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Na początku 1873 roku uroczyście obchodzono 400 rocznicę urodzin Miko
łaja Kopernika. Obchody te przyczyniły się w walnym stopniu do ożywienia
społecznego ruchu naukowego na ziemiach polskich. Dały wiele energii człon
kom krakowskiej Akademii Umiejętności, organizacji powstałej w roku poprze
dnim jako kontynuatorki zasłużonego Towarzystwa Naukowego Krakowskiego.
W końcu 1873 roku grono uczonych i działaczy społecznych wystąpiło do
Namiestnictwa we Lwowie o rejestrację statutu Towarzystwa Tatrzańskiego,
zrzeszenia żywo zainteresowanego rozpoznaniem fizjografii Karpat.

Uroczystości 19 lutego 1873 roku — dzień urodzin Kopernika -— inspirowały
grono nauczycieli akademickich uczelni lwowskich do powołania stowarzyszenia
specjalistycznego o nazwie Polskie Towarzystwo Przyrodników im. Kopernika.
Projekt statutu złożono w Namiestnictwie do zatwierdzenia jesienią 1873 roku.
Pod dokumentem podpisali się: prof. dr Teofil Ciesielski, prof. dr Feliks Kreutz,
ks. prof. dr Eugeniusz Janota, prof. dr Bronisław Radziszewski, prof. dr Tomasz

Stanecki, Hemyk Strzelecki (dyrektor Szkoły Lasowej), dr Edward Tangl i prof.
Władysław Tyniecki. Statut został zatwierdzony 22 grudnia 1874 roku. Tymcza
sowy zarząd powołano 17 stycznia roku następnego a dwa dni później —

w kolejną rocznicę urodzin Patrona — na walnym zebraniu wybrano stały zarząd
z prof. Kreutzem na czele. Formalnie więc PTP im. Kopernika istnieje od 1874

roku, choć wymogom ustawy stało się zadość 19 lutego 1875 roku. Do połowy
bieżącego stulecia zwoływano zawsze uroczyste posiedzenia Towarzystwa właś
nie w dniu 19 lutego.

Złożonej do rejestracji wersji statutu nie znamy, gdyż nie mamy dostępu do
archiwaliów pozostałych we Lwowie. Z tego względu trudno jest zrozumieć

powody urzędników Namiestnictwa ociągania się z zatwierdzeniem. Nie omylimy
się przyjmując, iż urzędników tych raziło pierwsze słowo nazwy powstającej
organizacji: polskie. Inicjatorzy stowarzyszenia byli jednak konsekwentni, zwła
szcza, iż istniał już pewien precedens — w 1869 roku zarejestrowano instytucję
zwaną Zjazdy Lekarzy i Przyrodników Polskich. Zapewne przy sposobności
zarejestrowano jakąś inną organizację narodowościową i tym samym usunięto
isniejącą barierę. Dodajmy do tego, że PTP im. Kopernika nie było organizacją
etniczną, a jej wybitnym działaczem przez dziesięciolecia był Rusin — geolog
Julian Niedżwiecki, niestrudzony kolporter Kosmosu.

Zatwierdzony 22 grudnia 1874 roku statut Towarzystwa zawierał 16 para
grafów. W niniejszej notatce przytaczamy tylko pierwsze sześć odwołując się do
tekstu przedstawionego w Kosmosie w 1900 roku w artykule Eugeniusza Romera
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pt. 1875-1899. Dwudziestopięciolecie Polskiego Towarzystwa imienia Koperni
ka:

„Ustawy Polskiego Towarzystwa Przyrodników im. Kopernika we Lwowie.

§ I. Siedziba. Siedzibą towarzystwajest miasto Lwów.

§ II. Cel. Badanie wszechstronne przyrody kraju ojczystego, wspieranie się
wzajemne w pracach naukowych i obeznawanie się z postępem nauk przyrod
niczych, staranie się o ich rozwój i rozpowszechnianie.

§ III. Środki. Odczyty na posiedzeniach, wykłady publiczne, biblioteka i mu
zeum towarzystwa, wydawanie i wspieranie pism odpowiednich, wycieczki na
ukowe połączone z posiedzeniami zamiejscowymi.

§ IV. Fundusz. Wkładki członków zwyczajnych i nadzwyczajnych, dochody
z wykładów publicznych i ze sprzedaży pism towarzystwa, dobrowolne datki.

§ V. Członkowie. Towarzystwo składa się z członków zwyczajnych i nadzwy
czajnych, korespondentów i honorowych.

§ VI. Przyjmowanie członków. Członkiem zwyczajnym może zostać każdy
pracujący samodzielnie na polu nauk przyrodniczych; członkiem nadzwyczaj
nym może być każdy zajmujący się w jakikolwiek sposób naukami przyrodni
czymi. Tak członków zwyczajnych, jak i nadzwyczajnych przyjmuje towarzystwo
na posiedzeniach bezwzględną większością głosów, Jeżeli na własne żądanie
zostaną przez dwóch członków zwyczajnych poleceni. Na wniosek wydziału
mianuje towarzystwo bezwzględną większością głosów na wszelkich posiedze
niach członków korespondentów, którzy mu będą pomocni w zbieraniu materia
łów naukowych, tudzież na zgromadzeniach walnych członków honorowychdla
uznania ich zasług w dziedzinie nauk przyrodniczych lub w sprawach towarzy
stwa.”

Ostatni z tych paragrafów, formalnie rzecz traktując, nie zabraniał powoły
wania na członków przyrodników zamieszkałych w innych zaborach, a nawet

w różnych krajach. Skorzystano z tej możliwości na pierwszym walnym zgroma
dzeniu mianując członkami honorowymi: Adriana Baranieckiego z Krakowa,
Jana Baranowskiego z Warszawy (tłumacza i wydawcę dzieł Kopernika), Ignacego
Domeykę z Santiago de Chile, Jana Działyńskiego z Paryża i Włodzimierza

Dzieduszyckiego ze Lwowa. Zresztą już w 1875 roku na ogólną liczbę 82
członków 4 zamieszkiwało w Królestwie Polskim (w 1899 roku członkami Towa
rzystwa było 10 przyrodników zamieszkałych w Rosji, a 3 — w Niemczech).
W latach późniejszych w periodykach Towarzystwa umieszczali swe prace przy
rodnicy z różnych krajów, zawsze traktując to jako wyróżnienie.

W przytoczonym fragmencie statutu nie ma wzmianki o organie Towarzy
stwa. W paragrafie III wspomniano jedynie: „wydawanie i wspieranie pism
odpowiednich”, a w następnym: „ze sprzedaży pism Towarzystwa”. Wiadomo

jednak, że na początku zarząd nie dysponował odpowiednimi środkami na druk

własnego organu. Korzystano więc z życzliwości zarządu Towarzystwa Aptekar
skiego oraz jego organu prasowego — redagowanego wówczas przez Bronisława

Radziszewskiego — Czasopisma TowarzystwaAptekarskiego. To właśnie w tym
periodyku ukazał się statut PTP im. Kopernika oraz sprawozdanie z pierwszego
walnego zgromadzenia nowo powstałej organizacji.

Eugeniusz Romer, znakomity geograf i historyk nauki, we współczesnym
szkicu o pierwszym ćwierćwieczu PTP im. Kopernika podał kilka interesujących
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szczegółów o narodzinach Kosmosu. Odwołujemy się do fragmentu — może

nazbyt długiego —jego ustaleń:

„Myśl dalszego korzystania z gościnności Czasopisma Tow. aptek, została

odrzucona; na posiedzeniu z dnia 8 listopada 1875 uchwalono wydawać pismo,
miesięcznik, każdy zeszyt o objętości 21 /2 arkusza druku. Szczegółowy prospekt
wydał dnia 10 stycznia 1876 roku Radziszewski, pierwszy redaktor i niestrudzo
ny do dziś dnia kierownik Kosmosu. Mimo tego postanowienia, warunki dla

zapewnienia czasopismu pomyślnego bytu wcale nie były dane. Liczba członków,
a więc tych, którzy w pierwszej linii do współzawodnictwa w Kosmosie byli
powołani przekroczyła ledwie cyfrę 80, w tece redakcyjnej spoczywało kilka
obietnic opracowania odczytów, wygłoszonych na poprzednich posiedzeniach,
zasiłku materialnego z zewnątrz żadnego, a z zewnątrz brakło nawet zachęty.
Nadzieje, wyrażone przez Kreutza na razie zupełnie zawiodły — Komisja Fizjo
graficzna Akademii nie tylko nie powitała z uznaniem ruchu PTP, lecz nawet dwu
członków (H. Strzelecki i Włodz. Dzieduszycki), poufnie przez prezesa Akademii

Majera uproszeni, starali się odwieść nawet wtedy, gdy po zapadłej już uchwale

towarzystwa, pojawił się prospekt i pierwszy zeszyt Kosmosugotowano do druku.

Dwudziesty piąty rok mija od pory, gdy PTP poczęło wydawać swój organ Kosmos,
publikacja ta przechodziła różne chwile; był czas, w którym groziłojej zamknięcie
z powodu braku materiału, była też chwila, w której tylko z największą trudno
ścią można było opędzić koszta tej publikacji, ale właśnie te ciężkie doby rozwoju
PTP i jej organu świadczą najlepiej, że Kosmos nigdy nie sprawiał konkurencji
publikacjom Akademii Umiejętności, natomiast w ostanich latach wchodzi
Kosmos po raz drugi w tak świetną fazę rozwoju, napływ materiału naukowego
jest tak obfity, że tylko ciągłe niepomyślne stosunki materialne PTP nie dozwalają
na podwojenie, ba może potrojenie publikacji”.

Z perespektywy lat należy stwierdzić, że obawy Józefa Majera — od 1881
roku członka honorowego Towarzystwa — były bezpodstawne. Akademia Umie
jętności drukowała Sprawozdania Komisji Fizjograficznej w cyklu rocznym.
Kosmos pomyślanyjako miesięcznik, nie ograniczał się wyłącznie do problema
tyki fizjograficznej. Drukowano w nim także rozprawy matematyczne, fizyczne,
chemiczne, a nawet archeologiczne i ludoznawcze — o ile oczywiście miały jakiś
związek z rozpoznaniem przyrodniczym kraju. Do Kosmosu napływały liczne

rozprawy od członków AU zamieszkałych w Krakowie. Zresztą okresy swej
świetności organ PTP im. Kopernika zawdzięczał i innym okolicznościom, a prze
de wszystkim uczestnictwu swych członków w rozwoju podstaw naukowych
rodzącego się przemysłu wydobywania i przeróbki ropy naftowej. To przecież
głównie przyrodnicy lwowscy w walnym stopniu przyczynili się do zwiększenia
produkcji nafty z Podkarpacia, co zresztą skłoniło władze Galicji do subwencjo
nowania Kosmosu, ogłaszającego stosunkowo szybko rozprawy o geologii pokła
dów ropy naftowej oraz geochemii oleju skalnego. PTP im. Kopernika w Krakowie
należało również do organizacji atrakcyjnych, skoro w mieście tym powstał
oddział w 1890 roku. Oddział ten należał do najbardziej ruchliwych.

Pierwszy rocznik Kosmosu, znakomicie redagowany przez Bronisława Radzi
szewskiego, otwiera rozprawa prezesa PTP im. Kopernika, geologa Feliksa
Kreutza pt. Rzecz o trzęsieniach ziemi oraz opis trzęsienia ziemi w Galicji
wschodniej 1875 r. Kolejny artykuł o trawieniu kiszkowym został nadesłany
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przez Marcelego Nenckiego ze Szwajcarii. W roczniku tym znajdujemy także
studium Dominika Zbrożka o Koperniku. Całość interesującego materiału dru
kowano w działach: 1 — rozprawy naukowe, 2 — kronika naukowa, 3 — kronika

towarzystw naukowych (w tym także dane o organizacjach działających za

granicą), 4 — artykuły okolicznościowe, 5 — piśmiennictwo, 6 — wiadomości

bieżące. W zasadzie taki podział utrzymano także w przyszłości i w dużym
stopniu decydowało to o atrakcyjności miesięcznika (później kwartalnika). Zmie
niano jednak formę przekazu, wprowadzając na przykład w okresie międzywo
jennym dwie równolegle ogłaszane serie, z których pierwsza drukowała niemal

wyłącznie rozprawy. Wtedy było jednak takie zapotrzebowanie społeczne i PTP
im. Kopernika potrafiło temu zapotrzebowaniu sprostać. W 1928 roku rocznik
53 przekroczył 1600 stron w dwóch seriach, mimo iż wówczas przyrodnicy nie
mieli kłopotów z ogłaszaniem swych prac w periodykach geologicznych, botani
cznych i zoologicznych. Atrakcyjność Kosmosu jako czasopisma naukowego
i upowszechniającego zarazem wiedzę decydowała, że nawet byli zesłańcy, gdy
podczas drugiej wojny światowej znaleźli się w oddziałach polskich w Palestynie,
podjęli skuteczne działania na rzecz reaktywowania PTP im. Kopernika, łącznie
z ogłaszaniem swoich spostrzeżeń przyrodniczych.

Czytelnik, który wziął do ręki ostatni z ogłoszonych w 1995 roku tomów
Kosmosu zaskoczonyjest cyfrą 44, zważywszy iż praktycznie (wyłączając okresy
wojen i powojennej stabilizacji) nie było większych przerw w wydawaniu organu
PTP im. Kopernika. Otóżwlatach 1876-1951 wydano numerowanych 66 tomów.
Od 1952 roku zaczęto publikować Kosmos w nowej formule —jako czasopismo
biologiczne. To właśnie ów nowy organ w latach 1952-1995 ukazał się w 44
tomach. Stanowi to łącznie 110 woluminów. Niejest to jednał liczba ostateczna.

W okresie międzywojennym —jak wspomniano — od 1928 roku wydawano dwie
serie o identycznych numerach poszczgólnych roczników: Kosmos Seria A.

Rozprawy i Kosmos Seria B. Przegląd. Zagadnień Naukowych. Ostatniej serii

wydano ogółem 15 tomów. W 1899 roku Towarzystwo wydało jako publikację
samodzielną Rudolfa Zubera i Walerego Siczyńskiego Spis rzeczy zamieszczo
nych w pierwszych dwudziestu rocznikach Kosmosu. W latach 1928-1931

ogłoszono w dwóch częściach Torujubileuszowy Kosmosu. Do tego dodać należy,
iż w latach 1955-1961 drukowano Kosmos. Seria A. Przyroda Nieożywiona
7 tomów, w latach 1955-1968 14 zeszytów serii: Zeszyty Problemowe Kosmosw
Zatem w 120-leciu ogłoszono łącznie 149 tomów. Nie jest to jednak cyfra
ostateczna. W okresie międzywojennym redakcja ogłaszała specjalistyczne ze
szyty rozpraw z drukowanymi osobno okładkami (np. poświęconych geologii,
wynikom badań północnej krawędzi Podola). Istniały także drukowane w Kos
mosie i w postaci druków samoistnych komunikaty różnych instytucji (np.
Instytutu Geofizyki i Meteorologii UJK). Łącznie — w różnych wersjach i muta
cjach — było nie mniej niż 200 tomów, mających na karcie tytułowej słowo
Kosmos.

Wysoki poziom czasopismo od początku zawdzięcza redaktorom, zawsze

profesorom wyższych uczelni. Bronisław Radziszewski był redaktorem w latach

1876-1908, a później redaktorem honorowym. Wprawdzie w 1889 roku przeka
zał on redakcję Antoniemu Rehmanowi i Emilowi Dunikowskiemu, ale w roku

następnym ponownie podjął tę odpowiedzialną funkcję. Kolejni redaktorzy
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dawnego Kosmosu to: Stanisław Tołłoczko, Rudolf Zuber, Stanisław Opolski,
Julian Tokarski, Tadeusz Wiśniowski, Benedykt Fuliński, Władysław Szafer,
Ignacy Zakrzewski, Stefan Dąbrowski, Jan Grochmalicki. Tom jubileuszowy
redagowali Władysław Szafer i Ignacy Zakrzewski.

Kosmos Seria A. Rozprawy w latach 1928-1951 pozostawał pod opieką
Ignacego Zakrzewskiego, a po nim Stanisława Kulczyńskiego, Dezyderego Szym
kiewicza i Gustawa Poluszyńskiego. Serię Przegląd Zagadnień Naukowych
w okresie międzywojennym redagował niestrudzony Dezydery Szymkiewicz,
dzięki zabiegom którego w Kosmosie ukazały się między innymi wykłady habi
litacyjne Zygmunta Grodzińskiego (1927 r.) i Leopolda Infelda (1931 r.). Po nim,
już po drugiej wojnie światowej, redakcję przejęli: Edward Passendorfer i Jan
Zabłocki. I oni również docenili potrzebę druku wykładów habilitacyjnych (ogło
sili opracowania Jadwigi Ackermann i Henryka Szarskiego). We wdzięcznej
pamięci współpracowników pozostał szczególnie Szymkiewicz, o którym Szafer

pisał między innymi:
„W historii Polskiego Towarzystwa Przyrodników im. Kopernika odegrał

profesor Szymkiewicz szczególną rolę. Jako długoletni członek Zarządu Główne
go naszego Towarzystwa, redaktorjego wydawnictw, wreszciejako prezes Towa
rzystwa, położył On niespożyte wprost zasługi. Jego to staraniem i pracy
zawdzięcza nasze Towarzystwo najważniejsze swe osiągnięcia organizacyjne
i naukowe. Wystarczy wspomnieć tu o stworzeniu Kosmosu Bjako o tej pozycji,
która w okresie międzywojennym dała impuls do wspaniałego rozkwitu Towa
rzystwa. Zapełnianie ram Kosmosu i Wszechświata własnymi artykułami i no
tatkami lub inicjowanie opracowywania artykułów zbiorowych na aktualne

tematy było przez szereg lat dziełem Szymkiewicza jako redaktora. Żywym
pomnikiem Jego pamięci w zakresie organizowania w łonie naszego Towarzystwa
zespołowych prac naukowych w terenie pozostaną wszechstronne badania

przyrodnicze, przeprowadzone z Jego inicjatywy, zwłaszcza te, które zespołowo
wykonane zostały na północnej krawędzi Podola. Można też powiedzieć bez

przesady, że na tle całego czasu istnienia Polskiego Towarzystwa Przyrodników
im. Kopernika nie było osobistości bardziej niż On zasłużonych dlajego rozwoju”.

O wysoki poziom Kosmosu wydawanego od 1952 roku dbali takżejego kolejni
redaktorzy: Kazimierz Petrusewlcz, Włodzimierz Michajłow i Kazimierz L. Wierz
chowski wraz z gronem członków Komitetu Redakcyjnego. Kosmos Seria B.

Przyroda Nieożywiona pozostawał początkowo pod opieką Leopolda Infelda,
a później Kazimierza Maślankiewicza, zasłużonego i wieloletniego redaktora
Wszechświata. Dodajmy, że w ostatnim okresie kadencji Włodzimierza Michaj-
łowa zmienił się profil Kosmosw Wrócono wówczas do formuły czasopisma
dostępnego dla wszystkich przyrodników, zarazem prezentując — podobnie jak
w okresie międzywojennym w serii Przeglądu ZagadnieńNaukowych—problemy
aktualnie dyskutowane wśród przyrodników różnych specjalności. Zaczęto czę
ściej niż w latach poprzednich podejmować zagadnienia o szczególnym znacze
niu poznawczym, jak na przykład problemy inżynierii genetycznej, ochrony
środowiska, ekologii, biologii nowotworów. Kosmos nadal Jest jednak głównie
czasopismem biologów, choć Redakcja dokłada wszelkich starań o znaczne

wzbogacenie profilu prezentowanej problematyki.
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Pełnego dorobku naukowego, ogłaszanego na łamach Kosmosu w latach
1876-1995 nie sposób scharakteryzować w artykule okolicznościowym. W księ

dze pamiątkowej wydanej na stulecie Polskiego Towarzystwa Przyrodników im.

Kopernika zestawiono wybór artykułów zamieszczonych w tym organie w latach
1876-1951. Oto wiązki tematyczne przedstawionych tam grup kierunków (nie

kiedy dyscyplin) przyrodniczych i innych:
Kosmos. Lata 1876-1927: 1 — bibliografia fizjografii i poszczególnych dys

cyplin, 2 — filozoficzne i metodologiczne problemy przyrodoznawstwa, 3 —

historia nauk przyrodniczych (dzieje poszczególnych dyscyplin, biografie), 4 —

muzealnictwo, 5 — archeologia, 6 — monografie i różne dyscypliny przyrodnicze
łącznie, 6 — nauki matematyczne, 7 — nauki astronomiczne, 8 — nauki fizyczne,
9 — nauki geofizyczne (fizyka globu ziemskiego, fizyka atmosfeiy i hydrosfery),
10 — nauki chemiczne, 11 — nauki biochemiczne, 12 — nauki biologiczne (bez

paleobiologii): ogólne problemy, nauki botaniczne (łącznie z bakteriologią), 13
— nauki zoologiczne, 14 — nauki paleobiologiczne (ogólnie, paleobotanika,
paleozoologia), 15 — nauki antropologiczne, 16 — nauki medyczne, 17 — nauki
rolniczo-leśne i sadowniczo-ogrodnicze, 18 — nauki geologiczno-mineralogiczne
(geologia: mineralogia, krystalografia, petrografia i geochemia), 18 — geografia
1 podróżnictwo, 20 — ochrona przyrody, 21 — nauki techniczne. Kosmos z lat
1786-1927 był więc w istocie almanachem, w którym przeważałyjednak rozpra

wy fizjograficzne: geologiczne, botaniczne i zoologiczne. Wiele z tych rozpraw, po
latach, ma nadal znaczenie poznawcze, a studia nad fauną Bajkału pióra
Benedykta i Władysława Dybowskich oraz Jana Grochmalickiego należą do

klasyki światowej — numery Kosmosu z tymi pracami można dziś znaleźć
w specjalistycznych biliotekach Syberii.

W okresie międzywojennym niektóre sekcje problemowe Towarzystwa Przy
rodników im. Kopernika przekształciły się w specjalistyczne stowarzyszenia
naukowe. Wydawało się, że pociągnie to za sobą kryzys Kosmosu. Stało się
inaczej, o czym dobitnie świadczą przytoczone wyżej słowa Szafera o Szymkie
wiczu. Podzielony na dwie serie Kosmos przeżywał okres świetności. Jak się
okazuje mimo zmiany formy wydawnictwa w istocie nie zmieniono układu

przyjętego w pierwszym roczniku przez Bronisława Radziszewskiego. Najlepiej
świadczą o tym grupy artykułów umieszczanych łącznie w dwóch seriach

ogłaszanych od 1928 roku.
Kosmos Seria A. Rozprawy zamieścił w latach 1928-1951 opracowania

w następujących grupach: 1 — bibliografia, 2 — historia nauki (dzieje poszcze
gólnych dyscyplin, biografie), 3 — nauki fizyczne, 4 — nauki geograficzne (fizyka
globu ziemskiego, fizyka atmosfeiy, fizyka hydrosfery), 5 — chemia, 6 — nauki

biologiczne (bez paleobiologii): nauki botaniczne, nauki zoologiczne, 7 — nauki

paleobiologiczne (paleobiologia, paleozoologia), 8 — nauki antropologiczne, 9 —

nauki medyczne, 10 — nauki rolniczo-leśne (rolnictwo, leśnictwo, gleboznaw
stwo) ,11 — nauki geologiczno-mineralogiczne (geologia; mineralogia, krystalo
grafia, petrografia i geochemia), 12 — geografia.

Kosmos Seria B. Przegląd Zagadnień Naukowych w latach 1928-1948
zamieścił opracowania w grupach problemowych: 1 — bibliografia przyrodnicza,
2 — filozofia przyrodoznawstwa, 3 — historia nauk przyrodniczych (dzieje
poszczególnych dyscyplin, biografie), 3 — muzealnictwo, 4 — zbiory biblioteczne,
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5 — organizacja nauki, 6 — nauki matematyczne, 7 — astronomia, 8 — nauki

fizyczne, 9 — nauki geofizyczne (fizyka globu ziemskiego, fizyka atmosfery
i hydrosfery), 10 — fizykochemia, 11 — nauki chemiczne, 12 — biochemia, 13
— nauki biologiczne (bez paleobiologii): ogólne problemy, nauki botaniczne,
nauki zoologiczne, 14 — nauki paleobotaniczne (paleobotanika, paleozoologia),
15 — nauki antropologiczne, 16 — medycyna, 17 — nauki rolnicze (rolnictwo,

gleboznawstwo), 18 — nauki geologiczno-mineralogiczne (geologia; mineralogia,
petrografia, geochemia), 19 — geografia, 20 — ochrona przyrody.

Zestawienia powyższe wskazują, że Radziszewski wypracował program pracy
redakcyjnej Kosmosu z idealnym wyczuciem trendów rozwojowych nauk przy
rodniczych. Znakomitym kontynuatorem jego linii wydawniczej był Szymkie
wicz, działający jednak — poza kilkuletnim okresem kryzysu gospodarczego —

w nieporównanie lepszych warunkach bytu materialnego PTP im. Kopernika.
Nowy Kosmos w swoich dwóch seriach: biologicznej i przyrody nieożywionej,

a później już o charakterze czasopisma ogólnoprzyrodniczego różni się w istotny
sposób od czasopisma poprzedniego. Zgodnie z zapotrzebowaniem drukuje
opracowania wybitnych specjalistów, ale przeznaczone dla szerszego grona
zainteresowanych, a w tym osób pracujących naukowo, miłośników przyrodo
znawstwa, studentów. Poszczególne zeszyty specjalistyczne (tzn. poświęcone
wybranym grupom problemów) są — z uwagi na wysoką cenę — czytane głównie
w bibliotekach instytutowych i publicznych. Czytelników przyciąga także atra
kcyjniejsza niż przed laty szata graficzna.

W porównaniu z pierwszym Kosmosem w czasopiśmie publikowanym od
1952 roku brakuje przede wszystkim sprawozdań z bieżącej działalności PTP im.

Kopernika. Materiał ten — zresztą w nader szczątkowej formie ukazuje się we

Wszechświecie — jest niezbędny głównie do propagandy celów podstawowych
stowarzyszenia. Praktycznie także umknęły z pola widzenia wykłady habilitacyj
ne, zawsze interesujące dla szerszego grona specjalistów. Na łamach nowego
Kosmosu nie ma również referatów prezentowanych na dorocznych zjazdach
sekcji specjalistycznych Towarzystwa: Speleologicznej, Dydaktyki Biologii, Chi-

ropterologicznej. Przez sekcje te PTP im. Kopernika ma szersze kontakty między
narodowe, tak przecież niezbędne do prawidłowego rozwoju współczesnego
przyrodoznawstwa.

Inicjatorzy Polskiego Towarzystwa Przyrodników im. Kopernika w statucie

zatwierdzonym w 1874 roku pisali, że celem organizacji jest badanie wszech
stronne przyrody kraju ojczystego, wspieranie się wzajemne w pracach nauko
wych i obeznawanie z postępem nauk przyrodniczych, staranie się o ich rozwój
i rozpowszechnienie. Materiał zawarty w 110 rocznikach podstawowego nurtu

organu Towarzystwa wskazuje, że w latach 1876-1995 zasadniczy cel realizo
wany był pomyślnie. Członkowie i sympatycy Towarzystwa, głównie za pośred
nictwem Kosmosu, walnie przyczynili się do współczesnego rozkwitu nauk

przyrodniczych.

Zbigniew Wójcik
Chłodna 15 m 1022

00-891 Warszawa
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ROLA WAPNIA I CYKLICZNYCH NUKLEOTYDÓW W REGULACJI
RUCHU ORZĘSKÓW

WPROWADZENIE

Orzęski — organizmy jednokomórkowe, podobnie jak i inne pierwotniaki,
w odpowiedzi na różnorodne oddziaływania zewnętrzne wytwarzają specyficzne
reakcje ruchowe. Takie zachowanie orzęsków, będące jedną z ważniejszych
funkcji fizjologicznych komórek, umożliwia im znajdowanie optymalnych wa
runków do wzrostu i rozmnażania się.

Orzęski poruszają się w środowisku wodnym w wyniku skoordynowanego
uderzenia tysięcy rzęsek pokrywających ich powierzchnię. Typowy dla eukarion-
ta schemat budowy rzęski, w której 2 mikrotubule centralne otoczone przez 9 par
mikrotubul obwodowych stanowią podstawę aksonemy (rys. 1), jest również

charakterystyczny dla orzęsków. Mikrotubule obwodowe połączone ze sobą
wiązaniami neksynowymi są sprzężone również z otoczką centralną za pośred
nictwem szczebli promienistych, zaś całośćjest otoczona błoną rzęskową będącą
przedłużeniem błony plazmatycznej. Zaznaczone na rysunku ramiona odcho
dzące od podfilamentu A to białko — dyneina posiadające aktywność ATP-az.

Ślizg mikrotubul względem siebiejest podstawą ruchu rzęski, a energia niezbęd
na dla tego mechanochemicznego procesujest uwalniana podczas hydrolizy ATP

przez dyneinę (Satir 1985, Bonini i współaut. 1991, Fabczak i Fabczak 1994).
Jeden cykl uderzenia rzęski można podzielić na dwie fazy: fazę uderzenia

efektywnego i fazę powrotną. Częstotliwość i kierunek efektywnego uderzenia

rzęsek reguluje charakter ruchu orzęsków. Oba te parametry podlegają modu
lacji, gdy komórka reaguje na różnego rodzaju bodźce, w tym bodźce mechani
czne, świetlne, chemiczne i grawitacyjne (Kung i Saimi 1982, Machemer i Deitmer

1985, Wood 1982, 1991, Hellung-Larsen i współaut. 1986, Van Houten 1988,
Matsuoka i współaut. 1991, 1992, Machemer i Braucker 1992, Fabczak i Fab
czak 1993, 1995). Rzęski są więc ostatnim elementem, efektorem, w skompliko
wanym procesie, jaki zostaje zainicjowany w momencie zadziałania bodźca
i kończy się zmianą charakteru ruchu.

Komórka orzęska reprezentuje wyjątkowo interesujący obiekt do analizy
wewnątrzkomórkowych zjawisk zachodzących podczas procesu transdukcji syg-

Praca dofinansowana przez Komitet Badań Naukowych. Numer projektu badawczego
6 P203 04604.
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nału biorąc pod uwagę możliwość prowadzenia badań interdyscyplinarnych
z zakresu genetyki, biochemii i elektrofizjologii (Schultz i współaut. 1990, Bonini
i współaut. 1991, Schultz i Klumpp 1993, Pech 1995).

mikrotubula A

mikrotubula B

wiązanie
neksynowe

wewnętrzne ramię
(dyneina)

błona rzęskowa

szczebel promienisty

otoczka centralna

centralna mikrotubula

zewnętrzne ramię
(dyneina)

dublet mikrotubul

obwodowych

Rys. 1. Schematyczny diagram przedstawiający strukturę aksonemy.

Ca2+ W REGULACJI RUCHU I ELEKTROGENEZY

KANAŁY WAPNIOWE REGULOWANE NAPIĘCIEM BŁONOWYM

Badania elektrofizjologiczne wykazały, że zmiany kierunku i częstotliwości
efektywnego uderzenia rzęski są ściśle skorelowane ze zmianami elektrycznego
potencjału błonowego komórki (Kinosita i współaut. 1964)

Mechanicznej stymulacji przedniej części orzęska, działaniu bodźców chemi
cznych (np. Paramecium, Stylonychia, Stentor) lub świetlnych (np. Blepharisma,
Stentor) towarzyszy wzrost częstotliwości uderzenia rzęsek, a kierunek efektyw
nego uderzenia rzęsek zmienia się na przeciwny (rewersja ruchu rzęskowego),
w konsekwencji czego komórka porusza się do tyłu. Ta modyfikacja ruchu jest
ściśle związana z generowaniem potencjału czynnościowego, poprzedzonego
wstępną depolaryzacją błony komórkowej (potencjał receptorowy) (Eckert 1972,
Doughty i Dryl 1981, Fabczak 1 Fabczak 1993, 1995). Potencjały receptorowe
po stymulacji mechanicznej u orzęsków powstają w wyniku aktywacji kanałów

wapniowych rozmieszczonych w błonie komórkowej i wpływie jonów wapnia do
komórki (Ogura i Machemer 1980, Kung i Saimi 1982). Generacja potencjału
czynnościowego zachodzi na skutek otwarcia, w wyniku depolaryzacji błony,
kanałów wapniowych regulowanych napięciem i umiejscowionych w błonie

otaczającej rzęski. Lokalizację tych kanałów w błonie rzęskowej stwierdzono na

podstawie klasycznych już dziś rejestracji prądów wapniowych w komórkach

kontrolnych i braku tych prądów w komórkach odrzęsionych. "iypową odpowiedź
elektryczną (potencjał czynnościowy) na odpowiednio silną stymulację uzyskano
dopiero po upływie czasu wymaganego do regeneracji aparatu rzęskowego
(Dunlap 1977).
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W regulację potencjału czynnościowego u Paramecium, oprócz wpływającego
prądu wapniowego, jest zaangażowanych wiele prądówjonowych. Należy do nich

pojawiający się podczas depolaryzacji, w obecności jonów sodu w środowisku,
wpływający prąd sodowy regulowany jonami wapnia i napięciem. Ten wolno

aktywowany kanałjonowyjest odpowiedzialny za przedłużenie potencjału czyn
nościowego i czasu trwania rewersji rzęskowej (Saimi i Kung 1980, Hennessey
i Kung 1985). Druga grupa kanałów zaangażowanych podczas potencjału czyn
nościowego to kanały potasowe biorące udział w repolaryzacji potencjału błono
wego. Są to: zależny od napięcia wypływający prąd potasowy (outward delayed
rectifying K+ current) ( Kung i Saimi 1982) i wypływający prąd potasowy zależny
od wapnia (outward Ca2+-dependent K+ current) (Satow i Kung 1980).

Następstwem aktywacji kanałów wapniowych, czułych na napięcie w wyniku
depolaryzacji błony komórkowej, jest wpływjonów wapnia do wnętrza komórki.
Ze wzrostem stężenia tego jonu w cytoplazmie z 10-7 M do 10-6 M Jest skorelo
wane odwrócenie kierunku efektywnego uderzenia rzęsek (rys. 2). Zjawisko
rewersji ruchu rzęskowego jest przejściowe. Po krótkim czasie poruszania się do

A

ruch do przodu

błona rzęskowa

C>Th<-O

0^-0

0^7-0

0^-0

cfc-o

aksonema

o<K-o

0^-0

0^-0

0^-0

0^-0

-6 2+
10M<Ca

O<K-O

0^-0

0^-0

o^-o

rewersja ruchu rzęskowego
V

Rys. 2. Schemat przedstawiający wpływ jonów wapnia na zachowanie orzęsków. Gdy
wewnątrzkomórkowe stężenie jonów wapnia nie przekracza wartości 10-7 M orzęski
poruszają się do przodu. Wzrost stężenia wapnia powyżej 10~6 M w wyniku otwarcia

napięciowo-czulych kanałów wapniowych i po zadziałaniu bodźca depołaryzacyjnego
powoduje zmianę orientacji bicia rzęski, komórka zaczyna pływać do tyłu (rewersja ruchu

rzęskowego).
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tyłu orzęski ponownie rozpoczynają ruch do przodu, a wewnątrzkomórkowy
poziom jonów wapnia wraca dzięki działaniu ATP-azy wapniowej do wartości

spoczynkowej (Naitoh 1968, Eckert 1972, Machemer i Eckert 1975, Eckert
i Brehm 1979, Kung i Saimi 1982, Hinrichsen i współaut. 1985).

Kluczową rolę jonów Ca2+ w regulacji ruchu rzęski i generacji potencjału
czynnościowego potwierdzają doświadczenia przeprowadzone na komórkach

zmutowanych. Jednym z przykładów mogą być eksperymenty z niepobudliwymi
mutantami Paramecium typu Pawn. Mutanty te charakteryzują się brakiem

występowania wapniowego potencjału czynnościowego i w związku z tym nie

posiadają zdolności pływania do tyłu. Nie obserwuje się u nich również zmiany
częstotliwości uderzania rzęsek pomimo tego, że generują wapniowy potencjał
receptorowy (Satow i Kung 1980).

Wapń wpływa niezależnie na dwa parametry; zarówno na kierunek, jak
i reguluje częstotliwość pracy rzęsek u Paramecium. Otóż komórkowe modele

Paramecium, to jest orzęski, które pozbawiono błony komórkowej w wyniku
traktowania ich detergentem, w obecnościjonówwapnia w stężeniu poniżej 10’6

M, jonów magnezu i ATP pływają do przodu, natomiast w środowisku, gdzie
stężenie jonów wapnia jest wyższe niż 10-6 M, następuje zmiana orientacji
uderzenia rzęski i pantofelki zaczynają poruszać się do tyłu, bez wzrostu

częstotliwości ich bicia (Naitoh i Kaneko 1972, Nakaoka i współaut. 1983). Te
doświadczenia wykazują dodatkowo, że regulacja funkcji aksonemy u orzęsków
następuje bezpośrednio w odpowiedzi na wzrost stężenia wapnia wewnątrz
rzęski, a nie poprzez zmiany potencjału błonowego (sygnał elektryczny). W mu
tantach behawioralnych Paramecium typu Atalanta, które posiadają funkcjonal
ne kanały wapniowe lecz w wyniku mutacji struktury szkieletu aksonemy nie

mogą pływać do tylu, wykazano, że wapń może powodować przyspieszenie bicia

rzęsek bez rewersji ruchu rzęskowego w odpowiedzi na bodziec depolaryzujący
błonę (Hinrichsen i Kung 1984, Hinrichsen i współaut. 1984).

Na podstawie dotychczasowych badań trudno jest ustalić molekularne pro
cesy regulujące ruch aksonemy i rolę jaką jony wapnia odgrywają w tych
zjawiskach. Można przypuszczać, że jedną z form regulacji ruchu rzęski jest
zmiana stopnia fosforylacji białek aksonemy.

Dwie immunologicznie różne, zależne od wapnia, kinazy białkowe (CaPK-1
i CaPK-2) zlokalizowano u Paramecium. Pierwsza z nich o masie cząsteczkowej
52 kDa jest niezależna od kalmoduliny i diacyloglicerolu. Obecność drugiej
stwierdzono w rozpuszczalnej frakcji komórkowej, jest ona aktywowana przez
mikromolarne stężenie wapnia i również nie wymaga obecności kalmoduliny,
diacyloglicerolu oraz fosfatydyloseryny (Bonini i współaut. 1991). Zależna od

wapnia fosforylacja białek ( 155 kDa, 58 kDa, 25 kDa, 14 kDa) ma miejsce
zarówno w rzęskach, jak i w komórkach poddanych działaniu Tritonu X-100

(Travis i Nelson 1988, Bonini i współaut. 1991).

ROLA KALMODULINY W REGULACJI RUCHU RZĘSKI

Pisząc o roli wapnia w regulacji ruchu rzęski nie można pominąć roli, jaką
pełnią w tym procesie białka wiążące wapń, a szczególnie kalmodulina. Kalmo-
dulina — niskocząsteczkowe, kwaśne i monomeryczne białko o masie cząstecz-
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kowej około 16,7 kDa posiada 4 miejsca wiązania wapnia. Lokalizacja tego białka
na zewnętrznym dublecie mikrotubul w rzęskach Paramecium i Tetrahymena
(Walter i Schultz 1981, Ohnishi i współaut. 1982, Evans i Nelson 1989,
Takemasa i współaut. 1989, 1990) sugeruje, że białko to może być zaangażowane
w regulację i kontrolę ruchu aksonemy. Obserwowany wpływ działania inhibi
torów kalmoduliny na modele komórkowe orzęsków oraz trój fluoroperazyny
(TFP), antagonisty kalmoduliny, potwierdza to przypuszczenie (Rauh i współaut.
1980, Otter i współaut. 1984, IzUMI i Nakaoka 1987). W rzęskach Tetrahymena
stwierdzono aż 36 białek wiążących kalmodulinę w obecności wapnia (Hirano
i Watanabe 1985, Hirano-Ohnishi i Watanabe 1988). U Paramecium wykazano
obecność 9 białek specyficznie wiążących kalmodulinę z Paramecium z wysokim
nanomolarnym powinowactwem (Evans i Nelson 1989). Wśród tych białek wiele

jest ściśle związanych z aksonemą, a dwa z nich 95 kDa i 105 kDa wiążą
kalmodulinę w stężeniu wapnia poniżej 10-6 M.

Kalmodulina jest białkiem regulatorowym, po związaniu co najmniej trzech

jonów wapnia zmienia swoją konformację i łączy się z białkami docelowymi
(często enzymami) modyfikując ich aktywność. Przykładem takiego działania
może być, zależna od kalmoduliny, fosforylacja białek w aksonemie Tetrahyme
na. Spośród 200 polipeptydów, których obecność była wykazana w aksonemie

Tetrahymena, 60 z nich było fosforylowanych niezależnie od obecności kalmo
duliny i wapnia z wyjątkiemjednej p-tubuliny, która wydaje się być specyficznym
substratem dla kinazy białkowej zależnej od kalmoduliny i wapnia (Watanabe
i współaut. 1990).

Ponadto kalmodulina może pełnić funkcję antagonisty w procesie zależnej
od cAMP fosforylacji białek aksonemy poprzez aktywację fosfatazy białkowej
(kalcyneuryny) (Izumi i Nakaoka 1987, Hirano-Ohnishi i Watanabe 1989). U Pa
ramecium i Tetrahymena wapń i kalmodulina stymulują aktywność cyklazy
guanylanowej (Nagao i współaut. 1979, Schultz i Klumpp 1980, Klumpp i współ
aut. 1983).

Ponadto kalmodulina u Paramecium pełni rolę regulatora aktywności kana
łów sodowych zależnych od wapnia (Saimi i Ling 1990). Natomiast w mutancie
Paramecium, Pantofobiak (pntA1), w którym nie rejestruje się zależnego od

wapnia prądu potasowego, badania wykazały, że mutacja (tzw. single gene
mutation) dotyczy zamiany jednego aminokwasu w trzeciej domenie wiążącej
wapń w cząsteczce kalmoduliny (Hinrichsen i współaut. 1986). Wstrzyknięcie
kalmoduliny z dzikiego szczepu przywraca zarówno zależny od wapnia prąd
potasowy, jak również typowe dla dzikiego szczepu zachowanie mutanta pntA1.

ROLA CYKLICZNYCH NUKLEOTYDÓW W REGULACJI AKTYWNOŚCI AKSONEMY

CYKLICZNY AMP JAKO WTÓRNY PRZEKAŹNIK

Wiele doświadczeń przeprowadzonych na orzęskach pokazuje, że cykliczne
nukleotydy w szerokim zakresie mogą modulować zachowanie tych komórek.
U Paramecium wzrostowi stężenia cAMP (cykliczny adenozynomonofosforan)
towarzyszy znaczne zwiększenie szybkości poruszania się do przodu. Szybkość
pływania komórekjest 2-3 -krotnie podwyższona po dodaniu pochodnych cAMP,
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dla których błona komórkowa jest przepuszczalna (8-Br-cAMP, dwumaślan-

cAMP) lub po dodaniu IBMX (inhibitora fosfodiesterazy cyklicznych nukleoty-
dów) (Gustin i współaut. 1983, Bonini i współaut. 1986). Z drugiej strony
wiadomo, że w następstwie mechanicznej stymulacji tylnego końca komórki (np.
Paramecium, Stylonychia, Stentor) obserwuje się skurcz komórki, wzrost często
tliwości bicia rzęsek oraz zmianę orientacji ich uderzenia na bardziej efektywną,
co w sumie daje znaczny wzrost szybkości poruszania się orzęska (Naitoh 1968,
Eckert 1972, Nakaoka i współaut. 1983, Bonini i współaut. 1986, Wood 1993).
Takie zmiany w zachowaniu się orzęsków są związane z hiperpolaryzacją błony
komórkowej w wyniku aktywacji kanałów potasowych (inward K+ currents),
zlokalizowanych w błonie komórkowej (Ogura i Machemer 1980). Na podstawie
przedstawionych danych nasuwa się wniosek, że u orzęsków hiperpolaiyzacja
błony komórkowej jest ściśle skorelowana z przyspieszeniem ruchu do przodu
i wzrostem stężenia cAMP w komórce (Bonini i Nelson 1988, Bonini i współaut.
1991). Według Schultz’a i jego współpracowników (Schultz i współaut. 1992,
Schultz i Klumpp 1993) hiperpolaiyzacja błony komórkowej inicjuje syntezę
cAMP. Enzym syntetyzujący ten nukleotyd, cyklaza adenylanowa, jest regulo
wany napięciem błony i pełni równocześnie funkcje czułego na napięcie kanału

jonowego. Nie można jednak wykluczyć odwrotnej sytuacji popartej również

danymi eksperymentalnymi, że wzrost poziomu cAMP w komórce orzęsków
powoduje hiperpolaryzację błony komórkowej (Hennessey i współaut. 1985,
Pech 1995).

Cyklaza adenylanowa (96 kDa), jak stwierdzono niedawno, występuje w ko
mórkach orzęsków i jest zlokalizowana głównie w błonie rzęskowej (Schultz i

Klumpp 1983, Bonini i współaut. 1991). Stymulowanajest ona 20-30-krotnie w

zakresie stężeń 0,1-1 pM Ca2+, wyższe stężenia wapnia (powyżej 5 pM) hamują
aktywność tego enzymu (Bonini i wpółaut. 1991, Schultz i Klumpp 1993).
Zahamowanie aktywności tej cyklazy przez antagonistów kalmoduliny, calmida-

zolium, W-7 i TFP może sugerować, że kalmodulina lub inne białka wiążące wapń
są odpowiedzialne za tę dwustopniową, zależną od wapnia regulację aktywności
(Gustin i Nelson 1987).

Oczyszczona cyklaza adenylanowa po rekonstytucji w dwuwarstwie lipidowej
posiada własności poru przewodzącego jony potasu. Wydaje się natomiast, żejej
aktywność in uiuojest regulowana zarówno przez przewodnictwo spoczynkowe
dla jonów potasu oraz że sam ten enzym pełni funkcję kanału jonowego, który
reguluje potencjał spoczynkowy dla jonów K+ (Schultz i Klumpp 1993).

CYKLICZNY GMP JAKO WTÓRNY PRZEKAŹNIK

W przeciwieństwie do cAMP wzrost stężenia cGMP (cykliczny guanozynomo-
nofosforan) w komórce orzęsków jest związany z depolaryzacją błony komórko
wej (Majimai współaut. 1986, Schultzi współaut. 1986, Schultzi Klumpp 1993).
Korelację pomiędzy stopniem depolaryzacji błony komórkowej, a wzrostem

stężenia cGMP potwierdzają badania przeprowadzone na mutantach. W mutan
cie Paramecium, Dancer, charakteryzującym się przedłużoną depolaryzacją bło
ny komórkowej, spowodowaną zwolnioną inaktywacją kanałów Ca2+ zależnych
od napięcia; również podwyższony poziom cGMP utrzymuje się dłużej (Bonini
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i współaut. 1991). Natomiast niewielkim wzrostem stężenia cGMP w następstwie
działania bodźca wywołującego depolaryzację charakteryzują się mutanty z gru
py Pawn, które mają obniżony lub w ogóle nie posiadają prądu Ca2+ zależnego
od napięcia; a tym samym nie są zdolne do generowania potencjału czynnościo
wego (Schultz i współaut. 1990).

Nieco odmienny przebieg mają zmiany poziomu cGMP w przypadku innego,
wrażliwego na światło orzęska, Stentor, podczas działania bodźców świetlnych.
Różnica polega na tym, że impuls świetlny powoduje początkowo gwałtowny
spadek stężenia cGMP, po którym następuje znaczny wzrost poziomu tego
cyklicznego nukleotydu (Fabczak i współaut., w przygotowaniu). Stymulacja
światłem orzęska wywołuje również przejściową, wstępną depolaryzację błony
komórkowej (potencjał receptorowy), po której może być generowany potencjał
czynnościowy i rewersja ruchu rzęskowego (reakcja fotofobowa) (Fabczak i Fab
czak 1993, 1995). Wydaje się więc, że wstępny spadek poziomu cGMP u Stentor

jest skorelowany z wytworzeniem potencjału receptorowego (Fabczak i współ
aut., w przygotowaniu), natomiast generacji potencjału czynnościowego towa
rzyszyłby wzrost poziomu cGMP, jak ma to również miejsce u Paramecium

(Schultz i współaut. 1990, Schultz i Klumpp 1993).
Badania behawioralne, w których sprawdzono wpływ 8-Br-cGMP i IBMX —

inhibitora fosfodiesterazy cyklicznych nukleotydów na reakcję Stentor na światło

(reakcja fotofobowa) potwierdzają istnienie związku pomiędzy zmianami pozio
mu cGMP u Stentor, a zjawiskami ruchowymi i stanem depolaryzacji błony
komórkowej (Fabczak i współaut. 1993).

Cyklaza guanylanowa, podobniejak cyklaza adenylanowa, została zlokalizo
wana w błonie rzęskowej Paramecium (Schultz i Klumpp 1980), jest ona również
regulowana przez Ca2+(Schultz i Klumpp 1988, Schultz i współaut. 1986, 1990,
Preston i Saimi 1990, Bonini i współaut. 1991). W przeciwieństwie jednak do

cyklazy adenylanowej, cyklaza guanylanowa jest stymulowana przez wysokie
stężenia jonów wapnia (5-100 |1M). Dopiero wapń w stężeniu powyżej 100 liM

hamuje aktywność tego enzymu (Schultz i Klumpp 1984, 1988, Schultz i współ
aut. 1990, Bonini i współaut. 1991). Połowa maksymalnej aktywności tego
enzymu występuje przy 3,1 pM Ca2+, podczas gdy cyklazy adenylanowej przy
0,88 pM wolnego Ca2+. Chociaż więc obie te cyklazy regulowane są przez Ca2+,
to tak zasadnicza różnica w stężeniu, przy którym następuje stymulacja tych
enzymów, wskazuje na to, że enzymy i syntetyzowane przez nie cykliczne
nukleotydy biorą udział w regulacji odmiennych zjawisk fizjologicznych. Akty
wacja cyklazy guanylanowej wysokim stężeniem Ca2+ potwierdza potencjalną
rolę cGMP jako regulatora podczas depolaryzacji i rewersji ruchu rzęskowego
(Bonini i współaut. 1991).

Podobnie jak w przypadku cyklazy adenylanowej, cyklaza guanylanowajest
również aktywowana przez białko regulatorowe, kalmodulinę (Klumpp i współ
aut. 1983, 1984, Schultzi Klumpp 1984, 1988, Schultzi współaut. 1990, Bonini
i współaut. 1991). Kalmodulina jest ściśle związana z cyklazą guanylanową
i występujejako jej podjednostka. Badania grupy Schultz’a (Klumpp i współaut.
1983, 1984, Schultz i Klumpp 1984) wykazały, że całkowite i nieodwracalne

zahamowanie aktywności cyklazy guanylanowej następuje po traktowaniu błony
rzęskowej niskimi stężeniami jonów La , które wypierającjony Ca2+, powodują

2 — KOSMOS
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oddysocjowanie kalmoduliny od enzymu. Dopiero dodanie kalmoduliny przy
wraca pełną aktywność cyklazy guanylanowej (Schultz i Klumpp 1982).

KINAZY BIAŁKOWE ZALEŻNE OD CYKLICZNYCH NUKLEOTYDÓW

Wzrost stężenia cAMP i cGMP w komórce często stymuluje kinazy białkowe
zależne od cyklicznych nukleotydów. U Paramecium występują trzy takie enzy
my: dwa z nich zależne od cAMP (cAPK I i II) i jeden regulowany przez cGMP

(cGPK). W całych komórkach stwierdzono występowanie cAPK I i cGPK, nato
miast typ II kinazy regulowanej cAMP jest charakterystyczny tylko dla rzęsek.
Kinazy zależne od cAMP różnią się wielkością podjednostek regulatorowych R

(Mason i Nelson 1989a, Bonini i współaut. 1991). Rzęskowa cAPK I o ciężarze
molekularnym 70 kDajest prawdopodobnie dimerem złożonym z podjednostki
regulatorowej R i katalitycznej C, natomiast cAPK II jest enzymem o masie

cząsteczkowej 220 kDa i prawdopodobnie jest tetramerem R2C2, podobnym do
białka występującego u ssaków. Typ I ma podjednostkę regulatorową o masie
44 kDa, a typ II — o masie 48 kDa. Podjednostka katalityczna jest prawdopo
dobnie wspólna dla obu kinaz i ma masę cząsteczkową 40 kDa (Bonini i współaut.
1991).

Kinaza zależna od cGMP jest monomerem (77 kDa) i może używać zarówno
GTP i ATP jako donorów fosforu, właściwość ta wyróżnia tę kinazę spośród
wszystkich innych scharakteryzowanych kinaz białkowych, zależnych od cykli
cznych nukleotydów (Miglietta i Nelson 1988, Mason i Nelson 1989a, b).

WAPŃ I cAMP GŁÓWNE REGULATORY DYNEINY

Dyneina, jak wspomniano we wstępie, jest molekularnym motorem odpowie
dzialnym za ruch aksonemy. W związku z tym wtórne przekaźniki modyfikujące
aktywność ruchową komórki muszą mieć wpływ na działanie aksonemalnej
dyneiny. Aksonema zawiera wiele enzymów o aktywności ATP-azowej występu
jących w zewnętrznych i wewnętrznych ramionach mikrotubuli A (rys. 1). Każda

oczyszczona dyneina zawiera przynajmniej jeden ciężki łańcuch o masie cząste
czkowej powyżej 300 kDa, 1 do 10 łańcuchów pośrednich oraz kilka łańcuchów
o niskiej masie cząsteczkowej. U Paramecium traktowanie dyneiny roztworami
o wysokiej silejonowej prowadzi do wyizolowania trzech głównych ATP-az, które

sedymentują w gradiencie sacharozy przy 22S, 19S i 12S. Dyneina 22S może

być częścią zewnętrznego ramienia, podobnie jak ma to miejsce w przypadu
Tetrahymena i Chlamydomonas. Badania na mutantach Chlamydomonas po
zbawionych zewnętrznego ramienia wykazały, że komórki te nie są zdolne do

pływania do tyłu, natomiast mutanty bez wewnętrznych ramion dyneinowych
całkowicie nie są zdolne do ruchu. Wydaje się więc, że to właśnie wewnętrzne
ramię dyneiny pełni fundamentalną rolę w regulacji aktywności aksonemy
(Bonini i współaut. 1991).

U Paramecium cykliczne nukleotydy stymulują wzrost aktywności ATP-azo
wej dyneiny. Natomiast modele komórkowe, które zachowały zdolność reakcji
na działanie cyklicznych nukleotydów wykazują wzrost stopnia fosforylacji
niektórych białek w obecności cAMP i cGMP (Hamasaki i współaut. 1989, Bonini
i Nelson 1990) oraz wapnia (Bonini i Nelson 1990). Wzór fosforylacji białek
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aksonemy in vitro w obecności cAMP jest taki sam, jak w przypadku cGMP z tą
różnicą, że używano jednak znacznie wyższych stężeń tego ostatniego nukleoty-
du (Walczak i Nelson 1994). Hamasaki i współpracownicy (1989) wykazali, że

w izolowanej aksonemie z rzęsek Paramecium tylko jedno białko (29 kDa),
którego wiązanie z aksonemąjest zależne od ATP, jest fosfoiylowane po dodaniu
cAMP wyłącznie w niskich stężeniach wapnia (10-7 M). Białko to nazwane

„regulatorem dyneiny” i związane z dyneiną 22S jest prawdopodobnie regulato
rem indukowanego przez cAMP wzrostu prędkości ruchu do przodu. Wydaje się
więc, żejest to jedno z możliwych miejsc integracji działania wapnia i cAMPjako
wtórnych przekaźników w regulacji ruchu aksonemy.

Mimo licznych doniesień na temat lokalizacji w rzęskach polipeptydów,
związanych z dyneiną i będących specyficznymi substratami dla kinaz białko
wych zależnych od cyklicznych nukleotydów nie stwierdzono, aby dyneiną była
bezpośrednim celem takiej fosforylacji (Travis i Nelson 1988, Hamasaki i współ-
aut. 1989, Bonini i Nelson 1990).

Szczegółowy proces molekularny, który łączy wzajemnie ze sobą regulację
ruchową aksonemy oraz działanie wtórnych przekaźnikówjest bardzo skompli
kowany. Dalsze intensywnie prowadzone badania z pewnością pogłębią naszą

wiedzę w tym zakresie. Aktualny stan wiedzy na ten temat przedstawiono
w powyższej pracy.

Tabela 1

Enzymy i białka, zależne od wapnia i cyklicznych nukleotydów,
zaangażowane w regulacji ruchu orzęsków

Enzym Masa

cząstecz
kowa

Aktywator . Inhibitor Lokalizacja Referencje

AC—

cyklaza
adenyla-
nowa

96 kDa Ca2+ 0,1-1 jiM
K+ (poi. max ef.

przy 3 mM

Ca2+>5pM
antagoniści
kalmoduliny:
calmidazolum,
W-7, TFP

błona
rzęskowa

Bonini i współaut. 1991
Gustin i Nelson 1987
Schultz i Klumpp 1983
Schultz i współaut. 1987

Klumpp i współaut. 1984
Preston i Saimi 1990
Schultz i współaut. 1990
Schultz i Klumpp 1983

GC—

cyklaza
guany-
lanowa

Ca2+ 5-100 |_lM
kalmodulina

Ca2+ 300-500 pM
antagoniści
kalmoduliny są

słabymi
inhibitorami

błona

rzęskowa
Gustin 1 Nelson 1987
Schultz i Klumpp 1982
Schultz i Klumpp 1984
Bonini 1 współaut. 1991
Schultz i Klumpp 1980
Preston 1 Saimi 1990
Schultz 1 współaut. 1990
Schultz i Klumpp 1993

PDE —

fosfodieste-
raza

IBMXi

papaweryna przy
milimolarnych
stężeniach
teofilina*

błona

rzęskowa

błona rzęskowa-
cAPDE

cytoplazma
rzęskowa -

cGPDE

Gustin i Nelson 1987
Bonini 1 współaut. 1991
Schultz i współaut. 1990

Preston i Saimi 1990
Kudo i współaut. 1986
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*tetrahymena

cAPKI —

cAMP -

zależna
kinaza
białkowa

typ i

70 kDa

(RC dimer)
R-44 kDa
C-40 kDa

cAMP Ca2+ (poi. max.

ef. przy 2 pM)
błona

rzęskowa
aksonema

cytoplazma
rzęskowa
cytoplazma
komórkowa

Lewis i Nelson 1980
Hochstrasser i Nelson 1989
Mason i Nelson 1989
Mason i Nelson 1989
Schultz i Jantzen 1980
Bonini i współaut. 1991
Preston i Saimi 1990

cAPK II —

cAMP-
zależna
kinaza
białkowa

typ II

220 kDa

(R2C2
tetramer)
R-48 kDa
C-40 kDa

cAMP ssaczy inhibitor
Walsh’a-

częściowa
inhibicja tylko
przy bardzo

wysokich
stężeniach
inhibitora

błona

rzęskowa
aksonema

cytoplazma
rzęskowa

Lewis i Nelson 1980
Hochstrasser i Nelson 1989
Mason i Nelson 1989a
Mason i Nelson 1989b
Schultz i Jantzen 1980
Bonini i współaut. 1991
PRESTon i Saimi 1990

cGPK —

cGMP-
zależna
kinaza
białkowa

77 kDa
monomer

cGMP Ca+2

(mikromolarne
stężenia)

cytoplazma
rzęskowa
cytoplazma
komórkowa

Lewis i Nelson 1980
Machemer 1988
Schultz i Jantzen 1980

Miglietta i Nelson 1988
Bonini i współaut. 1991
Preston i Saimi 1990

Klumpp i współaut. 1983

CaPK1—
Ca2+-

zależna
kinaza
białkowa 1

52 kDa Ca2+ (poi. max.

ef. przy lpM)
cytoplazma
komórkowa

Gundersen i Nelson 1987
Bonini i współaut. 1991
Preston i SaimI 1990
Schultz i współaut. 1990

CaPK2—
Ca2+-

zależna
kinaza
białkowa 2

50 kDa
monomer

Ca2+

(mikromolarne
stężenia)

cytoplazma
komórkowa

GuNDERSEn i Nelson 1987
Bonini i współaut. 1991
Preston i Saimi 1990

Ca2+CaMPK-
Ca2+-

zależna
kinaza
białkowa*

Ća2+—
kalmodulina

antagoniści
kalmoduliny:
TFP i W-7

aksonema Izumi i Nakaoka 1987
Satir 1985
Watanabe i współaut. 1990

CaM—
kalmodulina

17 kDa Ca2+ antagoniści
kalmoduliny:
TFP i W-7

cytoplazma
rzęskowa
cytoplazma
komórkowa

Schaefer i współaut. 1987
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Walter i Schultz 1981
Bonini i współaut. 1991

Klumpp i współaut. 1983
Maihle i współaut. 1981

Ca2+—
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fosfataza
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(kalcyne-
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Ca2+ —

kalmodulina
anatagoniści
kalmoduliny:
TFP i W-7

rzęska Klumpp i współaut. 1983
Bonini 1 współaut. 1991
Izumi i Nakaoka 1987

PODSUMOWANIE

Cykliczne nukleotydy i jony wapnia są podstawowymi czynnikami regulują
cymi aktywność aksonemy u orzęsków. Te wtórne przekaźniki łączą zmiany
potencjału błonowego z modyfikacją ruchu aksonemy, co w konsekwencji daje
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zmiany w częstotliwości i orientacji bicia rzęsek, a to z kolei wpływa na modyfi
kację ruchu komórki.

Wzrost stężenia wapnia w wyniku działania bodźca wywołującego depolary
zację wiąże się z rewersją ruchu rzęski. Bodziec wywołujący hiperpolaiyzację
błony komórkowej przyspiesza ruch orzęsków do przodu, towarzyszy temu

wzrost stężenia cAMP. Fizjologiczna rola cGMP nie jest znana. Swierdzono

jednak, że zmiany poziomu tego nukleotydu są konsekwencją depolaryzacji
błony komórkowej.

Wapń i cykliczne nukleotydy współdziałają w różnych punktach procesu
transdukcji sygnału. Obie cyklazy guanylanowa i adenylanowa są zlokalizowane
w błonie rzęskowej, ich aktywnośćjest zależna od wapnia. Oba nukleotydy mają
wpływ na funkcjonowanie aksonemy. Zmiany poziomu wewnątrzkomórkowego
wapnia modyfikują przewodnictwo błony komórkowej dla różnych jonów, rów
nież cykliczne nukleotydy mogą modulować jonowe przewodnictwo błonowe.
Takie działanie przypomina kontrolę stanu pobudzenia błony w innych organi
zmach, sugerując uniwersalny mechanizm, zgodnie z którym wtórne przekaźniki
poprzez wzajemną regulację i koordynację kontrolują różnorodne funkcje ko
mórki.

THE REGULATION OF MOTILITY IN CILLA.TES BY Ca2+ AND CYCLIC

NUCLEOTIDES

Summary
Ciliates are an useful model for studying signal transduction mechanisms, which couple

membranę potential changes with ciliary motility alterations. Increasing evidence indicates that, in
the regulatory pathway which Controls ciliary activity, second messengers including calcium ions
and cyclic nucleotides. cAMP or cGMP. are involved. As a conseąuence of the celi membranę
depolarization an increase offree calcium level in the celi cytoplasm and modiflcation ofthe freąuency
and direction of ciliary beating (ciliary reversal) take place. These events in the celi are correlated
with changes in the cytoplasmic cGMP level. In contrast to membranę depolarization, hyperpolarizing
stimuli cause faster forward swimming of the celi as a result of morę effectively oriented and faster

ciliary beating. For this kind of ciliate responses cAMP appears to be the second messenger.
Cilium axoneme is tightly coupled with the membranę, therefore communication between these

cellular structures may occur by means of second messengers. Changes of intracellular calcium
level modify the membranę excitability by modulating of the activity of several ion channels in the

membranę. Cyclic nucleotides may also affect membranę ion conductance. In addition calcium,
cAMP or cGMP may interact with each other at several points of the signal transduction pathway.
The action of these messengers in ciliates resembles the control of membranę excitability in higher
organisms. Thus it seems highly probable that there is an universal system where by second

messengers are involved in the control ofceli function by regulating and coordinating several cellular

actiyities.
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ORZĘSKI JAKO MODELOWE ORGANIZMY W BADANIACH
SPECJACYJNYCH, GENETYCZNYCH I BIOLOGII KOMÓRKI

Orzęski (Ciliophora, Protista) obejmują około 8000 gatunków (Corliss 1979),
pewne ich rodzaje stały się modelowymi eukariotycznymi organizmami w szeroko

pojętych badaniach z zakresu genetyki, specjacji i biologii komórki, a to dzięki
odkryciu u tychjednokomórkowych organizmów systemu typów koniugacyjnych
i uzyskiwanie w sposób planowy i kontrolowany reakcji płciowych, to jest
koniugacji i autogamii. Powstały nowe możliwości badań z zastosowaniem tego
materiału, pozwoliło to też na poznanie złożonej struktury gatunku w niektórych
rodzajach orzęsków.

CHARAKTERYSTYKA ORZĘSKÓW, SPECYFIKA ICH PROCESÓW PŁCIOWYCH

Orzęski występują we wszystkich typach zbiorników wodnych, są kosmopo
lityczne, mają duże zdolności przystosowawcze, nadto ich hodowla w warunkach

laboratoryjnych jest tania, co decyduje o wyborze ich do badań naukowych.
Bardzo charakterystyczną cechą orzęsków jest aparat jądrowy, zbudowany
z mikrojądra ( lub mikrojąder) i makrojądra (lub makrojąder). Jądra te różnią
się budową, wielkością i funkcją. Mikrojądrojest główniejądrem generatywnym,

jest zasadniczo diploidalne, uczestniczy w podziale mejotycznym i mitotycznym
z udziałem aparatu podziałowego, zbudowanego z mikrotubul. Wykazuje niską
transkrypcję lub jej brak. W fazie wegetatywnej życia orzęska odgrywa rolę
w stomatogenezie.

Makrojądro jest jądrem wegetatywnym, poliploidalnym, a właściwie polige-
nomowym, zawiera dużo RNA, metaboliczne DNA, kieruje przemianą materii
w komórce. Po podziale poprzecznym osobników wegetatywnych dzieli się ami-

totycznie. Jest to kombinacja endomitoz i segregacji genomów, nie ma tu

wyraźnych chromosomów. Może zawierać podjądra haploidalne lub diploidalne,
albo zbiorczy chromosom. W interfazie zawiera elementy chromatynowe i jąder-
ka, jest otoczone podwójną otoczką jądrową.

Charakterystycznym procesem płciowym orzęskówjest koniugacja, osobniki

reaktywne reprezentujące uzupełniające się typy koniugacyjne (u.t.k.) łączą się
z sobą, następuje rekonstrukcja aparatu jądrowego. Koniugacja zapewnia two
rzenie rekombinacji, zwiększa żywotność populacji i dajejej przewagę selekcyjną,
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zaczyna też nowy cykl życiowy. Szczegółowe omówienie koniugacji jest w roz
dziale dotyczącym cytologii i kariologii orzęsków.

Autogamiajest procesem płciowym zachodzącym w pojedynczym osobniku —

zachodzą podziały mejotyczne i mitotyczny mikrojąder i oba pronukleusy zlewają
się. Autogamia prowadzi do homozygotyczności.

Od czasu pionierskich badań Sonneborna z 1937 roku i Jenningsa z 1938

roku, które ujawniły istnienie systemu typów koniugacyjnych u Paramecium

aurelia i odpowiednio u Paramecium bursaria, system ten opisano też poza
rodzajem Paramecium między innymi u Tokophrya, Tetrahymena, Glaucoma,
Colpidium, Oxytricha, Stylonychia, Euplotes (Przyboś 1986a).

Okazało się, że taksonomiczne gatunki w obrębie wymienionych rodzajów,
są zróżnicowane na szereg genetycznych (biologicznych) gatunków. Osobniki

genetycznego gatunku stanowią grupę populacji, między którymi możliwy jest
przepływ genów. Genetyczny gatunek stanowi więc pulę genową, wspólną dla

szczepów wchodzących w jego skład, jednak izolowaną rozrodczo od innych
takich jednostek przez niemożliwość tworzenia żywotnych rekombinacji mię-
dzygatunkowych (zgodnie z definicją Mayra 1963). W obrębie genetycznych
gatunków koniugacja zachodzi jedynie między klonami reprezentującymi uzu
pełniające się typy koniugacyjne (u.t.k.), (Sonneborn 1957). Klony różnych
gatunków w zasadzie nie koniugują ze sobą. Na tej regule jest oparta metoda
testów genetycznych, pozwalająca identyfikować gatunki w oparciu o koniugację
między u.t.k. szczepów standardowych i badanego szczepu. Bliźniacze gatunki,
genetycznie odrębne, są podobne morfologicznie. Różnią się natomiast specyfiką
koniugacji, wymaganymi warunkami otoczenia dla uzyskania dojrzałości do

koniugacji, cechami biometrycznymi, przebiegiem cyklu życiowego, cechami

fizjologicznymi, a zwłaszcza możliwością życia w określonym zakresie tempera
tur. Z tą ostatnią cechą wiąże się charakterystyczne rozmieszczenie gatunków.
Gatunki różnią się typem kojarzenia, krzyżują się bowiem z osobnikami o bliskim
lub odległym pokrewieństwie, to jest wykazują „inbreeding” lub „outbreeding”.
Ta ostatnia cecha ma zasadnicze znaczenie dla przebiegu specjacji w obrębie
poszczególnych gatunków (Sonneborn 1975).

„Inbreeding” prowadzi do homozygotyczności klonów lub populacji orzęsków.
Linie homozygotyczne są znakomitym materiałem do badań genetycznych,
ujawniają mutacje po autogamii (Sonneborn 1950).

„Outbreeding”, polegający na możliwości krzyżowania sie klonów o odległym
pokrewieństwie, pozwala na ujawnienie się rekombinacji. „Outbreeders” są

mniej wyspecjalizowane pod względem wymagań określonych warunków otocze
nia, mogą dostosować się do zmian.

„Inbreeding” lub „outbreeding”, przejawiany przez różne gatunki, jest zwią
zany z cechującymi je różnymi okresami trwania niedojrzałości i dojrzałości do

koniugacji, jak też innymi fazami cyklu życiowego.
Biologiczne (genetyczne) gatunki ujawniają po dwa u.t.k. lub też system

wielokrotnych t.k. w gatunku, który powstał przez duplikację dwóch t.k.
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PARAMECIUM i tetrahymena jako szczególne modele w badaniach

STRUKTURY GATUNKU I SPECJACJI

Problem specjacji i struktury gatunku jest opracowany najpełniej w rodza
jach Paramecium i Tetrahymena. Problem ten badano różnymi metodami, sto
sowano analizę genetyczną, cytologiczną, kariologiczną, prowadzono też badania

biochemiczne, które wykazały zróżnicowanie gatunków bliźniaczych, jak też

molekularne zróżnicowanie szczepów w obrębie gatunków. Paramecium i Tetra
hymena są rodzajami szczególnie dobrze nadającymi się do badania specjacji,
nagromadzono bowiem wiele informacji na temat genetyki i struktury gatunków
w tych rodzajach.

Obecnie znanych 15 biologicznych gatunków zespołu Paramecium aurelia
oznacza się w oparciu o koniugację ze szczepami standardowymi (Sonneborn
1975, Aufderheide i współaut. 1983) jak wspomniano, lub w oparciu o wzory

rozkładu elektroforetycznego enzymów, głównie dehydrogenaz i esteraz (Tait
1970, Allen i Gibson 1971, Allen i współaut. 1973).

Bliźniacze gatunki zespołu Paramecium aurelia poprzednio były zwane syn-
genami (Sonneborn 1957). Binominalne nazwy gatunkowe (Sonneborn 1975)
otrzymały wtedy, gdy wprowadzono metodę konserwacji żywych standardowych
szczepów w płynnym azocie. Opracowano też wówczas alternatywną metodę ich
oznaczania w oparciu o wzory elektroforetycznego rozkładu ich enzymów. Nazwy
binominalne otrzymały też gatunki (syngeny) Tetrahymena pyriformis w 1976
roku (Nanney i McCoy), jak również Euplotes oannus w 1982 roku (Machelon).
Sonneborn jednak (1975) uważał, że ostateczną i niezawodną podstawą identy
fikacji gatunków zespołu Paramecium aurelia pozostaje zdolność do koniugacji
ze szczepami standardowymi i powstanie żywotnych, zrekombinowanych klo
nów F2.

Zespół gatunków Tetrahymena pyriformis jest złożony obecnie z ponad 20

genetycznych gatunków płciowych, posiadających mikrojądra i 5 gatunków
bezpłciowych, bezmikrojądrowych. W gatunkach bez mikrojąder można anali
zować mutacje w makrojądrach. Szczepy takie są odróżniane na podstawie
kryterii biochemicznych (Corliss i Daggett 1983). Poszczególne gatunki są
całkowicie genetycznie izolowane między sobą (Nanney 1982), sąjednak podo
bne morfologicznie, mają też podobne wymagania pokarmowe. Szczepy Tetrahy
mena można hodować aksenicznie bez bakterii w pożywce, co ma wielkie
zastosowanie w badaniach dotyczących odżywiania, testach farmakologicznych
i innych.

Wszystkie gatunki Tetrahymena ujawniają „outbreeding” (Sonneborn 1957,
Nyberg 1974). Prowadzi to do heterozygotyczności lokalnych populacji, homo-

zygotyczność można osiągnąć metodą „genomie exclusion” (wyłączenia części
genomu, Allen 1967). Uzyskuje się to przez koniugację szczepu a* (z uszkodzo
nym mikrojądrem) ze szczepem normalnym, powstaje heterokarionidalne po
tomstwo. Nowe mikrojądro tworzy się przez endoreduplikację haploidalnego,
stare makrojądro dalej funkcjonuje, a genotyp uszkodzonego mikrojądra jest
eliminowany. Gatunki Tetrahymena mają podobną liczbę chromosomów, to jest
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2n = 10 (Ray 1956), mają też podobną zawartość DNA, od 20 do 50 pg DNA
w mikrojądrze w fazie G2 cyklu życiowego (Doerder 1 współaut. 1981). Gatunki

zespołu Tetrahymenapyriformis sąjednak silnie zróżnicowane na molekularnym
poziomie. Ujawniła to analiza ich kwasów nukleinowych i białek (Nanney 1982).

Gatunki Tetrahymena różnią się procentową zawartością zasad guaniny do

cytozyny (od 25% do 33% wg Allen i Gibson 1971). Wykazują różny stopień
hybrydyzacji DNA (Nanney i McCoy 1976), różnią się wzorami mitochondrialnego
i rybosomalnego DNA (Nanney 1984).

W odniesieniu do białek gatunki zespołu wykazują zróżnicowanie widoczne
na przykład przy badaniu rozkładu elektroforetycznego enzymów, lizosomalnych
esteraz i kwaśnych fosfataz, a też mitochondrialnych dehydrogenaz (Borden
i współaut. 1977). Jest on różny dla poszczególnych gatunków, ale też dla

szczepów w obrębie jednego gatunku. Również badania antygenów wykazały
genetyczny polimorfizm gatunków (Corliss i Daggett 1983). Gatunki Tetrahy
mena różnią się też rodzajem strukturalnych białek tworzących epiplazmatyczny
szkielet (Williams i współaut. 1984), jedynie tubulina jest konserwatywnym
białkiem. Rybosomalne białka są też specyficzne gatunkowo, co znajduje zasto
sowanie w systematyce bezpłciowych gatunków (bez mikrojąder) (Petridon
i współaut. 1983). Analiza cytometryczna wykazała zróżnicowanie gatunków,
cechy mierzalne mogą być użyteczne dla ich oznaczania, jednakże mierzone
osobniki muszą być w podobnych fazach cyklu życiowego, to jest w fazie

logarytmicznej lub stacjonarnej. Wyniki pomiarów są zależne też od rodzaju
pożywki (aksenicznej lub bakteryjnej) zastosowanej w hodowli (Taylor i współ
aut. 1976).

W odniesieniu do problemu powstania poszczególnych gatunków zespołu
Tetrahymena pyriformis Nanney (1982) pierwotnie sugerował, że nastąpiło to

około 100 milionów lat temu, jednak dane z sekwencjonowania 5S i 5.8S rRNA

wykazały brak tak dużych różnic między gatunkami zespołu, radiacja gatunków
miała miejsce później (Nanney 1989). Budowa Tetrahymena jest stosunkowo

prosta, mógł to być prototypowy orzęsek (Nanney 1982), obecnie jest rodzajem
gwałtownie ulegającym specjacji. O jego starożytności świadczy jego 5S rRNA,
zawiera on sekwencje znalezione w bakteriach, nieobecne w cząsteczkach u eu-

kariontów. Histony Tetrahymena wykazały różnice w porównaniu z hlstonami
ssaków i roślin, świadczy to też o wczesnym oddzieleniu się orzęsków od

głównego pnia eukariontów, przed dywergencją zwierząt i roślin (Hayashi
i współaut. 1984). Tetrahymena jest niższym eukariontem, posiada też cechy
prokariontów, na przykład dehydrogenaza jabłczanowa (Fabregat i współaut.
1984) tego gatunku jest bliższa enzymowi izolowanemu z bakterii niż z euka

riontów pod względem ciężaru cząsteczkowego i liczby podjednostek. Cyto-
chrom c Tetrahymena różni się (Tarr i Frrch 1976) od znanych mitochondrial
nych cytochromów c eukariontów, jest bardziej podobny do cytochromu c

prokariontów. Gatunki Tetrahymena, które wykazują tak olbrzymie molekularne

zróżnicowanie, są uważane za potomków bardzo starego wspólnego przodka,
z którego oddzieliły się poszczególne gatunki. Ich fenotypowy wzór został usta
lony jeszcze we wspólnym przodku i pozostał niezmieniony, podczas gdy skład
niki molekularne zostały rozrzucone przez procesy mikroewolucji (Nanney 1982).
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Również bardzo często używanym w badaniach specjacyjnych, genetyce
i biologii komórki jest rodzaj Paramecium. Taksonomiczne gatunki są zróżnico
wane na szereg genetycznych gatunków („sibling species”). Po dwa u.t.k. ujaw
niają następujące gatunki: zespół Paramecium aurelia, P. calkinsi, P. polycaryum
(Sonneborn 1957) i P. arcticum (Jankowski 1962). Wiele t.k. występuje u P. bur-
saria i P. trichium (putrinum) (Sonneborn 1957). Najczęściej w badaniach do
świadczalnychjest używany zespół P. aurelia, złożony z 15 gatunków (Sonneborn
1975, Aufderheide i współaut. 1983). Ujawniają one „inbreeding”, jednak w róż
nym stopniu (Sonneborn 1957), najsilniej P. tetraurelia, słabiej P. biaurelia

(Landis 1986), najmniej P. nouaurelia. Gatunki te przechodzą autogamię w okre
sie starzenia się klonów (Diller 1936), która spełnia odmładzającą rolę, jeśli nie

występuje zbyt późno w cyklu życiowym klonu (Sonneborn 1954). Gatunki
P. aurelia spp. posiadają cykl życiowy zróżnicowany na poszczególne fazy. Opisał
już to w XIX wieku Maupas (1889). Według Crippa-Franceschi (1987) t.k.
w gatunku P. primaurelia mają różne tempo wzrostu i względną autonomię.
Gatunki zespołu P. aurelia są obiektem wielu badań, są bowiem pospolite
w przyrodzie, hodowla ich jest tania, poza koniugacją przechodzą autogamię
prowadzącą do homozygotyczności linii. Jest to bardzo istotne w badaniach

genetycznych czy testowych, ponieważ w potomstwie poautogamicznych linii

(homozygotycznych we wszystkich parach alleli) są ujawniane mutacje.
Badania wykonane z użyciem gatunków zespołu Paramecium aurelia dotyczą

analizy genetycznej prowadzonej na poziomie komórki (są to np. krzyżówki
wykazujące pokrewieństwo genetyczne szczepów), czy analizy genotypów prowa
dzonej na poziomie molekularnym. Badania cytologiczne dotyczą reorganizacji
aparatu jądrowego. Badania kariologiczne dotyczą analizy kształtu i liczby
chromosomów w mejozie i mitozie. Są też prowadzone na tym materiale badania

dotyczące analizy biochemicznej, obejmującej na przykład badania enzymów
komórkowych, czy też rozpoznawania komórek przez działanie na ich receptory.

Poszczególne gatunki są płciowo izolowane, reakcje międzygatunkowe nie

dają zrekombinowanych żywotnych klonow F2, mają też różne wymagania
warunków otoczenia dla uzyskania dojrzałości do koniugacji (Sonneborn 1975).

Gatunki zespołu Paramecium aurelia ujawniają trzy grupy dziedziczenia t.k.

(Sonneborn 1966). Tak zwana grupa A przejawia karionidalne dziedziczenie,
należą tu następujące gatunki: P. primaurelia, P. triaurelia, P. pentaurelia,
P. nouaurelia, P. undecaurelia, P. ąuadecaurelia, P. sonneborni. Grupa B ujawnia
cytoplazmatyczne dziedziczenie t.k. Należą tu: Paramecium biaurelia, P. tetrau
relia, P. sexaurelia, P. septaurelia, P. octaurelia, P. decaurelia, P. dodecaurelia. Do

grupy C należy P. tredecaurelia, w którym t.k. są determinowane przez 2 allele
w jednym locus.

W gatunkach zespołu występuje też zjawisko „selfingu”, to jest wewnątrzklo-
nalnej koniugacji. W gatunkach P. pentaurelia i P. septaurelia są również szczepy
mające tylko jeden t.k. Na podstawie przejawianych przez gatunki zespołu cech

antygenowych można również wyodrębnić dwie grupy gatunków. Symbionty
bakteryjne występują głównie w grupie B (Sonneborn 1957).

Analiza mitochondrialnych genomów gatunków zespołu Paramecium aurelia

pozwala wyodrębnić dwie grupy gatunków, wcześnie oddzielone w toku ewolucji
(Cummings i współaut. 1979). Mitochondrialne DNA wykazuje molekularny
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konserwatyzm, a genom tenjest nietypowy dla eukariontów, jest bowiem liniowy
zarówno u Paramecium, jak i u Tetrahymena. Mitochondrialne DNA jest auto
nomiczne w replikacji i ekspresji. Wykazały to doświadczenia tyczące oporności
na erytromycynę i chloramfenikol, które hamują syntezę białka w bakteryjnych
rybosomach. Można przenosić mitochondrialne DNA między pokrewnymi gatun
kami, mDNA pochodzący z Parameciumprimaurelia hybrydyzował z fragmentami
mDNA P. pentaurelia, wykazywał homologię z fragmentami mDNA P. tetraurelia.
Możliwość rozwijania się mitochondrialnego DNA w obcym gatunku kontrolują
geny jądrowe.

Również analiza rozkładu elektroforetycznego hemoglobiny w gatunkach
zespołu P. aurelia ujawnia szereg wariantów o różnej ruchliwości (Usuki i Irie

1983). Podobnie istnieje duża różnorodność pod względem wzoru, liczby, ruchli
wości, intensywności prążków determinowanych przez geny makrojądra, w roz
kładzie elektroforetycznym mitochondrialnych dehydrogenaz, lizosomalnych
esteraz i kwaśnych fosfataz. Istnieją różnice między fenotypem wspólnym dla

gatunków a wariantem fenotypu zależnym od allelicznych różnic w pojedynczym
locus. Różnice szczepowe wystąpiły głównie w obrębie Paramecium biaurelia. Nie
ma geograficznego zróżnicowania szczepów pod względem ujawnianych enzy
mów (Allen i współaut. 1983). Prawdopodobnie selekcja działała w kierunku

utrzymania dzikiego typu allelu (Sonneborn 1975). „Inbreeding” w gatunkach
zespołu P. aurelia prowadzi do zróżnicowania lokalnych populacji, jednak przy
zachowaniu podobnej morfologii. Potwierdzają to badania genetyczne (wyniki
krzyżówek), badania kariologiczne, badania antygenów. Natomiast lokalne po
pulacje nie są zróżnicowane pod względem cechującychje zymogramów. Gatunki

zespołu P. aurelia różnią się między sobą długością trwania poszczególnych
etapów cyklu życiowego, tempem podziałów, tolerancją temperatur, różnią się
promienioczułością. Gatunki zespołu P. aurelia wykazują różne preferencje
klimatyczne, co wpływa na ich występowanie, mogą więc mieć szerokie lub

wąskie rozmieszczenie (Przyboś 1993, Przyboś i Komala 1993). Gatunki cechuje
brak cyst, ma to wpływ na ich rozprzestrzenianie. Różnią się też wymiarami
komórek, jednak podobne wymiary mają P. primaurelia i P. pentaurelia. Cechuje
gatunki różna liczba chromosomów, jednak nie ma jednolitości w obrębie
gatunku pod tym względem (Sonneborn 1975).

W obrębie zespołu P. aurelia są wyodrębnione co najmniej dwie grupy
gatunków, system charakterystyczny dla grupy B dziedziczenia typów koniuga-
cyjnych wydaje się starszy, występuje też w innych taksonomicznych gatunkach,
jak P. multimicronucleatum, P. caudatum i P. jenningsi. Podobnie „outbreeding”
występował też prawdopodobnie u przodków „inbreeders”. Według Sonneborna

(1957) powiązania ewolucyjne gatunków zespołu P. aurelia w oparciu o analizę
typów koniugacyjnych przedstawiają się następująco: w obrębie gatunków grupy
A z P. primaurelia powstały gatunki: P. triaurelia, P. pentaurelia, P. septaurelia,
P. nouaurelia i P. undecaurelia. W obrębie grupy B z P. biaurelia powstały:
P. tetraurelia i P. sexaurelia; z P. tetraurelia powstały: P. octaurelia, P. decaurelia
i P. dodecaurelia. Na podstawie analizy powiązań lizosomalnych esteraz (Allen
i współaut. 1982) gatunków zespołu można odtworzyć ich ewolucyjne powiąza
nia. Odrębnie grupuje się P. tetraurelia, z którego powstał P. octaurelia, osobno
P. biaurelia i odrębnie P. primaurelia.
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PROBLEM STARZENIA SIĘ I DŁUGOŚCI TRWANIA ŻYCIA KLONU

Problem starzenia i długości trwania życia klonu jest różny w odrębnych
gatunkach zespołu P. aurelia. Starzenie się jest związane z ograniczeniem
wzrostu (podziałów), następuje akumulacja toksyn, niszczenie niedzielących się
komórek. Paramecium nie jest nieśmiertelne, w okresie starości pantofelki
przechodzą autogamię, bez niej tracą zdolność do podziałów po upływie 250 do
300 pokoleń komórek (Sonneborn 1954). Następuje somatyczne starzenie,
maleje też całkowita ilość DNA na komórkę (Smith-Sonneborn 1979). „Inbre-
eders” mają krótszy okres trwania życia klonu, „outbreeders” długi. Można

przedłużyć życie klonu przez zwiększenie aktywności enzymów reperujących
DNA. Poza somatycznym starzeniem jest też genetyczne starzenie, ma miejsce
utrata zdolności dawania żywotnego potomstwa po koniugacji. Można zastoso
wać zewnętrzne bodźcowe działanie, starą komórkę przenieść do świeżej poży
wki. Następuje początkowo zwłoka w podziale, potem faza eksponencjalna.
Wyczerpana pożywka powoduje obniżenie dziennego tempa podziałów (Aufder-
heide 1987).

PROCESY PŁCIOWE ORZĘSKÓW

Organizmem modelowym w biologii doświadczalnej jest również Blepharisma
sp. używany w badaniach płciowych reakcji między komórkami. Stwierdzono
w organizmach feromony, substancje umożliwiające stymulację partnerów ko
niugacji w odrębne typy koniugacyjne (Miyake i Beyer 1973, 1974). Przeprowa
dzono analizę chemiczną i molekularną tych substancji, zbadano ich oddziały
wanie na receptory, sposób ich genetycznej determinacji. Innym rodzajem,
będącym obiektem badań z uwagi na posiadanie feromonów, jest Euplotes sp,
cechujący się systemem wielokrotnych typów koniugacyjnych w gatunku. Inte
resujące jest, że feromony występują u Euplotes raikoui i E. octocarinatus nie

występują u E. crassus (Rosati i Verni 1991).
Interesującym zagadnieniemjest koordynacja zjawisk płciowych u orzęsków.

Sygnały dla osobników reprezentujących u.t.k. występują na rzęskach u Para
mecium i Tetrahymena, ale mogą występować też w otoczeniu jako feromony
u Euplotes i Blepharisma. Ich wymiana jest konieczna dla wystąpienia reakcji
płciowych (Wolfe 1993).

Reakcje płciowe występujące u orzęsków można nazwać za Nanney (1980)
„cytoplazmatycznymi manewrami”. Koniugacja została opisana u Paramecium

jużw 1786 roku przez O. F. Mullera, potem badali ten proces w XIX wieku Hertwig
i Maupas. Rolą koniugacji jest zwiększenie zmienności, odmładzanie populacji
przez reorganizację aparatu jądrowego. Stare makrojądro ulegające rozpadowi
akumuluje bowiem zmutowane geny. Koniugacja składa się z szeregu etapów,
reaktywne osobniki reprezentujące u.t.k. łączą sie ze sobą. Mikrojądro przecho
dzi zwykle 3 podziały przedgamiczne (2 mejotyczne i 1 mitotyczny). W 3 podziale
przedgamicznym (mitotycznym) uczestniczy tylko 1 mikrojądro z obszaru blisko
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aparatu gębowego. W wyniku tego podziału powstają pronukleusy, wędrujący,
posiadający mikrotubule i stacjonarny. Następuje wymiana wędrujących pro-
nukleusów między partnerami koniugacji. Istotnajest tu obecność białka „fene-
strin” zlokalizowanego pod epiplazmą i służącego do przejścia i z kolei zakotwi
czenia stacjonarnego pronukleusa w rejonie połączenia (Nelsen i współaut.
1994) partnerów koniugacji. Pośrednie białko filamentowe („intermediate fila-

ment protein”) u Tetrahymena przypomina białko występujące u ssaków, odgry
wa ono rolę w morfogenezie aparatu gębowego przed podziałem poprzecznym
komórki, bierze udział w przemianachjąder w koniugacji. Uczestniczy więc ono

w powstaniu haploidalnych jąder po podziałach mejotycznych, selekcji jednego
z 4 jąder do dalszego podziału i powstania pronukleusów, przeniesieniu wędru
jącego pronukleusa przez połączenie międzykomórkowe i tworzeniu synkarionu
przez zlanie się pronukleusów (Numata i współaut. 1985, 1991, Takagi i współ
aut. 1991). Kolejnym etapemjest kariogamia, w wyniku której powstaje synka-
rion — diploidalne jądro. Następują, z kolei, podziały pozygotyczne synkarionu,
różnicowanie jąder na mikrojądra i makrojądra (przez stadium zawiązków
makrojąder). Liczba powstających zawiązków jest zmienna, może być cechą
diagnostyczną. Różnicowanie się jąder pozostaje pod wpływem cytoplazmy,
zależnie od usytuowania sięjąder w przedniej lub tylnej części komórki (Aufder-
heide i współaut. 1993). Stare makrojądro ulega rozpadowi w gatunkach rodzaju
Paramecium, wyjątkiem jest gatunek P. bursaria, w którym nie ma rozpadu.

Profaza pierwszego podziału mejotycznego jest charakterystyczna dla orzę-

sków, według Belar (1926) jest pierwotnym typem mej ozy. Profaza może wystę
pować w formie stadium półksiężyca, na przykład u Paramecium aurelia spp.
lub jako stadium spadochronowe u wielu rodzajów orzęsków. Stadia te odpo
wiadają zygotenowi (z biwalentami) i pachytenowi (z tetradami chromosomowy
mi). W kolejnym stadium — diakinezie ma miejsce skracanie się mikrojądra.
Wcześniej, mikrojądro odsuwa się od makrojądra, powiększa, staje się słabo

wybarwione, przechodzi w profazę. Mejoza orzęsków odpowiada zasadniczo

klasycznemu schematowi, wjej wyniku powstająjądra gametyczne, a ilość DNA

odpowiada stosunkowi liczbowemu 4:2:1. Chromosomy są widoczne jako biwa-

lenty w pro fazie lub tetrady w metafazie mej ozy. W profazie można obserwować

kompleksy synaptonemalne z chiazmami (Przyboś 1986b).
U Tetrahymena pyrifbrmis w pachytenie i wczesnym diplotenie profazy

występuje 5 par biwalentów, które znajdują się w równiku komórki w stadium

metafazy (Tiedtke 1982).
U wielu gatunków Paramecium badano chromosomy. U P. bursaria obserwo

wano polimorfizm mikrojąder i ich poliploidalność w profazie mejozy I. Poliploi-
dalność obserwowano też u P. polycaryum, P. aurelia spp., P. multimicronucle-

atum, P caudatum. U P. aurelia spp. już w 1936 roku Diller obserwował
w trakcie mejozy w autogamii 30 do 40 chromosomów. W gatunku P. tetraurelia

Dippell (1954) określiła w różnych szczepach n = 33-51 chromosomów. Kościu
szko (1965) badała chromosomy u P. primaurelia, a Jones (1956) poza tym
gatunkiem też w innych gatunkach zespołu P. aurelia. W szczepie 324 P. triaurelia

(Przyboś i współaut. 1979) obserwowano 2n = 160.
Ze względu na ogromną zmienność zjawisk orzęskl mogą być obiektem

badania ewolucji mitozy, mejozy, poliploidyzacji, politenizacji chromosomów.
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Jest interesujące, że podziały mikrojąder odbywają się z zachowaniem otoczki

jądrowej, wewnątrzjądrowo.
Innym procesem płciowym, poza koniugacją, jest autogamia, rekonstrukcja

aparatu jądrowego zachodzi w pojedynczym osobniku. Cytogamia jest autoga-
mią występującą u partnerów koniugacji. W trakcie regeneracji makrojądrajest
ono odtwarzane z fragmentów starego.

Specyficznie przebiega rozwój makrojądra u Hypotrichida Po wymianie
pronukleusów i utworzeniu synkarionu w trakcie rozwoju zawiązków makroją-
der powstają chromosomy politeniczne, potem następuje eliminacja dużej części
chromatyny z makrojądra i druga poliploidyzacja. Dojrzałe makrojądro zawiera
wolne geny, są one właściwie fragmentami chromosomów o długości paru genów.
W mikrojądrze też następuje amplifikacja i przegrupowanie większych sekwencji
genomu (Prescott 1994). Mikrojądro może być pęcherzykowate z endosomem

(u P. aurelia spp., P. multimicronucleatum, P. jenningsi) lub zbite (u P. bursaria

czy P. caudatum). Mikrojądra zbite wykazują duży polimorfizm i poliploidię.
Obajądra, jak zaznaczono, są różne funkcjonalnie i strukturalnie. W makro-

jąrze można też obserwować wyrzucanie pewnej ilości chromatyny („chromatin
exclusion” ) w celu regulacji ilości DNA (Bodenbender i współaut. 1992). Może
mieć miejsce amplifikacja genomu, szczególnie sekwencji kodujących rRNA. Te
ostatnie sekwencje występują jako izolowane, wolne palindromy. Nie ulega
amplifikacji tRNA i 5SrRNA (Yao i współaut. 1978). U Tetrahymena thermophila
w makrojądrze ma miejsce fenotypowe sortowanie 45 tworzących je losowo

wybranych elementów. Ujawnia się to w heterozygotach, takie klony z dominu
jącym allelem początkowo ujawniają go, potem dają podlinie z recesywnym
allelem (Nanney 1963, 1980). Zawartość DNA w makrojądrze jest ekwiwalentem
45 haploidalnych układów.

U orzęsków, jak wspomniano, istnieje też proces koniugacji w obrębie klonu

zwany „selfingiem”. Mechanizm tego procesu jest inny u Paramecium i u Tetra
hymena. U Paramecium polega on na zmianie kontroli transkrypcji w stadium

wegetatywnym oraz ma miejsce międzyalleliczna represja, to jest represja i od
blokowanie allelu. Natomiast u Tetrahymena zachodzi swobodne sortowanie
alleli w trakcie podziału, „ selfing” występuje przed ukończeniem sortowania
alleli (Nanney 1980).

Aparat podziałowy orzęskówjest bardzo charakterystyczny, podział zachodzi
z zachowaniem otoczki jądrowej, jest to podział acentiyczny. Otoczka jądrowa
może być centrum organizacyjnym dla mikrotubul, ma miejsce kontrola ich

liczby, orientacji, ułożenia przestrzennego i biegunowości. Natomiast centroso-

my mogą być rozproszone (holocentryczne), a ich budowa ujawnia ewolucyjne
powiązania orzęsków. Na przykład Paramecium bursaria nie ma typowych
centrosomów, występują mikropłytki, mikrowłókna, mikrotubule. P. multimicro
nucleatum ma rozproszone centromeiy, P. aurelia spp. ma centrosomy wyraźne
lub rozproszone (Raikov 1978).

Badania cytologiczne i kariologiczne mogą wyjaśnić ewolucyjne powiązania
orzęsków i ich filogenezę. Można wyodrębnić parę etapów ewolucji. Początkowo
miało miejsce przekształcenie makrojądra od poziomu diploidalnego do poliploi-
dalnego, potem nastąpiło zróżnicowanie kariologiczne i genetyczne szczepów
w obrębie biologicznych gatunków Paramecium aurelia spp. przez aberracje

3 — KOSMOS
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chromosomów w mikrojądrach (translokacje, duplikacje). Zróżnicowanie to

zostało utrwalone w populacjach „inbreeders” przez autogamię. Występuje więc
różna zawartość eu- i heterochromatyny, większa u „inbreeders”, mniejsza
u „outbreeders”. Ewolucja przebiegała w oparciu o poliploidy u P. caudatum,
P. bursaria, P. putńnum, P. jenningsi lub aneuploidy u P. aurelia spp. (Przyboś
1986 b).

DZIEDZICZENIE CYTOPLAZMLATYCZNE

Innym zagadnieniem badanym u orzęskówjest problem dziedziczenia cyto-
plazmatycznego. Klasycznymi przykładami były: zabijanie szczepów wrażliwych,
typy antygenowe, typy koniugacyjne. Okazało sie, że tymi zjawiskami kierują
geny jądrowe, a tak zwane szczepy zabijające „killers” mają symbionty bakteryj
ne. Cecha zabijania ujawniana przez „killers”jest związana z ginięciem szczepów
wrażliwych pod wpływem toksycznego oddziaływania szczepów zawierających
bakteryjne endosymbionty, głównie z rodzaju Caedobacter, występujące u Para-
mecium w cytoplazmie, mikrojądrze lub makrojądrze (Gortz 1988, Quacken-
bush 1988).

Interesującym zagadnieniem są tak zwane „corticogenes”. U orzęsków wystę
puje genetyczna specjalizacja rejonów powierzchni komórki oparta na prze
strzennej informacji, jest to wynik poprzedniego zróżnicowania funkcji. Organi
zacja powierzchni „corteksu” wykazuje tendencję do powielania się. Organizmy
używają struktur poprzednio istniejących jako rusztowań w procesie wzrostu

(Beisson i Ruiz 1992).
W „corteksie” nie majednak DNA, a RNAjest związane z ciałkami podstawo

wymi. Część informacji może być zakodowana w układach metabolicznych
i agregatach wielkocząsteczkowych (Iftode i współaut. 1989). Sonneborn i DlP-

pell (1960) opisali u P. aurelia spp. mutanty struktur kortikalnych, w których
te zmutowane cechy utrzymywały się i były dziedziczone mimo identycznego
genotypu partnerów po koniugacji, czy karionid po autogamii. Na przykład po
koniugacji osobnika podwójnego (dublet) z osobnikiem normalnym (pojedyn
czym) — z podwójnego zawsze powstaje podwójny, a z pojedynczego pojedynczy
wFi, cecha ta utrzymuje się też w F2 uzyskanym drogą autogamii. Struktury
powierzchniowe są więc trwałe, nowe powstają pod kontrolą poprzednio istnie
jących („ cytotaksja” — termin Sonneborna). Ciałka podstawowe są homologicz
ne z centriolami, nowe powstają w ścisłym związku z poprzednio istniejącymi
(Nanney 1975). Stara strukturajest źródłem architektonicznej informacji (Hyver
i Le Guyader 1995). Powierzchnia komórki kontroluje podział ciałek podstawo
wych, makrojądra i komórki (De Terra 1974). Być może synteza DNA w makro
jądrze może być kontrolowana przez informację z „corteksu” napływającą do

jądra przez system kanałów reticulum endoplazmatycznego. Powierzchnia włą
cza mechanizmy rozprzestrzeniające zmianę strukturalną. Nowe badania (Cur-
tenaz i współaut. 1994) wykonane z zastosowaniem techniki przeciwciał mono-

klonalnych wykazały, że epiplazma (czyli szkielet błonowy leżący pod błoną
kortikalną) u różnych gatunków orzęsków wykazuje różnorodność w odniesieniu
do rozmiaru i liczby białek szkieletowych. Epiplazma jest odpowiedzialna za
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utrzymanie kształtu komórki, określenie ułożenia ciałek podstawowych i zako
twiczenie mikrotubul w korteksie (Curtenaz i współaut. 1994).

Innym zagadnieniem Jest tak zwane obopólne wykluczanie („mutual exclu-

sion”) przejawiane przez system determinujący antygeny powierzchniowe (unie
ruchamiające) u Paramecium. U P. primaurelia antygeny działają w określonej
temparaturze od 10°C do 40°C, odpowiednio ujawniają się antygeny S, G, D. Są
determinowane przez szereg niesprzężonych loci, powiązanych w system wzaje
mnego wykluczania. Orzęski przystosowują się do zmian otoczenia przez zmianę
swojej aktywności. W określonej temperaturze jest syntetyzowane odpowiednie
białko antygenowe (Beale 1954).

W determinowaniu cech u orzęsków ujawnia się też współdziałaniejądrowo-
-cytoplazmatyczne, widoczne w różnicowaniu makrojądra czy losowej determi
nacji karionid. W zależności od lokalizacji w komórce produktów podziału
synkarionu (diploidalnego jądra powstałego po zlaniu się pronukleusa stacjo
narnego z wymienionym od partnera pronukleusem wędrującym) przekształcają
się one w mikrojądro lub w makrojądro. Typy koniugacyjne są determinowane

przez makrojądro w karionidach (produktach pierwszego podziału komórkowego
byłego partnera koniugacji). Istotną rolę odgrywa temperatura — w niższej
częstsze są typy nieparzyste. Determinacja typów koniugacyjnychjest wyborem
dwóch stanów jądrowych. Wybór może pozostawać pod wpływem temperatury
otoczenia. Stan wybranyjest potem powielany przez linie karionid. Determinacja
karionid może być skoordynowana. Takim przykładem jest determinacja t.k.
u Paramecium tetraurelia i w tak zwanej grupie B zespołu P. aurelia. Istotną rolę
odgrywa tu cytoplazma kontrolowana przez stare makrojądro, jeszcze nie uległe
rozpadowi, istniejące w cytoplazmie, jednakże w której już jest nowe makroją
dro (Butzel 1974). W podobny sposób odbywa się dziedziczenie cechy wyrzuca
nia lub nie wyrzucania trichocyst w grupie B zespołu P. aurelia (Nyberg 1978).

BADANIA BIOCHEMICZNE I FIZJOLOGICZNE

U orzęsków, zwłaszcza u Paramecium i Tetrahymena, można badać podstawy
genetyczne wielu istotnych zjawisk zachodzącuch u eukariontów związanych
z cyklem komórkowym. Istotnejest, na przykład, poznanie drogi przekazywania
sygnałów z receptorów do wnętrza komórki. Insulina powoduje aktywację i sku
pianie cGMP i cAMP na rzęskach i koło błony komórkowej u Tetrahymena.
Poprzednia ekspozycja na hormon zwiększa zdolność jego wiązania (Kovacs
i Csaba 1994). Po zetknięciu się komórki z hormonem ma miejsce długotrwała
zmiana w błonowych receptorach; następuje zmiana płynności. Tetrahymena
ma więc struktury podobne do receptorów hormonalnych występujących w bło
nach komórkowych wyższych kręgowców.

Tetrahymena może być modelem w wielu badaniach biologicznych, organizm
ten można hodować na pożywkach o określonym składzie chemicznym (Wheat-
ley i współaut. 1994), do których można dodawać różne badane substancje, na

przykład substancje powodujące proliferację wzrostu, substancje toksyczne.
Organizm ten jest więc używany w badaniach dotyczących wzrostu, regulacji
cyklu komórkowego, odżywiania. Tetrahymena może być organizmem służącym
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do testowania skażenia środowiska. Może też być użyta w różnych biotechnolo
giach, na przykład do produkcji enzymów hydrolitycznych, wydzielanych potem
do pożywki. Jest też organizmem testowym do badania leków, na przykład
używanych w leczeniu raka u ludzi, podobnie jak antybiotyk adriamycyna
(Soose i współaut. 1994). Co ciekawe, Tetrahy mena może rozpoznawać substan
cje o stężeniach niższych niż te, które są efektywne u glonów przy badaniu
hamowania wzrostu (Pauli i współaut. 1994). Podobnie Parameciumj est bardzo

wartościowym organizmem eukariotycznym służącym jako model do badania

chemicznych substancji czy adaptacji na nie (Hennessey i współaut. 1994). Na

przykład Paramecium primaurelia z zepołu P. aurelia ma zastosowanie jako
organizm testowy w badaniach pestycydów, czy wpływu skażenia środowiska

(Komala 1992, 1994). Paramecium caudatum było na przykład modelem dzia
łania niedotlenienia na organizmy eukariotyczne (Malvin i Wood 1992). Zwykle
niedotlenienie powoduje przemieszczanie się zwierząt wielokomórkowych w zi
mniejsze strefy (hypotermia). Również P. caudatum wybiera niższą temperaturę
w takich warunkach, co jest istotne dla przeżycia. P. caudatum może być więc
modelem w badaniach dotyczących adaptacji termoregulacyjnych, prowadzo
nych na poziomie komórki i na poziomie molekularnym.

INŻYNIERIA GENETYCZNA U ORZĘSKÓW

Szereg problemów inżynierii genetycznej może być badanych z zastosowa
niem orzęsków. W pewnym sensie inżynierię genetyczną in vivo u Tetrahymena
prowadzili Bruns i współpracownicy (1982), wykorzystując możliwość konstruo
wania homozygotycznych linii tych organizmów poprzez genomowe wyłączanie.

Można tworzyć szczepy nullisomiczne z wyeliminowanymi chromosomami
z mikrojądra z brakującą kopiąjednego lub więcej chromosomów. Tak uzyskane
szczepy umożliwiają mapowanie genów w chromosomach. Jeśli skrzyżuje się
nullisomicznego osobnika z diploidalnym, powstanie osobnik monosomiczny.
Jeżeli mapowany gen znajduje się na brakującym chromosomie w organizmie
nullisomicznym, to potomstwo będzie miało jedną kopię genu (będzie hemizygo-
tyczne) i ujawni zmutowany fenotyp. Jeśli badany gen jest na chromosomie

obecnym w organizmie nullisomicznym, to potomstwo będzie miało kopię genu
od każdego z rodziców, będzie heterozygotyczne i początkowo ujawni dominujący
fenotyp. Jeśli mapowana mutacjajest dominująca, wtedy homozygota i hetero-

zygota będą miały początkowo ten sam fenotyp. Tetrahymena przechodzi feno-

typowe sortowanie, a więc w wegetatywnym potomstwie heterozygot ujawni się
fenotyp jednego z rodziców. Heterozygoty będą sortować linie ujawniające rece-

sywny fenotyp.
Przykładem inżynierii genetycznej Jest proces dojrzewania makrojąder

u orzęsków. W dojrzałym makrojądrze u Hypotrichida występują cząsteczki DNA
o wymiarach genów, po uprzednich przemianach polegających na fragmentacji
chromosomów, eliminacji z nich większości, to jest około 95% DNA, dodaniu
telomerów z powtórkami C4A4 i G4T4 (Prescott 1993). Chromosomy o wymia
rach genów przechodzą liczne replikacje, na przykład u Oxytricha noua wystę
puje 1000 kopii 2000 różnych genów. Makrojądro Parameciumczy Tetrahymena
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przechodzi mniejsze zmiany w trakcie swego rozwoju, jednak mają miejsce
wycięcia i przyłączania sekwencji, dodawanie telomerów z charakterystycznymi
powtórkami (C4A2 i G4T2), które są dodawane kolejno w niematiycowy sposób
(Gall 1984).

Zainteresowanie budzą problemy tasowania DNA, struktury telomerów, czy
też samoskładania pre rRNA u Tetrahymena thermophila. Ten ostatni problem
zostanie tu omówiony. Geny u orzęsków są, jak wiadomo, podzielone na egzony
i introny, podobniejak u innych Eukariota, zarówno wjądrach, mitochondriach

(jednakże tylko na mRNA, rRNA, nie na tRNA) i w chloroplastach (tu na mRNA,
rRNA i tRNA). Sensacyjne odkrycie Cech’a (1987) ujawniło, że składanie, to jest
wycinanie intronów irt vivo zachodzi bez udziału białek enzymatycznych i źródła

energii z zewnątrz. Funkcję enzymu pełni intron, reszta guanozyny jest pr2yłą-
czana do granic egzonu\intronu. Z kolei, intron jest uwalniany jako kolista

cząsteczka a egzony są połączone. Następuje seria transestryfikacji, dzięki
czemu niejest potrzebna energia z zewnątrz (np. z ATP). Guanozyna spełnia rolę
akceptora fosforanu w pierwszej transestryfikacji. Intron jest centrum katality
cznym, Jego aktywność jest powodowana II i III rzędową strukturą (McConnell
i współaut. 1993). Cząsteczki RNA działające jak enzymy zostały nazwane

rybozymami (Barinaga 1993), mogą niszczyć rRNA, na przykład wirusa HIV.
U Tetrahymena thermophila locus rRNA w mikrojądrze o długości 10,3 kb

przechodzi dramatyczny proces podczas przekształcania w makrojądro. Jest

cięty na 200 odcinków, do których dodawane sa telomery; sekwencje flankujące
i wewnętrzne są wycinane. Następuje zwielokrotnianie do 10 000 kopii (Kapler
1993), które mają formę palindromów. Dodawanie telomerów ma też miejsce

u Paramecium, badano to metodą mikroiniekcji (Gilley i współaut. 1988).
Telomery są kompleksami niejąderkowymi, złożonymi z białka i DNA, stabilizują
końce chromosomów. Chromosomy makrojądra segregują losowo w czasie

wegetatywnego wzrostu, mają u Tetrahymena ploidalność 45°C. Chromosom na

rRNA (17S, 5,8S, 26S) jest dalej zwielokrotniany.
Interesujące jest, że kodony orzęsków są nieco inaczej używane niż u innych

Eukariota. Paramecium, Tetrahymena, Stylonychia i Oxytricha używają dla

translacji glutaminy kodonów UAA i UAG będących uniwersalnymi kodonami

stop. Jako jedynego kodonu stop używają UGA. Ten ostatni kodonjest używany
przez Euplotes do kodowania cysteiny. Z kolei, Blepharisma i Euplotes używają
UAA jako kodonu stop. Być może, te różnice mogą odzwierciedlać ewolucyjne
powiązania orzęsków. Rodzaj Blepharisma mógł być wcześnie oddzielony od

Hypotrichida, są też różnice między Euplotes, Stylonychia i Oxytricha. Kodon

UAA, oznaczający stop u Euplotes i Blepharisma, niezwykle używany u innych
orzęsków, ewoluował po oddzieleniu się orzęsków od głównej linii Eukariota

(Liang i Heckmann 1993).
Problemem, który może być badany na Tetrahymena, jest regulacja działania

genów u Eukariota. Można badać fosforylację histonu HI (Lu i współaut. 1994)
w okresie syntezy DNA w mitozie, bowiem wzrasta poziom fosforylacji (katalizo
wanej przez konserwatywną kinazę MPF); po ukończeniu mitozy następuje
defosforylacja. Fosforylacja histonu H1 powoduje dekondensację chromosomów,
aktywację genów i replikację DNA. U Paramecium można też badać regulację
poszczególnych faz cyklu życiowego, na przykład wpływ cytoplazmy przeszcze-
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pianej techniką mikroiniekcji na długość trwania okresu niedojrzałości do

autogamii (Kościuszko i Prajer 1990).
Orzęsków można używać do tworzenia transgenicznych organizmów, po

wstałych przez przenoszenie DNA i mRNA na różnych poziomach, Prokariota-Eu-

kariota, Eukariota niższe i wyższe. Uzyskano ekspresję genu oporności na

antybiotyki, pochodzącego z Escherichia coli w makrojądrze Stylonychia (Me-
yers i Helftenbein 1988). Wektorem był liniowy plazmid z genem oporności na

neomycynę z E. coli, pozostający pod kontrolą promotora genu aktyny z Dietyo-
stelium discoideum, powiązany z fragmentami amplifikowanego makrojądrowego
DNA Stylonychia. U bakterii E. coli uległ ekspresji gen Paramecium kodujący
kalmodulinę (białko wiążące jony wapnia) po czterech zmianach TAA na CAA

poprzez serię PCR (Kink i współaut. 1991). Zmieniono kodon TAA — u większości
orzęsków kodujący glutaminę — na kodon CAA, kodujący kalmodulinę.

Ze względu na inny sposób używania uniwersalnych kodonów stop u orzę
sków, to jest UAA i UAG do kodowania glutaminy, geny orzęsków nie mogą być
ujawnione w heterologicznych organizmach, takich jak E. colt Dla pokonania
tej bariery opracowano system supresji do czytania kodonów UAA i UAG,
mianowicie silny supresor tRNA do UAA. Ta metoda otwarła drogę do klonowania

genów orzęsków i dla ekspresji poszczególnych sekwencji (Cohen i współaut.
1990).

Podobnie u E. colt klonowano plazmid z DNA cząstek kappa (Caedibacter sp.),
odcinek kodujący R ciała (do reprodukcji); uzyskano translację 3 białek kodo
wanych przez nie (Quackenbush 1988).

Fragmenty DNA bakteriofaga replikują się w makrojądrze Paramecium po
mikroiniekcji jako liniowe cząsteczki. Są one substratami do przedłużania
telomerów Paramecium przez endogenną telomerazę. Wszczepione DNA jest
replikowane raz w ciągu podziału komórki. Jest to system przeciwdziałania
powtórnej replikacji. Może taki jest mechanizm regulowania ilości DNA w ma
krojądrze, tojest liczby kopii, których u Parameciumjest 1000 do 15000 każdego
genu pochodzącego z diploidalnych kopii obecnych w mikrojądrze (Kim i współ
aut. 1992).

Dokonano również transformacji Tetrahymena genem rRNA oporności na

cykloheksimid (Yao i Yao 1991) pochodzącym z drożdży. Transformacja zachodzi

przez specyficzne zastąpienie sekwencji gospodarza, ale nie wszystkich kopii
genu w poliploidalnym makrojądrowym genomie. Wszczepione zmutowane geny
mogą służyćjako dominujące markery transformacji w tym organizmie.

Innym przykłademjest wprowadzenie mRNA z Paramecium determinującego
antygeny powierzchniowe do oocytów Xenopus metodą mikroiniekcji. Uzyskano
w oocytach translację białek antygenowych (Sommerville 1983).

Orzęski jako eukarionty o poznanych częściowo genotypach mogą być sto
sowane w wielu jeszcze innych dziedzinach zoologii doświadczalnej jako organi
zmy modelowe obok szeregu innych organizmów (Drosophila, drożdże i inne).
Wydaje się celowe przybliżenie tych możliwości.
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CILIATES AS MODEL ORGANISMS IN THE STUDIES ON SPECIATION, GENE-

TICS AND CELL BIOLOGY

Summary
The discovery of the system of mating types in some ciliate genera (e. g. Tetrahymena

Paramecium, Oxytricha, Stylonychia Euplotes] initiated and stimulated rapid development ofproto-
zoan genetics, especially in the genera Paramecium and Tetrahymena. The latter two can be used as

model eukaryote organisms in genetic, cytological, karyological and biochemical analysis as well as

in genetic engineering and in studies on speciation. Both organisms are also used in testing toxic
substances, thus they are useful for medicine and for evaluation of environmental pollution.
Tetrahymenais also applied in different biotechnological procedures. It is worth mentioning that the

organism can be cultivated on a large scalę to suit laboratory or commercial purpose. Work on the
ciliates (mainly Paramecium and Tetrahymena] has extended our understanding of different prob-
lems, such as structure of species, different aspects of growth. celi cycle control, cytokinesis,
intercellular signalling, and, particularly in the work on Tetrahymena, the problem of self splicing
ofmRNA.
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ROLA CYTOSZKIELETU W ENDOCYTOZIE W KOMÓRKACH
TKANKOWYCH I PINOCYTOZIE U AMEB

Wymiana substancji pomiędzy komórką a środowiskiem jest jednym z wa
runków prawidłowego funkcjonowania wszystkich organizmów. Małe cząsteczki
przenikają przez błonę komórkową drogą transportu biernego w kierunku

zgodnym z gradientem elektrochemicznym oraz transportu aktywnego, wyma
gającego dopływu energii metabolicznej. Natomiast przeprowadzanie przez błonę
takich związków, jak białka, polinukleotydy czy wielocukryjest możliwe dzięki
endocytozie i egzocytozie — zjawiskom polegającym na tworzeniu pęcherzyków,
w których makrocząsteczki są odpowiednio wprowadzane do komórki albo z niej
usuwane. Endo- i egzocytoza występują we wszystkich organizmach eukarioty
cznych. Tą drogą przeprowadzają różne substancje przez błonę plazmatyczną
zarówno komórki swobodnie żyjące, jak i tkankowe z wyjątkiem dojrzałych
erytrocytów. U ameb endocytozę, w czasie której wchłaniane są cząstki mniejsze
niż lmm, określa się terminem pinocytozy (Allison i Davies 1974).

Egzocytoza umożliwia usuwanie z komórki zbędnych produktów metabo
lizmu i wydzielanie określonych substancji. Jest więc związana z procesem
wydalania i sekrecji. Endocytoza, odwrotnie, umożliwia pobieranie pokarmu
i płynów zewnątrzkomórkowych, czynników wzrostu oraz hormonów. Obydwa
zjawiska— endo- i egzocytoza — są zaangażowane w transport makrocząsteczek
przez komórki a także w kontrolę składu białek błony komórkowej. Internali-
zowane drogą endocytozy białka mogą bądź powracać nietknięte na powierzchnię
komórki, bądź podlegać degradacji w lizosomach.

Wbudowywanie w powierzchnię komórki elementów błonyj est możliwe także

dzięki egzocytozie (rys. 1). W komórkach spolaryzowanych niektóre substancje
mogą być przeprowadzane w pęcherzykach endocytotycznych zjednego bieguna
komórki na przeciwległy. W proces ten, zwany transcytozą (Mostov i Simister

1985), są włączone zarówno endo-, jak i egzocytoza. Transcytoza występuje
między innymi w komórkach śródbłonka naczyń włosowatych.

Skróty użyte w tekście: LDL—lipoproteiny o niskiej gęstości; EGF — naskórkowy czynnik
wzrostu; MDCK — nabłonkowe komórki nerki; PMA — octan miiystylowo-forbolowy; M6P
— mannozo- 6-fosforan; GTP — guanozynotrifosforan; ATP — adenozynotrifosforan.
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Ze względu na sposób indukcji i mechanizm działania induktorów wyróżnia
się endocytozę adsorpcyjną (receptorową) oraz endocytozę fazy płynnej. Morfolo
gicznie endocytoza rozpoczyna się tworzeniem niewielkiego zagłębienia w błonie.

Następnymi etapami zjawiska jest dalsza inwaginacja i utworzenie pęcherzyka
endocytotycznego w wyniku fuzji przylegających do siebie zewnętrznych powie
rzchni błony komórkowej u wlotu zagłębienia. Po zamknięciu pęcherzyk odrywa
się od powierzchni i przemieszcza w głąb komórki, gdzie w wyniku fuzji z innymi
pęcherzykami tworzy tak zwane wczesne endosomy (rys. 1), we wczesnych
endosomatozach w przypadku endocytozy receptorowej zwykle następuje od
dzielenie indukującego liganda od receptora, który powraca wówczas nietknięty
na powierzchnię komórki (Smythe i Warren 1991, Stahl i Schwartz 1986).
Niektóre receptory, na przykład LDL, mogą w czasie swego istnienia wprowadzić
do komórki do 300 cząsteczek liganda (Brown i współaut. 1983, Wileman
i współaut. 1984). Inne, jak receptor insuliny czy Fc, są degradowane po
przekazaniu do endosomów tylkojednej lub kilku cząsteczek (Mellman i Plutner

1984). Endosomy wczesne tworzą w drodze fuzji endosomy późne. Ich zawartość
może być usunięta na zewnątrz — u ameb bezpośrednio (Stockem i Christofi-
dou-Solomidou 1993), w komórkach tkankowych za pośrednictwem aparatu
Golgiego (rys. 1). Jeśli pobrane substancje mają ulec rozkładowi, są przeprowa
dzane do lizosomów (rys. 1) — głównego miejsca rozkładu białek w komórce.

objaśnienia:

O
pęcherzyk
endocytotyczny

endosom

wczesny

endosom

późny
<=»

<" '>

aparat
Golgiego

pre-lizosom pęcherzyk
wydalniczy

olizosom

magazyn
wewnątrzkomórkowy

Rys. 1. Schemat ilustrujący wędrówkę (strzałki podwójne) pobieranych drogą endocy
tozy substancji w komórkach tkankowych i u ameb.

Strzałki pojedyncze pokazują etapy przemian, jakim podlega zawartość pęcherzyków endocytoty-
cznych tylko w komórkach tkankowych (wg Gruenberg i Howell 1989 oraz Smythe i Warren

1991).
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Zawartość endosomów może też być przekazana do magazynów wewnątrzkomór
kowych.

ENDOCYTOZA FAZY PŁYNNEJ

Ten rodzaj endocytozy jest indukowany przez czynniki znajdujące się stale
w środowisku i jest bezpośrednio zależny od ich stężenia. Podczas endocytczy
płynnej środowisko otaczające komórki jest pochłaniane w sposób ciągły i nie-

selektywny. Endocytoza fazy płynnej występuje zarówno w komórkach swobod
nie żyjących, jak też w różnych typach komórek tkankowych, takichjak mięśnie,
komórki nerwowe, czy makrofagi. U Amoebaproteus proces ten jest znany pod
nazwą permanentnej pinocytozy (Wohlfarth-Bottermann i Stockem 1966,
Komnick i współaut. 1973, Stockem 1977), zachodzi bowiem stale w tylnych
strefach migrujących komórek. Uważa się, że zjawisko to jest związane z ciągłą
wymianą błony między powierzchnią ameby a jej wnętrzem. Endocytozę fazy
płynnej określa się często mianem mikropinocytozy ze względu na rozmiary
tworzących się pęcherzyków. U ameb ich średnica nie przekracza 5 Lim, a w ko
mórkach tkankowych 0,2 pm. Wyniki wielu doświadczeń wskazują, że w procesie
formowania i transportu mikroendocytotycznych pęcherzyków mogą być zaan
gażowane filamenty aktynowe. Stwierdzono, że aktywność mikropinocytotyczna
w komórkach tkankowych wzrasta podczas fałdowania powierzchniowego (Rid-
ley 1994). Powstające w wyniku aktywacji komórki pofałdowania błony, których
tworzenie jest zależne od polimeryzacji i depolimeryzacji aktyny (Cooper 1991,
Stossel 1993) mogą tworzyć mikropinosomy (Bar-Sagi i Feramisco 1986,
Keller 1990, Warn i współaut. 1993). Cytochalazyna D hamuje lub stymuluje
zarówno endocytozę fazy płynnej, jak też fałdowanie powierzchni zależnie od

rodzaju komórki, czynnika indukującego oraz warunków, w których zjawiska te

zachodzą. W komórkach MDCK (Gottlieb i współaut. 1993) oraz w komórkach
nerki jednej z małp afrykańskich (Sandvig i Van Deurs 1990) cytochalazyna D

selektywnie hamuje endocytozę fazy płynnej indukowaną przez rycynę i żółcień

lucyferową. Keller i Niggli (1995) wykazali natomiast, że w ludzkich obojętno-
chłonnych granulocytach, stymulowanych PMA cytochalazyna D znosi fałdowa
nie powierzchniowe, hamuje ruchliwość lecz wpływa stymulująco na mikropino-
cytozę indukowaną przez PMA. W zjawisko to nie są jednak zaangażowane
mikrotubule. Zgodnie bowiem z wynikami tej samej pracy stymulacja endocytozy
fazy płynnej cytochalazyną D nie jest hamowana przez kolchicynę.

ENDOCYTOZA RECEPTOROWA W KOMÓRKACH TKANKOWYCH

Induktorami endocytozy receptorowej są wielowartościowe cząsteczki zwane

Ugandami (Alberts i współaut. 1983). Mechanizm indukcji tego typu endocytozy
polega na selektywnym wiązaniu się cząsteczki liganda z receptorem powierz
chniowym. Wystąpienie zjawiska jest więc zależne zarówno od stężenia cząste
czek indukujących w środowisku, jak też ich powinowactwa do receptorów.
U makrofagów obserwowano również endocytozę receptorową niespecyficzną.
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Jest ona indukowana przez wiązanie anionowych makromolekuł do kationowych
receptorów, a więc przez zmianę ładunku na powierzchni komórki (Ono i Seno

1986).
Różne rodzaje substancji są wprowadzane do wnętrza (internalizowane):

odżywcze (transferyna, cholesterol), czynniki wzrostowe (np. naskórkowy czyn
nik wzrostu — EGF), hormony (m.in. insulina), wirusy grypy a także różnego
rodzaju toksyny (Fallon i Schwartz 1985, SMYTHe i Warren 1991). W pobieranie
tych substancji drogą endocytozy jest zaangażowanych wiele klas receptorów.
Receptory te posiadają zewnętrzną domenę hydrofilową wiążącą ligand, krótki

hydrofobowy odcinek błonowy i zakończenie cytoplazmatyczne, odpowiedzialne
za przekazanie sygnału (Fallon i Schwartz 1985). Wiele receptorów po przyłą
czeniu liganda gromadzi się w wyspecjalizowanych rejonach błony plazmatycz-
nej, podścielonych płaszczem klatrynowym, zwanych „coated pits” (CP) i dopiero
wtedy ulega internalizacji (Roth i Porter 1964, Anderson i współaut. 1977).
Tworzenie CP jest procesem wieloetapowym (iys. 2), który obejmuje:

1) Wiązanie się kompleksów białek zwanych adaptorami do błony plazmaty-
cznej (Vigers i współaut. 1986). Wykazano, że łączą się one z cytoplazmatycznym
zakończeniem receptorów, między innymi receptorów LDL i M6P (Pearse 1988,
Glickman i współaut. 1989), czy EGF (Sorkin i Carpenter 1993) i umożliwiają
klatrynie organizację na cytoplazmatycznej powierzchni błony (Zaremba i Keen

1983, Gallusser i Kirchhausen 1993).
2) Hydrolizę GTP za pomocą dynaminy (za Robinson 1994).
3) Organizację klatryny, będącej głównym białkowym składnikiem płaszcza

(Pearse 1975, 1976). Zewnętrzne bodźce mogą wpływać na aktywność endocyto-
tyczną poprzez modyfikację białek płaszcza.

Y receptor
• ligand

O adaptor
- L. klatryna

Rys. 2. Diagram przedstawiający niektóre etapy tworzenia CP.

Wiązanie się białek adapterowych z cytoplazmatycznymi domenami receptorów umożliwia zarów
no organizację klatryny na cytoplazmatycznej powierzchni błony, jak też włączanie kompleksów li-

gand-receptor do CP (wg Robinson 1994).

Jakjuż wspomniano, cytoplazmatyczne odcinki receptorów dla induktorów

endocytozy są odpowiedzialne za przekazywanie sygnałów. Wiadomo, że przyłą-
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czenie liganda, na przykład transferyny (Schneider i współaut. 1982), insuliny
(Kasuga i współaut. 1982) czy EGF (Carpenter i współaut. 1979) do receptora
inicjuje autofosforylację cytoplazmatycznej domeny tego białka, która wydaje się
być odpowiedzialna za segregację, przemieszczanie oraz internalizację komple
ksu ligand-receptor (Jing i współaut. 1990, Smythe i Warren 1991). Są recep
tory, na przykład cholesterolowe, które mogą gromadzić się w CP jeszcze przed
przyłączeniem liganda (Pastan i Willingham 1981). Są i takie, które mogą być
internalizowane również bez liganda i następnie podlegać recyrkulacji (Stahl
1 Schwartz 1986). Analiza domen cytoplazmatycznych receptorów o znanej
sekwencji aminokwasów wykazała brak jakiejkolwiek homologii pomiędzy nimi
z wyjątkiem obecności tyrozyny. Zastąpienie tego aminokwasu przez cysteinę
znacznie hamuje gromadzenie się kompleksu ligand-receptor w „coated pits”
(Smythe i Warren 1991). Sygnał przekazywany przez cytoplazmatyczną końców
kę receptora jest prawdopodobnie rozpoznawany przez wspomniane już białka

adaptorowe. Obecnie uważa się, że selektywne pobieranie makrocząsteczek, to

jest włączanie się kompleksu ligand-receptor do CP, jest możliwe dzięki specyfi
cznemu współoddziaływaniu adaptora z domeną cytoplazmatyczną białka recep
torowego (Pearse 1988). Segregacja receptorów, w której CP działają jak mole
kularne filtiy (Bretscher i współaut. 1980), umożliwia komórce pobranie dużej
ilości specyficznego liganda, zapobiegając jednocześnie internalizacji innych
białek niezaangażowanych w tym procesie. Pobieranie substancji poprzez CPjest
więc mechanizmem selektywnym i kondensującym. Wysokie powinowactwo
liganda do receptora pozwala na wprowadzenie do wnętrza komórki cząsteczek
występujących w środowisku w niskim stężeniu.

Wiele doświadczeń wskazuje, że proces gromadzenia się receptorów w CP
nie wymaga udziału białek cytoszkieletalnych. Ilość CP na powierzchni apikalnej
komórek MDCK wzrasta w obecności cytochalazyny D (Gottlieb i współaut.
1993). Natomiast połączenie receptorów wirusa HIV (CD4) z cytoszkieletem

uniemożliwia ich ruch do CP (za Smythe i Warren 1991). Stwierdzono jednak,
z drugiej strony, bezpośrednią asocjację receptora EGF z F-aktyną oraz groma
dzenie się filamentów aktynowych pod skupiskami tego receptora (Salisbury
i współaut. 1980). Według Van Deurs i współpracowników (1989) receptory lub

kompleksy ligand-receptor mogą tworzyć agregaty dzięki aktywności połączo
nych z nimi białek cytoszkieletalnych. Mogą również gromadzić się w CP

poruszając się swobodnie w płaszczyźnie błony. Uważa się, że w większości
komórek tkankowych białka cytoszkieletalne nie biorą udziału także w drugim
etapie endocytozy receptorowej, to jest w procesie formowania opłaszczonych
pęcherzyków. W inwaginację CP jest zaangażowana natomiast klatryna, która,
jakjuż wspomniano, pokrywa wyspecjalizowane fragmenty błony plazmatycznej,
tworząc na ich cytoplazmatycznej powierzchni rodzaj kratownicy. Wpuklanie się
opłaszczonych odcinków błony zachodzi w wyniku niezależnej od ATP konwersji
tworzących kratownicę układów sześciokątnych do pięciokątnych (Smythe
i współaut. 1989). Energia wiązań ATPjest natomiast niezbędna dla oddzielenia

pęcherzyka od błony (Schmid i Carter 1990). Klatryna jest uwalniana z powie
rzchni pęcherzyka natychmiast po jego odłączeniu od błony.

W wielu pracach wykazano jednak hamujący wpływ cytochalazyny D na

pobieranie różnych substancji drogą endocytozy receptorowej (Salisbury
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i współaut. 1980, Kaufman i współaut. 1990). Na powierzchni apikalnej komórek
MDCK oraz w komórkach drożdży internalizacja CP wymaga nienaruszonych
filamentów aktynowych (Gottlieb i współaut. 1993, Riezman 1993). Cytochala-
zyna D hamuje endocytozę transferyny po stronie apikalnej komórek MDCK nie

wpływającjednocześnie najej przebieg w części bazalnej. W tym rejonie komórki

endocytoza zależna od klatiyny zachodzi więc bez udziału filamentów aktyno
wych. Działanie cytochalazyny D prowadzi jednak do zwiększenia ilości CP na

powierzchni apikalnej nabłonkowych komórek nerki. Nie hamuje więc ona

gromadzenia się receptorów w CP, lecz jedynie ich zagłębianie (inwaginację)
i formowanie pęcherzyków endocytotycznych (Gottlieb i współaut. 1993). Cyto-
chalazyna D blokuje również infekcję wirusem grypy, internalizowanym, podo
bnie jak transferyna, drogą CP ale tylko wtedy, gdy atakuje on apikalną
powierzchnię komórek. Gdy, przez usunięcie Ca2+ ze środowiska, zostanie

zahamowane formowanie połączeń szczelinowych w nabłonku i wirus działa
również na powierzchnie boczne i bazalne komórek, cytochalazyna D nie prze
ciwdziała infekcji. Również w komórkach drożdży, w których badano udział dwu
składników cytoszkieletu: (3-tubuliny i aktyny w endocytozie zależnej od klatryny
(NoviCKi Botstein 1985) stwierdzono, że procesy polimeryzacji i depolimeryzacji
aktyny, jak też tworzenie wiązek F-aktyny są niezbędne dla inwaginacji CP
i wciągania do cytoplazmy pęcherzyków klatrynowych. Już w 1980 roku poka
zano agregację filamentów aktynowych i ich połączenie z CP w komórkach B

limfoblastoidalnych (Salisbury i współaut. 1980).
Endocytoza może zależeć zarówno od klatryny, jak i od filamentów aktyno

wych. Riezman (1993) zauważył, że dotyczy to tych powierzchni komórek, które

(podobnie jak pierwsze komórki eukariotyczne) są wystawione na działanie
środowiska o wielu zmiennych parametrach. W takich warunkach, zgodnie
z sugestią Riezman’a, endocytoza może wymagać zaangażowania zarówno kla
tryny, jak i filamentów aktynowych, aby proces internalizacji mógł przeciwstawić
się sile generowanej przez turgor komórki. W czasie ewolucji zwierzęce komórki
tkankowe wytworzyły kontrolowane, ochronne środowisko, w którym aktyna
stała się zbędna w endocytozie pośredniczonej przez CP.

Nie wszystkie jednak substancje są internalizowane poprzez CP. Ligandy
o małym ciężarze cząsteczkowym są pobierane w nieopłaszczonych pęcherzy
kach endocytotycznych, zwanych kaweolami (Anderson i współaut. 1992, Roth-

berg i współaut. 1992). Liczne doświadczenia pokazały, że w internalizacji
pęcherzyków formowanych poza CP biorą udział filamenty aktynowe. Elementy
cyto-szkieletu, z którymi są połączone integralne białka błonowe mogą nie tylko
kontrolować lokalizację czy ruchliwość tych białek (Luna 1991), ale również

uczestniczyć w ich internalizacji. W sposób niezależny od klatryny lecz zależny
od filamentów aktynowych są internalizowane również desmosomy w komór
kach nabłonkowych. Na domenach błony zasocjowanych z desmosomami nigdy
nie wykryto klatryny. Proces ten, podobnie jak endocytoza fazy płynnej, jest
selektywnie hamowany przez cytochalazynę D. Natomiast ani zablokowanie

internalizacji transferyny (pobieranej drogą CP), ani depolimeryzacjamikrotubul
nie mają wpływu na endocytozę desmosomów (Holm i współaut. 1993).
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tionów, takichjak Na+ czy K+ (Chapman-Andresen 1958) oraz chelatoramijonów
dwuwartościowych: EGTA i EDTA (Klopocka i Grębecka 1985).

Podczas makropinocytozy u Amoebaproteus tworzenie kanałów i pęcherzy
ków endocytotycznychjest zawsze związane z powstawaniem specjalnych niby-
nóżek pinocytotycznych. Tworzą się one przez uwypuklenie obszarów powierz
chni, otaczających bezpośrednio miejsce inwaginacji. Nibynóżki pinocytotyczne
posiadają zwyklejeden kanał o długości do 50 pm i szerokości kilku pm, którego
dno stanowi pierwotnie zainicjowane zagłębienie błony. Wydłużanie się pinocyto-
tycznego pseudopodium zawsze jest połączone z wydłużaniem kanału, a jego
wycofywanie ze skracaniem kanału. W czasie pinocytozy u Amoeba proteus
obserwuje się wielokrotne wyciąganie i skracanie nibynóżek pinocytotycznych
skorelowane z kierunkiem przepływu strumienia cytoplazmy (Klein i Stockem

1979).
Tworzenie pierwszych kanałów jest zawsze poprzedzone utratą polaryzacji

i aktywności lokomotorycznej ameby, a w niektórych przypadkach również

zmianą kształtu komórki. Przebieg i morfologia pinocytozy są zależne bowiem
od rodzaju induktora (Grębecka i Klopocka 1986). Pierwsze kanały mogą
powstawać po zahamowaniu migracji najpierw w strefie uroidalnej, a następnie
na powierzchni dawnych frontów komórki o nie zmienionym jeszcze kształcie

(NaCl), albo mogą być formowane w dowolnym miejscu zaokrąglonej już ameby
(KC1). O usytuowaniu kanałów i nibynóżek pinocytotycznych decydują prawdo
podobnie lokalne zmiany zachodzące w powierzchniowych warstwach ameby, to

jest w błonie komórkowej oraz podbłonowej warstwie białek biorących udział
w skurczu (Grębecka 1988, Grębeckai Klopocka 1987). Natomiast zahamowa
nie aktywności lokomotorycznej i zmiany kształtu komórki są związane zawsze

z ogólnym skurczem całej podbłonowej sieci kurczliwej (Grębecka 1988, Grębe
cka i Klopocka 1987, Klopocka i Pomorski w druku, Stockem i Klopocka 1988).

Za aktywację systemu aktomiozynowego i inicjację zjawiska jest odpowie
dzialny wewnątrzkomórkowy wapń (Allison 1973, Gawlitta i współaut. 1980,
Johansson i Josefsson 1978, Josefsson 1975, Josefsson i współaut. 1975,
Klopocka i Pomorski w druku, Kukulis i współaut. 1986, Prusch 1986, Prusch
i Hannafin 1979, Stockem i Klein 1979, Stockem i Klein 1988, StocKEM
i Klopocka 1988, Taylor i współaut. 1980). Induktory pinocytotyczne wywołują
u Amoeba proteus gwałtowny, przejściowy wzrost poziomu cytoplazmatycznego
Ca2+, któryjest zawsze skorelowany w czasie z zahamowaniem lokomocji, utratą

adhezji i stopniowym zaokrąglaniem się komórki (Klopockai Pomorski w druku).
Zwiększenie [Ca2+]i w komórce prowadzi do skurczu korteksu, który powoduje
zarówno zmiany kształtu ameby, jak też może uczestniczyć w tworzeniu agrega
tów białek błonowych i w zagłębianiu błony.

Podobniejak w komórkach tkankowych również u ameb mechanizm indukcji
pinocytozy polega prawdopodobnie na skupianiu się integralnych białek błono
wych. W przypadku makropinocytozy selektywnej czynnikami sieciującymi
receptory są ligandy, analogicznie Jak w komórkach tkankowych. W tym procesie
mogą lecz nie muszą brać udziału filamenty aktynowe. Niezależniejednak od ich

zaangażowania w tworzeniu skupisk białek błonowych znajdują się one zawsze

pod tymi skupieniami (rys. 3a) i niewątpliwie są odpowiedzialne za formowanie
kanałów i pęcherzyków pinocytotycznych (Grębecka i Klopocka 1987, Stockem
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i Kłopocka 1988). Czynniki indukujące makropinocytozę nieselektywną nie

sieciują receptorów. Jednak zarówno wzrost siły jonowej środowiska, jak też

chelatoiy mogą powodować usuwanie białek peryfeiyjnych z powierzchni błony
i tym samym zwiększać swobodę ruchu białek integralnych (Singer i Nicolson

1972). W tych warunkach łatwiej przemieszczaj ą się one w obrębie błony zarówno
w sposób dyfuzyjny, jak i kontrolowany przez mikrofilamenty i mogą tworzyć
agregaty (iys. 3b) analogiczne do tych, które powstają w wyniku działania

ligandów (Grębecka i Kłopocka 1987). Potwierdzeniem znaczenia ruchliwości
białek błonowych dla indukcji pinocytozy jest fakt, że czynniki ograniczające tę
ruchliwość — stabilizatory błonowe, takie jak Ca2+, Mg2+ (Josefsson 1975,
Kłopockai Grębecka 1985, LigetiiFonyó 1977), czy niska temperatura (Allison
i Davies 1974, Chapman-Andresen 1962) hamują pinocytozę. Przemieszczanie

się białek w błonie komórkowej przy współudziale ligandów i/albo podbłonowych
mikrofilamentów wydaje się warunkiem koniecznym wystąpienia pinocytozy.

YYY Y.. bk

CYTOPLAZMA

TTT Y

TTT
skurcz

a
skurcz

___

o---
_

Y YY—

b
objaśnienia:
• ligand Y receptor białka peryferyjne

Rys. 3. Schemat zmian wywoływanych przez różne induktory pinocytozy w błonie ko
mórkowej i podbłonowej sieci mikrofilamentów.

a — działanie induktora sieciującego receptory (pinocytoza selektywna), b — zmiany powodowane
przez chelatoiy lubjednowartościowe kationy (pinocytoza nieselektywną). Wynikiem działania każdej
z grup induktorów jest przemieszczanie się białek w błonie i tworzenie ich skupień oraz skurcz

podbłonowej warstwy kurczliwej. BK — błona komórkowa. FA — filamenty aktynowe (wg Grębecka
i Kłopocka 1987).

Mechanizm formowania kanałów i nibynóżek pinocytotycznych badano

stosując metody mikroskopii fluorescencyjnej i elektronowej podczas pinocytozy
indukowanej w komórkach normalnych (Christofidou-Solomidou i współaut.
1989, Stockem i współaut. 1983) oraz w termicznie tworzonych modelach ameb,

zwanych hialosferami stosując metodę komputerowego wzmacniania obrazu

(Grębecki 1991). Hialosfeiy wykazują dużą aktywność endocytotyczną formując
wpuklenia, kanały, makro- i mikrosomy również spontanicznie.

Na podstawie tych badań wykazano, że w tworzeniu struktur endocytotycz-
nych u ameb biorą udział dwie składowe: ciągnąca, która bazuje na interakcji
podbłonowych białek kurczliwych z powierzchnią komórki i ciśnieniowa, zwią-
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zana z cykliczną degradacją połączeń pomiędzy błoną i podbłonową siecią
aktynową (Grębecki 1991). Ta pierwsza umożliwia zagłębianie się i wydłużanie
kanału, wynikiem drugiej jest ekspansja powierzchni i tworzenie oraz wzrost

nibynóżki pinocytotycznej. Jak pokazano na rysunku 4, kortykalna sieć kurcz-

a b c

Rys. 4. Rola warstwy kurczliwej w rozwoju pinocytotycznej nibynóżki u Amoeba proteus.

a ■— „odklejanie” kurczącej się sieci mikrofilamentów od błony, z zachowaniem połączenia w miejscu
stanowiącym dno przyszłego kanału umożliwia inwaginację błony; b — uwypuklanie się powierzchni
wokół otworu kanału; c — zrekonstruowana sieć mikrofilamentów na cytoplazmatycznej powierzchni
błony kanału i nibynóżki (linia przerywana); d — łuki aktynowe (linia ciągła) powstające w wyniku
powtarzającego się rytmicznie odrywania sieci kurczliwej od błony są wycofywane w kierunku

podstawy nibynóżki (wg Christofidou-Solomidou i współaut. 1989 oraz Grębecki 1991).

liwa jest trwale połączona z błoną w miejscu zainicjowania inwaginacji, które
stanowi dno przyszłego kanału, a następnie w rejonie centralnym pinocytotycz-
nego pseudopodium. Natomiast sieć aktynowa z obszaru wokół kanału periody
cznie traci łączność z błoną plazmatyczną ijest wycofywana do wnętrza komórki.

Kurcząca się sieć mikrofilamentów umożliwia tworzenie wpukleń oraz wydłuża
nie kanałów. Prawdopodobnie jest również odpowiedzialna za transport pęche
rzyków pinocytotycznych, które podobnie jak ściany kanałów są opłaszczone
filamentami aktynowymi. Sugeruje się, że obszar kontaktu między korteksem
i błoną plazmatyczną może determinować średnicę kanałów i pęcherzyków
pinocytotycznych (Klein i współaut. 1988). Jednocześnie wycofywanie „odklejo-
nej” od błony sieci kortykalnej powoduje napływ hialoplazmy pod błonę komór
kową, uwypuklanie się powierzchni wokół otworu kanału i powstawanie pino-
cytotycznego pseudopodium. Zjawisko to powtarza się cyklicznie ponieważ
warstwa mikrofilamentów jest stale rekonstruowana na cytoplazmatycznej po
wierzchni błony komórkowej z mono- i oligomerów aktynowych, dopływających
tu wraz ze strumieniem hialoplazmy (Grębecki 1990, Grębecki i KwiATKOWSKa

1988, Klein i Stockem 1979, Klopocka i współaut. 1988). Takie rytmiczne
odrywanie się sieci kortykalnej od błony plazmatycznej zachodzi również w wie
rzchołkach wysuwanych nibynóżek lokomotorycznych (Grębecki 1990). Jest

więc zjawiskiem wspólnym dla lokomocji i endocytozy. W pierwszym przypadku
umożliwia ekspansję powierzchni i przemieszczanie się komórki, w drugim
wzrost nibynóżki pinocytotycznej i wydłużanie się kanału. Podczas lokomocji
i pinocytozy powstają zatem struktury analogiczne, których wysuwanie i wyco
fywanie zachodzi z udziałem F-aktyny. Ponadto mechanizm wydłużania obu

typów nibynóżek jest identyczny i opiera się na cyklicznych zmianach stanu

cytoszkieletu i interakcjach pomiędzy błoną i podbłonową siecią mikrofilamen-
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tów. Pinocytozę indukowaną u ameb można więc rozpatrywać nie tylko jako
sposób internalizacji błony plazmatycznej i związanych z nią substancji oraz

pobieranie płynów, ale również jako pewną formę ruchliwości komórki wymu
szoną przez induktor (Grębecka 1988). Przejawami tej ruchliwości są zmiany
kształtu ameby, charakterystyczne oscylacje endoplazmy oraz powstawanie
wyspecjalizowanych pseudopodiów pinocytotycznych. Taka aktywność ruchowa

prowadzi do utworzenia tak zwanej rozety pinocytotycznej (Chapman-Andresen
1962, Holter 1965), w której stale, aż do wygaśnięcia zjawiska, wysuwane są

nowe i wycofywane stare nibynóżkl.

THE ROLE OF CYTOSKELETON IN ENDOCYTOSIS

Summary

Endocytosis occurs in virtually all eukaryotic cells except in maturę erythrocytes. Depending
on the kind of inducer and the mechanism of induction, the fluid phase (in Amoeba proteus known
as permanent pinocytosis) and receptor-mediated endocytosis (called in amoeba induced pinocy-
tosis), are distinguished. These two processes are used by cells for the uptake from their environment
of smali molecules and macromolecules, respectively. The fluid phase endocytosis enables cells to

absorb extracellular fluid in a constant and unselective way. Due to receptor-mediated endocytosis
cells are capable ofselective internalization ofmolecules uiaspecialised regions ofplasma membranę,
termed “coated pits”. The main component of the cytoplasmic coat is clathrin which assembles onto

plasma membranę, interacting with a family of proteins called adaptors. The coated pits act as

molecular filters. Ligand/receptor complexes are selected and clustered into the coated regions, and
this prevents plasma membranę proteins from being internalized in the endocytotic flow.

In many tissue and free living cells actin plays a direct role in the internalization step of

receptor-mediated and fluid phase endocytosis. In some tissue cells the formation of coated

endocytotic vesicles reąuires both clathrin and actin cytoskeleton. On the other hand, Amoebae
intemalize fluid and solutes in a clathrin-independent manner. In Amoebaproteus, one ofthe classic

subject for studies on endocytosis, the microfilament system is responsible for generation of the
motive force necessary to promote all steps of permanent and induced pinocytosis.
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STRUKTURA I FUNKCJA CYTOSZKIELETU OKOŁOJĄDROWEGO

WSTĘP

Trudno znaleźć bardziej nieszczęśliwy termin biologiczny niż „cytoszkielet”.
Powstały przez analogie do szkieletu kręgowców bardzo silnie kształtuje nasze

wyobrażenie o tym elemencie strukturalnym komórki. Mówiąc cytoszkielet
myślimy przede wszystkim o układzie podporowym, pasywnym, podczas gdyjest
on również niezwykle dynamiczny i odpowiada za prawie wszystkie rodzaje
aktywności ruchowej, jakie może realizować komórka. To białka cytoszkieletu
tworzą aparat kurczliwy mięśni, to one biorą udział w ruchu rzęsek, zarówno
w nabłonku naszej tchawicy, jak i na powierzchni pływających w stawie panto
felków. To po włóknach cytoszkieletu są transportowane pęcherzyki wzdłuż
aksonów komórek nerwowych. Czasem trudno sobie uzmysłowić, jak wiele jest
różnorodnych funkcji cytoszkieletu i jak ważne są one dla komórki. Cytoplazma
jest dosłownie wypełniona gęstą siecią białek cytoszkieletu (Penman 1995). Aby
w pełni zrozumieć rolę, jaką cytoszkielet może pełnić w komórce, jego podobień
stwo do szkieletu, trzeba myśleć o układach białek cytoszkieletalnych i włók
nach, ich wiązkach, sieciach oraz powiązaniu tych układów z innymi elementami

struktury komórki.
Takie układy strukturalne występują nie tylko w cytoplazmie. Znajdujemyje

również w obrębie jądra i substancji międzykomórkowej. Dopiero razem tworzą
one sieć, w dużym stopniu determinującą losy włączonych w nią komórek.

Może się wydać dziwne, że artykuł poświęcony węższemu zagadnieniu —

budowy i funkcji cytoszkieletu okołojądrowego rozpoczynam od rozszerzenia

pola zainteresowań na wszystkie właściwie układy włókniste organizmu. Konie
czność taka wynika z umowności rozdzielających je granic oraz przedstawiania
każdego składnika tego złożonego systemu na tle całości. Jednak pewne trud
ności sprawia samo określenie, co należy do cytoszkieletu. W swoim fundamen
talnym podręczniku biologii komórki Alberts i współautorzy (1989) używają
dwóch, różniących się definicji tego terminu. W rozdziale poświęconym budowie
komórki: cytoszkielet to włókna występujące w cytoplazmie a zbudowane głównie
z dwóch białek, aktyny bądź tubuliny. W rozdziale poświęconym samemu

cytoszkieletowi autorzy określają go Jako: „system podporowo-napędowy komór-
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ki”, a w skład budujących go białek zaliczają, oprócz aktyny i tubuliny, również
włókna pośrednie oraz wiele innych białek łączących włókna cytoszkieletu
między sobą z innymi strukturami komórki bądź z błoną komórkową. Mimo że

druga definicjajest dużo bliższa prawdy, nadal nie daje nam pełnej odpowiedzi,
co jest składnikiem cytoszkieletu, a co nie. Czy białka regulatorowe, tylko
przejściowo wiążące się ze strukturami włóknistymi, są jego składnikiem?
A związane z cytoszkieletem integiyny, białka przenikające błonę komórkową
i wiążące się z ligandami substancji międzykomórkowej? Jeśli integryny są
składnikami cytoszkieletu, to istnieje ciągłość między nim a włóknistymi stru
kturami pozakomórkowymi i błona staje się granicą jedynie umowną. Dopiero
z tej perspektywy widać, jak trudno będzie określić cytoszkielet perinuklearny.
Żeby uniknąć pułapek związanych z precyzyjnym definiowaniem nieprecyzyj
nych terminów można użyć zamiast opisowej — definicji operacyjnej, i takjak
określa się cytoszkielet jako struktury włókniste pozostające po ekstrakcji
komórki detergentami niejonowymi, to cytoszkielet perinuklearny można zdefi
niowaćjako tą cześć cytoszkieletu, która pozostaje na powierzchnijądra komór
kowego po mikrochirurgicznym usunięciu go z komórki. Ta definicja, choć

niedoskonała, pozwalajednak określić zakres poruszanej w tym artykule tema
tyki. Tak rozumiany cytoszkielet perinuklearny przedstawiony będzie na tle

innych systemów włóknistych organizmu, co pozwoli wykazać jego znaczenie

funkcjonalne.

BUDOWA CYTOSZKIELETU PERINUKLEARNEGO

Jak już powiedzieliśmy we wstępie, cytoszkielet perinuklearny jest częścią
sieci białkowej, wypełniającej wnętrze komórki i tak jak on może składać się
z trzech podstawowych typów białek tworzących włókna. Są to: aktyna tworząca
mikrofilamenty, tubulina tworząca mikrotubule oraz białka znane pod wspólną
nazwą białek włókien pośrednich. Tworzone przez wymienione białka struktury
łącza się i wiążą na wiele sposobów, zachowując jednak na tyle wyraźną
autonomię, że można wyodrębnić trzy podsystemy włókniste w obrębie cyto
szkieletu. W każdym z tych podsystemów podstawowemu białku włóknistemu

towarzyszą liczne białka regulatorowe, sieciujące i kotwiczące. Dla przejrzystości
wspomnę jednak jedynie o tych białkach towarzyszących, które są istotne ze

względu na specyficzne cechy struktury i funkcji cytoszkieletu perinuklearnego.
Jeśli o jakimś białku nie będzie tu mowy, nie znaczy to więc, że nie ma go
w okołojądrowym obszarze komórki, a jedynie że jego obecność nie jest szcze
gólną cechą tego obszaru.

AKTYNA I MIKROFILAMENTY

Obecność mikrofilamentów wokół jądra została zauważona dzięki użyciu
mikroskopu elektronowego przez Frankego w roku 1971 i dokładnie scharakte
ryzowana w roku 1974. Zastosowanie technik immunofluorescencyjnych pozwo
liło na pokazanie, że F-aktyna tworzy zwartą warstwę otaczającą jądro (w ko
mórkach tkankowych — Henderson i Locke 1992, w komórkach grzybów —

Butt i Heath 1988).
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Szczególnie wyraźnie widać tę warstwę u Amoeby proteus, pierwotniaka nie

wytwarzającego w interfazie cyklu komórkowego innych białek włóknistych niż

aktyna. W amebie można wyróżnić dwa rejony, w których mikrofilamenty
występują najliczniej: warstwę kortykalną, podścielającą powierzchnie komórki

(Stockem i współaut. 1984) oraz układ perinuklearny, otaczający jądro (Pomor
ski i Grębecka 1993). System perinuklearny jest zapewne, podobnie jak cyto-
szkielet kortykalny, zdolny do generowania siły motorycznej, o czym świadczą
ruchy jądra, występujące szczególnie w okresie bliskim podziału komórkowego.
Ameba wykazuje półotwarty typ podziału jądra, to znaczy że otoczka jądrowa
wraz ze związanym z nią cytoszkieletem aktynowym nigdy całkiem nie zanika.
Zamiast tego jądro zachowuje się nieco podobnie do komórki organizmów
wyższych wytwarzając strukturę podobną do bruzdy podziałowej. Bruzda ta

uczestniczy w mechanicznym podzialejądra macierzystego na dwajądra potom
ne, przy czym jądro wykonuje wiele aktywnych ruchów i obrotów. Powstaje
pytanie, jak okołojądrowa warstwa aktynowa jest związana z otoczką jądrową.
W komórkach tkankowych są znane dwa podstawowe systemy wiążące cyto-
szkielet aktynowy ze strukturami błoniastymi: układ spektrynowy oraz układ

winkuliny z a-aktyniną. Badania przeprowadzone przez Jeon’a z użyciem prze
ciwciał monoklonalnych skierowanych na różne epitopy spektryny wykazały, że

na powierzchni otoczki jądrowej znajduje się znaczna ilość białka spektrynopo-
dobnego. Co więcej, okazało się, że istnieje przynajmniej jeden epitop charaktery -

styczny jedynie dla układu perinuklearnego i nieobecny w spektiynie wiążącej
się z błoną powierzchni komórki (Choi i Jeon 1989). Wyniki te wskazują na inne
własności układu wiążącego aktynę do powierzchni komórki od tego, który wiąże
ją do powierzchni jądra. Wiemy, że cytoszkielet perinuklearny Amoeba proteus
może współdziałać w ruchach samego jądra. Czy jest to jedyna jego rola
w komórce? Okazuje się, że nie jedyna i prawdopodobnie nie najważniejsza.
Wskazują na to doświadczenia przeprowadzane w naszym laboratorium. Mikro-

chirurgiczne usunięcie jądra powoduje u ameby postępującą dezorganizację
układu aktynowego w komórce oraz zanik prawidłowych funkcji motorycznych
całej komórki lub jej bezjądrowego fragmentu (Grębecka i współaut. 1995).

W komórkach tkankowych cytoszkielet aktynowy występuje zazwyczaj wraz

z innymi białkami włóknistymi i wnioski co do jego roli nigdy nie mogą być tak

jednoznaczne. Stąd znaczenie jakie przywiązujemy do prac prowadzonych nad

aktyną okołojądrową ameby.

TUBULINA I MIKROTUBULE

Mikrotubule stanowią drugi obok aktyny element cytoszkieletu zdolny do

generowania siły mechanicznej oraz biorący udział w polaryzacji komórki.

Odgrywają one kluczową rolę w strukturze interfazowego cytoszkieletu w cyto-
plazmie komórki oraz cytoszkieletu jej obszaru jądrowego podczas podziału.
Nawet wspomniana wcześniej Amoeba proteus, pozbawiona w interfazie spoli-
meryzowanej tubuliny, wytwarza podczas podziału jądra mikrotubularne wrze
ciono kariokinetyczne (Lorch i Jeon 1986). Może dlatego właśnie w polimeryzacji
mikrotubul tak istotna jest strefa graniczna pomiędzy nimi, obszar perinukle
arny. To właśnie tujest zlokalizowane miejsce, z którego rozpoczyna się polime-
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ryzacja większości mikrotubul w komórce (choć nie wszystkich, gdyż mogą
istnieć inne centra nukleacji tej klasy włókien, jak choćby opisane przez Hen
dersona i współautorów (1995) miejsca polimeryzajcji położone na powierzchni
mysich komórek nabłonkowych.

Jak podaje Mazia (1987) wszystkie mikrotubule obecne w komórce polime
ryzują począwszy od ściśle określonego rejonu, zwanego centrum organizacji
mikrotubul lub MTOC (ang. micro tubule organizing center). U zwierząt podsta
wowy MTOC jest zlokalizowany wokół centrioli, złożonej organelli (listę składa
jących się na nią białek podają Kalt i Schliwa 1993), zbudowanej, między innymi
z bardzo charakterystycznej formy tubuliny, a mianowicie y-tubuliny. Rolę
y-tubuliny w polimeryzacji mikrotubul dobrze opisuje Oakley (1995). Sama
centriola niejestjednak MTOC’em. Świadczy o tym chociażby fakt, że w komór
kach roślinnych, w których cytoszkielet mikrotubularny pełni równie ważną role

morfogenetycznąjak u zwierząt, nie ma centrioli, jestjednak dobrze wyrażony
MTOC (Lambert 1993). Szczegółowe badania ujawniły obecność wielu substancji
występujących wokół centrioli w komórce zwierzęcej (literatura). W rejonach
działających jako MTOC w roślinach również znajduje się specyficzne jedynie dla

tych obszarów białka (Clayton i współaut. 1985 oraz Harper i współaut. 1989).
Co jest ciekawe dlatego, że choć rośliny nie posiadają funkcjonalnych, podlegają
cych transkrypcji genów y-tubuliny, to ich DNA zawiera niekompletne sekwencje
genu tego białka z zachowaną znaczną homologią zarówno do Xenopus, Jak
i Schizosacharomyces pombe (Stearns i współaut. 1991).

W rejonie zwierzęcych centrosomów, pełniących funkcje MTOC odkryto
również inne, z naszego punktu widzenia ciekawe białko, centraktynę, w znacz
nym stopniu homologiczną z aktyną cytoszkieletalną (Clark i Meyer 1992).
Atrakcyjność tego odkrycia wiąże się z obserwowaną kolokalizacją cytoszkieletów
aktynowego i mikrotubularnego (Staiger i Cande 1991).

WŁÓKNA POŚREDNIE I BIAŁKA LAMINY

Okołojądrowy układ włókien pośrednich zajmuje w tym opisie miejsce bardzo

szczególne, jest to bowiem jedyny podsystem cytoszkieletu, o którym wiemy
z całą pewnością, że występuje po obu stronach otoczki jądrowej. Istnieje
ogromna różnorodność białek tworzących włókna pośrednie. Na podstawie
homologii ich sekwencji wyodrębniono spośród nich aż siedem podstawowych
typów. Typy od I do III to ważne składniki cytoszkieletu cytoplazmatycznego
w większości komórek tkankowych. Typ IV to neurofilamenty i interneksyny —

białka specyficzne dla komórek nerwowych. Typ V, niezwykle dla nas istotny, to

białka laminy jądrowej tworzące sieć na wewnętrznej stronie otoczki jądrowej.
Wreszcie typy VI i VII to białka występujące tylko na niektórych etapach
morfogenezy-, odpowiednio: komórek mięśniowych i nerwowych. W porównaniu
z innymi białkami cytoszkieletu najbardziej uderzającą cechą białek włókien

pośrednich jest ich heterogeniczność. Wystarczy powiedzieć, że na typy I i II
składa się około 30 różnych białek (dokładny przegląd białek włókien pośrednich
zamieszczają w swojej pracy przeglądowej Fuchs i Weber 1994). Właściwie każdy
typ komórki tkankowej ma specyficzny typ białka tworzącego włókna w cytopla-
zmie (Francy i współaut. 1993).



Struktura ifunkcja cytoszkieletu okołojądrowego 61

Z tą ogromną różnorodnością cytoplazmatycznych białek włókien pośrednich
kontrastuje konserwatywność ewolucyjna sekwencji białek laminy, występują
cych we wszystkich organizmach eukariotycznych. Są one prawdopodobnie
zbliżone do wspólnego przodka wszystkich białek tej grupy (Weber i współaut.
1991). Do niedawna uważano, że sieć białek laminy równomiernie podściela całą
otoczkę jądrową. Dziś wiemy już jednak, że jedynie 15%-20% wewnętrznej
powierzchni otoczki wchodzi w bezpośredni, fizyczny kontakt z laminą (Paddy
iwspółaut. 1990). Ostatnio odkryto również (Luderus i współaut. 1992), żejedna
z lamin, zwana laminą B, może się specyficznie wiązać z regionami DNA

mającymi powinowactwo do macierzy jądrowej (nuclear matrix-asociated re-

gions, MAR). Co więcej, Hozak i współpracownicy (1995) wykazali, że białka
lamin mogą być obecne nie tylko przy powierzchni otoczki ale również w głębi
macierzy jądrowej. Wszystkie te dane łącznie wskazują, że białka laminy mogą
mieć znacznie większy wpływ na organizację chromatyny, a co za tym idzie
również na ekspresje genów, niż to sądzono dotychczas.

Spoglądając najądro z cytoplazmatycznej strony otoczki również znajdziemy
sieć włókien pośrednich (Fuchs i Weber 1994). Co więcej, wydaje się, że

zakotwiczenie włókien pośrednich w otoczce jądrowej odbywa się za pośrednic
twem laminy B (Georgatos i Blobel 1987). Jeśli takjest rzeczywiście, to włókna

pośrednie są prawdopodobnie jedynym podsystemem cytoszkieletu, który prze
chodzi przez otoczkę jądrową i rozciąga się zarówno w cytoplazmie, jak i we
wnątrz jądra. Ten prosty obraz został ostatnio skomplikowany najnowszymi
wynikami prac Kamei (1995), który doniósł o wykryciu specyficznych utworów,
znajdujących się po wewnętrznej stronie otoczki jądrowej a wykrywanych przez
przeciwciała monoklonalne skierowane przeciw jednemu z epitopów wspólnych
dla wimentyny i desminy. Utwory te, tworzące wyraźne punkty na powierzchni

jądra, wiążą się z włóknami pośrednimi strefy perinuklearnej, zachowująjednak
wrażliwość na ekstrakcje detergentami, co nie pozwala na zaliczenie ich do
struktur cytoszkieletalnych. Być może to one pośredniczą w wiązaniu włókien

pośrednich cytoplazmy ze szkieletem wewnętrznym jądra. Jak twierdzi autor,
powszechność tych struktur w komórkach różnych typów wskazuje, że muszą
one pełnić jakąś ważną funkcje, być może związaną z przenoszeniem sygnałów
i regulacją ekspresji genów.

Warto wspomnieć na koniec, że podobnie jak w przypadku mikrotubul,
postuluje się istotną role obszaru perinuklearnego w inicjacji polimeryzacji
włókien pośrednich (Eckert i współaut. 1982). Nowsze doświadczenia prowa
dzone in vitro oraz mikroiniekcje białek włókien pośrednich opisane przez Fuchs
i Weber (1994) wskazują jednak, że sama obecność otoczki jądrowej nie jest
potrzebna do ich polimeryzacji. Sami autorzy przyznają jednak, że kwestia ta

wciąż nie jest roztrzygnięta.

FUNKCJE CYTOSZKIELETU PERINUKLEARNEGO

PRZEKAZYWANIE SYGNAŁÓW

Ważne wydarzenia zachodzące wokół komórki, takie jak drastyczne zmiany
warunków fizykochemicznych czy pojawienie się czynników produkowanych
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przez inne komórki, zmuszają znajdującą się wjądrze maszynerię transkrypcyj-
ną do podjęcia intensywnej pracy. Aby jednak to nastąpiło, informacja o wyda
rzeniach zachodzących poza komórką musi dotrzeć do jej wnętrza. Nie ma

wątpliwości, że mechanizmy przekazywania sygnałów należą do najważniejszych
procesów biologicznych, jakie istnieją. W sposób dosłowny decydują one o prze
trwaniu komórki, a co za tym idzie również funkcjonowaniu organów i życiu
całych organizmów.

Mówiąc o przekazywaniu sygnałów z otoczenia komórki dojej jądra większość
biologów myśli o kaskadzie reakcji chemicznych, zachodzących w cytozolu
z udziałem wtórnych przekaźników. Czy jednak samo opisanie zachodzących
niewątpliwie w cytoplazmie reakcji daje pełen obraz tego złożonego procesu? Od

połowy lat osiemdziesiątych postulowanyjest także, komplementarny w stosun
ku do wyżej wspomnianego sposób przekazywania informacji pomiędzy otocze
niem komórki a jej jądrem. Odkąd Ingber zaproponował, że w przekazywaniu
sygnałów w komórce może brać udział również cytoszkielet, powstaje coraz

więcej modeli opisujących taką możliwość, a koncepcja przekazywania informa
cji za pośrednictwem struktury cytoszkieletu nadaje zupełnie nowy sens fun
kcjonalny istnieniu rozbudowanego i skomplikowanego układu włókien w strefie

perinuklearnej. 1993 roku Lin i Bissell jako pierwsze opisały system różnico
wania komórek i regulacji ekspresji genów oparty na zjawiskach zachodzących
w cytoszkielecie i jego kontakcie z macierzą zewnątrzkomórkową.

Proponowane są obecne dwa formalne modele wyjaśniające, w jaki sposób
cytoszkielet może uczestniczyć w przekazywaniu informacji. Główną różnicą
między nimijest to, że pierwszy z nich, model Ingbera (Ingber i Jamieson 1985),
zakłada istnienie naprężeń w systemie włókien cytoszkieletu, zaś drugi, model

Forgacsa (Forgacs 1995), nie stawia takiego wymagania.
Wcześniejszy model zaproponowany w latach osiemdziesiątych przez Ingbera

(Ingber i Jamieson 1985) opierał się na właściwościach mechanicznych struktur

opisanych przez amerykańskiego architekta B. Fullera (1960). Choć wiele
warunków nałożonych na strukturę takiego systemu przez Fullera, takich jak
choćby wymaganie równej długości łączonych składników struktury, zostało tu

złagodzonych, to wciąż jest zachowane wymaganie istnienia modularnej stru
ktury sieci, zbudowanej z powtarzalnych elementów poddanych stałemu naprę
żeniu. Od dawna wiadomo, że w sieci cytoszkieletalnej naprężenia istnieją
(Harris i współaut. 1980) i wydąje się, że model Ingbera, przynajmniej w niektó
rych komórkach, jest bliski rzeczywistości. Największąjego zaletąjest niezwykle
mały wydatek energii, jaki jest potrzebny by zainicjować przenoszenie sygnału
we wstępnie naprężonej sieci (Ingber i współaut. 1994).

Model Forgacsajest oparty na teorii perkolacji (Deutscher i współaut. 1983),
która opisuje własności makroskopowe bardzo wielu różnorodnych systemów
fizycznych, od tworzenia galaktyk po rozprzestrzenianie się pożarów lasu. Per-

kolacjajest przykładem przejścia fazowego drugiego typu. Oznacza to, że powyżej
punktu przejścia fazowego (w tym wypadku powyżej granicznej gęstości włókien)
system zmienia swoje własności liniowo, bez żadnych gwałtownych skoków.
Wjaki sposób można zastosować perkolacje do opisu cytoszkieletu? Wyobraźmy
sobie, ze w sieci szukamy wszystkich możliwych połączeń pomiędzy dwoma

punktami (rys. 1). W gestej sieci istnieje ich mnóstwo, gdy jednak sieć staje się
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coraz rzadsza, ilość takich połączeń spada, aż w pewnym momencie, zwanym
punktem perkolacji, nie możemy już znaleźć żadnego połączenia. Od tego
momentu ilość połączeń nie zależy już od gęstości sieci. Z naszego punktu
widzenia ważne jest, że powyżej tego punktu sieć zachowuje połączenie nieza
leżnie od jej lokalnej dynamiki. Daje to ogromną redundancję i elastyczność
systemu, cechy tak ważne dla wydajnego i pewnego przekazywania informacji.
Przekroczenie punktu perkolacji w znaczący sposób zmienia zachowanie sieci
niezależnie od innychjej parametrów. Forgacs (1995) dowodzi, ze siły powsta
jące podczas zmiany konformacyjnej integryny, następującej po związaniu
liganda, są wystarczające by zostać mechanicznie przeniesione na otoczkę
jądrową za pomocą mikrofilamentów. Największą zaletą tej drogi komunikacji
jest szybkość, 10~8 doi O-9 s na 10 mm w porównaniu ze średnio 1O-2 s na 10 mm

dla prostej dyfuzji (Forgacs 1995).

otoczka jądrowa

Rys. 1. Zmniejszająca się gęstość sieci owocuje coraz mniejszą liczbą możliwych połą
czeń pomiędzy dwoma punktami (a-d). W punkcie perkolacji (d) ciągłość sieci zanika.

Oba modele są jedynie propozycjami i pozostaje wiele problemów, które
trzeba będzie rozwiązać zanim będzie można uznać je za opis występujących
w naturze mechanizmów. Jednym z najpoważniejszych pośród nichjest dylemat
sformułowany przez Bissell i Barcellos-Hoff (1987): „Koncepcja regulacji
funkcji komórki przez same tylko zmiany kształtu jest trudna do przełożenia na

język mechanizmu. Potrzebujemy w tym celu metody przekładu ciągłej własno
ści, jakąjest kształt na nieciągłyjęzyk cząsteczek”. Możliwym rozwiązaniem tego
dylematu jest połączenie obu dróg przenoszenia sygnałów w komórce, na rzecz

którego przemawia wiele argumentów. Okazuje się bowiem, że wiele z elementów

klasycznych szlaków przenoszenia sygnałów jest powiązanych lub może się
wiązać z cytoszkieletem (Janmey 1994). Niech za przykłady posłużą nam: kinaza
białkowa C (PKC), której zdolność do wiązania z mikrofilamentami i włóknami

pośrednimi wykazali Mochly-Rosen i współautorzy (1990) oraz Murti i współ-
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autorzy (1992) czy ujemnie naładowane fosfolipidy, takiejak fosfatydyloinozytol
(PIP) i difosfoinozytol (PIP2), które mogą się wiązać z białkami włókien pośred
nich, jak to opisują Horkovics-Kovats i Traub (1990) dla wimentyny oraz Asch

i współautorzy (1990) dla cytokeratyn.
Proponowana rola cytoszkieletu w wewnątrzkomórkowym przekazywaniu

sygnałów ściśle wiąże się z jego udziałem w innym, kluczowym dla funkcjono
wania żywego organizmu procesie, procesie regulacji ekspresji genów.

REGULACJA EKSPRESJI GENÓW

Jeśli zwracamy uwagę na rolę cytoszkieletu perinuklearnego w przekazywa
niu sygnałów między otoczeniem komórki a jej jądrem, to czynimy tak głównie
przez wzgląd na jego związek ze strukturą wewnętrznąjądra i co za tym idzie,
udziałem w podejmowaniu decyzji, które z genów będą podlegać transkrypcji.
Szczególnie ważną rolę odgrywają tu białka włókien pośrednich. Po pierwsze, jak
już wspomnieliśmy, są tojedyne białka cytoszkieletu, których obecność wjądrze
interfazowym jest ewidentna. Mówiliśmyjuż o tym przy okazji budowy perinu-
klearnej sieci włókien pośrednich. Sama obecnośćjakiegoś białka nie przesądza
jednak o jego aktywnym udziale w funkcjonowaniu danego obszaru komórki.

Przyjrzyjmy się więc bliżej wzajemnym zależnościom pomiędzy tym typem białek

a kwasami nukleinowymi.
Okazuje się, że białka włókien pośrednich dobrze wiążą się z DNA. Siła ich

powinowactwa do tego związku jest około 2,5 razy większa niż do RNA, co

świadczy o specyficzności wiązania (Traub i współaut. 1992). Wszystkie przeba
dane pod tym względem białka włókien pośrednich mają domeny, które choć
strukturalnie różne, sąjednak bogate w argininę i mogą odpowiadać za wiązanie
DNA (Geisler i Weber 1983). Szczególnie ciekawa jest pod tym względem
budowa N-końcowej części wimentyny, która przypomina prokariotyczne białka

wiążące DNA, w szczególności białko genu 5 bakteriofaga fd (De Jong i współaut.
1989). Jeśli jednak mamy mówić o cytoszkielecie, to należy się zapytać, czy te

właściwości charakteryzują również spolimeryzowane włókna pośrednie?
Odpowiedź brzmi tak. Okazuje się, że w tym przypadku powstałe włókna dużo

lepiej wiążą się z dwuniciowym DNA niż z jego formą Jednoniciową czy RNA

(Traub i współaut. 1992). Omawiając ten aspekt własności białek włókien

pośrednich warto wspomnieć, że zarówno pod względem powinowactwa do DNA,
jak i oddziaływań z histonami są one uderzająco podobne do obecnych wjądrze
receptorów hormonów sterydowych (Ueda i współaut. 1989).

Traub i Shoeman (1995) szeroko opisują możliwe mechanizmy udziału
włókien pośrednich w inicjalizacji i elongacji transkrypcji DNA. Autorzy propo
nują podobny sposób działania białekwłókien pośrednich, jak ten, który opisano
w przypadku genu zeste u Drosophila (Pirotta 1991). Produkt tego genu tworzy
agregaty pozwalające jednocześnie rozpoznawać specyficzne sekwencje DNA
w wielu miejscach, najednym lub dwóch homologicznych chromosomach poli-
tenicznych, gdzie działajako czynnik transkrypcyjny. Choć strukturalnie zupeł
nie nie podobne, białka włókien pośrednich mogą również oddziaływać z DNA
w wielu punktach na raz. Sklonowanie miejsc DNA szczególnie podatnych na

wiązanie się z białkami włókien pośrednich myszy ujawniło, że są wśród nich
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sekwencje niezwykle podobne do sekwencji flankujących eksony aktywnych
genów.

Mimo że najwięcej danych zgromadzono odnośnie udziału białek włókien

pośrednich w ekspresji genów, nie są to jedyne składniki podejrzewane o udział
w tych procesach. De Boni od dłuższego czasu postuluje udział w tym procesie
ruchów domen chromatynowych powodowanych przez aktomiozynę (De Boni

1988). Obecność znacznych ilości globularnej aktyny w jądrze jest postulowana
już od dawna (De Robertis 1978). Pojawiają się również doniesienia o wykazaniu
obecności aktyny w jądrze metodami mikroskopii elektronowej (Nakayasu i Ue-

DA1985, Parfenov i współaut. 1995). De Boni wykazał kolokalizację pomiędzy
obszarami lokalnego nagromadzenia aktyny i miozyny a obszarami o wzmożonej
aktywności transkrypcyjnej w jądrze (Milankov i De Boni 1993). Chociaż dane

dotyczące obecności aktyny w jądrze są mniej liczne niż w przypadku włókien

pośrednich, nie można ich lekceważyć, gdyż udział aktomiozyny w procesach
jądrowych wprowadziłby możliwość korzystania przez te procesy z wydajnego
źródła siły motorycznej, jakże ważnej dla aktywnych zmian w strukturze chro-

matyny.

PODSUMOWANIE

Nasza wiedza na temat funkcji cytoszkieletu okołojądrowego jest jeszcze
mocno niekompletna. Już dziś możnajednak stwierdzić, że cytoszkielet rejonu
perinuklearnego pełni ważną rolę tak w strukturze całego cytoszkieletu komórki,
jak i w jej funkcjach życiowych. To tu krzyżują się zachodzące w cytoplazmie
procesy biochemiczne z procesami przetwarzania informacji zachodzącymi wją
drze i wbrew niedawnym poglądom cytoszkielet nie pozostaje w tym spotkaniu
bierny.

Od cytoszkieletu perinuklearnego zależy na pewno motoiyczna aktywność
jądra. Może być wynikiem mechanicznego kontaktu systemów włóknistych
wchodzących w skład cytoszkieletu komórki: perinuklearnego, otaczającego
jądra i kortykalnego, podścielającego plazmalemmę. Taki kontakt postulował
u komórek tkankowych Pienta i Coffey (1992), a u Amoeba proteus wykazali
Pomorski i Grębecka 1995.

Kuszącąjest również koncepcja udziału strefy perinuklearnej w organizacji
cytoszkieletu komórki. Wiele wskazuje, że tak jest w przypadku cytoszkieletu
mikrotubularnego, choćby sąsiedztwo MTOC’ów z powierzchnią jądra, u wię
kszości zarówno roślin, jak i zwierząt. Postulat taki jest również podnoszony
w odniesieniu do systemu włókien pośrednich, choć sprawa jest bardziej dys
kusyjna. Dla aktyny postulat ograniczenia strefy polimeryzacji mikrofilamentów
do strefy okołojądrowej byłby oczywiście nieprawdziwy, doświadczenia na bez-

jądrowych fragmentach Amoeba proteus pokazują jednak, że brak perinuklar-
nego składnika cytoszkieletu prowadzi do dezorganizacji całego systemu włók
nistego komórki.

Podsumowując można stwierdzić, że chociaż nie posiadamy wiele informacji
na temat budowy cytoszkieletu okołojądrowego, to wiele pracy wymagało będzie
jeszcze pełne zrozumienie funkcji tego, Jakże ważnego składnika komórki.

5 — KOSMOS
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STRUCTURE AND FUNCTION OF THE PERINUCLEAR CYTOSKELETON

Summary
Structure and function of the perinuclear cytoskeleton, defined as the fraction of cytoskeleton

present on the surface of microchirurgically isolated celi nucleus is described. Ali main cytoskeletal
subsystems, i.e. actin, microtubular and intermediate filamentous structures, are present in the

vicinity of nuclear envelope. For most of them, an active role of the perinuclear zonę in filament

polymerization have been postulated.
The function of perinuclear filamentous system may be essential for information exchange

between the nucleus and the cytoplasm. Present models of signal transduction by cytoskeletal
structures, in connection with the data about regulation of gene expression by intranuclear
filaments, contribute to better understanding of the mechanism of celi response to extemal stimuli.
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GERONTOLOGII

WSTĘP

Problem starzenia się i śmierci intrygował ludzkość zawsze. Strach przed
ostatecznym końcem ziemskiej egzystencji i marzenie o wiecznej młodości były

jednym z ważniejszych czynników rozwoju kultury, natchnieniem dla sztuki;
byłyjednocześnie tym, co leżało u podstaw działalności magów, alchemików czy
też zwykłych oszustów. Z tego ostatniego powodu oficjalna nauka długo bała się
wkraczać na ten, jakże frapujący teren. Dopiero w XX wieku pojawili się badacze,
którzy procesy starzenia się traktowali jako podstawowy przedmiot swojej
działalności. Od samego początku zaznaczył się wyraźny podział na tych, którzy
widzieli w starzeniu się proces, jeśli nawet nie celowy to w każdym bądź razie

zaprogramowany i powstały w drodze ewolucji oraz na tych, którzy uważali, że

organizmy starzeją się i umierają, gdyż najprościej to ujmując, ulegają zużyciu.
W tym drugim przypadku śmierć jest oczywiście czymś niezamierzonym. Orga
nizm broni się przed nią, tyle tylko, że jego mechanizmy obronne są zbyt słabe
i niedoskonałe. Podział ten istnieje w dalszym ciągu, a zwolennicy jednego
i drugiego poglądu niejednokrotnie zdają się wzajemnie nie dostrzegać. Nie
można się też temu specjalnie dziwić, jako że obydwie strony posiadają ważkie

argumenty pozwalające dowodzić zarówno jednej, jak i drugiej tezy.

TEORIE STOCHASTYCZNE

Teorie, zgodnie z któiymi starzenie się jest procesem niecelowym, stocha
stycznym i wynikającym z niedoskonałości organizmów żywych, zdają się być
obecnie dominującymi. Nie cofając się zbyt daleko w przeszłość, ich początku
należy upatrywać w teorii zwanej wear and tear. Jak sama nazwa na to wskazuje,
teoria ta przyrównywała organizm do odzieży, której używanie nieuchronnie

prowadzi do zniszczenia. Zakładała, że przyczyną starzenia miałaby być ciągła
akumulacja przypadkowych uszkodzeń biopolimerów. Założenie takie można

odnaleźć właściwie w każdej stochastycznej teorii.



70 Roland Żądziński

WOLNORODNIKOWA TEORIA STARZENIA

Parędziesiąt lat od powstania wear and tear Denham Harman w oparciu
o takie właśnie założenia stworzył swoją własną, już znacznie bardziej ukonkret
nioną teorię (Harman 1956). Uznał, że głównymi czynnikami odpowiedzialnymi
za uszkodzenia, których akumulacja prowadzi do śmierci, są wolne rodniki,
w szczególności aktywne formy tlenu. Cząsteczki te, w których występujejeden
niesparowany elektron, a co za tym idzie, charakteryzujące się wysoką reaktyw
nością, pojawiają się w komórkach żywych głównie jako uboczny produkt
oddychania tlenowego, aczkolwiek nie tylko. Istniały trzy główne przesłanki,
którymi kierował się Harman, obarczając wolne rodniki tak negatywną funkcją.

Po pierwsze, ich występowanie w komórce jest zjawiskiem naturalnym
i pospolitym. Poza wspomnianą wyżej nieszczelnością układu oddychania ko
mórkowego mogą być generowane celowo przez komórki układu immunologicz
nego (Bellavite 1988), powstają w reakcjach cytochromu P-450, jak również
w innych przemianach metabolicznych. Drugą przesłanką była zdolność wol
nych rodników do reagowania z wszystkimi podstawowymi biopolimerami:
lipidami, białkami i kwasami nukleinowymi (Sagai i Ichinose 1980, Ames 1989,
Gafnii 1990). W wyniku tych reakcji wymienione cząsteczki mogą ulegać utle
nianiu. zmianom konformacyjnym, agregacji, mogą się rozpadać na mniejsze
struktury, a także ulegać innym nieodwracalnym zmianom, które ostatecznie

prowadzą do ich bezużyteczności, czy nawet szkodliwości dla metabolizmu

komórkowego. Istotnejest również to, że reakcjewolnorodnikowe mającharakter
łańcuchowy. Uszkodzone cząsteczki mogą być źródłem kolejnych uszkodzeń.

Ostatnią przesłanką było podobieństwo objawów choroby popromiennej do

zmian, jakie powstają w procesie starzenia się (Upton 1957) oraz to, że

promieniowanie jonizujące może powodować obniżenie średniej długości życia
(Lindrop i Rothblat 1961). Jak wiadomo, promieniowanie jonizujące poza
bezpośrednim uszkadzaniem biopolimerów, powoduje również radiolizę wody,
a przez to prowadzi do powstania wyższego niż fizjologiczne stężenia wolnych
rodników. Można zatem domniemywać, że jeśli napromieniowywanie przyspie
sza proces starzenia się, udział wolnych rodników w tym procesiejest niewyklu
czony.

Wkrótce po ogłoszeniu teorii Harmana pojawił się szereg dalszych popiera
jących ją argumentów. Jednym z istotniejszych jest istnienie mechanizmów

chroniących organizm przed uszkodzeniami wolnorodnikowymi. Co więcej, pra
ce prowadzone przez Cutlera wykazały istnienie pozytywnej korelacji między
maksymalną długością życia różnych gatunków ssaków, a stężeniem większości
z podstawowych antyoksydantów w ich tkankach (Cutler 1991). Szczególnie
było to widoczne w przypadku kwasu moczowego, witaminy C i E oraz dysmutazy
ponadtlenkowej. Również badania nad wpływem odżywiania się na długość życia
zdają się potwierdzać teorię wolnorodnikową. Doświadczenia, w których bada
nym zwierzętom podawano pokarm wzbogacony w antyoksydanty, prowadziły
do wzrostu średniej długości życia (Emanuel 1976, Miquel I Economos 1979).
Podobne wyniki uzyskano stosując diety eliminujące te aminokwasy i tłuszczow
ce, które w większym stopniu niż inne ulegają łańcuchowym reakcjom wolno-
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rodnikowym (Harman 1978). Kolejnych argumentów zwolennikom teorii wolno-

rodnikowej dostarczyły eksperymenty, polegające na głodzeniu badanych zwie
rząt. Eksperymenty te przeprowadzano głównie na gryzoniach. Rezultatem był
wyraźny wzrost długowieczności (Masoro 1992, Yu 1987), który wiązano z ogól
nym spadkiem tempa przemian metabolicznych, a przez to z obniżoną produkcją
wolnych rodników. Istotne argumenty pochodzą także z szeregu doświadczeń
nad wpływem stężenia tlenu w powietrzu, jakim oddychały badane zwierzęta na

ich długowieczność. Zgodnie z przewidywaniami, stwierdzono ujemną korelację
między tymi wielkościami (Baret i współaut. 1994, Kloek i współaut. 1976,
Miquel i współaut. 1975), przy czym zjawisko to było szczególnie wyraźne przy
stężeniach tlenu wyższych od normalnego. Jeszcze inne popierające teorię
wolnorodnikową wyniki pochodzą z doświadczeń nad mutantami nicieni, chara
kteryzujących się obniżoną odpornością na czynniki oksydacyjne. Zaobserwo
wano u nich wyraźne skrócenie długości życia (Hosokawa i współaut. 1994).

Poza sporym zbiorem faktów przemawiających za słusznością teorii wolno-

rodnikowej, bardzo ważną zaletą koncepcji Harmanajestjej uniwersalność. Daje
się ona zastosować do niemal wszystkich organizmów zwierzęcych, a postulo
wany mechanizm procesu starzenia się Jest oparty na kilku podstawowych
reakcjach. Jest to wreszcie teoria o największym Jak do tej pory znaczeniu

praktycznym. Stanowi inspiracje dla wielu badaczy, a wyniki badań nad nią
znajdują już zastosowanie kliniczne. Bez względu bowiem na to, czy wolne
rodniki są podstawową przyczyną starzenia czy nie, ich ogromne znaczenie dla

organizmu jest niewątpliwe. Może o tym świadczyć chociażby fakt wolnorodni-

kowego podłoża wielu charakterystycznych dla późnego wieku chorób, w tym
między innymi miażdżycy, cukrzycy typu II, czy też raka (Pryor 1987). Istnieje
jednak szereg faktów, które nakazują z ostrożnością podchodzić do teorii Har-
mana. Wspomniane podobieństwo skutków napromieniowania i starzenia się
nie jest idealne. Szczególnie warto zwrócić uwagę na wyższe prawdopodobień
stwo pojawiania się chorób nowotworowych w populacjach napromieniowanych,
w stosunku do populacji starzejących się (Lundblad i Szostak 1989). Opierając
się na krzywych wymieralności, można wysunąć przypuszczenie, że to właśnie
one były przyczyną obniżenia się średniej długości życia napromieniowanych
populacji (Lindrop i Rothblat 1961). Co więcej, w wielu eksperymentach,
w których stosowano bardzo słabe dawki, nie stwierdzono, aby napromieniowy-
wanie skracało długość życia, a niekiedy wręcz przeciwnie, napromieniowane
populacje żyły dłużej (Kanungo 1980). Także badania z użyciem antyoksydantów
można interpretować na niekorzyść teorii Harmana. Ich podawanie rzeczywiście
powoduje wzrost średniej długości życia, ma Jednak znikomy wpływ na długość
maksymalną (McCarter i współaut. 1985). Wygląda to tak, jakby maksymalny
wiek, który organizmjest w stanie osiągnąć, był dość ściśle ustalony, natomiast

to, jak wielu osobnikom danej populacji będzie dane dożyć do tego wieku,
zależałoby od czynników losowych, w tym również od wolnych rodników. Czym
byłoby ich więcej, tym więcej rozwinęłoby się patologii i tym więcej osobników

umarłoby przedwcześnie. Wydłużenia długości życia nie obserwowano również
u transgenicznych muszek owocowych i myszy, które charakteryzowały się
podwyższonym poziomem niektórych antyoksydantów endogennych, w tym
między innymi dysmutazą ponadtlenkową i katalazą (Cristofalo i współaut.
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1994). Zwolennicy teorii wolnorodnikowej bronią się wysuwając hipotezę istnie
nia wewnętrznego regulatora obrony antyoksydacyjnej. W razie zwiększonej
produkcji wolnych rodników, mechanizmy obronne miałyby być pobudzane, zaś
w przypadku obniżonego poziomu tych reaktywnych cząstek, stężenie antyoksy
dantów ulegałoby obniżeniu (Cutler 1991). Istotna byłaby w tym mechanizmie
możliwość kompensowania działaniajednych elementów układu antyoksydacyj-
nego przez inne. Podawanie antyoksydantów egzogennych, jak również zwię
kszony poziom niektórych endogennych miałoby zatem niewielkie znaczenie —

mechanizmy obronne komórki pracowałyby na obniżonych obrotach, a poziom
wolnych rodników nie ulegałby zmianie. W rozumowaniu tym istnieje jednak
pewien brak konsekwencji. Nie możemy bowiem zapominać o tym, że egzogenne
antyoksydanty nie są obojętne dla organizmu. Ich podawanie rzeczywiście
wydłuża średnią długość życia oraz zmniejsza prawdopodobieństwo powstania
wielu chorób, między innymi raka, a zatem w wyraźny sposób wpływa na

polepszenie skuteczności obrony przed wolnymi rodnikami. Również pomiary te

charakterystycznych dla gatunku stężeń antyoksydantów sprawiły pewną nie
spodziankę. Analogiczna do Cutlerowskiej analiza zależności między stężeniami
a długowiecznością, przeprowadzona dla kręgowców należących do różnych
gromad, nie pozwalajuż na wyciągnięcie wniosków, które tak silnie przemawia
łyby za wolnorodnikową teorią starzenia (Perez-Campo i współaut. 1994). Także
efekt głodzenia nie daje się wytłumaczyć w tak Jednoznaczny sposób. Na skutek

podawania zmniejszonych ilości pokarmu, rzeczywiście dochodzi do spadku
całkowitego metabolizmu. Towarzyszy mujednakże wyraźny spadek masy ciała,
w wyniku czego ilość zużywanej energii w przeliczeniu na masę pozostaje nie
zmieniona (McCarter i współaut. 1985). Co za tym idzie, również liczba gene
rowanych, wolnych rodników na jednostkę masy pozostaje stała. Pozytywne
działanie głodówek może mieć zatem inne źródło.

GLIKACYJNA TEORIA STARZENIA

Możliwe wyjaśnienie wpływu głodzenia na długość życia oferuje nam przed
stawiona w 1985 roku przez Anthonego Ceramiego inna akumulacyjna teoria
starzenia. Zakłada ona, że u molekularnych podstaw degeneracyjnych zmian

zachodzących w organizmach żywych leży szereg nieenzymatycznych reakcji,
zwanych ogólnie reakcjami Maillarda. Reakcje te układają się w dość złożony
proces, w którym można wyróżnić inicjację, propagację i terminację (Kristal i Yu

1992). Pierwszą fazę rozpoczyna reakcja kondensacji redukującego cukru, ajest
nim zazwyczaj glukoza, z grupą aminową. W wyniku tej pierwszej reakcji, zwanej
reakcją glikacji, powstaje nietrwała zasada Schiffa. Przechodzi ona następnie
w bardziej stabilny izomer, tak zwany produkt Amadoriego, któiy jest źródłem

różnorodnych ketoaldechydów. Te ostatnie cząsteczki wykazują często dosyć
wysoką reaktywność, co prowadzi do powstania bardziej złożonych związków,
u takich Jak na przykład imidazole, pirymidyny, pirole, furany. Są one już
znacznie mniej reaktywne i nazywamy je końcowymi, zaawansowanymi produ
ktami glikozylacji. Tempo z jakim opisywany proces może zachodzić w organi
zmiejest w oczywisty sposób związane ze stężeniem glukozy. Ma to swoje odbicie
w przypadku cukrzycy. Mogłoby to również, jakjuż to zostało wcześniej wspo-
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mniane, tłumaczyć efekt głodzenia (Spencer 1993). Stwierdzono bowiem, że u

zwierząt, którym zmniejszano ilość pożywienia, wyraźnie spadało stężenie
glukozy we krwi (Masoro 1992). Reakcje glikacji mogą zachodzić z grupami
aminowymi białek i kwasów nukleinowych. W warunkach in vivo została

opisana głównie pierwsza z tych możliwości (Baynes i współaut. 1989). Chociaż

omawiane procesy mogą dotyczyć wielu białek, to jednak ze względu na krótki

czas życia większości z nich mają one istotne znaczenie jedynie dla niektó
rych. Należałoby wśród nich wymienić kolagen, krystalinę, elastynę i hemo
globinę. Powstałe zmiany polegają głównie na tworzeniu się wiązań sieciują
cych, które w znaczący sposób wpływają na funkcjonalność białek. Znacznie

bardziej problematyczna wydaje się możliwość reagowania cukrów z kwasami

nukleinowymi. Jak do tej poiy mutagenny wpływ podwyższonego stężenia
glukozy opisano jedynie w przypadku bakterii (Lee i CeramI 1992), a więc
organizmów prokariotycznych, u których materiał genetyczny nie jest odse
parowany od cytoplazmy. Jeśli działanie glikacyjne glukozy dotyczyłobyjedy
nie pewnych, nielicznych zresztą białek, teorię Ceramiego należałoby raczej
uważać jako uzupełniającą, zaś samą reakcję Maillarda jako dodatkowy
czynnik wpływający na procesy starzenia się i związane z nimi patologie.
Podobnie jak w przypadku choroby popromiennej, także podobieństwo cu
krzycy do procesu starzenia sięjest ograniczone. Istnieją również doniesienia,
zgodnie z którymi stopień glikacji białek jest względnie stały w ciągu całego
życia (Garlick I współaut. 1988, Swamy i Abraham 1987). Zwraca się przy tym
uwagę na odwracalny charakter inicjacji glikacji sugerując, że ilość powiąza
nych z nią zmian jest pochodną istnienia pewnej dynamicznej równowagi
uzależnionej między innymi od stężenia glukozy, tolerancji na nią, zmian w

składzie białek oraz tempa metabolizmu (baynes i współaut. 1989). Przyrost
zmian glikacyjnych w tym ujęciu nie byłby wynikiem akumulacji, lecz raczej
skutkiem zmian środowiska wewnętrznego. Świadczyłyby o tym również

badania przeprowadzone na osobach chorych na cukrzycę. Ilość zmian glika
cyjnych stwierdzona w ich komórkach może być nawet trzykrotnie wyższa niż

u ludzi starych (Vlassara i współaut. 1994). Zgodnie z teorią Ceramiego
można byłoby sobie wyobrazić, że ich organizmy powinny wykazywać oznaki
bardzo przyspieszonego starzenia. W rzeczywistości tak nie jest. Ogranicze
nia, jakim podlega powyższa teoria, są powodem łączeniajej w większą całość

z teorią wolnorodnikową. Teorie te mogą się wzajemnie uzupełniać, a co więcej
stwierdzono synergizm procesów wolnorodnikowych i procesów opartych na

nieenzymatycznych reakcjach z cukrami (Kristal i Yu 1992, Odetti i współ
aut. 1994).

Obydwie powyżej omówione teorie starają się znaleźć przyczyny procesów
starzenia się na poziomie molekularnym, wskazując na czynniki, będące
źródłem akumulowanych uszkodzeń. Stanowią one dopełnienie teorii, w któ
rych większy nacisk kładzie się już na same zmiany prowadzące do obniżenia

żywotności organizmu, a nie na to czym te zmiany są wywołane. Spośród tych
teorii wyższego rzędu warto wymienić trzy najważniejsze: teorię wiązań sie
ciujących, teorię mutacji somatycznych oraz lipofuscynową teorię starzenia

się. Wszystkie z nich są typowymi teoriami akumulacyjnymi.
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TEORIA MUTACJI SOMATYCZNYCH

Zgodnie z zaproponowaną w 1959 roku przez Szilarda teorią mutacji
somatycznych (Szilard 1959), charakterystyczna dla procesu starzenia degene
racja organizmu jest wynikiem gromadzenia się z wiekiem coraz większej liczby
uszkodzeń kwasów dezoksyrybonukleinowych. Uszkodzenia te miałyby prowa
dzić do powstania recesywnych mutacji, które po pewnym czasie ujawniałyby
się w fenotypie. Głównego źródła tych uszkodzeń można byłoby upatrywać
w reakcjach wolnorodnikowych, aczkolwiek należałoby brać pod uwagę również
inne fizyczne i chemiczne czynniki mutagenne a także błędy, jakie mogą się
pojawić w czasie powielania materiału genetycznego. Wyjaśnienie proponowane
przez teorię mutacji somatycznych zdaje się być bardzo naturalne, wręcz narzu
cające się. Materiał genetyczny jest bowiem pierwotnym źródłem informacji
w komórce. Wobec braku bezpośrednich dowodów prawdziwości omawianej
teorii, korzysta się z danych wskazujących na jej słuszność pośrednio. Zwraca

się uwagę przede wszystkim na istnienie mechanizmów naprawy DNA oraz na

korelację między ich efektywnością, a długością życia organizmów, które zostały
w nie wyposażone (HARTi Setlow 1974). Stwierdzono również niewydolność tych
mechanizmów u pacjentów cierpiących na choroby przedwczesnego starzenia

się, takichjak progeria, zespół Wernera, zespół Cockayne’a czy też zespół Downa

(Weirich-Schweiger i współaut. 1994).
Krytyka teorii mutacji somatycznych w dużej mierze pokrywa się z krytyką

teorii wolnorodnikowej. Istnieją jednakże oryginalne argumenty przeciwników
tej teorii. Część z nich pochodzi z doświadczeń nad zwierzętami mogącymi
występować w formach haplo-, diplo- bądź tetraploidalnych. Stwierdzono, że

maksymalna długość życia tych organizmów nie zależy od ploidalności (Kanungo
1980, Lamb 1965), co jest sprzeczne z zakładaną recesywnością szkodliwych
mutacji somatycznych. Implikuje ona bowiem stan, w którym formy o niższej
ploidalności powinny żyć krócej .jako że właśnie u nich szansa ekspresji mutacji
jest wyższa. Także wyniki wielu badań z napromieniowywaniem nie pasują do

omawianej teorii. Wynika z niej bowiem, że promieniowanie jonizujące jako
źródło mutacji genetycznych powinno być mniej szkodliwe dla organizmów
długowiecznych. Wyniki uzyskane dla człowieka, myszy i muszki owocowej
całkowicie tym przewidywaniom zaprzeczają —jest wręcz przeciwnie (Kanungo
1980, Lindrop i Rothblat 1961). Argumentacja powyższajest zresztą wątpliwa,

jako że porównanie zostało przeprowadzone na organizmach różniących się dość
znacznie. Co więcej, można wskazać również takie gatunki, u których relatywnie
długiemu czasowi życia odpowiada duża odporność na promieniowanie jonizu

jące. Dobrym przykładem mogą być nietoperze. Oprócz doświadczeń z napro
mieniowywaniem całych zwierząt badano również odporność na promieniowanie
jonizujące poszczególnych tkanek. Rezultaty tych eksperymentów również były
kłopotliwe dla zwolenników teorii mutacji somatycznych. W szczególności wyniki
uzyskane dla linii komórek rozrodczych mogą być źródłem wątpliwości. Okazało

się, że wchodzące w skład tej tkanki komórki, pomimo tego że odpowiadają za

nieśmiertelność gatunku, są znacznie bardziej wrażliwe na działanie promie-
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niowania od innych (Kanungo 1980). Jak zatem wyjaśnić sytuację, w której to

właśnie one nie miałyby być podatne na proces starzenia?

TEORIA WIĄZAŃ SIECIUJĄCYCH

Propagowana przez BJorkstena (Bjorksten 1974) teoria wiązań sieciujących
utrzymuje, że zmiany starcze pojawiają się w wyniku powstawania wiązań
kowalencyjnych bądź wodorowych między dwiema lub większą liczbą makroczą
steczek. Agregacja taka prowadzi do utraty funkcji przez te cząsteczki, przy

jednoczesnej odporności powstałych kompleksów na procesy kataboliczne.
W rezultacie pojawiają się mutacje cząsteczek przenoszących informacje, takich

jak DNA i RNA, spada liczba aktywnych cząstek nie podlegających wymianie,
następuje spowolnienie ruchów cytoplazmy, zmniejsza się przestrzeń dla proce
sów życiowych, ma miejsce hamowanie czynności komórek wydzielniczych, co

jest szczególnie istotne w przypadku układu hormonalnego oraz wzrasta lepkość
matriks zewnątrzkomórkowej. Poza reakcjami Maillarda i procesami wolno-

rodnikowymi źródłem wiązań sieciujących są również przeciwciała, Jony metali

wielowartościowych, kwas cytrynowy, czynniki alkilujące i acylujące oraz chinony.

TEORIA LIPOFUSCYNOWA

Trzecią z wymienionych teorii oparto na stwierdzeniu w komórkach nie

dzielących się akumulacji pewnego charakterystycznego rodzaju pigmentu zwane
go lipofuscyną. Przypuszcza się, że jest ona produktem reakcji aldehydu malono-

wego z aminokwasami. Powstawanie lipofuscyny byłoby zatem ściśle związane z

procesami wolnorodnikowymi, a w szczególności z peroksydacją lipidów. Stwier
dzono ponadto, że zawiera ona również kwasy nienasycone, szereg enzymów
i chromatoforów, a także inne białka i lipidy (Hayflick 1985). Podstawowym
argumentem przemawiającym za tą teoriąjest to, że udział lipofuscyny w komórce
rośnie z wiekiem w sposób liniowy ( np. w sercu około 0,3% w ciągu 10 lat), co

prowadzi do bardzo wysokiego stężenia w wieku starczym. W komórkach nerwo
wych u 100-latków procentowy udział w cytoplazmie ( w jądrze lipofuscyną nie

gromadzi się ) może wynieść nawet 75% (Strehler 1977). Tak wysokie stężenie
pigmentu starczego może stanowić istotną przeszkodę w funkcjonowaniu komórki.
Jak do tej pory nie stwierdzono jednak w sposób bezpośredni ujemnego wpływu
lipofuscyny na komórkę . Na tym głównie opiera się krytyka omawianej teorii. Wielu
autorów traktuje gromadzenie się lipofuscynyjako zjawiska towarzyszącego starze
niu się, zachodzącego niejako równolegle i w dużej mierze niezależnie. Stwierdzono,
że niedobór witaminy E zwiększa tempo gromadzenia się lipofuscyny, nie wpływając
jednocześnie na szybkość starzenia się. Zwraca się również uwagę na to, że pigment
starczy pojawia się tylko w niektórych typach komórek, podczas gdy starzenie się
można zaobserwować również w innych (Kirkland 1992).

TEORIA MITOCHONDRIALNA

Niezwykle atrakcyjną i obecnie bardzo popularną stochastyczną teorią sta
rzenia się, która operuje Już na znacznie wyższym bo organellarnym poziomie
organizacji życia, jest teoria mitochondrialna. Chociaż badania nad udziałem
mitochondriów w procesach starzenia mają raczej krótką historię, pomysł
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powiązania tych struktur z postępującą z wiekiem degradacją organizmu niejest
najmłodszy. Wątek ten bowiem możemy odnaleźćjuż u Harmana (Harman 1972).
Nie może to specjalnie dziwić, gdyż dla twórcy teorii wolnorodnikowej, mitochon-
dria stanowią wręcz wymarzony obiekt. Przede wszystkim są to organelle odpo
wiedzialne za oddychanie tlenowe, stanowią zatem newralgiczny punkt procesów
energetycznych komórki. Z drugiej strony, ponieważ to w nich dochodzi do

redukcji cząsteczki tlenu, właśnie one stanowią główne miejsce generowania
wolnych rodników. Co więcej, mitochondria posiadają własne DNA, w którym
znajduje się informacja potrzebna między innymi do biosyntezy podjednostek
wchodzących w skład kompleksów I, III, IV i V łańcucha oddechowego. Mlto-

chondrialny DNA koduje również tRNA oraz rRNA. Ten organellarny genom
znajduje się w bezpośrednim sąsiedztwie źródła wolnych rodników. Na domiar

złego, mitochondrialne DNA, w odróżnieniu od DNA jądrowego, nie tworzy
kompleksów z histonami, co sprawia, że stanowi znacznie dostępniejszą stru
kturę. Jakby tego było mało, mitochondria posiadają znacznie uboższy i mniej
sprawny aparat naprawy DNA (Le Douxi współaut. 1992).

W swojej współczesnej wersji mitochondrialna teoria starzenia się została
stworzona przez J. Miąuela (Miquel i współaut. 1980). W odróżnieniu od

Harmana, Miquel zwraca uwagę na to, że do postępującej degradacji mitochon-

driów, w szczególności ich materiału genetycznego, dochodzi wyłącznie w ko
mórkach zróżnicowanych (Miquel 1992). Za główne negatywne następstwa
mutacji mitochondrialnego DNA uważa się oczywiście utratę zdolności do oksy
dacyjnej fosforylacji oraz spadek ogólnej liczby mitochondriów. Proponuje się
również inne mechanizmy, które mogłyby uczestniczyć w procesach starzenia.

Jednym z nich miałyby być mutacje, które nie obniżając zdolności mitochon
driów do produkcji ATP mogłyby jednocześnie powodować zachwianie homeo
stazy całej komórki (Shay i Werbin 1987). Inna ciekawa propozycja zwraca uwagę
na możliwość insercji mitochondrialnego DNA do DNA jądrowego, co byłoby
oczywiście czynnikiem mutagennym. Istnienie takich insercji zostało już po
twierdzone eksperymentalnie (Shay i Werbin 1992). Spory materiał dowodowy
jest drugim obok niezwykle atrakcyjnych przesłanek atutem teorii mitochon-

drialnej. Zgodnie z przewidywaniami, tempo powstawania uszkodzeń mitochon
drialnego DNAjest rzeczywiście wysokie, będąc aż od 10 do 16 razy wyższe niż
w jądrze (Richter 1988). O łatwości z jaką może dochodzić do mutacji w mito-
chondriach może świadczyć również znacznie szybszy w porównaniu do jądra
proces ewolucji genomu mitochondrialnego (Brown i współaut. 1979). Groma
dzenie się mutacji mitochondrialnego DNA z wiekiem zostało udowodnione także

bezpośrednio (Arnheim i Cortopassi 1992, Lee i współaut. 1994 Simonetti i

współaut. 1992, Wei 1992). Bardzo często obserwowanymi uszkodzeniami mito
chondrialnego DNA są delecje stosunkowo sporych odcinków, spośród których
u człowieka najpospolitsząjest delecja odcinka leżącego między 8 469 a 13 447

parą zasad, zwana ze względu na swoją długość delecją 4 977 pz (Yang i współaut.
1994). Znanychjestjeszcze kilka innych charakterystycznych delecji. Stwierdza

się ponadto mutacje punktowe, mutacje przesunięcia, powstawanie dimerów
oraz insercje (Miquel 1992). Obserwowane uszkodzenia miały miejsce zarówno
w DNA odpowiedzialnym za ekspresję białka, jak również w odcinkach kodują
cych tRNA (Munscher i współaut. 1993). Oprócz uszkodzeń w genomie stare
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mitochondria wykazują również zmiany w płynności, elastyczności i przepusz
czalności błon oraz zaburzenia w homeostazie wapniowej (Miquel 1992).

O szkodliwości uszkodzeń mitochondrialnego DNA może świadczyć szereg
dziedzicznych chorób, których cechą wspólną jest wysoka niestabilność tych
organelli. Spośród najbardziej znanych można wyróżnić trzy główne typy: postę
pujące porażenie zewnętrznych mięśni gałki ocznej (CPEO) — grupę chorób

dotykających komórki mięśniowe, a w swojej ostrzejszej postaci, zwanej zespo
łem Kearnsa-Sayrea (KSS), dodatkowo neurony; MELAS (mitochondrialna mio-

patia, encefalopatia, kwasica mleczanowa i udar) oraz chorobę Fukuhara

(MERRF) — choroby również przejawiające się zaburzeniami neuromuskularny-
mi. Jak łatwo zauważyć, choroby te atakują głównie tkanki nie posiadające
zdolności podziałowych, co zgodnejest z założeniami Miąuela.

Mitochondria starszych nie dzielących się komórek oprócz zmian morfologi
cznych wykazują również zmiany funkcjonalne. W zależności od tkanki obser
wuje się większe, bądź mniejsze obniżenie się produkcji ATP w komórce.

Przypuszcza się, że oprócz spadku przypadających na komórkę liczby mitochon-

driów, przyczyną takiego stanu rzeczyjest również coraz większa nieszczelność
łańcucha oddechowego pozostałych mitochondriów. To z kolei może być przy
czyną zwiększenia generacji wolnych rodników, tym bardziej że mniej wydolne
mitochondria, aby dostarczyć komórce dotychczasowe ilości energii, zmuszone

są pracować w większym tempie (Arnheim i Cortopassi 1992).
Ze względu na zachęcające założenia teoretyczne oraz z racji sporego mate

riału dowodowego mitochondrialna teoria starzenia się należy obecnie do teorii

bezsprzecznie cieszących się największym powodzeniem. Jednakże nawet i wjej
przypadku można postawić kilka trudnych pytań, na które do dziś jeszcze nie
ma jednoznacznych odpowiedzi. Po pierwsze, zgodnie ze swoimi założeniami

ogranicza się do komórek zróżnicowanych i nie dzielących się a w szczególności
do tych, które proces różnicowania się przeszły na samym początku rozwoju
organizmu. Jednocześnie procesy starzenia nie ograniczają się tylko do nich. Co

więcej, nawet w tkankach wcześnie zróżnicowanych, pochodzących od osób,
które nie cierpią na wspomniane wcześniej choroby mitochondrialne, akumula
cji uszkodzeń w mitochondriach poniżej pewnego wieku raczej nie daje się
zaobserwować (Arnheim i Cortopassi 1992, Lee i współaut. 1994). Jeśli byłby
to rzeczywisty obraz a nie rezultat niedoskonałości pomiarowej, degeneracja
mitochondriów mogłaby się okazać kolejnym procesem, będącym wynikiem a nie

przyczyną starzenia się. Źródłem innych wątpliwości może być porównanie
stopnia uszkodzenia populacji mitochondriów u ludzi starych i osób cierpiących
na choroby o podłożu mitochondrialnym. Okazuje się, że nawet u ludzi w pode
szłym wieku względna liczba najbardziej pospolitych mutacji nie jest zbyt duża.
Na przykład w przypadku delecji 4 977 pz, w tkance mięśniowej, wynosi ona od

0,0025% do wyjątkowo 0,26% (Corral-Debrinski i współaut. 1991, Lee i współ
aut. 1994, Lezza i współaut. 1994, Simonetti i współaut. 1992). W innych
tkankach wartości te mogą być jeszcze mniejsze (Lee i współaut. 1994, Simo-
netti i współaut. 1992). Tę samą delecję u pacjentów chorych na MELAS można

zaobserwować co najmniej u 27% mitochondriów (Lezza i współaut. 1994),
a zdarzają się przypadki, gdy liczba zmutowanych mitochondriów sięga nawet

powyżej 90% (Arnheim i Cortopassi 1992). Podobnie wysoki stopień uszkodzenia
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mitochondrialnego DNA można obserwować również w przypadku innych tego
typu zaburzeń (Shoji i współaut. 1993). Czy Jest zatem możliwe, aby tak mała
liczba uszkodzeń, jaką obserwujemy u osób zdrowych, mogłaby być głównym
powodem starzenia się ich organizmów? Warto wspomnieć także o organizmach,
u których stopień uszkodzenia genomu mitochondrialnego zdaje się być wzglę
dnie stały w ciągu całego życia. W przypadku muszki owocowej wynosi on około
1% (Calleja i współaut. 1993). Tak więc procesy starzenia się i degradacji

mitochondriów mogłyby zachodzić całkiem niezależnie. Co ciekawe, aktywność
enzymów mitochondrialnych u muszki spada z wiekiem. Jest zatem całkiem

prawdopodobne, że podobny spadek obserwowany na przykład u człowieka,
również może być spowodowany czynnikami leżącymi poza omawianą organellą.

FENOMEN KOMÓREK ROZRODCZYCH

Wszystkie powyżej przedstawione teorie mogą być ze sobą powiązane i wza
jemnie się uzupełniać. Jak tojuż zostało wcześniej wspomniane, istnieje synergia
między powstawaniem uszkodzeń wolnorodnikowych a procesami Maillarda.
Jedne i drugie brane są pod uwagę w teorii wiązań sieciujących, teorii lipofuscy-
nowej czy też teorii mutacji somatycznych. Wreszcie mitochondrialna teoria
starzenia się jest w pewnym sensie niczym więcej, jak rozwinięciem teorii

wolnorodnikowej i teorii mutacji somatycznych. Wszystkie są również typowymi
teoriami stochastycznymi. Uznają one zatem, że u podstaw procesów starzenia
nie ma ani żadnej celowości, ani nawet nie istnieje żaden program odpowiedzial
ny za gwałtowny wzrost śmiertelności w pewnym, dość ściśle określonym wieku.

Zwracają natomiast uwagę na molekularne zdarzenia, które nakładając się na

siebie, miałyby prowadzić do coraz większej degeneracji układu żywego. Zdarze
nia te chociaż przypadkowe, poprzez swoją masowość, dawałyby w efekcie bardzo

charakterystyczny i powtarzalny proces, jakim jest starzenie. Szybkość z jaką
by ten proces zachodził uzależniona byłaby zatem od prawdopodobieństwa
zaistnienia wspomnianych molekularnych zdarzeń oraz w pewnych przypad
kach również od zdolności do naprawy odwracalnych uszkodzeń. W tym momen
cie pojawia się pytanie o to, czy postulowana akumulacja degeneracyjnych zmian

miałaby zachodzić zawsze, czy też jedynie w pewnych specyficznych warunkach.
Zdania są podzielone. Część badaczy przyjmuje za bardziej prawdopodobną
pierwszą z tych możliwości, uznając, że relacje między czynnikami niszczącymi
a mechanizmami obronnymi i naprawczymi wpływałybyjedynie na tempo zmian.
Inni zakładają istnienie pewnego progu, poniżej którego uszkodzenia nie groma
dziłyby się. Źródeł koncepcji progu można upatrywać w próbach rozwiązania
niezwykle interesującej zagadki, jaką jest potencjalna nieśmiertelność linii

zarodkowej. Pojawiają się tu jednak dwa istotne problemy. Po pierwsze nie

istnieją żadne dane świadczące o wyjątkowych własnościach obronnych komó
rek pasma płciowego, ani także komórki te nie charakteryzują się szczególnie
niskim metabolizmem. Owszem, niektóre komórki są w większym stopniu
narażone na przykład na stres oksydacyjny, takjak ma to miejsce w przypadku
włókien mięśniowych, ale procesy starzenia nie ograniczają się tylko do nich,
lecz w komórkach somatycznych są zjawiskiem ogólnie pospolitym. Drugi
problem ma charakter interpretacyjny. Powstaje bowiem pytanie, czy teorie
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powołujące się na istnienie progu można w 100% nazwać teoriami stochasty
cznymi. Czy wolne rodniki, które mogłyby być przyczyną zmian w jednych
komórkach ajednocześnie byłyby niegroźne w innych, można byłoby w dalszym
ciągu traktowaćjako zwykły i nie podlegający kontroli czynnik fizykochemiczny,
czy też raczej jako pewien element homeostazy, dający o sobie znać w jednej
tkance, a nieaktywny w innej. Nawiasem mówiąc, istnienie progu w teoriach

zdecydowanie programowych nie prowadzi do tego typu sprzeczności.
Powyższe problemy nie istnieją również, gdy założymy, że akumulacja usz

kodzeń zachodzi zawsze i że żaden próg nie istnieje. Powraca wtedy jednak
pytanie o to, co sprawia, że rodzice, czyli osobniki stare, mogą dać początek
organizmom młodym. Jaki proces Jest w stanie usunąć powstałe w ich komór
kach błędy i oczyścić je ze zgromadzonych w okresie dotychczasowego życia
śmieci? Pytanie to staje się szczególnie ciekawe, gdy rozważamy uszkodzenia
w materiale genetycznym, będącym pierwotnym źródłem informacji komórko
wej. Najczęściej spotykaną odpowiedzią jest ogólnikowe stwierdzenie o odna
wiającym działaniu procesów płciowych. Szczegóły pojawiają się już rzadziej.
Jedni widzą w nich możliwość autentycznej naprawy, w której zmodyfikowane
nici DNA powracają do stanu wyjściowego, inni upatrują w mejozie mechanizmu

selekcji. W pierwszym przypadku, zwraca uwagę problem matrycy, na bazie

której komórka byłaby w stanie dokonać naprawy. Oczywiście w wielu przypad
kach wystarczającą byłaby komplementarność nici DNA oraz powstawanie par
chromosomów homologicznych. W jaki jednak sposób naprawiane byłyby mu
tacje, w wyniku których dochodziłoby do podstawienia jednej zasady przez
drugą? Co odróżniałoby zasadę właściwą od podmienionej? Druga propozycja
również może wzbudzać wątpliwości. Zakłada ona, że w nierozerwalnie związanej
z procesem płciowym fazie haploidalnej ujawniają się wszystkie recesywne
mutacje (a zgodnie z teorią mutacji somatycznych, właśnie z takimi mamy do

czynienia), co sprawia, że tylko komórki wolne od mutacji szkodliwych przeżyją
tę fazę i będą zdolne do zapłodnienia. Koncepcje powyższą należy traktować
z rezerwą z kilku powodów. Po pierwsze, opiera się ona na recesywnym chara
kterze mutacji wywołujących starzenie, co jak to już wcześniej napisaliśmy,
wobec doświadczeń z organizmami o różnej ploidalności jest niezbyt przekony
wujące. Drugie zastrzeżenie wynika z faktu, iż tylko niektóre mutacje szkodliwe
dla organizmu wielokomórkowego mogłyby wpływać na żywotność jednokomór
kowca, jakim niewątpliwiejest gameta. I wreszcie, nieco dziwną byłaby sytuacja,
w której istniałaby populacja komórek zupełnie niezmienionych obok wysoce
zmutowanych i to do tego należących do tej samej tkanki. Szczególnie, jeśli
odrzucimy istnienie progowej liczby uszkodzeń. Bardziej prawdopodobne byłyby
różnice ilościowe. Jedne komórki byłyby zmutowane bardziej, inne mniej.

Omawiając odmładzający charakter procesu płciowego nie sposób nie zatrzy
mać się na moment przy problemie związanym z istnieniem organizmów roz
mnażających się wyłącznie na drodze bezpłciowej. Podobniejak inne organizmy,
one również podlegają procesom starzenia się (Martinez i Levinton 1992),

jednakże pomimo braku mej ozy w ich reprodukcji osobniki nowo powstałe
można śmiało określić jako młode. One również zaczynają odmierzać swój
biologiczny wiek od nowa. Czy można to wyjaśnić ich niższą pozycją w hierarchii

ewolucyjnej i powiązanym z tym faktem mniej skomplikowanego podłoża gene-
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tycznego? Bardziej prawdopodobna jest zależność odwrotna. To rozmnażanie

płciowe wpływając na większą zmienność materiału genetycznego stało się
przyczyną powstania bardziej złożonych form. Może o tym świadczyć dodatkowo

występowanie organizmów wyższych, u których brak procesów płciowych jest
zjawiskiem wtórnym. Czy zatem procesy płciowe mają odpowiadać za konser
wacje informacji biologicznej, czy raczej za jej zmienność? Czy też może ma

miejsce jedno i drugie? Paradoks ten nie istnieje w teoriach programowych.
Odmłodzenie w czasie procesu płciowego nie musi wiązać się z naprawą uszko
dzeń. Jego istotą mogłoby być jedynie przeprogramowanie. Podobnie wygląda
poruszana wcześniej kwestia linii i komórek rozrodczych. Tutaj również nie są

potrzebne jakieś specjalne mechanizmy konserwacji, lecz istnienie innych algo
rytmów. W takim ujęciu pasmo płciowe różniłoby się od innych tkanek w ten

sam sposób, jak pozostałe tkanki między sobą. Różniłoby się programem. Rolą
biorących udział w procesach rozmnażania komórek płciowychjest przekazanie
następnym pokoleniom pełnej informacji. Dla innych tkanek ta pełna informacja
byłaby może niczym więcej, jak zbędnym balastem.

TEORIE PROGRAMOWE

Poglądy uznające starzenie się jako wynik realizacji pewnego programu są,

jak to już zostało wcześniej wspomniane, znacznie mniej popularne. Bierze się
to zapewne po części z tego, że stworzenie pełnej teorii opartej na powyższym
założeniu zdaje się być zadaniem znacznie trudniejszym, a sama teoria bardziej
skomplikowaną. Mechanizmy leżące u podstaw tak rozumianego starzenia się
mogą być dosyć złożone a co więcej nie muszą być uniwersalne, co stwarza

dodatkowe problemy zarówno badawcze, jak i interpretacyjne. Wszystko to

razem sprawia, że dowodzenie teorii programowych odbywa się często nie wprost
a w oparciu o krytykę teorii stochastycznych (co częściowo było zaprezentowane
również w niniejszym opracowaniu). Oczywiście zwolennicy genetycznego pod
łoża procesów starzenia się nie ograniczają się wyłącznie do tej metody, lecz

posiadają również argumenty pozytywne. Nim do nich przejdę, chciałbym naj
pierw dokładnie sprecyzować, co w dalszej części będzie rozumiane pod pojęciem
starzenia się programowego. Otóż nazwa ta będzie stosowana nie tylko w przy
padku, w którym starość organizmu i jego śmierć miałaby być zjawiskiem
celowym, lecz również we wszystkich innych przypadkach, w których starzenie

sięjest wynikiem wpisanego w pewien plan pojawienia się ekspresji określonych
genów, a nie, jak to ma miejsce w teoriach stochastycznych, w wyniku ciągłej
akumulacji różnych szkodliwych zmian.

Porównując dwie przeciwstawne koncepcje starzenia się nie sposób nie
zwrócić uwagi na to, że samo pojęcie starzenia się musi być nieco inaczej w nich
rozumiane. W teoriach stochastycznych (nie uznających progu) starzenie się
zachodzi zawsze: od urodzenia, czy nawet wcześniej, do śmierci. Wraz z wiekiem

jego tempo może ulegać zmianie, ale są to jedynie zmiany ilościowe, związane
zresztą z wcześniejszymi uszkodzeniami. Inaczej mówiąc, nasz wiek poreprodu-
kcyjny (starość) jest wynikiem starzenia się. W przypadku teorii programowych
jestwpewnym sensie na odwrót. Przejście wieku reprodukcyjnegojest sygnałem
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do rozpoczęcia się starzenia. Zgodnie z takim podejściem proces starzenia

pojawia się pod koniec życia i jest jednym z jego etapów. Jeśli tak, to istnieje
duże prawdopodobieństwo, że proces ten będzie podlegać tym samym mechani
zmom i być kontrolowanym przez te same systemy co inne, wcześniejsze etapy.
Za słusznością traktowania starzenia sięjako integralnej części przemian osob
niczych, a zatem jako zjawiska zaprogramowanego, mogą przemawiać dane

przedstawiające zależność między długością życia konkretnego gatunku a dłu
gością jego okresu dojrzewania. Okazuje się, że u ssaków, w przeważającej
mierze, wielkości te są ze sobą w pozyiywny sposób skorelowane. Czym dłuższe

dojrzewanie, tym dłuższe życie (tab. 1). Sugeruje to istnienie wewnętrznego
zegara, który u jednych organizmów może poruszać się szybciej, u innych zaś

wolniej. Towarzyszące temu różnice w potencjale obronnym komórki, na których
opierał się Cutler, a także różna zdolność naprawy uszkodzonego DNA, mogą
być jedynie czymś wtórnym. Organizm mając z góry ustaloną długość życia nie
ma powodu inwestować w obronę więcej, niż jest to niezbędne do właściwego
funkcjonowania w przewidzianym czasie. Oczywiście można to również zinter
pretować w przeciwny sposób - długość życiajest określona czynnikami stocha-

Porównanie długości rozwoju płodowego, dojrzewania płciowego i

maksymalnej długości życia u ssaków (KANUNGO 1998)

Tabelal

Gatunek Maksymalna
długość życia a

Długość
ciąży3

Wiek

dojrzewania
płciowego3

Człowiek 1380 9 144

Wieloryb 960 12 —

Słoń indyjski 840 21 156

Koń 744 11 12

Szympans 534 8 120

Goryl 472 9

Niedźwiedź brunatny 442 7 72

Pies 408 2 7

Bydło domowe 360 9 6

Rezus 348 5,5 36

Kot 336 2 15

Świnia 324 4 4

Owca 240 5 7

Koza 216 5 7

Królik 156 1 12

Świnka morska 90 2 2

Szczur 56 0,7 2

Chomik 48 0,5 2

Mysz 42 0,7 1,5
“

— w miesiącach

6 — KOSMOS
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stycznymi, natomiast długość okresu dojrzewaniajest określona wtórnie poprzez

dopasowanie się do przewidywalnej długości życia.
Jednym z argumentów wysuwanych przez zwolenników teorii programowych

są dane wskazujące na istnienie dość ściśle, gatunkowo określonej, maksymal
nej długości życia (Cristofalo i współaut. 1994). Do tej samej klasy argumentów
należy również zaliczyć wyniki pochodzące z badań nad bliźniakamijedno-, bądź
dwuj aj owymi, w których stwierdzono występowanie zbliżonej długowieczności,
pomimo różnic w trybie życia, czy wreszcie fakt dziedzicznego charakteru chorób

przedwczesnego starzenia się. Wysuwanie tych i podobnych argumentów wydaje
się jednak być sporym nadużyciem i świadczyć o niezrozumieniu istoty proble
mu. Jedynym wnioskiemjaki mamy prawo wyciągnąć z powyższych danychjest
więc to, że długość życia tak gatunków, jak i poszczególnych osobników jest
w dużej mierze uwarunkowana genetycznie. Takie uwarunkowanie może rzeczy
wiście odzwierciedlać leżący u podstaw procesu starzenia się program, ale równie
dobrze może być pochodną szeroko rozumianej odporności organizmu na czyn
niki stochastyczne.

STARZENIE SIĘ IN VITRO

Dziedziną, która w większym od innych stopniu zwróciła uwagę zwolenników

programowych teorii starzenia się są badania starzenia się in vitro. Początkowo
przypuszczano, że chociaż wszystkie organizmy starzeją się, to wchodzące w ich
skład pojedyncze komórki są potencjalnie nieśmiertelne. Owszem, umierają, ale
w wyniku śmierci całego organizmu - tak jak ginie fauna jednokomórkowców,
zasiedlających wysychającą kałużę. Na początku XX wieku poglądy te zdawały
się nawet uzyskiwać potwierdzenie w doświadczeniach Carrela (Carrel i Bur-
rows 1910). Dopiero druga połowa wieku przyniosła wyniki badań Hayflicka
i Moorhead’a, którzy wykazali , że sztucznie hodowane fibroblasty ludzkie mają
ograniczony i dość dokładnie określony potencjał podziałowy. Od tego czasu

pojawiło się wiele publikacji opisujących starzenie się in vitro także innych
tkanek (Hayflick 1989). Jednocześnie eksperymentu Carrela z fibroblastami

kurzymi pomimo stosowania podobnych metod nie udało się powtórzyć (Hay-
Flick 1991). We wszystkich przypadkach okazało się, że normalne nietrans-
formowane komórki ludzkie i zwierzęce nie są w stanie dzielić się bez ograniczeń.
Po początkowym okresie szybkiego wzrostu tempo proliferacji gwałtownie spada.
Oznacza to wejście hodowli komórkowej w tak zwaną fazę III, kończącą się
całkowitym zahamowaniem podziałów. Zjawisko to jest określanejako starzenie

się na poziomie komórkowym, czy teżjako starzenie się in vitro. Chociaż istnienie

tego zjawiska nie pozostawia obecnie już żadnych wątpliwości w dalszym ciągu
dyskusyjną pozostaje kwestia tego, czy rzeczywiście obserwowany proces jest
odpowiedzialny za degeneracyjne zmiany, ujawniające się na poziomie całego
organizmu. Głównym argumentem wysuwanym przeciwko takiej interpretacji

jest fakt nie osiągania przez komórki w warunkach in vivo wyznaczonej w bada
niach in vitro maksymalnej liczby podziałów. Inaczej mówiąc zwraca się uwagę
na to, że komórki wchodzące w skład organizmów starych są w dalszym ciągu
zdolne do podziałów. Nie można jednak zapominać o tym, że zahamowanie

proliferacji niejestjedynym objawem starzenia się komórek in nitro. Fibroblasty
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i inne przebadane komórki ludzkie i zwierzęce wchodząc w fazę trzecią chara
kteryzują się wyraźnymi zmianami morfologicznymi i anatomicznymi. Ponadto
stwierdzono odwrotną korelację między potencjałem podziałowym komórek
a wiekiem dawcy (Hayflick 1991). Jeszcze silniejszym argumentemjest korela
cja między potencjałami podziałowymi konkretnych rodzajów komórek a maksy
malnymi długościami życia gatunków, od których zostały pobrane (tab. 2).
Podobną zależność stwierdzono porównując te wielkości u ludzi zdrowych i osób

cierpiących na choroby przedwczesnego starzenia się (Clark i Weiss 1993,
Faragher i współaut. 1993, Murano i współaut. 1991).

Zależność między potencjałem podziałowym flbroblastów hodowanych in
vitro a maksymalną długością życia u wybranych kręgowców (Kanungo 1980)

Tabela 2

Gatunek
Potencjał podziałowy
populacji flbroblastów

hodowanych in uitro

Maksymalna długość
życia (w latach)

Żółw słoniowy 90-125 175(?)
Człowiek 40-60 110

Norka 30-34 10

Kura 15-35 30(?)

Mysz 14-28 3,5

Występowanie starzenia się komórek in nitro oczywiście, samo z siebie, nie
stanowi zaprzeczenia teorii stochastycznych. Teorie te opierają się bowiem na

zmianach, do jakich dochodzi na poziomie molekularnym, a zatem poniżej
poziomu komórkowego. Wszelkie uszkodzenia, na które powołują się te teorie,
mogłyby być bezpośrednią przyczyną degeneracji komórek, a dopiero w drugiej
kolejności pośrednio wpływałyby na cały organizm. Istnieje jednakże wiele cech
starzenia się komórek in nitro, które wyraźnie wskazują na genetyczne i progra
mowe podłoże tego procesu. Jedną z nich jest to, że potencjał podziałowy jest
wielkością charakterystyczną i niewrażliwą na wiele czynników fizyko-chemicz
nych. W szczególności stosowanie różnych temperatur hodowli oraz podawanie
antyoksydantów było dla potencjału podziałowego badanych populacji czynni
kiem obojętnym (Balin i współaut. 1977, Hayflick 1980). Potencjał podziałowy
był również niewrażliwy na tak drastyczne działania, jak zamrażanie kultur

komórkowych. Przetrzymywane w ten sposób ludzkie fibroblasty po 20 czy 30
latach dokładnie „pamiętały liczbę podziałów, które miały już za sobą”. Także

długotrwałe przetrzymywanie kultur komórkowych w medium nie zawierającym
czynników wzrostowych nie zmieniało wartości maksymalnej liczby podziałów,
do których były one zdolne. Jest to szczególnie istotne, gdyż w przeciwieństwie
do eksperymentów z zamrażaniem w tym przypadku nieaktywne, mitotycznie
komórki zachowywały pełny metabolizm, a zatem przez cały czas mogła zacho
dzić, związana z aktywnością metaboliczną, akumulacja niekorzystnych zmian.

Istnieją jednakż obserwacje potwierdzające udział czynników stochastycznych
w procesach starzenia się komórkowego. Warto tu wspomnieć o doniesieniu
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o hamującym wpływie nadtlenku wodoru na zdolność do proliferacji ludzkich
fibroblastów (Chen i Ames 1994). Co więcej, należy także nadmienić, że stoso
wane pojęcie potencjału podziałowego jest nieco mylące. Sugeruje ono, że

wszystkie należące do badanej populacji komórki dzielą się w sposób dość

regularny i że w pewnym momencie podziały te ustają. W rzeczywistości na

obserwowane podwojenia masy populacji komórek jedne komórki wpływają
w większym stopni, podczas gdy inne mogą nie dzielić się już wcale. Ta niejed
norodność populacji nie znajduje prostego wyjaśnienia i raczej żle komponuje
się w koncepcjach programowych.

Jedną z cech przemawiających za genetycznym podłożem starzenia się
komórek in vitro jest ścisłe określenie momentu, w którym cykl komórkowy
zostaje przerwany. W większości przypadków stare komórki zatrzymują się
w późnej fazie G1 i nie mogą rozpocząć replikacyjnej fazy S (Sherwood i współ-
aut. 1988). Czasami zatrzymanie cyklu może mieć miejsce również w fazie G2

(Gonos i współaut. 1992). Mechanizmy odpowiadające za blokowanie tych
dwóch przejść mogą się częściowo pokrywać, aczkolwiek nie są tożsame.

Czynniki umożliwiające przełamanie blokady między fazami G1 i S nie zawsze

wystarczają do rozpoczęcia mitozy (Stein 1989).
Bardzo ważnym argumentem zwolenników istnienia wewnętrznego progra

mu w procesach starzenia się in nitro jest fakt istnienia komórek rakowych.
W przypadku wielu z nich ograniczenia stwierdzone przez Hayflicka nie mają
miejsca. Nadzwyczajną zdolność komórek rakowych do nieograniczonej liczby
podziałów raczej trudno byłoby wyjaśnić jakimiś nadprzeciętnymi możliwościa
mi obrony przed czynnikami stochastycznymi. W rzeczywistości, porównując na

przykład aktywność enzymów biorących udział w obronie przed wolnymi rodni
kami, w przeważającej mierze, porównanie to wychodzi na niekorzyść dla
komórek rakowych (Oberley i Oberley 1988).

Jeszcze ciekawszych danych dostarczają eksperymenty polegające na fuzji
komórek młodych mających wysoki potencjał podziałowy z komórkami starymi,
które swoje zdolności podziałowe już wyczerpały. Jeśli zahamowanie procesów
podziałowych miałoby być rezultatem zakumulowania w określonej objętości
pewnej liczby uszkodzeń, można byłoby oczekiwać, że fuzja prowadziłaby do

jakiegoś uśrednienia zdolności podziałowych komórek młodych i starych. Oka
zuje sięjednak, że powstałe heterokarionty zachowują się tak, jak komórki stare,
będące zupełnie nie zdolnymi do jakichkolwiek podziałów (Pereira-Smith i Smith
1982). Świadczyć to może o istnieniu aktywnych czynników w procesie starzenia

się in nitro. Co więcej, powyższe dane sugerują, że gen lub geny odpowiedzialne
za ten proces byłyby niewątpliwie dominujące. Potwierdzają to dodatkowo fuzje
przeprowadzane między normalnymi a transformowanymi, nieśmiertelnymi
liniami komórkowymi. Powstające hybrydy nie posiadały zdolności do nieogra
niczonej liczby podziałów (Pereira-Smith i Smith 1983). Podobne rezultaty
uzyskiwano również dodając do genomu nieśmiertelnych linii komórkowych
pojedyncze chromosomy pochodzące z komórek nietransformowanych. W przy
padku komórek ludzkich ograniczenie zdolności podziałowych obserwowano

przy mikroiniekcji ludzkich chromosomów 1 i 4 (Hensler i współaut. 1994,
Pereira-Smith i współaut. 1985). Obecność genów, które mogłyby brać udział
w hamowaniu proliferacji w starszych kulturach komórkowych, stwierdzono
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również na chromosomach 6 i 11 (Gualandi 1 współaut. 1994, Sabbioni i

współaut., 1994, Sandhu i współaut. 1994). Można byłoby zatem powiedzieć, że

unieśmiertelnienie się komórki nie odbywa się na drodze nabycia jakichś
specjalnych mechanizmów, lecz polega raczej na utracie zdolności do ekspresji
pewnych genów.

Wiele przemawia za tym, iż czynników odpowiedzialnych za hamowanie

podziałów komórkowych należy szukać w cytoplazmie. Wyniki fuzji przeprowa
dzanych między całymi komórkami młodymi a pozbawionymi jąder staiymi
fibroblastami były takie same, jak w przypadku pełnych komórek (Drescher-
Lincoln i Smith 1983). Krótkie podziałanie trypsyną na biorące udział w fuzji
cytoplasty staiych komórek nieco łagodziło ich inhibujące działanie (Pereira-
Smith i współaut. 1985), co mogłoby świadczyć o białkowym charakterze ucze
stniczących w tym procesie czynników. Co ciekawsze, zniesienie antyprolifera-
cyjnego działania starych cytoplastów uzyskiwano również stosując inhibitory
syntezy białka, takie jak na przykład cykloheksimid (Drescher-Lincoln i Smith

1984). Sugeruje to istnienie w cytoplazmie starych komórek specyficznego
mRNA, odpowiedzialnego za syntezę wspomnianych wyżej, białkowych inhibito
rów podziałów komórkowych. Zostało to udowodnione w dalszych eksperymen
tach polegających na wstrzykiwaniu RNA pochodzącego z komórek starych do

młodych, co również prowadziło do zahamowania syntezy DNA (Lumpkin i współ
aut. 1986). Z badań, w których hamowano translacje mRNA wynika jeszcze

jeden, bardzo ważny wniosek. Otóż do pełnego zniesienia powodowanej przez
stare fibroblasty inhibicji syntezy DNA wystarczała jedynie dwugodzinna inku
bacja z cykloheksimidem, co może świadczyć o tym, że czynniki hamujące
proliferację są białkami o małej trwałości. Tak więc wzrost ich aktywności nie

mógłby być rezultatem długotrwałej akumulacji lecz raczej efektem wzmożonej
ekspresji odpowiadających im genów.

Badania prowadzone in vitro nad populacjami komórek ludzkich i zwierzę
cych a także badania oparte na niższych organizmach eukariotycznych stały się
źródłem wielu cennych informacji, które pozwoliły zrozumieć niektóre mechani
zmy regulujące cykl komórkowy, w tym również takie, które mają swój udział
w procesach starzenia. W dalszym jednak ciągu uzyskany obraz jest niepełny
a co ważniejsze nie daje odpowiedzi na podstawowe pytanie, o to co rozpoczyna
łańcuch przemian w starzejącej się komórce; które zmiany można uznać za

pierwotne. Jak do tej pory wiele wskazuje na to, że omawiane mechanizmy mogą
mieć wielostopniową strukturę, co dodatkowo komplikuje cały obraz. Przema
wiają za tym badania, w których przeprowadzano fuzję między różnymi nieśmier
telnymi liniami komórkowymi. Okazało się, że tylko niektóre hybrydy zachowały
właściwości rodziców. Wyodrębniono cztery grupy linii komórkowych, między
którymi fuzje nie prowadziły do utraty proliferacyjnej nieśmiertelności (Smith
i Pereira-Smith 1989). Świadczyć to może o tym, że recesywna mutacja prowa
dząca do uwolnienia się spod kontroli mechanizmów regulujących podziały
komórkowe mogłaby dotyczyć czterech różnych genów, bądź czterech grup
genów. W komórkach ludzkich dochodzi do dalszych komplikacji związanych
z istnieniem dwóch, a niejednego progu oddzielającego zwykłe komórki od tych,
które są już w pełni nieśmiertelne (Wright i Shay 1992). Progi te są określane

jako Mi i M2. Wiadomo już, że mechanizmy odpowiedzialne za hamowanie
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proliferacji w tych miejscach nie są tożsame, o czym może świadczyć to, że

czynniki umożliwiające przeskoczenie progu Mi (np. transfekcja wirusem SV40)
nie są w stanie usunąć kolejnej barieiy, jakąjest próg M2.

Na podstawie dotychczasowych badań, z dużym prawdopodobieństwem
można przyjąć, że spowolnienie tempa powielania się materiału genetycznego
w starych populacjach następujące głównie na skutek zmian jakie zachodzą
w mechanizmach inicjacji replikacji, aczkolwiek aktywność polimerazy a —

podstawowego odpowiedzialnego za replikację DNA enzymu u organizmów euka
riotycznych również wyraźnie spada (Norwood i współaut. 1992). Większość
czynników biorących udział w procesie inicjacji w komórkach staiych wykazuje
podobną ekspresję, co w komórkach młodych. Nieznaczny spadek stężenia daje
się zauważyć w przypadku cykliny A oraz białka p34cdc2 (Riabowol 1992).
Znacznie drastyczniej spada stężenie białka c-Fos, którego dimery z białkami
z grupy Jun tworzą niezbędny dla inicjacji kompleks AP-1 (Riabowl i współaut.
1988). Niestety, podawanie tych białek do staiych komórek nie wystarczyło do

reinicjacji podziałów. Fakt ten jednakże nie deprecjonuje całkowicie roli c-Fos
w zdarzeniach, jakie mają miejsce w starzejących się komórkach in vitro. Trzeba
bowiem pamiętać, że oprócz zmian ilościowych na zdolność wiązania się c-Fos
z białkami z grupy Jun mają również wpływ zmiany post-translacyjne, w szcze
gólności jego ufosforylowanie (Riabowol 1992). Innym białkiem uczestniczącym
w procesach regulacji replikacji DNA, a którego aktywność również zależy od
stopnia ufosforylowania, jest produkt genu retinoblastomy (pl 10Rb). Stwierdzo
no, że charakterystyczny dla starych fibroblastów, nieufosfoiylowany pllORb
blokuje proces inicjacji. Chociaż i w tym przypadku inaktywacja tego białka nie

wystarczała do przekroczenia pierwszego progu w drodze do proliferacyjnej
nieśmiertelności białko to rzeczywiście może uczestniczyć w procesach starzenia
się in vitro. Okazuje się bowiem, że jednoczesna inaktywacja białka pllORb
i innego białka supresorowego p53 pozwala na przekroczenie progu Mi (Wright
i Shay 1992). Oczywiście nadal pozostaje problem zmian pierwotnych, jako że
nieufosforylowanie pl 10Rb orazzmiany w ekspresji p53 znajdują się raczej bliżej
końca łańcucha przemian prowadzących do inhibicji replikacji DNA. Znalezienie

początkowych ogniw byłoby zapewne wielkim krokiem na drodze do zrozumienia
mechanizmów prowadzących do mitotycznej śmierci komórki. Jednakże nawet

wtedy pozostałby otwarty problem istnienia komórkowego zegara, odpowiedzial
nego za liczenie kolejnych podziałów i za nadanie pierwotnej informacji o tym,
że już nadszedł czas się zatrzymać. Stochastyczne wyjaśnienie starzenia się in
vitro nie wymaga specjalnego licznika — każda biomolekuła akumulująca usz
kodzenia może pełnić taką rolę. Wyjaśnienie programowe wymaga zegara z pra
wdziwego zdarzenia. Zgodnie z tym, cojuż wcześniej było powiedziane, zegar taki
nie mierzyłby czasu chronologicznego, lecz czas wewnętrzny, związany z nastę
pującymi po sobie cyklami komórkowymi.

ROLA TELOMERÓW

Jednym z najbardziej popularnych kandydatów na funkcję komórkowego
zegarajest telomer. Mianem tym oznaczamy nukleoproteinową strukturę, będą
cą naturalnym zakończeniem chromosomów organizmów eukariotycznych. Ce-
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chą charakterystyczną telomerowego DNAjest prosta, powtarzająca się sekwen
cja o wysokiej konserwatywności. U człowieka, podobnie jak u innych kręgow
ców, ma ona postać TTAGGG, dając w sumie cząsteczkę o długości od 2 do 30

tysięcy par zasad (De Lange 1992). Telomery stanowią ochronę mechaniczną
chromosomu, jak również, co w tym przypadku istotniejsze, rozwiązują problem
replikacji charakterystycznej dla organizmów eukariotycznych — liniowej czą
steczki DNA. Cząsteczka tajest replikowana wyłącznie w kierunku 5’ —> 3’, przy
czym zawsze jest wymagany rybonukleinowy starter, co prowadzi do ciągłego
skracania się nici DNA. Obecność telomeru sprawia, że nie odbywa się to kosztem

istotnych sekwencji kodujących. Możliwość ciągłego skracania się telomerowego
DNA stała się przesłanką do stworzenia przez Olovnikowa teorii upatrującej
w omawianej strukturze molekularnego licznika podziałów komórkowych (Olov-
nikov 1973). Późniejsze badania wykazały, że rzeczywiście skracanie się telome-
rów jest regułą we wszystkich komórkach somatycznych (Harley 1991) oraz że

ich brak może prowadzić do aberracji chromosomalnych, a w szczególności do

powstawania chromosomów dicentiycznych (Pathak i współautorzy 1994). Co

więcej, w komórkach linii generatywnej telomery nie tylko mogą nie tracić swojej
długości, lecz nawet niejednokrotnie ulegają wydłużeniu (Harley 1991). To
ostatnie zjawisko jest tłumaczone istnieniem aktywności telomerazowej — en
zymu będącego rybonukleinobiałkową odwrotną transkryptazą. Podobnie

aktywność telomerazową stwierdza się również u organizmów jednokomórko
wych (Greider I Blackburn 1985), a także, co szczególnie interesujące, w trans
formowanych, nieśmiertelnych liniach komórek rakowych (De Lange 1994).
Używając organizmówjednokomórkowych przeprowadzono eksperymenty, które

bezpośrednio mogą wskazywać na związek między długością telomeru a zdolno
ściami proliferacyjnymi. Zablokowanie w komórkach drożdżowych ekspresji
genu EST1, któryjak się przypuszczajest odpowiedzialny za aktywność telome
razy, prowadziło do postępującego spadku długości telomeru i pojawienia się
symptomów starości (Lundblad i Szostak 1989). Podobne rezultaty otrzymywano
pozbawiając telomeru chromosomy drożdżowe w sposób mechaniczny. O roli
telomerów w procesach starzenia się mogłyby świadczyć również obserwacje
wskazujące na to, że jedyną aberracją chromosomową w znaczący sposób
wzrastającą u człowieka z wiekiemjest powstawanie chromosomów dicentrycz-
nych.

Nie ulega wątpliwości, że telomerjest strukturą bardzo ważną dla zachowa
nia genetycznej stabilności. Można nawet powiedzieć, że konieczną. Z tego
powodu również aktywność telomerazy jest bezsprzecznie niezbędna w tkan
kach, w których komórki dzielą się w sposób nieograniczony. Niejestjużjednak
tak oczywiste, czy to właśnie telomer i jego zanik jest odpowiedzialny za

pojawianie się w kulturach komórkowych fazy III i związanej z nią bariery Mi.
Już samo porównanie telomerów pochodzących z komórek należących do róż
nych tkanek może budzić spore wątpliwości. Niejednokrotnie komórki, które

osiągnęły fazę Mi, mają dłuższe telomery od innych, jeszcze dzielących się
komórek. Podobny brak zależności możemy napotkać analizując długości telo
merów i zdolności replikacyjne komórek pochodzących od różnych gatunków.
Dobrym przykładem może być porównanie dokonane między człowiekiem a my
szami domowymi, u których długość telomeru była mniej więcej 10 razy dłuższa
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od ludzkiej (Kipling i Cooke 1990). Myszy te nie tylko nie miały zamiaru odebrać
człowiekowi jego pierwszeństwa w długowieczności wśród ssaków, ale również
nie różniły się pod tym względem od innych pokrewnych sobie gatunków, które
nie były obdarzone tak cennym ładunkiem. Źródłem innych wątpliwości są fakty
wskazujące na to, że w wielu przypadkach komórki, które przekroczyły próg Mi,
w dalszym ciągu tracą swoje telomerowe DNA. A zatem, Jeśli telomer miałby
spełniać rolę zegara i licznika podziałów komórkowych, jego długość byłaby

jedynie pewnym wskaźnikiem. Nie wpływałaby natomiast w sposób bezpośredni
na zdolność komórki do podziałów. W takim ujęciu przejście przez niektóre
komórki progu Mi byłoby wynikiem nie odczytania zawartej w telomerze infor
macji, bądź jej obejścia. Z drugiej jednak strony, nie stwierdzono istnienia

dzielących się komórek ludzkich, których sekwencja telomerowa byłaby krótsza
niż 1,5 tys. par zasad. Co więcej, taka długość jest charakterystyczna dla

komórek, które zatrzymały się w punkcie M2 (De Lange 1994). Być może, właśnie
ten drugi punkt jest wyznaczony długością telomeru. W takim jednakże przy
padku rola telomerów w procesach starzenia się zarówno in vttro, jak i in vivo

byłaby raczej nieistotna.

ASPEKT EWOLUCYJNY PROCESÓW STARZENIA

Dotychczasowe rozważania polegały głównie na analizie' proponowanych
wyjaśnień natury starzenia się. Warto również na chwilę zatrzymać się nad

podstawowym dla całego problemu pytaniem o sens istnienia tego zjawiska. Jeśli
bowiem mielibyśmy mieć do czynienia z procesem programowym, jego powszech
ne występowanie sugerowałoby istnienie kryjących się za tą powszechnością,
niezwykle silnych presji ewolucyjnych. Sprawa ta stała się obiektem żywej
dyskusji prowadzonej zarówno w kręgach gerontologicznych, jak i wśród ewolu-

cjonistów. Już samo to sugeruje, że dyskusja tajest wielowątkowa. Główna linia

podziału między stronami w toczącym się sporze jestjednak wyraźna. Z Jednej
strony zwolennicy teorii adaptatywnych widzący w procesach starzenia zjawisko
celowe i korzystne dla gatunku oraz ich przeciwnicy uważający, że nawet jeśli
starzenie się powstało na drodze ewolucji, to stało się to jak gdyby przypadkiem
i przy okazji (Kirkland 1989). Nietrudno zauważyć, że środek ciężkości dyskusji
między adaptywistami a nonadaptywistami leży w nieco innym miejscu niż
w sporze zaprezentowanym w niniejszym opracowaniu. O ile słuszność konce
pcji adaptatywnych raczej Jednoznacznie przemawiałaby za programowym pod
łożem procesów starzenia się (chociaż też nie do końca), o tyle przyjęcie koncepcji
nonadaptatywnej nie wyklucza ani teorii programowych ani stochastycznych.

KONCEPCJE ADAPTATYWNE

U podstaw koncepcji adaptatywnej leży założenie, zgodnie z którym starzenie

sięjest zjawiskiemjak najbardziej korzystnym dla gatunku, gdyż daje możliwość

wprowadzania do populacji młodych osobników, co z kolei może pociągać za sobą
większą zmienność, a przez to większe zdolności przystosowawcze gatunku.
Niestety, założenie powyższe musi wystarczać niemal za dowód prawdziwości
koncepcji, jako że raczej trudno podać inne istotne argumenty przemawiające
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za jej prawdziwością. Jednym z nich miałoby być występowanie gatunków,
u których obserwuje się nagłe pojawienie się i szybki przebieg procesu starzenia

się. Gatunki takie nazywamy semelparatywnymi (Cole 1954) i klasycznym ich

przedstawicielem jest łosoś — ryba, która bez względu na wiek, ginie zazwyczaj
wkrótce po odbyciu tarła. Argument ten jest niezbyt przekonujący, a jeślijuż to

raczej przeciwko teoriom adaptatywnym. Starzenie gatunków semelparatyw-
nych rzeczywiście sprawia wrażenie celowego. Jest jednak zjawiskiem unikal
nym. A przecież, jeśli ewolucja promowałaby eliminację osobników starszych, to

właśnie taki semelparatywny model wydawałby się najwłaściwszy 1 najkorzyst
niejszy. Znacznie mocniejsze argumenty można przedstawić przeciwko konce
pcjom adaptatywnym. Po pierwsze, dożywanie późnego wieku w warunkach

naturalnych jest rzadkim zjawiskiem (Comford 1979). Większość osobników
wobec zagrożeń płynących ze środowiska nie ma szans dożyć starości. A zatem,
te nieliczne, którym by się to udało i tak nie miałyby większego wpływu na

kondycje populacji i przebieg ewolucji. Takjak rzadkość starzenia się semelpara-
tywnego, tak również pospolitość występowania samego zjawiska starzenia się
zdaje się być argumentem przeciwko tezie celowości. Czy byłoby bowiem możli
we, aby przy tak wielkiej różnorodności organizmów żywych i środowisk ich

występowania nie napotkalibyśmy wielokomórkowców mających nieograniczony
potencjał życiowy. Byłoby to ewenementem wśród najróżniejszych przystoso
wań, jakie możemy zaobserwować w świecle istot żywych. Jakiejkolwiek sfery
życia byśmy nie badali, odnajdujemy organizmy, które nie wykształciły pewnych
przystosowań, inne, które takie przystosowania nabyły i jeszcze inne, które
z nich zrezygnowały. Natomiast starzenie sięjest uniwersalne. Istnieją co prawda
doniesienia wskazujące na pewne wyjątki od tej reguły (koralowce, niektóre iyby
chrzęstnoszkieletowe) (Kirkland 1992), ale przypuszczalnie wynika to z faktu
nieodróżniania pojedynczego osobnika od koloni, bądź po prostu opierania się
na nie sprawdzonych do końca danych.

TEORIE NONADAPTATYWNE

Teorie nonadaptatywne, jak łatwo się z powyższego domyślić, cieszą się
znacznie większą popularnością. Z drugiej jednak strony, stanowią zdecydowa
nie mniej homogenną grupę. Co więcej, stosując nasze kryteria dokonujemy
dalszych podziałów. Cechą wspólną tych teorii jest założenie, że starzenie się
i śmierć organizmów niejest czynnikiem specjalnie pożądanym. Do teorii nona-

daptatywnych cieszących się największym powodzeniem można zaliczyć teorię
akumulowanych mutacji, teorię antagonistycznej plejotropii oraz teorię jedno
razowej somy. Pierwsze dwie, zaproponowane w połowie XX wieku przez Meda-
wera są nieco do siebie zbliżone, a ich wspólną podstawę stanowi wspomniane
już wcześniej założenie mówiące o tym, że los, jaki spotyka starsze osobniki
wobec ich niewielkiej liczebności, nie ma większego wpływu na przebieg ewolucji
(Medawar 1957). Zgodnie z tym cechy ujawniające się fenotypowo w starszym
wieku nie podlegałyby żadnej selekcji, w tym w szczególności nie istniałby
mechanizm umożliwiający usuwanie szkodliwych mutacji o opóźnionym działa
niu. Mutacje te zaś byłyby odpowiedzialne za to, co postrzegamyjako starzenie.
Można powiedzieć, że teoria akumulowanych mutacji na tym się już kończy.
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Jednakże w odróżnieniu od teorii adaptatywnych istnieje wjej przypadku sporo
obserwacji i eksperymentów, które rzeczywiście mogą potwierdzać stworzoną
przez Medawera teorię. Bezpośrednio wypływającym z niej wnioskiemjest to, że

populacje i gatunki pochodzące z bezpieczniejszych środowisk będą charaktery
zowały się większą długowiecznością. Przykładem mogą być zwierzęta latające,
takie jak ptaki, czy nietoperze, duże nie zagrożone przez drapieżniki gatunki
ssaków, czy też wreszcie człowiek — gatunek, który wyeliminował wiele zagrożeń
mogących być przyczyną przedwczesnej śmierci (Partridge i Barton 1993).
Opisane zjawisko dało się zaobserwować także w warunkach laboratoryjnych.
Populacje muszek owocowych, w których do reprodukcji przeznaczano wyłącznie
starsze osobniki, charakteryzowały się wyraźnie większą maksymalną długością
życia (Luckinbill 1993). W zgodzie z teorią akumulowanych mutacji są również

obserwacje wskazujące na długowieczność gatunków, u których wraz z wiekiem

zwiększają się zdolności rozrodcze. Skutkiem tego osobniki starsze, chociaż

mniej liczne, nadal mają duży wpływ na przenoszoną z pokolenia na pokolenie
informację genetyczną. Dobrym przykładem takiej zależności może być karp —

ryba, która swoją nazwę zawdzięcza wysokiej płodności, znanajednocześniejako
gatunek długowieczny (Williams 1957).

Chociaż gromadzenie się ujawniających się w starszym wieku szkodliwych
mutacji może nie mieć ujemnego wpływu na kondycję gatunku, tojednak trudno
uznać ten fakt za szczególnie korzystny. Można mieć zatem wątpliwości co do

tego, czy możliwość ta byłaby czymś wystarczającym do wyewoluowania proce
sów starzenia się. Wątpliwość ta stanowi przesłankę drugiej wspomnianej teorii,
zgodnie z którą akumulowanie w czasie filogenezy genów będących przyczyną
starzenia się wiąże się z ich dwojakim, plejotropowym działaniem (Medawar
1957). Chociaż byłyby one szkodliwe dla osobników starszych, to w młodości

zwiększałyby szansę na przeżycie. Jak już wcześniej zaznaczyłem, analogia
dychotomi programowe-stochastyczne i adaptatywne-nonadaptatywne jest po
zorna. Zaprogramowana sekwencja zdarzeń postrzeganychjako starzenie się nie
musi koniecznie wynikać z dążenia gatunków do unicestwiania starszych osob
ników. Już samfakt tego, że omawiając teorię akumulowanych mutacji i plejo-
tropowego antagonizmu często mówimy o istnieniu letalnych genów, może

wyrażać pewne niewypowiedziane założenie, że mamy do czynienia z procesem
jak najbardziej genetycznie programowanym. Oczywiście również przedstawie
nie interpretacji stochastycznej powyższego obrazu niejest rzeczą trudną. Czymś
najbardziej narzucającym się może być stwierdzenie, że przyczyną starzenia się
są uszkodzenia wywołane przez aktywne formy tlenu, a oddychanie tlenowejest
na obecnym etapie rozwoju świata istot żywych warunkiem koniecznym pomy
ślnego uczestnictwa w toczonym wśród organizmów wyższych współzawodni
ctwie. Ocieramy się w tym miejscu o bardzo ważną kwestię interpretacji tego, co

można nazwać pierwotnym czynnikiem w procesach starzenia. W powyższym
przypadku sprawa jest dosyć jasna. Można by Jednak podać takie przykłady,
które już nie są tak oczywiste. Z analogicznymi problemami spotykamy się
również rozważając kolejną nonadaptatywną teorią zwaną teorią jednorazowej
somy, zwracającą uwagę na to, że istotnymi dla gatunku i Jego przetrwania są

tylko komórki rozrodcze, podczas gdy komórki somatyczne pełnią rolę podrzędną
i wtórną w stosunku do poprzednich, polegającą na stworzeniu im jak najwię-
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kszych możliwości przeżycia i rozprzestrzeniania się (Kirkwood 1977). Można
zatem przypuszczać, że tkanki somatyczne będą traktowane po macoszemu,

otrzymując jedynie pewne minimum niezbędne do prawidłowego wykonania
swojego zadania. Każde dodatkowe nakłady poniesione na rzecz linii somatycznej
musiałyby się negatywnie odbić na konkurencyjności gatunku. Reasumując,
starzenie się byłoby wynikiem pewnej strategii, której celem byłoby osiągnięcie

jak największego sukcesu reprodukcyjnego. Jednorazowa soma niejest alterna
tywą do wcześniej opisanych teorii nonadaptatywnych. Stanowi do nich po części
uzupełnienie, stąd niejednokrotnie może opierać się na podobnych argumentach.
Dobiym tego przykładem może być analiza cyklu życiowego myszy workowatej.
W niekorzystnych warunkach środowiskowych jest to szybko rozmnażające się
i krótko żyjące zwierzę semelparatywne, natomiast w sprzyjających warunkach

zachowuje sięjak typowy iteroparus — rozmnaża się powoli i długo żyje (Kirkland
1989). Podobnie jest z niektórymi kontrargumentami, do których można na

przykład zaliczyć wnioski płynące z doświadczeń Schnebela i Grossfielda, w któ
rych trzy badane gatunki muszek z rodzaju Drosophila wykazywały pozytywną
korelację między długością życia a wczesną rozrodczością (Schnebel i Grossfield

1988). Istnieją również obserwacje popierające teorię akumulowania mutacji,
a zdecydowanie nie pasujące do teorii jednorazowej somy. Takjest w przypadku
wspomnianego uprzednio karpia, u którego wysokiej rozrodczości towarzyszy
długowieczność . Teoria jednorazowej somy zdaje się zdecydowanie popierać
teorie stochastyczne, chociaż i w jej przypadku ostateczne wnioski zależą od

interpretacji. Jeśli przyjmiemy, że ochrona przed uszkodzeniami jest niezwykle
energochłonna, a co za tym idzie utrzymanie komórek generatywnych może mieć

miejsce wtedy i tylko wtedy, gdy poświęcimy komórki innych tkanek, to rzeczy
wiście starzenie się jawi nam się jako ciągła i co najważniejsze nierozerwalnie

związana z procesami życiowymi akumulacja zniszczeń. Jeśli jednak koszty
konserwacji komórek nie są tak wysokie, a tkanki somatyczne starzeją się, gdyż
nie ma to większego znaczenia, podłoże programowe tego procesu byłoby prawdo
podobne.

PRÓBA SYNTEZY

Stopień zagmatwania i liczba wzajemnych interakcji między różnymi konce
pcjami w badaniach nad starzeniem się są jak widać niemałe. Jak zawsze

najciekawszą sprawąjest istnienie argumentów, silnie przemawiających za teo
riami będącymi do siebie w opozycji. Bardzo jednak możliwe, że wypływające
z tego faktu sprzeczności dają się łatwo wyjaśnić, a obserwowany paradoks Jest
w rzeczywistości pozorny. Po części może on wynikać z pewnych niejasności
w stosowanych definicjach, jak również być rezultatem wyrywkowego potrakto
wania całego problemu. Możliwejest bowiem, aby elementy programowe i stocha
styczne mogły ze sobą współistnieć. Próbę pogodzenia stochastycznej i progra
mowej wizji procesów starzenia można odnaleźć, na przykład, w koncepcji
Dannera, zakładającej, że odpowiednio wysoki stopień proliferacjijest czynnikiem
koniecznym a może nawet wystarczającym dla zapobieżenia degeneracji metabo
lizujących komórek (Danner 1992). Każda komórka posiadałaby zatem pewien
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bagaż uszkodzeń, którego liczba byłaby wypadkową między tempem akumulowania

tych uszkodzeń, a szybkością z jaką dochodziłoby do podziałów komórkowych.
Danner dowodzi swojej koncepcji opierając się na obserwacjach dotyczących
rozmnażania organizmów jednokomórkowych, wegetatywnego rozmnażania się
roślin oraz procesów regeneracyjnych u zwierząt. Warto zwrócić uwagę na to, że

powyższa koncepcja dobrze się komponuje z niektórymi wcześniej zaprezentowa
nymi danymi, takimijak stosunkowo niskie tempo powstawania trwałych mutacji
wjądrowym DNA (które ze zrozumiałych względów nie ulegałyby rozcieńczeniu) oraz

fakt ograniczenia się akumulacji uszkodzeń w mitochondriach wyłącznie do komó
rek zróżnicowanych i nie dzielących się. Wydaje się całkiem prawdopodobną
sekwencja zdarzeń, w której początkowe etapy starzenia się polegające na zahamo
waniu podziałów komórkowych, co miałoby zdecydowanie programowy charakter,
były przyczyną przesunięcia równowagi między akumulacją a rozcieńczaniem
uszkodzeń. Prowadziłoby to do wewnętrznej niewydolności komórek, w tym między
innymi do załamania się mechanizmów obronnych a przez to do wzmożenia tempa
degeneracji. Tak powstałe dodatnie sprzężenie zwrotne w skali całego organizmu
objawiałoby się właśnie jako starzenie. Powyższa propozycja oprócz pogodzenia
programowych i stochastycznych wyjaśnień przyczyn starzenia się dawałaby rów
nież odpowiedź na zagadkę, jaką jest fenomen niestarzenia się (przynajmniej
w pewnych granicach) linii komórek płciowych oraz ciągłego odmładzania się, jakie
ma miejsce z pokolenia na pokolenie. Istotny byłby w tym kontekście brak

mechanizmów limitujących podziały w tkance zarodowej, jak również niezwykły
rozrost komórekjajowych oraz to, że to właśnie one stanowią źródło mitochondrial-

nego DNA u potomstwa organizmów anizogamicznych. Pozostająjeszcze do wyjaś
nienia powody, dla których liczba podziałów miałaby być ograniczona. Jedną
z możliwości mogłoby być zabezpieczanie się organizmu przed nowotworami. Jeśli

byłoby tak istotnie, mielibyśmy do czynienia z pięknym przykładem antagonizmu
plejotropowego. Inna przyczyna zahamowania proliferacji mogłaby wynikać z istoty
procesów rozwoju i różnicowania się organizmów wielokomórkowych. Zakładając,
że los komórek w procesie ontogenezy zależy zarówno od ich przeszłości i informacji
zawartej w nich samych, jak i od ich umiejscowienia oraz interakcji między nimi,
można przypuszczać, że skoordynowanie tak ogromnej liczby komórek musi pod
legać pewnym ograniczeniom. Rozwiązaniem mogłoby być zahamowanie w okre
ślonym czasie proliferacji, co miałoby za zadanie zakonserwowanie powstałej
sytuacji. Problemy jakie wynikają z konieczności zsynchronizowania poszczegól
nych komórek w procesach rozwoju oraz później, wjuż rozwiniętych organizmach,
mogą być również wyłącznym źródłem prowadzących do śmierci zaburzeń homeo
stazy. Byłby to wtedy proces niewątpliwie stochastyczny,J ednakże zupełnie odmien
ny od tych, które zostały przedstawione na początku niniejszej dyskusji. Wszystkie
one odnosiły do poziomu subkomórkowego, natomiast ten zachodziłby na poziomie
całego organizmu.

Powyższa próba powiązania zjawisk programowych ze stochastycznymi w pro
cesach starzenia nie jest oczywiście jedyną. Również wcześniej przedstawione
koncepcje są wynikiem pewnego wyboru. Powstało ich w rzeczywistości znacznie

więcej. Ze zrozumiałych względów na zaprezentowanie większości z nich nie było
już miejsca. Selekcja została w głównej mierze oparta na popularności i aktualności

teorii. Nie znalazły się jednak w artykule tak popularne koncepcje, jak te
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odwołujące się do zmian, do jakich dochodzi w układzie hormonalnym, czy też

immunologicznym. W ich przypadku zaważył fakt, że są to teorie wyższego rzędu
i zmiany, które są w nich omawiane mogą mieć podłoże zarówno o charakterze

programowym, jak i stochastycznym. Nie wniosłyby zatem wiele do naszych
rozważań.

PROGRAM OR IMPERFECTION — UNSOLVED QUESTION OF GERONTOLOCY

Summary

Despite the great development ofgerontology in the XX century, one of the most important and

fascinating ąuestions ofthis branch ofscience remains unsolved. At present almost all gerontologists
could be divided into two groups. The first believes that aging is due to stochastic events whereas

the second interpret this phenomenon as a programmed process. The morę important statements

representing opinions of those main groups are presented.
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TOKSYCZNE I ALERGICZNE WŁAŚCIWOŚCI JADU BŁONKÓWEK

WSTĘP

Gromada owadów, licząca ponad 800 tysięcy obecnie znanych nauce

gatunków, stanowi około 80% poznanych przedstawicieli świata zwierzęcego.
Pomimo stosunkowo małych rozmiarów ciała, owady odgrywają niezmiernie

istotną rolę zarówno w przyrodzie, jak i w gospodarce człowieka. Wiele gatunków
przenosi niebezpieczne choroby, jak na przykład malarię, żółtą febrę, śpiączkę,
dżumę. Wydzieliny niektórych chrząszczy oraz włoski gąsienic licznych gatun
ków motyli mogą zawierać toksyny wywołujące drażniący ból po zetknięciu
z powierzchnią ciała. Rozkładające się szczątki owadów i ich odchody stanowią
istotne alergeny wdechowe, wywołujące u osób wrażliwych astmę oskrzelową czy
stany nieżytowe górnych dróg oddechowych. Ukąszenia pcheł, komarów czy
meszek wywołują lokalne swędzenie skóry gdyż ich ślina, wstrzykiwana do

organizmu człowieka podczas ukłucia, zawiera szereg antygenów powodujących
podrażnienie. Ukąszenia te jednak rzadko prowadzą do silniejszych odczynów
alergicznych. Użądlenia owadów błonkoskrzydłych, takich jak pszczoły, osy czy
szerszenie wywołują z reguły bardzo bolesne reakcje miejscowe, a ich częstym
następstwemjest także silna natychmiastowa bądź opóźniona reakcja alergiczna
(Kropczyńska-Linkiewicz 1980).

Od zamierzchłych czasów zainteresowanie problemem uczulenia na jady
owadów błonkoskrzydłych sprowadzało się niemal wyłącznie do rejestrowania
tajemniczych przypadków zejść osób ukąszonych przez żądłówki. Dopiero bliższe
zainteresowanie aspektami medycznymi toksykologii poużądleniowej zapocząt
kowało pierwsze kliniczne próby badania i leczenia uczuleń występujących po
użądleniach (Obtułowicz i współaut. 1992). Próby odczulania pacjentów uczu
lonych najad pszczoły „pełnymi” ekstraktami białkowymi z ciała pszczół i ekstra
ktami z ich jadu stosowano od lat 30-tych do wczesnych lat 80-tych naszego
stulecia. Stopniowe zastępowanie ekstraktów „pełnych” ekstraktami woreczka

jadowego istotnie poprawiło efektywność leczenia symptomów uczuleniowych,



98 Cezary Watala, Jan K. Kowalczyk

doprowadzając do wydajności powyżej 95% u pacjentów poddanych immunote
rapii (Piek 1986).

KRÓTKA CHARAKTERYSTYKA ŻĄDŁÓWEK

W rzędzie błonkoskrzydłych (Hymenoptera) wyróżnia się dwa podrzędy:
Symphyta — rośliniarki i Apocrita — trzonkoodwłokowe, wśród których wyróż
niamy dwie grupy: owadziarki (Parasitica) i żądłówki [Aculeta] (Banaszak 1979).
Owadziarki można uważać za potencjalne zagrożenie pod względem intoksykacji

jadem podczas ukłuć przy udziale pokładełka. Jest to o tyle istotne, że jad
owadziarek może być bardziej toksyczny niżjad żądłówek (Pigulewski 1982).

Wyróżniającą cechą charakteiystyczną dla żądłówekjest posiadanie gruczo
łu jadowego produkującego jad oraz żądła służącego do wstrzykiwania jadu
w tkanki ofiary. W związku ze sposobem polowania możemy wyróżnić:

1. żądłówki drapieżne (osy właściwe i mrówki), które uśmiercają ofiary, tną
je na fragmenty lub „homogenizują” i karmią nimi swoje larwy;

2. żądłówki półpasożytnicze, do któiych należą osy sensu lato (grzebacze,
nasteczniki, kopułki, smukwy i inne), które nie uśmiercają zdobyczy, a jedynie
paraliżująją jadem, transportują do gniazda i składają na niej jajo.

Paraliżowanie zdobyczy daje trzy korzyści: 1. ofiara nie ucieknie z gniazda
(na wszelki wypadek niektóre żądłówki „operują nogi zwierzynie”, jak pisałjeden
z dawniejszych badaczy, 2. ofiara nie psuje się (stanowiąc tzw. „żywą konserwę”),
i 3. ofiara nie zwabia do gniazda padlinożerców.

Żądło utraciły tylko niektóre żądłówki, na przykład bardziej zaawansowane

ewolucyjnie rodziny mrówek, oraz tak zwane pszczoły bezżądłowe. Mrówki nie

posiadające żądła strzykająjadem w kierunku wroga, niekiedy na dużą odległość
(gdyby mrówki były wielkości człowieka odległość ta wynosiłaby 800 m). Żądło
posiadają jedynie samice, co wynika z faktu, że jest ono przekształconym
pokładełkiem, służącym pierwotnie do składania jaj. Już u błonkówek pasożyt
niczych pokładełko spełnia niekiedy podwójną rolę, gdyż służy także do parali
żowania ofiar. Żądło budują zmodyfikowane przydatki płciowe VIII i IX segmentu
odwłoka. Tworzą one dwie kłujące szczecinki, rynienkę połączoną z gruczołem

jadowym oraz pochewkę, w której szczecinki i rynienka są schowane w stanie

spoczynku. W skład aparatu żądłowegó, który znajduje się w VII segmencie
odwłoka, wchodzą także różne płytki i mięśnie (iys. 1). W czasie ataku samica

podwija koniec odwłoka pod spód ciała (niektóre mrówki zaginają odwłok do góry
nad tułów). Wzrost ciśnienia hemolimfy i skurcz mięśni powoduje wysunięcie
żądła z końca odwłoka. Z żądłem łączą się dwa gruczoły. Większy jest długą
cewką rozszerzającą się u nasady w zbiorniczek jadu. Gruczoł ten jest swoisty
tylko dla żądłówek i produkuje wydzielinę o odczynie kwaśnym. Mniejszy gruczoł
jest odpowiednikiem gruczołów kitowych innych owadów, produkujących wy
dzielinę służącą do przyklejania jaj lub budowy torebki ochraniającej złoże

jajowe. Produkuje on wydzielinę o odczynie zasadowym. Długość gruczołu
jadowego u samicy pszczoły miodnej dochodzi do 5 cm (!), ale w tym przypadku
silny jego rozwój nie jest związany z obroną gniazda, lecz z koniecznością
zabijania rywalek w czasie rójki, co wymaga wielokrotnego używania żądła. Co
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więcej, rozwinięciu tej strategii wielokrotnego żądlenia towarzyszyła ewolucja
szczecinek żądlących, na któiych brakjest haczykowatych wyrostków. U pszczół
cały aparat żądłowy łatwo się odrywa od reszty odwłoka i może pracować
samodzielnie, gdyż posiada zwój nerwowy kierującyjego pracą. Oderwany aparat
dalej wbija się w skórę i wstrzykuje kolejne porcje jadu. Pszczoła, która utraciła

aparat, ginie ale z punktu widzenia ochrony roju jest to zjawisko tak zwanej
„korzystnej śmierci” (Czuryło i współaut. 1983). Jak wspomniano, u os sensu

lato, prowadzących samotny tryb życia, jad służy do paraliżowania ofiar. Już

Fabre, znany badacz obyczajów owadów, zauważył, że nawet duże osobniki tych
żądłówek brane w rękę bronią się głównie gryząc żuwaczkami. Używanie żądła
w obronie własnej oraz w obronie gniazdajest charakterystyczne dla gatunków
społecznych. Pszczołowatym, które wtórnie przeszły na pokarm roślinny, żądło

jest potrzebne już tylko do obrony, także przed pasożytami gniazdowymi. Kształt
i długość żądła oraz skład chemiczny jadu jest różny w różnych grupach
żądłówek i zmienia się w zależności od funkcji, jaką spełnia w danej grupie
owadów aparatjadowy. Gatunki pasożytnicze mają z reguły żądła zakrzywione.

woreczek jadowy

przekrój poprzeczny

gruczoł kwasowy

gruczoł zasadowy

przyczep mięśni

szczecinki kłujące

rynienka żądła -

kanał jadowy

pochewka żądła

przekrój poprzeczny

Rys. 1. Schemat aparatu żądłowego (wg Mueller’A 1990).

Grupami żądłówek, skupiającymi największe zainteresowanie z toksykolo
gicznego punktu widzenia, są żądłówki społeczne należące do rodziny pszczoło-
watych (Apidae— rodzaj pszczoła Apis i trzmiel Bombus), rodziny osowatych
(Vespidae), jak również nadrodziny Formicoidea (mrówki). W obrębie gatunku
pszczoła miodna (Apis mellifera) wyróżnia się szereg podgatunków i rasy wyka
zujących zróżnicowanie pod względem agresywności i ciepłolubności (Piek 1986).
Pszczoła miodnajest owadem społecznym, którego cechą wyróżniającą w grupie
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innych żądłówekjest zimowanie całej kolonii (roju) w klimacie umiarkowanym.
Z kolonii trzmieli, które budują gniazda zwykle w ziemi, przezimowują jedynie
zapłodnione samice (królowe) (Banaszak 1993). Wśród osowatych do społecznych
należą gatunki rodzajów Vespa, Vespula, Dolich.ovespu.la i Polistes. Gniazda są
budowane w ziemi (Vespula) lub w postaci wiszącej {Vespa, Dolich.ovespu.la)
(Fudalewicz-Niemczyk 1965, Skibińska 1985, Spradbery 1981). Większość ga
tunków osowatych zachowuje się niezwykle agresywnie w pobliżuswo ich gniazd.
W ciągu dnia wokół gniazda lata zwykle lub też przebywa u wylotu gniazda grupa
strażniczek, które alarmują kolonię o potencjalnym niebezpieczeństwie.

BIOLOGICZNE, BIOCHEMICZNE I IMMUNOLOGICZNE ASPEKTY
TOKSYCZNOŚCI JADÓW ŻĄDŁÓWEK

U wszystkich żądłówek poszczególne elementy budowy wysoce wyspecjalizo
wanego aparatu jadowego: gruczołjadowy, kanalik doprowadzający oraz żądło,
służą do produkcji, przechowywania oraz wstrzykiwania składnikówjadu swoim

potencjalnym ofiarom (Mueller 1990). Hipoteza o obronnym znaczeniujadu dla

żądłówek daje się podtrzymać jedynie w przypadku niektórych żądłówek społe
cznych, jak pszczoły czy trzmiele (Piek 1986). Podczas gdyjad pszczół wykazuje
przede wszystkim działanie hemolityczne, przesłaniające inne aktywności biolo
giczne jadu, w jadach os dominującą rolę odgrywa ich aktywność neurotoksy-
czna. Takie zróżnicowanie aktywności biologicznej jadów u mellikofilnych (pył-
kożernych) pszczół i drapieżnych os może być wynikiem ewolucji różnych
strategii troficznych w obu omawianych grupach (Piek 1984, Piek 1986).

Odkąd ukazała się praca J. H. Fabre’a w 1855 roku, powszechnie przyjmo
wano, że ukłucie większości gatunków os samotnych prowadziło do odwracal
nego paraliżu ich ofiary. Chociaż użądlenia os samotnych, na przykład grzeba-
czy, dotyczą z reguły zwoju tułowiowego pszczół lub innych owadów, na które

osy te polują, jad tych żądłówek działa nie tylko na synapsy w zwojach nerwo
wych owadów, ale również na synapsy nerwowo-mięśniowe zwierząt kręgowych.
Jad grzebaczowatych powoduje zahamowanie przewodzenia nerwowo-mięśnio-
wego na drodze zablokowania kanałów sodowych w błonie postsynaptycznej,
zablokowania receptorów glutaminianu oraz, w następstwie, zahamowania

transportu glutaminianu w zakończeniach nerwowych i zwojach nerwowych.
W świetle dotychczasowych doniesień nie jest prawdopodobne, aby podobny
mechanizm i fizjologiczne działaniejadu było wspólne dla wszystkich gatunków
żądłówek. Należy bowiem przyjąć, że niektóre żądłówki polujące na inne niebez
pieczne dla nich samych owady błonkoskrzydłe, wykształciły toksyny działające
zarówno na nerwy obwodowe, jak i na ośrodkowy układ nerwowy. Interesujące
jest, że tak działające toksyny stwarzają możliwość polowania na inne owady
błonkoskrzydłe przy minimalnym ryzyku osy-myśliwego (Piek 1986).

Poza paraliżowaniem ofiary wpływjadu niektórych gatunków żądłówek może

zmieniać zachowanie ofiary na drodze „uśpienia” (deaktywacji). Działanie jadów
u różnych grup żądłówek może implikować różne sytuacje umożliwiające ich
larwom pożerać żyjącą ofiarę. Ofiara może być trwale sparaliżowana lub też

paraliż ten może przemijać, ale następuje to na tyle wolno, że larwa osy zdąży



Właściwościjadu błonkówek 101

zjeść żyjącą ofiarę. Jeżeli ofiara szybko odzyskuje aktywność ruchową, osy mogą
pozbawiaćją odnóży, uniemożliwiając jej ucieczkę z gniazda. Innym wariantem

jest przemijający szybko paraliż ofiary i postępujące równie szybko „uśpienie”,
które sprawia że ofiara nie podejmuje aktywności opuszczenia gniazda osy. Jak

się wydaj e na podstawie przebadanych dotąd przypadków, „uśpienie” takie było
zawsze uwarunkowane ukłuciem w zwój podprzełykowy ofiary (Nakajima 1986).
Powszechnie sądzi się, że jad żądłówek spełnia przede wszystkim funkcje
obronne i ofensywna rola jadu jako czynnika neurotoksycznego czy nawet

hemolitycznego niejest w pełni doceniana. Należyjednak pamiętać, że rolajadu
u polujących aktywnie gatunków os jest ogromna. Zarówno biochemiczny skład

wydzielin pęcherzyka jadowego, jak i ich aktywność immunochemiczna dowo
dzą, że ewolucja składu chemicznegojadu os zachodziła w kierunku zwiększenia
toksyczności jadu dla zwierząt bezkręgowych jako potencjalnych ofiar tych
żądłówek. W odróżnieniu od toksyn produkowanych przez zwierzęta z innych
grup systematycznychjad os zawiera stosunkowo niewiele enzymów (fosfolipazy
A i B, hialuronidaza), ajego składnikami są głównie aminy biogenne (histamina,
serotonina, dopamina, noradrenalina, acetylocholina), polipeptydy i kininy (bio
logicznie aktywne peptydy o silnym działaniu na mięśniówkę gładką oraz

posiadające dużą aktywność hipo- i hipertensyjną) (Mueller 1990, Nakajima
1986, Schmidt 1982).

Aminy biogenne: histamina, serotonina i acetylocholina są najprawdopodob
niej odpowiedzialne za powstawanie bólu wkrótce po użądleniu. Serotonina

wywiera silny wpływ na układ krążenia, podczas gdy acetylocholinie należy
przypisać wybitnie kardiotropowe działanie jadu szerszeni. Dla kinin, występu
jących w jadach szerszeni i os, charakterystyczna jest szybka odwracalność

obserwowanych skutków użądlenia (Schmidt 1982, Nakajima 1986, Mueller

1990). Dla człowieka jako ofiary najbardziej niebezpiecznymi składnikami jadu
pszczelego są silnie antygenowe enzymy, głównie fosfolipaza A2 i hialuronidaza,
które potencjalnie mogą wywoływać reakcje anafilaktyczne. Dla owadów jako
ofiar toksycznośćjadu pszczelego nie została w pełni udokumentowana, jakkol
wiek biorąc pod uwagę niezwykle wysoki stosunek objętości dawkowanegojadu
do wielkości ofiary można domniemywać, że toksyczność taka może być dość

wysoka (Mueller 1990). Fosfolipaza A2 razem z melityną mogą być niezwykle
efektywnymi związkami litycznymi. Ta ostatnia, razem z czynnikami aktywacji
komórek tucznych, wywołuje intensywne uwalnianie z tych komórek zawartości
ich wewnątrzkomórkowych ziarnistości, zaś w obecności apaminy i hialuroni-

dazy może upośledzać funkcjonowanie błon komórkowych oraz ułatwiać roz
przestrzenianie toksycznych składników jadu (Banks i Shipolini 1986). Kininy
jadu os wykazują działanie skrajnie hipotensyjne i wywołują ostre przekrwienie
skóry i silny miejscowy ból. Kininy zjadu szerszeni działają słabiej. Apamina nie

wywiera wpływu na ciśnienie krwi, ale na uwagę zasługuje jej paralityczne
działanie na centralny układ nerwowy. Subletalne dawki apaminy wywołują
bezruch trwający nawet do kilku dni (LD50 wynosi około 4 mg/kg) (Habermehl
1981). Znaczenie apaminy jako składnikajadu jest niewielkie ze względu najej

bardzo niskie stężenia. Głównym składnikiem jadu pszczół jest melityną, która
stanowi ponad 50% suchej masy jadu. Powszechnie zwraca się uwagę na silne
właściwości hemolityczne melityny, które mogą być osłabione przez naturalne
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składniki osocza, lecytynę, siarczany polisacharydowe, cytryniany. W rzeczywi
stości hemolityczna aktywność melityny jest daleka od letalnej. Swój lityczny
wpływ wywiera melityna nie tylko na krwinki czerwone lecz również między
innymi na komórki tuczne (uwalniające histaminę) czy płytki krwi (uwalniające
serotoninę). Duże dawki melityny mogą prowadzić po przejściowym spadku
ciśnienia, do jego powolnego utrzymującego się wzrostu, co próbuje się tłuma
czyć wpływem melityny na mięsień sercowy i układ krążenia (LD50 3,5 mg/kg)
(Habermehl 1981). Wyniki badań stopnia hemolizy wywoływanej przez jad
pszczoły oraz jad wybranych gatunków os wskazują, że najmniejsza ilość jadu
w przeliczeniu naj edną krwinkę czerwoną wywołuj ąca hemolizę erytrocytów była
rzędu 10~13 g dla jadu pszczelego oraz 10_5 -10-4 g białka jadu w przypadku
jadów różnych gatunków os. Jak stwierdzono, jad pszczeli charakteryzował się
najniższą z badanych aktywnością fosfolipazową (Watała i Kowalczyk, 1990).
Porównując specyficzność enzymatycznąjadów os orazjadu pszczoły wykazano,
że aktywności fosfolipaz Ai i B, których jest pozbawionyjad pszczoły (Fletcher
i współaut. 1979, King i współaut. 1984), są zachowane w jadach os (Schmidt
1982, Watała i Kowalczyk 1990). Przejawem tego jest wyraźna aktywność

lizofosfolipazowajadów os, jakkolwiekjest ona kilkakrotnie niższa niż aktywność
fosfolipazowa. Odnosiło się to do wszystkich fosfolipidów błon erytrocytarnych
z wyjątkiem lecytyny. Inne niż lecytyna fosfolipidy błon erytocytarnych, zwłasz
cza te naładowane ujemnie, są rozmieszczone głównie w wewnętrznej półwar-
stwie dwuwarstwy lipidowej błon krwinkowych (Zwaal i współaut. 1975). Stąd
też ich znikome wytrawianie przez fosfolipazy i lizofosfolipazy jadu os może

wynikać z faktu, że enzymy te mogą nie mieć dostępu do cząsteczek fosfolipidów
występujących w wewnętrznej półwarstwie błon erytrocytarnych. Penetracja
fosfolipazy może być natomiast ułatwiona w przypadku jadu pszczoły, głównie
dzięki obecności melityny. Takie wspomagające działanie melityny mogłoby
polegać na ułatwianiu dostępu miejsc aktywnych enzymu do fosfolipidów błony
lub ułatwianiu transportu fosfolipazy przez dwuwarstwę lipidową błony. Z dru
giej strony, tej szczególnej podatnościjedynie lecytyny błon krwinek czerwonych
na działanie lizofosfolipaz zjadu os można przypisać wymierny sens biologiczny.
Efekt ten może być przynajmniej częściowo odpowiedzialny za brak hemolitycz-
nego działaniajadów os. Podczas działaniajadu pszczelego gromadzi się w zna
cznych ilościach lizolecytyna, fosfolipid o aktywności detergentowej, co może

wyjaśniać wspomaganie hemolitycznego działania samej melityny. Wydaje się,
że to właśnie synergistycznie działające melityna oraz fosfolipaza A2 w jadzie
pszczelim są odpowiedzialne za gwałtowną hemolizę krwinek czerwonych pod
wpływemjadu pszczelego (Habermann 1972, Bernheimer i Rudy 1986). Podczas
działania jadu os na krwinki, gdy powstająca lizolecytynajest wydajnie hydro-
lizowana przez lizofosfolipazę, nie występuje ów synergistyczny efekt i ślady
hemolizy obserwuje się dopiero przy znacznie wyższych stężeniach jadu.

Warto zwrócić uwagę na fakt, że główny składnikjadu pszczelego, melityna,
jest hydrofobowym peptydem posiadającym zdolność spontanicznego wbudowy
wania się w dwuwarstwę lipidową błon biologicznych. Dlatego też może ona

powodować destabilizację błon komórkowych na tyle znaczącą, że prowadzi to

do uwalniania zawartości komórek. Chociaż mechanizm molekularny działania

melityny nie został w pełni wyjaśniony, wydaje się, że może ona powodować
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uwalnianie fragmentów błon (na drodze wezykulizacji), co doprowadza do per
foracji błony i dyfuzji składników cytoplazmy na zewnątrz komórki. Na podstawie
badań z wykorzystaniem metod spektrofluorymetrii oraz spektroskopii elektro
nowego rezonansu paramagnetycznego stwierdzono, że interakcja melityny
z błonami krwinek czerwonych może prowadzić do znaczących zmian dynami
cznych właściwości błon, powstawania kanałów błonowych czy fuzji błon. Meli-

tyna wydaje się zmniejszać płynność lipidową błon oraz unieruchamiać wybrane
domeny białek błonowych. Chociaż głębokość penetracji cząsteczek melityny
w dwuwarstwę lipidową błon Jest wciąż przedmiotem sporów, potwierdzono, że

peptyd ten może wywoływać zmiany konformacyjne cząsteczek białek- błono
wych, nawet w ich domench położonych w głębi błony (Watała i Gwożdziński

1992). Wywoływana przez melitynę reorganizacja dwuwarstwy lipidowej oraz

zmiany w oddziaływaniach białek i lipidów błonowych mogą, jak się sądzi,
tłumaczyć synergistyczny efekt melityny oraz fosfolipazy A2 w hemolitycznym
działaniujadu pszczelego na krwinki czerwone (Watała i Gwożdziński 1992).

Chociaż występowanie melityny stwierdzono jedynie w przypadku jadu
pszczelego, jady os charakteryzują się istotnie wyższą aktywnością fosfolipaz
i lizofosfolipaz. Jednym ze składników odpowiedzialnych za toksyczne działanie

jadów os może być mastoparan, który, podobnie jak melityna, może zmieniać

przepuszczalność dwuwarstwy lipidowej błon biologicznych (Nakajima 1986).
Wykazano, że podobnie jak melityna mastoparan jest czynnikiem stabilizują
cym dwuwarstwę lipidową, ponieważ ułatwia tak zwane przejścia heksagonalne
fosfolipidów błon biologicznych i zwiększa stopień uporządkowania lipidowych
składników błon komórkowych. Peptyd odpowiedzialny za degranulację komó
rek tucznych (MCD) jest najsilniej działającym na komórki tuczne składnikiem

jadu os, choć jego stężenie w pełnymjadziejest niewielkie a dawka letalna bardzo

wysoka (LD50 40 mg/kg) (Habermehl 1981).
Alergizujące właściwości jadów trzmieli ijadu pszczelego są bardzo podobne.

Użądlenie przez trzmiele wywołuje wstrząs anafilaktyczny oraz silne pobudzenie
mięśnia sercowego. W jadzie trzmieli stwierdzono występowanie substancji
podobnej do melityny odpowiedzialnej za skurcz mięśni szkieletowych i gładkich
oraz krótkich peptydów, nazwanych bombolitynami, odpowiedzialnych za he-

molizę krwinek czerwonych i aktywację komórek tucznych (pięciokrotnie silniej
niż mastoparan) (Piek 1986).

Niejasnejak dotąd pozostaje, na ile wydzieliny produkowane przez mrówki i

wydzielane bądź z ich gruczołów szczękowych bądź też za pomocą żądła mogą
być sklasyfikowanejako substancje toksyczne czyjady. W licznych przypadkach
pełnią one rolę feromonów lub wydzielin służących do oznaczania terytoriów
mrówek. Plastyczność ewolucyjna morfologii aparatu jadowego i biochemiijadu
pozwoliła mrówkom na bezprecedensowe modyfikacje zachowań oraz na opano
wanie nowych, jak i lepsze wykorzystanie dotychczasowych siedlisk i środowisk.

Plastyczność taka była możliwa dzięki temu, że mrówki przestały używać żądła
jako aparatu do składania jaj w ciele ofiary, w związku z czym aparat jadowy
przestał być niezbędny mrówkom do pełnieniajakichkolwiek procesów fizjologi
cznych i biochemicznych, jak również do reprodukcji. Pozbawione ograniczeń
biochemicznych i fizjologicznych jady mrówek podlegały ewolucji prowadzącej
do wykształcenia i przejęcia jednej lub więcej z trzech funkcji: ataku, obrony
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i porozumiewania się. Rola ofensywna służy przede wszystkim jako sposób
zdobywania i unieruchamiania potencjalnych ofiar, jak również konkurencji
z innymi organizmami o terytorium czy źródła pokarmu. Rola defensywna
sprowadza się do wszelkich aspektów obrony osobników mrówek lub ich całej
kolonii przed drapieżnikami. Komunikacja obejmuje wszelkie formy przekazy
wania informacji na drodze chemicznej w obrębie kolonii. Chociażjadom mrówek
nie poświęca się, szczególnie w naszej strefie klimatycznej, tyle uwagi co jadom
innych żądłówek, należą one bodaj, z czysto biologicznego punktu widzenia, do

najbardziej fascynujących i złożonych jadów owadzich. Ta cecha złożoności
i różnorodności formy, funkcji i składu jadów mrówek opiera się na jeszcze
większej różnorodności zachowań i siedlisk mrówek. Sądzi się, że olbrzymia
adaptacja składu chemicznego i funkcji jadów mrówek może tłumaczyć niepra
wdopodobny sukces ewolucyjny mrówek w większości siedlisk na kuli ziemskiej
(Piek 1984, Piek 1986). Jady mrówek zawierają przede wszystkim alkaloidy,
kwas mrówkowy, a nierzadko także terpeny— unikalny składnikjadów niespo
tykany u żadnych innych stawonogów. Jad wielu gatunków zawiera składniki

spotykane w jadach pszczół i os. Toksyną najbardziej charakterystyczną dla
mrówekjest kwas mrówkowy, którego stężenie w wydzielinie może sięgać 70%.
U różnych gatunków ilość kwasu mrówkowego może wahać się w zakresie od

0,005 mg (Plagiolepis) do prawie 5 mg (Camponotus), co stanowi od 0,5% do 20%

całkowitej masy ciała mrówki (np. Formica rufa). Należy nadmienić, że znaczenie
kwasu mrówkowego sprowadza się przede wszystkim dojego rolijako wydzieliny
skierowanej przeciwko innym owadom, na które działajako toksyna oddechowa

(Habermehl 1981, Piek 1986, Wiśniewski 1976).
Cechą wspólną jadów os i pszczół jest to, że wiele składników jadu działa

na błony komórkowe, a wywierane efekty dotyczą zmian ich przepuszczalności
i przewodnictwa (Habermann 1972, Bernheimer i Rudy 1986, Piek 1984, Piek

1986). Różnice składu jadów pszczół i os oraz znaczenie poszczególnych skład
nikówjadu w powstawaniu wrażenia bólu i reakcji poużądleniowych są wymier
nym wyznacznikiem pojawiania się różnych strategii ewolucyjnych w badanych
grupach. Miejscowe reakcje będące następstwem użądlenia przez osy czy
szerszenie są powszechnie znane. Bolesne nabrzmienie w miejscu ukłuciajest
powodowane przez synergistyczny efekt wszystkich składnikówjadu. Sympto
my reakcji poużądleniowej wywoływane przez poszczególne składniki jadu
mogą się wzajemnie zazębiać i nakładać, niemniej jednak sądzi się, że za

dotkliwy ból i opuchlizny są odpowiedzialne przede wszystkim histamina
i serotonina (Piek 1986).

Toksyczność jadów poszczególnych gatunków os oraz szerszeni, oceniana
w kategoriach farmakologicznych, niejest dokładnie poznana. Wielkość LD50,
charakteryzująca najmniejszą porcję (dawkę) toksyny wystarczającą do zabi
cia 50% testowanych objektów (osobników, komórek, itp.) wynosi około 2,5
mg/kg masy ciała (u myszy przy podaniu dożylnym). Dla porównania, LD50

jadu pszczoły miodnej jest ponad dwukrotnie większa (około 6 mg/kg masy
ciała). W porównaniu zjadami innych żądłówek toksycznośćjadu trzmielijest
dość wysoka (LDso 7,2 mg/kg) (Banks i Shipolini 1986, Habermann 1972,
Habermehl 1981, Mueller 1990, Piek 1984). Ilość jadu dostająca się do

organizmu ofiary podczas pojedynczego użądlenia może się dość szeroko



Właściwościjadu błonkówek 105

wahać (od dziesiątych części mg do ponad 1 mg) w zależności od gatunku, pory

roku, miejsca użądlenia i innych czynników. Dane szacunkowe pozwalają
wnioskować, żeśrednia liczba ukłuć wystarczająca do zabicia dorosłego człowie
ka kształtuje się od kilkunastu (u szerszenia) do kilkudziesięciu (u os) czy nawet

znacznie powyżej 100 (pszczoła miodna). Wielkości powyższe są pewną wypad
kową pochodzącą z dość dużych statystyk badań alergologicznych, a wiele

przypadkówużądleńwykazujeznaczne od nich odstępstwa. Znane sąprzypadki
wystąpienia zgonu na skutek pojedynczych ukłuć, z drugiej strony jednak
rejestrowano również pacjentów, którzy przeżyli 400-500 użądleń. Obserwacje
te prowadzą do wniosku, że toksycznośćjadu wynika w dużej Jeśli nie głównej,
mierze z rozmiaru szoku anafilaktycznego (reakcji po użądleniu) ofiary. Szcze
gólnie wrażliwe są osoby alergiczne, u których obserwuje się niejednokrotnie
astmę alergiczną, uczulenie skóry (pokrzywka), a wszczególnie ostrych formach

także zaburzenia w układzie krążenia. Odczyny te pojawiają się zazwyczaj
wkrótce po użądleniu i zanikają w ciągu kilku godzin. W przypadkach fatalnych
śmierć występowała z reguły w przedziale czasu do godziny od ukłucia. W

zależności od indywidualnej odpowiedzi organizmu obserwuje się występujące
w różnym natężeniu objawy poużądleniowe, takiejak gorączka (39,5°C-40°C),
hipotensja (85/65) i tachykardia (puls 120). Notowano także przypadki usta
nia krążenia i czynności oddechowych (Piek 1986).

ASPEKTY KLINICZNE REAKCJI POUŻĄDLENIOWEJ I PATOGENEZA STANÓW
ALERGICZNYCH

Antygenowe właściwości jadów żądłówek przyciągają zainteresowanie tak od

strony praktycznej, jak i teoretycznej. Aspekt kliniczny reakcji alergicznej jest
wielopłaszczyznowy. Poza odczynami miejscowymi mogą wystąpić natychmia
stowe, jak i opóźnione odczyny alergiczne, które w swej krańcowej postaci
prowadzą do szoku anafilaktycznego. Poniżej przedstawiono klasyfikację reakcji
alergicznych na użądlenia owadów (Brewczyński i współaut. 1994, Levine

i Lockey 1986, Mueller 1990, Piek 1986, Szczeklik i współaut. 1973, Szymański
1987, Zawisza i współaut. 1980).

Rozległe odczyny miejscowe

Reakcje systemowe
Stopnia I

Stopnia II

Stopnia III

Stopnia IV

swędzenie w miejscu ukłucia, zaczerwienienie skóry
>10 cm, trwające > 24 godz.

ogólna pokrzywka, swędzenie, złe samopoczucie,
niepokój

jak wyżej, ponadto: możliwy ucisk w klatce

piersiowej, obrzęk naczyniowy, śpiączka, wymioty,
biegunka, zawroty głowy, bóle krzyżowe

jak wyżej, ponadto: duszność, sapka, świst

oddechowy, utrudnienie połykania, upośledzenie
wymowy, chrypka, osłabienie, dezorientacja,
poczucie zagrożenia

jak wyżej, ponadto: spadek ciśnienia, omdlenie,
utrata przytomności, niewstrzemięźliwość, sinica
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Reakcje nietypowe
Choroba posurowicza

Zapalenie naczyń

Niedoczyność nerek

Upośledzenie funkcji układu

nerwowego

Zmiany w układzie krwionośnym

Zaburzenia funkcji mięśnia sercowego

gorączka, bóle stawów, zapalenie stawów,
powiększenie węzłów chłonnych, wysypka

plamica
zespół nerczycowy, zapalenie kłębuszków nerkowych
obwodowe zapalenie nerwów, zapalenie
wielokorzeniowe, napady padaczkowe, odwracalne i
nieodwracalne uszkodzenia ośrodkowego układu

nerwowego

małopłytkowość, anemia hemolityczna, rozsiane

wykrzepianie wewnątrznaczyniowe
dusznica bolesna, zawał, arytmia

Wiadomo, że iniekcjajadu podnosi miano antyfosfolipazy i antyhialuronidazy
u królików i świnek morskich, co nie jest zaskoczeniem, gdyż oba te enzymy są

typowymi białkami i antygenami. Reakcja ta może tłumaczyć zjawisko odczula
nia i pewną odporność u pszczelarzy. Niska antygenowość melityny i apaminy
może wynikać z niewielkich mas cząsteczkowych tych peptydów, jakkolwiek nie

należy lekceważyć farmakologicznego znaczenia melitynyjako czynnika o bardzo

wysokiej aktywności powierzchniowej i działaniu hemolitycznym. Typowym
i często jedynym skutkiem użądlenia jest piekący ból trwający od kilku do

kilkudziesięciu minut, który stopniowo zanika. W miejscu ukłucia pojawia się
początkowo zaczerwienienie i opuchlizna, które także zanikają zupełnie po kilku
dniach. Częste użądlenia wywoływać mogą zapalne reakcje miejscowe, którym
towarzyszą niejednokrotnie duże obrzęki z płynem surowiczym, utrzymujące się
do kilku dni. Powyższe objawy ograniczają się do miejsca użądlenia i, pomimo
że mogą one wywoływać zauważalny dyskomfort, ból, rozdrażnienie i podobne,
nie przypisuje się im dużego znaczenia medycznego. W odróżnieniu od nich

reakcje systemowe lub ogólnoustrojowe dotyczą zaburzeń ogólnej równowagi
wrażliwego organizmu, a nie jedynie miejsca użądlenia. Ponieważ następstwem
wystąpienia takich reakcji uczuleniowych mogą być: hipo- i hipertermia, om
dlenia, zawroty głowy czy utrata przytomności, pacjentów z nadwrażliwością
poddaje się szczególnie wnikliwej obserwacji. Natężenie wystąpienia reakcji
systemowych podlega dużej zmienności osobniczej, i w szczególnych przypad
kach może upośledzać działanie układów niezbędnych do życia, jak układ

oddechowy czy krwionośny.
Powstawanie uczulenia na jady owadów błonkoskrzydłych jest procesem

immunologicznym, w którym alergeny (białkowe składniki jadu powodujące
uczulenie) reagują ze związanymi na powierzchni komórek tucznych przeciwcia
łami klasy E, co wyzwala w tych komórkach masową produkcję i sekrecję
histaminy, leukotrienów (powolnych mediatorów anafilaksji), prostaglandyn
oraz szeregu innych czynników o aktywności chemotaktycznej czy zapalnej (tyś.
2) (Brewczyński i współaut. 1994, Levine i Lockey 1986, Mueller 1990, Piek

1986, Szczeklik i współaut. 1973, Szymański 1987, Zawisza i współaut. 1980).
Związki te mogą wywoływać i nasilać nie tylko odczyny anafilaktyczne lecz także
liczne odczyny skórne oraz cały zespół reakcji w układzie oddechowym i układzie

krążenia. Reakcje uczuleniowe typu wczesnej nadwrażliwości są z reguły nastę
pstwem jednego lub kilku ukąszeń, a warunkiem ich pojawienia się są wcześ-
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niejsze użądlenia w przeszłości. Przed pierwszym zetknięciem ofiary ze składni
kami jadu, w jej organizmie brak jest przeciwciał skierowanych przeciwko
składnikom jadu. Po użądleniu organizm użądlonej ofiary syntetyzuje masowo

przeciwciała z grupy IgG oraz IgE. Te ostatnie wydają się pełnić najistotniejszą
rolę, gdyż przytwierdzają się do komórek tucznych oraz krwinek białych zasa-

dochłonnych, gdzie aktywują te komórki po ponownym zetknięciu się z antyge
nami jadu. W przypadku uczulenia na składniki jadu uwolnione z aktywowa
nych komórek składniki są odpowiedzialne za wystąpienie reakcji uczuleniowej,
której rozmiary wynikają w dużej mierze z predyspozycji genetycznej osoby
wrażliwej. Obecnie wydaje się, że składniki jadów wszystkich żądłówek są

najprawdopodobniej zdolne do wywoływania odczynów alergicznych u ludzi

wrażliwych. Największą aktywność immunologiczną mają enzymy (fosfolipaza,
hialuronidaza, kwaśna fosfataza) wjadach pszczoły oraz os społecznych, a także

antygen 5 w jadzie os; najmniejszą aktywność lub zgoła żadnej aktywności
immunologicznej nie posiadają niewielkie peptydy (melityna, apamina, kininy)
i aminy biogenne, jakkolwiek ich aktywność hemolityczna, neurotoksyczna
i farmakologiczna jest nie bez znaczenia (Szczeklik i współaut. 1973, Zawisza
i współaut. 1980, Levine i Lockey 1986, Piek 1986, Szymański 1987, Mueller

1990, Brewczyński i współaut. 1994). Ponieważ w zasadzie jady wszystkich
żądłówek zawierają fosfolipazę i hialuronidazę, które jednocześnie posiadają
największą aktywność alergizującą, oczywiście nasuwającym się spostrzeżeniem
jest, że osoby wrażliwe powinny być uczulone na jady wszystkich owadów

żądlących i odpowiadać wzmożoną reakcją alergiczną na ukłucia każdego z ga
tunków żądłówek. Okazuje się, że problem jest bardziej złożony i nie wszyscy
alergicy reagują w ten sam sposób. Chociaż jady blisko spokrewnionych gatun
ków, na przykład w obrębie jednego rodzaju, wywołują podobne odczyny uczu
leniowe o podobnym nasileniu, zjawiska tego nie obserwuje się przy porównaniu
jadu os z jadem pszczelim. Pacjenci wrażliwi na jad pszczół nie są niekiedy
wrażliwi na składniki jadu os i uice uersa. Zindywidualizowanie odpowiedzi
alergicznej na składnikijadu różnych gatunków żądłówekjest ogromne, jednak
że szeroko zakrojone przekrojowe badania epidemiologiczne pozwoliły obrać

następującą strategię immunizacji osób wrażliwych na ukłucia żądłówek: jeżeli
test skórny wskazuje, że pacjentjest wrażliwy jedynie najad jednego gatunku,
do immunizacji używanyjestjedyniejad tego gatunku; jeżeli po wykonaniu testu

skórnego obserwuje się wrażliwość na dwa lub więcej jadów, to immunizację
przeprowadza się niezależnie jadem każdego gatunku (Obtułowicz i współaut.
1992, Piek 1986).

PSYCHOLOGICZNE ASPEKTY REAKCJI UCZULENIOWEJ ORAZ ALERGII NA
JADY OWADÓW

W rzeczywistości problem alergii najady żądłówekjest dwojaki; całokształt

konsekwencji fizjologicznych nadwrażliwości (alergii) najady oraz mniej wymier
ne aspekty psychologiczne takiej nadwrażliwości. Dokonany ostatnio postęp
wiedzy na temat immunologicznych przyczyn nadwrażliwości najad żądłówek
dotyczył niemal wyłącznie pierwszego aspektu zagadnienia.
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Analiza danych statystycznych prowadzi nieuchronnie do wniosku, że ryzyko
wypadków śmiertelnych po użądleniu przez pszczoły, trzmiele, osy, szerszenie

czy mrówki jest zaskakująco niskie. Zauważalnie większajest natomiast obser
wowana częstość uczulenia na ukłucia żądłówek, która waha się w granicach od

0,1% do 4%. Prosty rachunek wskazuje, że jedynie jedna na około 100 tysięcy
osób uczulonych na użądlenia przez owady umiera każdego roku. Około 70%

zgonów na skutek ukąszeń owadów jest spowodowana zaburzeniami oddycha
nia, zwykle na drodze obrzmienia strun głosowych i obrzęku upośledzającego
drożność dróg oddechowych. Szok anafilaktyczny, drugi istotny czynnik, chara
kteryzuje się obrzękiem naczyniowym, przekrwieniem i obrzękiem narządów
wewnętrznych, wzmożonym wydalaniem, pękaniem pęcherzyków płucnych
i rozedmą płuc. Naczyniowe przyczyny śmierci obejmują zatory naczyń wieńco
wych, ogólnoustrojowe krwotoki czy martwicze niedokrwienie osierdzia. Inną
szokującą cechą zgonów poużądleniowych jest ich nagłość: 58% ukąszonych
umiera w czasie krótszym niż godzina, a ponad dwie trzecie w ciągu 6 godzin od

użądlenia. Struktura wiekowa ofiar ukąszeń wskazuje, że olbrzymia większość
przypada na osoby w starszym i średnim wieku, a jedynie 2%-7% wśród dzieci
i młodzieży (Mueller 1990, Piek 1986).

Podobnie jak alergia najady, tak i zaburzenia o charakterze atopii (nadwra
żliwość wczesna o podłożu dziedzicznym: astma, gorączka sienna, katar sienny)
są następstwem naruszenia homeostazy w układzie odpornościowym. Chociaż
wszelkie zaburzenia atopowe nie predestynują ofiar użądleń do szczególnej
wrażliwości i uczulenia na ukłucia, należy podkreślić, że odpowiedź immunolo
giczna osobników z astmą czy gorączką siennąjest z reguły bardziej wzmożona,
a ich nadwrażliwość pojawia się najczęściej w młodszym wieku. Przyczyny tego
są zwykle prozaicznie proste: silniejsze uczulenie na użądlenia u astmatyków
wypływa na przykład z warunkowanego przez astmę upośledzenia funkcji ukła
du oddechowego (Piek 1986).

PODSUMOWANIE

Jeszcze kilka lat temu składniki jadów żądłówek traktowano jedynie jako
obiekt heurystycznego zainteresowania specjalistów hymenopterologów. Dzisiaj,
nie tylko rosnące zainteresowanie farmakokinetycznymi i biochemicznymi aspe
ktami jadów owadów błonkoskrzydłych zaowocowało prężnym rozwojem dyscy
plin toksykologii i toksykochemii przemysłu farmakologicznego, ale także do
strzeżono pomost ewolucyjny łączący składniki jadów żądłówek z substancjami
naturalnie występującymi w płynach ustrojowych zwierząt kręgowych. I tak na

przykład, „aktywny region” kinin zjadu os okazał się być identyczny ze strukturą
bradykininy, peptydu o funkcji tropowej u ssaków. Lizolecytyna, produkt dzia
łania fosfolipaz jadu, jest naturalnym składnikiem błon biologicznych a jedno
cześnie potencjalnym mediatorem w procesach uszkadzania komórek i tkanek,
odpowiedzialnym za zwiększoną przepuszczalność błon komórkowych, lizę ko
mórek tucznych czy stany ostrego zapalenia trzustki (Piek 1986, Habermann

1972).
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Reakcje uczuleniowe po użądleniu przez pszczołę, osę, szerszenia czy mrów
kę, chociaż nieprzyjemne, bardzo rzadko prowadzą do zejść śmiertelnych.
Niemniej jednak, powszechnie niekontrolowany strach przed ukłuciami przez
owady przeradza się często w ogólny strach przed owadami, w szczególności tymi
podejrzewanymi o zdolność żądlenia — zjawisko irracjonalnej obawy przed
owadami znane jako „entomofobia”. Strach taki, jakkolwiek o irracjonalnym
podłożu emocjonalnym, jest wymiernym zjawiskiem w rozważaniach psycholo
gicznych aspektów uczuleń na użądlenia przez owady. W olbrzymiej większości
przypadków bowiem uczulenie najady Jest problemem czysto psychologicznym,
a nie toksykologicznym. Jest oczywiste, że ukłuciom towarzyszy ból. Ewolucja
składu jadów zachodziła w kierunku, aby zapewnić owadom żądlącym maksy
malną efektywność przy obronie ich gniazd. Toteż raczej „bolesność”, a nie

toksyczność jadów jest szczególnie użyteczna w kontekście obronnym, jako że

wyzwala u agresora (potencjalnego drapieżnika) sprzężenie zwrotne odwrotu
i ucieczki, czy to na skutek użądlenia czy też zagrożenia takim użądleniem. To

czy następuje rzeczywiste uszkodzenie ciała ofiary ukłuciem nie jest tak istotne

jak to, że został uruchomiony system ostrzegania. Dlatego też nie jest dziwne,
że ludzie utożsamiają ból po ukłuciu z prawdziwym niebezpieczeństwem czy
obrażeniem ciała, ponieważ najprawdopodobniej w tym właśnie kierunku dzia
łała naturalna selekcja zarówno składujadów, jak i zachowania ludzi. Co więcej,
użądlenia są wymiernym i odczuwanym fizycznie zagrożeniem zdrowia, nie są
tak ezoteryczne jak palenie, spożycie alkoholu czy dieta wysokotłuszczowa,
o wiele poważniejsze czynniki ryzyka, choć nie tak bardzo namacalne. Strach

przed zagrażającymi niegdyś ludziom zwierzętamijest o wiele bardziej wtopiony
w ludzką psychikę niż obawa przed nowotworami, alergią, wypadkami samocho
dowymi. Długotrwała ewolucja sprawiła, że jesteśmy biologicznie zaprogra
mowani do strachu bardziej przed czynnikami pierwszej grupy niż drugiej, i to

w dużej mierze wyjaśnia dlaczego nasza psychika jest tak zdominowana przez
strach przed żądlącymi owadami błonkoskrzydłymi.

TOXIC AND ALLERGIC PROPERTIES OF ACULEATE VENOMS

Summary
Insect venoms comprise a huge variety of substances responsible for causing allergic reactions.

In generał, the composition of various Hymenoptera venoms is of toxicological and allergological
interest, and among them the bee venom is certainly that the best studied. As a rule, the venoms of
various aculeate species are composed of biogenic amines, basie peptides and higher molecular

weight proteins, mostly enzymes. The biogenic amines are mainly responsible for causing pain; they
act as vasodilators, inerease the permeability of celi membranes. and allow spreading of the venom

through the victim’s body. Cytotoxic, neurotoxic and haemolytic activities are exerted by the basie

peptides and phospholipases, whereas other enzymes and the remaining larger molecular weight
proteins act mostly as principlal allergens. Although Hymenoptera Sting allergy is fairly common.

exceptionally Iow it results in mortality. Considerable variation in the molecular modę of action of
venoms from various Hymenoptera species may reflect different trophic strategies which might have
evolved in various groups of aculeate inseets.
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STRATEGIE ŻYCIOWE OWADÓW PARAZYTOIDÓW WAŻNYCH
W OCHRONIE ROŚLIN

Takim grupom zwierząt pasożytniczych, jak tasiemce czy przywry olbrzymia
płodność zapewnia możliwość rozwoju. Produkcja wielkiej liczby jaj przez osob
niki dorosłe sprawia, że środowisko życiowe potencjalnych żywicieli zostaje nimi

nasycone w takim stopniu, że powstaje szansa przypadkowego trafienia na

pierwszego w cyklu żywiciela. Zagadnienie, czy ta przypadkowość występuje
również przy trafieniu do następnego lub ostatecznego żywiciela, muszę zostawić
do dyskusji specjalistom.

Wśród owadów entomofagicznych, parazytoidów atakujących szkodniki

roślin, płodność samic nie odbiega w sposób istotny od poziomu płodności
innych owadów. Liczba jaj składanych przez samicę waha się zwykle od kilku
dziesięciu do kilkuset. Opieka nad potomstwem jest wśród owadów zjawiskiem
rzadkim. Jest najlepiej znana u owadów społecznych. Troska rodzicielska

ogranicza się zwykle do prawidłowego wyboru miejsca złożenia jaj, które ma

zapewnić właściwe warunki rozwoju i pokarm dla larw. Odnosi się to również do
owadów parazytoidów. Proces ewolucji skoro doprowadził do powstania układów

żywiciel (owad fitofag) — parazytoid (inny owad) był też zapewne motorem

powstania mechanizmów umożliwiających odnajdowanie żywiciela i jego rozpo
znanie. Czynności z tym związane nazywa się strategią rozwoju. Vinson (1976)
wyróżnia jej pięć etapów:

1. lokalizacja środowiska życiowego żywiciela; 2. lokalizacja żywiciela; 3.

akceptacja żywiciela; 4. przydatność (stosowność) żywiciela; 5. regulacja żywi
ciela do potrzeb parazytoida.

Trzy pierwsze etapy prowadzą do odnalezienia i wyboru żywiciela, dwa

pozostałe mogą decydować o losach potomstwa. Przedmiotem moich rozważań

będą tylko trzy pierwsze.
W trakcie odnajdowania żywiciela przez parazytoida jest znanych kilka

schematów zachowania. Wynikają one ze specyfiki układu żywiciel — parazytoid.
Sukces poszukiwań, uwieńczony spotkaniem żywiciela, następuje w wyniku
cech wrodzonych parazytoida, ujawniających się jako reakcja na bodźce pocho
dzące od żywiciela lub zjego otoczenia. Niektórzy autorzy uważają, że spotkanie
żywiciela jest przypadkowe (Cushman 1926, Clausen 1940, Fleschner 1950,
Rogers 1972) (rys. 1A).

8 — KOSMOS
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Pogląd tenjest reprezentowany w starszych pracach. Przeciwne stanowisko

reprezentuje Vinson (1976). Uważa on, że tylko w wyjątkowych sytuacjach
spotkanie żywiciela może mieć charakter przypadkowy. Salt (1934) i Ullyet
(1947) twierdzą, że zachowanie poszukiwawcze parazytoidówjest czymś pośred
nim między przypadkowymi i ukierunkowanymi przemieszczeniami. Wydaje się
jednak, że spotkanie żywiciela, oparte wyłącznie na przypadkowości, o ile taka

sytuacja istnieje, jest bardzo rzadkie.

Rys. 1. Schematy poszukiwań
żywiciela przez parazytoida.

P. — parazytoid, Ż. — żywiciel, S-l,
S-2....S-5 — bodźce, (wg Winston’a

1976 — zmodyfikowane)

Stosunkowo prosta sytuacja wystęuje, gdy parazytoid zdąża bezpośrednio
do żywiciela, kierowany jednym rodzajem bodźca (rys. IB). Przykładem są tu

gatunki wykorzystujące sygnały dźwiękowe świerszczy i cykad (Cade 1975,
Soper i współaut. 1976). Po ich odebraniu zdążają do żywiciela niemal po linii

prostej. Podobnie, wprost do mrowiska lub termitiery wzdłuż ścieżek feromono-

wych, jakby trzymając nić Ariadny, podążają błonkówki atakujące mrówki
i termity (Blum 1974, Moor 1974). Doutt (1957) stwierdził, że Solenotus begtni

podąża wzdłuż serpentyny chodnika larwy Phytomyza atricornis (Diptera:
Agromyzidae), aby dopaść żerującą na jego końcu larwę. Weseloh (1977)
zauważył, że Apantheles melanoscelus podąża do żywiciela wzdłuż nici przędzo-
nej przez Lymantria dispar. To stwierdzenie było podstawą odkrycia kairomonów

(silk kairomone) w jedwabiu przędzonym przez larwy tych motyli. Większość
parazytoidów odnajduje swego żywiciela, odbierając serię kolejno nastęujących
po sobie lub zespół odbieranych jednocześnie bodźców (rys. 1C, D, E).

W procesie odnajdywania i wyboru żywiciela mogą brać udział bodźce
różnego typu: chemiczne1 (związki lotne — zapachy i związki kontaktowe),
akustyczne, elektromagnetyczne, wynikające z ruchu, kształtu i wielkości oraz

struktury.

1 Zwane semeonami, słowo zaczerpnięte z języka greckiego, znak sygnał, jak również

informatorami chemicznymi. Dobra klasyfikacja semeonów znajduje się w pracv Nord-
LANDA (1976).

Bodźce są emitowane przez żywiciela lub pochodzą ze środowiska, w którym
on przebywa. Najpowszechniejsze, a może najlepiej poznane, są bodźce chemi
czne. W tabeli 1 podano przykłady źródeł bodźców oraz rodzaj reakcji, jakie one
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wywołują podczas poszukiwania żywiciela. Podane tam przykłady dotyczą owa
dów ważnych w rolnictwie i leśnictwie.

Tabela 1

Przykłady układów parazytoid — żywiciel oraz źródła bodźców odgrywających rolę przy
odnajdowaniu żywiciela

Parazytoid Żywiciel Sx Źródło Autor/rok

Braconidae

Aphidius rapae Myzus persicae
S2 — atraktant

roślina
Read i współaut.
1970

Microplitis Heliothis
S3 — stymulant
poszukiwań

kał żywiciela
Jones i współaut.
1971

Cardiochiles

nigriceps
Heliothis zea

S3 — stymulant
poszukiwań

gruczoły
mandibulame

Vinson i współ
aut. 1965

Orgilus lepidus
Ohtorimea

operculella
S5 — stymalant
nakłuwania

kał Hendry i współ
aut. 1973

Bracon mellitór
Anthonomus

grandis
S5 — stymulant
nakłuwania

kał żywiciela
Henson i współ
aut. 1977

Biosteres

(Opius)
longicaudatus

Anastrepha
suspensa

S3 — stymalant
poszukiwań

grzyby
związane
z żywicielem

Greany i współ
aut. 1977

Ichneumonidae

Itoplectis
conguisitor

Galleria
melionella

S6 — stymulant
ovipozycyjny

hemolimfa Arthur i współ
aut. 1969

Pteromalidae

Heydenia unica
Dendroctonus

frontalis
S2 — atraktant drzewo

żywiciel
Camors i Payne
1971

Trichomalus

perfectus Ceuthorrhynchus
S2 — atraktant kał żywiciela Dmoch i Rutko

wska 1978

Trichogrammatidae

Trichogramma
evanescenes

Jaja wielu

gatunków motyli

S3 — stymulant
poszukiwań

łuski samic

zgubione w czasie
składania jaj

Jones i współaut.
1973

Tachinidae

Cyzenis albicans Operoptera
brumata

S3 — stymulant
poszukiwań

uszkodzone

rośliny
Hassel 1968

Archytas
marmoratus

Heliothis
virescens

S6 — stymulant
ovipozycyjny

kał żywiciela Nettles i Burks
1975

• LOKALIZACJA ŚRODOWISKA ŻYCIOWEGO ŻYWICIELA

' Po wiosennym wylocie parazytoidów pierwszym imperatywem ich działania

jest znalezienie środowiska, w którym potencjalnie licznie występuje żywiciel.
W przypadku szkodników roślin uprawnych są to zwykle pola uprawne, sady,
szklarnie i inne. Istnieje wiele danych, że związki produkowane przez rośliny
odgrywają w tym procesie doniosłą, jeśli nie podstawową rolę. Salt (1938)
twierdzi, że parazytoidy są przywabiane przez określone środowisko, nawetjeśli
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nie ma tam żywiciela. Dopiero po stwierdzeniujego braku opuszczają taki rejon.
Olejek musztardowy, występujący u roślin krzyżowych, przywabia parazytoida
Diaeretiella rapae (Hymenoptera: Braconidae), atakującego z ruchu, mszyce
występujące na tych roślinach (Read i współaut. 1970). Camors i Payne (1971)
stwierdzili, że a-pineny wydzielane przez sosny przywabiają bleskotkę Heydenia
unica do miejsc bytowania Dendroctonusfrontalis (Coleoptera: Scolytidae).

Typowymi żywicielami dla Apecthis rufata (Hymenoptera: Ichneumonidae) są

poczwarki zwójkowatych występujące na dębach. W doświadczeniu przeprowa
dzonym przez Zwolfer’A i Kraus’A (1957) na liściach dębu umieszczono poczwar
ki innej zwójki, Christoneura murinana, typowego szkodnika jodły. Apecthis
rufata atakował je, pomimo że nie są one jego żywicielami. Nie interesował się
natomiast nimi, gdy przebywały na jodle, nawet gdy ich liczebność była dziesię
ciokrotnie wyższa niż na dębie.

Polifagiczne gąsienice Heliothis armigera (Lepidoptera: Noctuidae) były ata
kowane przez Microbracon breuicornis (Hymenoptera: Braconidae) tylko wtedy,
gdy żerowały na Antirrhinum (Taylor 1932).

Niektóre owady entomofagiczne wyczuwają organizmy współżyjące z żywicie
lem lub związki przez nie wytwarzane. Aldehyd octowy produkowany przez
grzyba Moniliniafructicola przywabia Biosteres (Opius) lingicaudatus (Hymeno
ptera: Braconidae) do gnijących brzoskwiń. Tam żeruje jego żywiciel — larwy
muszek owocowych. Mączelkowate te są przywabiane bez względu na to, czy
w brzoskwiniach są larwy, czy ich nie ma (Greany i współaut. 1977).

Trzy związki: etanol, aldehyd octowy i octan etylu są uwalniane podczas
fermentacji wywołanej przez drożdże piekarnicze. Przywabiają one Leptopilina
heterotoma (Hymenoptera: Cynipidae), parazytoida atakującego wywilżnę kar-

łówkę (Drosophila melanogaster) (Dicke i współaut. 1984). Dzięki temu dochodzi
do spotkania z żywicielem. Jak wiadomo Drosophila przebywa chętnie w miej
scach, gdzie zachodzą procesy fermentacyjne.

W wyniku żerowania szkodnika na roślinach mogą pojawiać się związki, które

przywabiają parazytoida (Hassel .1968). Również feromony płciowe pozostawiane
przez samice w miejscach składania przez nie jaj mogą odgrywać rolę kairomo-
nów (Camors i Payne 1971).

LOKALIZACJA ŻYWICIELA

Gdy samica parazytoida trafi już do miejsc pobytu żywiciela, musi go
odszukać lub zlokalizować (termin odszukać proponuję w stosunku do żywicieli
przebywających i żerujących na powierzchni, zlokalizować w stosunku do

żyjących wewnątrz roślin). Bodźce są odbierane przez niezwykle precyzyjny
i czuły system receptoryczny owadów (rys. 2). Na tym etapie bardzo ważną rolę
odgrywają chemoreceptoiy. Są one zdolne odbierać i reagować już na obecność
kilku molekuł. Bodźce docierające do samicy parazytoida są dla niej tym, czym
tropy zwierzyny dla myśliwego. Reakcje behawioiystyczne pozwalają bacznemu
obserwatorowi określić celowość kolejnych czynności parazytoida w procesie
poszukiwań żywiciela. Reakcje te powstają po rozszyfrowaniu zawiłego kodu

informacji.
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Gąsienice piędzika przedzimka (Operophtera brumata) żerują na powierzchni
liści. Jego parazytoid — Cyzenis albicans [Diptera: Tachinidae) składa jaja na

brzegach uszkodzeń liścia. Jaja kontaktują się z cukrami zawartymi w soku

wypływającym z uszkodzonego liścia. Bodziec wywołujący składaniejaj pochodzi
z najbliższego sąsiedztwa gąsienicy. Również sztuczne uszkadzanie liści prowo
kuje samicę do składania Jaj, nawet pod nieobecność gąsienic piędzika (Hassel
1968).

Rys. 2. Jeden z dwóch bukietów sen
sorycznych na wierzchołkowej części
ostatniego członu czułka samicy Tri-

chomalus perfectus Walker.

Kruszynek (Trichogramma eoanescens) poszukującjaj żywiciela, porusza się
na powierzchni liści, początkowo w przypadkowych kierunkach. Gdy natrafi na

łuski motyli, zgubione przez samicę podczas składania jaj, intensyfikuje poszu
kiwania w ich sąsiedztwie. Są one źródłem kairomonu (Lewis i współaut. 1976,
Gueldner i współaut. 1984). Podobny efekt dają imitacje łusek przesycone
wyciągiem heksanowym uzyskanym z łusek z odwłoka samicy. W obecności

„kairomonu łuseczek” (scale’s kairomon) wzrasta aktywność poszukiwawcza
samic kruszynka, ich płodność i długość życia, co w efekcie powoduje zaatako
wanie większej liczby jaj motyli Heliothis zea (Nordlund i współaut. 1981).

Lokalizacja żywiciela może być procesem bardziej skomplikowanym. Zwykle
wtedy biorą w niej udział różnorakie bodźce. Jedne z nich oddziałują na dłuższy
dystans, inne na krótszy, przywabiając parazytoida w pobliże żywiciela. Związki
działające przez kontakt powodują zwykle intensyfikację poszukiwań w strefie

„tropów” żywiciela, prowadząc samice do celu. Parazytoid Ventura canescens

(Hymenoptera: Ichneumonidae) atakujący larwy motyli z rodzaju Ephestia jest
przywabiany z dużego dystansu przez zapach wydzielany przez żywiciela (Thorpe
i Jones 1937, Wiliams 1951). Następnie samica intensywnie bada małe strefy
mąki przesycone wydzieliną gruczołów żuchwowych mklika, i w końcu tylekroć
wbija pokładełko w mąkę, aż natrafi na larwę (Mudd i Corbet 1973).

Trichomalus perfectus (Hymenoptera: Pteromalidae] jest parazytoidem larw
chowacza podobnika (Ceutorhynchus assimilis) (Coleoptera: Curculionidae), któ
re żerują wewnątrz łuszczyn rzepaku. Samica parazytoida, przebywająca na
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roślinie rzepaku, najpierw „radaruje” starając się określić przypuszczalny kie
runek, w jakim znajdują się porażone przez chowacza łuszczyny. Następnie
chodzi po powierzchni łuszczyny opukując ją czułkami. Na wierzchołkowym
członie czułek znajdują się bukiety sensoryczne (lys. 2).

Po zlokalizowaniu larwy żywiciela, który to proces obejmuje skomplikowane
czynności z użyciem czułek i receptorów położonych na końcu odwłoka, samica
nakłuwa łuszczynę pokładełkiem (Dmoch i Lewczuk 1993)2. Źródłem kairomo-

nów umożliwiających lokalizację żywiciela Jest kał larwy. Wszczepienie kału do

zdrowej łuszczyny prowokuje samice parazytoida do intensywnych poszukiwań
i składaniajaj do wnętrza łuszczyn, w których nie ma żywiciela.

2Dmoch J. i Lewczuk P. 1993. Zachowanie samicy Trichomalusperfectus Walker w czasie

odnajdowania i lokalizacji żywiciela — film video. Produkcja: Katedra Entomologii
Stosowanej SGGW 1993.

W warunkach polowych można znaleść jaja T. perfectus złożone do łuszczyn
uprzednio opuszczonych przez larwę chowacza, w miejsca gdzie znajdują się
resztki Jej kału. Kał i wodne wyciągi z niego prowokują samice do składania jaj
również na larwach innych gatunków owadów nawet takich, z którymi w warun
kach naturalnych nigdy nie mają styczności. Przykładem mogą tu być larwy
wołka zbożowego, szkodnika występującego w magazynach (Dmoch i Rutko
wska-Ostrowska 1978). Czynności wykonywane podczas lokalizacji żywiciela
mogą tworzyć stałą sekwencję behawiorystyczną (Dmoch i Rutkowska 1982,
Lewczuk 1994, Lewis i współaut. 1976).

AKCEPTACJA ŻYWICIELA

Z chwilą odnalezienia żywiciela rozpoczyna się etap jego akceptacji. O sukce
sie w rozumieniu strategii rozwoju decydują dwie grupy czynników.

Pierwsza ma swe źródło w samym żywicielu i przesądza o złożeniu jaj przez
samicę parazytoida. Proces ten nazywany Jest rozpoznaniem lub identyfikacją.

Druga grupa to czynniki obniżające i osłabiające proces akceptacji. Może to

być powodowane: zaatakowaniem żywiciela przez inny gatunek parazytoida lub

kontrpartnerkę tego samego gatunku (znakowanie żywiciela feromonem ODP),
niewłaściwy wiek żywiciela, niewłaściwa wielkość i inne. Czynniki te prowadzą
do zaniechania czyli dyskryminacji żywiciela.

identyfikacja

Czynniki odgrywające rolę w procesie rozpoznania są trudne do odróżnienia
od tych, które prowadzą do lokalizacji żywiciela i mają podobny charakter.

Istnieje w tym zakresie obszerna literatura.
Samice Trichomalus perfectus, jak wspomniałem wyżej, składają jaja do

łuszczyn rzepaku, w miejsca gdzie znajduje się kał lub ekstrakt wodny kału.
Jeśli do łuszczyny wstrzykniemy ekstrakt chloroformowy kału to samica znaj
duje to miejsce, wbija tam pokładełko, ale nie składa jaj. Prawdopodobnie do
chloroformu nie przechodzi związek odpowiedzialny za rozpoznanie (Ostrowska
1979). Artur wraz ze współpracownikami (1969) wykazali, że czynnik obecny
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w hemolimfie żywicieli stymuluje samice Itoplectis conąuisitor (Hymenoptera:
Ichneumonidae) do składania jaj. Później wykazano też, że składanie jaj może

być wywołane przez serynę, argininę, leucynę i MgC12 (Arthur i współaut. 1972,
Hegdekar i Arthur 1973). Rajendram i HAGEn (1974) podają, że roztwór

fizjologiczny i aminokwasy stymulują składanie jaj przez kruszunka do sztucz
nych jaj żywiciela.

DYSKRYMINACJA — ZANIECHANIE

Jednym z pierwszych, którzy zauważyli zjawisko dyskryminacji był Salt

(1935). Stwierdził on, że samice Trichogramma euanescerts pozostawiają na

swoich żywicielach nieznany bliżej czynnik wstrzymujący kolejny atak na tego
samego osobnika. Myciejaj żywiciela usuwało ten czynnik. Kilka lat później ten

sam autor stwierdził (Salt 1937), że kruszynek może wyczuć spasożytowanie
jaja żywiciela w czasie wbijania pokładełka. Flanders (1951) czynniki wstrzy
mujące składaniejaj nazwał czynnikami tropienia (spoor factors). Oczywiście nie

było to słuszne. Obecnie zalicza się Je do feromonów (ODP) lub allomonów
w zależności od tego, czy są one specyficzne czy też nie. Dyskryminacja może

następować w różnych punktach łańcucha bodźców prowadzących do żywiciela,
jednak najczęściej w miejscujego pobytu.

Często, szczególnie w przypadku parazytoidów atakującychjaja, żywicieljest
znakowany po kontakcie (Hokyo i współaut. 1966, Rab i Bradley 1970). Po
złożeniu jaja samica spaceruje po powierzchni Jaja przez minutę lub dłużej ajej
zachowanie wyraźnie wskazuje na to, że ma na celu znakowaniejaja (Kozłowski
1987)3. Przy ocenie wartości parazytoida dla potrzeb biologicznej ochrony roślin

jest bardzo ważne to, czy potrafi on rozpoznawać i dyskryminować uprzednio
spasożytowane osobniki. Wiele gatunków baryłkarzy składajaja pojedynczo do

jamy ciała gąsienic motyli. Samice nie potrafią rozpoznawać i dyskryminować
uprzednio zaatakowanych gąsienic. W rezultacie dojednej gąsienicy może zostać

złożonych wiele jaj, choć dla uśmiercenia gąsienicy wystarcza tylko jedno jajo.

3
Kozłowski M. 1987. Taniec dla nowego pokolenia — film video. Produkcja Katedra

Entomologii Stosowanej SGGW.

Z punktu widzenia potrzeb ochrony roślinjest to rozrzutność. Najlepiej jest,
gdy samice potrafią dyskryminować uprzednio zaatakowanych żywicieli i jedno
złożone jajo przypada na jednego osobnika, jak to jest w przpadku kruszynka.
Umiejętność dyskryminacji może mieć różne przyczyny. Jest ona najbardziej
efektywna, gdy samice parazytoida po złożeniu jaj znakują żywiciela za pomocą
feromonu ODP i gdy feromon odznacza się długą trwałością.

Niektóre owady wykazują zdolności uczenia skojarzeniowego (Arthur 1966).
Pojedyncze osobniki w miarę nabywania doświadczenia zaczynają dyskrymino
wanie (Van Lenteren 1975, Dmoch i współaut. 1985). Wspomniany wyżej
kosmacinek pospolity (Trichomalus perfectus) nie potrafi dyskryminować i na

jednej larwie żywiciela można znaleść do kilkanastu jaj. Nie spotyka się jednak
nowych jaj, gdy wylęgnie się larwa parazytoida, co najprawdopodobniej jest
związane z dyskryminacją.
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Odpowiedzialne za to są, najprawdopodobniej, wysoce trwałe kairomony
zawarte w kale larw chowacza. Pod koniec rozwoju larwy parazytoida, gdy ciało

żywiciela jest już całkowicie zjedzone, kosmacinek może złożyć jaja na larwie

swego gatunku stając się kanibalicznym parazytoidem (dane niepublikowane).
W artykule powyższym starałem się możliwie w skrótowej formie przedstawić

wąski wybór zagadnień dotyczących strategii rozwojowej owadzich parazytoi-
dów. Większość prac opublikowanych z tego zakresu pochodzi z pracowni
zajmujących się walką biologiczną.

Ostatnie lata wykazały nieuchronnie zbliżający się kryzys metod chemicz
nych zwalczania szkodników. Niektóre z nich są już odporne na wszystkie
dostępne pestycydy.

Prawdziwy postęp w zakresie walki biologicznej i integracji metod zwalczania
szkodników rozpoczął sie dopiero wtedy, gdy kryzys metod chemicznych stał się
faktem. Z tego okresu pochodzi też większość cytowanej literatury. Trzebajednak
pamiętać też, że wiele ciekawych prac z zakresu strategii rozwoju parazytoidów
wykonanych zostało przed II wojną światową to znaczy przed wprowadzeniem
syntetycznych insektycydów. Szczególnie należy zwócić uwagę na prace Salta

(1934,1935,1937,1938), Jak i inne prace tego autora nie cytowane w tym
opracowaniu. Pominięto tu takie zagadnieniajak: masowa hodowla owadów dla

potrzeb walki biologicznej, metody ich rozprowadzania i kolonizacji. Stanowią
one obecnie przedmiot badań biotechnologicznych, jak i pilnie strzeżone taje
mnice firm, produkujących żywe organizmy dla potrzeb walki biologicznej. Są to

oczywiście tematy do innych opracowań. Dobre poznanie strategii i zachowania
owadów entomofagicznych decyduje często o sukcesie walki biologicznej.

LIFE STRATEGIES OF PESTS

Summary
Coevolution of Insect parasitoid-pest system have led to development of a parasitoid’s strategy

allowing effective searching for the living environment of a host and its precise localization therein.
In this process, various stimuli (mainly of Chemical naturę), originating both from the host and its

living environment, are involved. Recognition of biochemical mechanisms used by particular
parasitoid to locate a host is a prereąuisite of the biological pest control in agriculture.
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BIAŁKO AMYLOIDOWE W PATOGENEZIE CHOROBY ALZHEIMERA

„ Wtedy tylko można zrozumieć istotę rzeczy,

jeśli z.na się ich pochodzenie i rozwój.
”

Heraklit z Efezu (około 540-480 r. p.n.e.)

WSTĘP

W obecnym stuleciu,, głównie dzięki możliwości leczenia wielu chorób

zakaźnych, bardzo znacznie wzrosła średnia długość życia człowieka. Powoduje
to, że coraz większa liczba ludzi dożywa wieku, w którym choroby degeneracyjne
mózgu są zjawiskiem często występującym. Głównie jednak dotyczy to choroby
Alzheimera, która stanowi obecnie poważny problem społeczny w wielu krajach
(około 10% osób powyżej 65 roku życia cierpi na to schorzenie). Szacuje się na

przykład, że w Stanach Zjednoczonych choroba ta dotyczy 3 milionów osób
a w następnej dekadzie obejmie już około 10 milionów pacjentów (Cordell
1994). Badania neuropatologiczne wykazują, że najczęstszą przyczyną objawów
związanych z chorobą Alzheimera (demencja wieku starczego) są swoiste uszko
dzenia mózgu opisane po raz pierwszy przez Aloisa Alzheimera (Alzheimer 1907).
Są to tak zwane płytki starcze (p-amyloidowe) oraz sploty neurofibrylarne
opisywane w pośmiertnych badaniach histopatologicznych mózgów pacjentów
dotkniętych tym schorzeniem (Bondareff 1984). Interesującejest, że o ile sploty
neurofibrylarne występować mogą w mózgach pacjentów dotkniętych różnymi
chorobami objawiającymi się demencją, to płytki p-amyloidowe są charaktery
styczne wyłącznie dla schorzenia Alzheimera, jak również nierozłącznie są

związane ze zmianami wynikającymi z procesu starzenia się organizmu (Harman
1993).

Wynikiem choroby jest stopniowa utrata pamięci i równowagi emocjonalnej
a ostatecznie śmierć pacjenta zazwyczaj po czterech do dwunastu lat od wystą
pienia pierwszych objawów choroby (Cordell 1994). Jakkolwiek pacjentów,
którzy pod koniec życia są praktycznie niedołężni i otępiali, otacza się troskliwą

Wykaz stosowanych skrótów: apo E — apolipoproteina E; |3-APP — prekursor amyloido-
wego białka beta; FAD — rodzinny wariant choroby Alzheimera; mRNA — informacyjny
RNA.
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opieką medyczną (w samych tylko Stanach Zjednoczonych kosztuje to rocznie
40 miliardów dolarów; Cordell 1994), to niejest znanyjak dotąd żaden sposób
terapii, która opóźniałaby rozwój choroby Alzheimera.

NEUROPATOLOGIA CHOROBY ALZHEIMERA

W mózgu osobników dotkniętych chorobą Alzheimera występują charaktery
styczne zmiany polegające na utracie komórek nerwowych, pojawieniu się
splotów neurofibrylarnych i odkładaniu płytek starczych, ajest interesujące, że

podobne zmiany aczkolwiek mniej nasilone są opisywane w mózgach osobników
w podeszłym wieku nie wykazujących objawów demencji starczej (harman 1993).
Płytki P-amyloidowe (płytki starcze) są dość złożoną strukturą, której dojrzewa
nie trwać może nawet kilkadziesiąt lat. Ich dojrzewanie Jest związane nieroze
rwalnie z procesem degeneracji neuronów. Poza rdzeniem z białka p-amyloido-
wego płytki zawierają otaczające go nieprawidłowe neuiyty oraz zmienione
komórki glejowe. Natomiast sploty neurofibrylarne to kłębki o gęstej strukturze,
nieprawidłowych fibryli, zlokalizowane w cytoplazmie niektórych neuronów.
Wielu autorów określa je także jako parzyste włókna helikalne. Włókna te są
zbudowane ze zmodyfikowanych cząsteczek białek cytoszkieletu — związanych
z mikrotubulami białek tau, które występują także w prawidłowych neuronach

(Dickson i współaut. 1988, Masliah i współaut. 1991). Sploty neurofibrylarne
gromadzą się ponadto w przypadku innych chorób neurologicznych, w których
nie obserwuje się odkładania płytek p-amyloidowych (Probst i współaut. 1989).
U wszystkich osób powyżej 80 roku życia w mózgu występuje co najmniej kilka

płytek starczych i splotów neurofibrylarnych. Co ciekawe, występują one podo
bnie, jak u osobników dotkniętych chorobą Alzheimera w korze mózgowej ale
również w jądrze migdałowatym i hipokampie (Price i współaut. 1992, Delaere
i współaut. 1993). Jednakże pacjenci z postępującym otępieniem typu Alzhei
mera wykazują większą ich ilość, co jest o tyle istotne z klinicznego punktu
widzenia, że odkładające się płytki białka amyloidowego stają się ostatecznie
ośrodkami degeneracji neuronów. Zrozumienie zatem natury i mechanizmów

powstawania białka P-amyloidowego może mieć spore implikacje kliniczne zwią
zane między innymi z możliwością opóźniania bądź łagodzenia skutków postę
pującej choroby.

PATOGENNE ZNACZENIE BIAŁKA |3-AMYLOIDOWEGO

Jak wynika z przeprowadzonych licznych badań białko amyloidowe wywiera
toksyczny wpływ na otaczające aksony (neuryty) i dendryty z czym Jest związa
nych szereg zmian biochemicznych i strukturalnych. Wyraża się to między
innymi zanikiem synaps, czego wynikiemjest obniżenie poziomu acetylocholiny
i innych neurotransmiterów w korze mózgowej. Niektóre z neuronów produkują
duże ilości włókienek helikalnych, które tworzą sploty neurofibrylarne. Wyni
kiem tych zmian są postępujące objawy niewydolności intelektualnej, typowe
dla pacjentów z chorobą Alzheimera (ryc. 1). Dane dotyczące patogennej roli
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zmiany w metabolizmie 0-APP

1

powstanie p-amyloidu

agregacja 0-amyloidu

uszkodzenia cytoszkieletu
uszkodzenia synaps

degeneracja neuronów

DEMENCJA

Ryc. 1. Schemat obrazujący udział białka amyloidowego w patogenezie choroby Alzhei
mera.

białka amyloidowego pochodzą między innymi z badań prowadzonych na mode
lach zwierzęcych. Wykazano w nich, że 0-amyloid wyzwala nieprawidłowości
w obrębie cytoszkieletu neuronów. Transgeniczne myszy, których neurony wy
kazują ekspresję ludzkiego genu kodującego białko amyloidowe, charakteryzuje
odkładanie się złogów immunoreaktywnego 0-amyloidu w ich mózgach (Quon
i współaut. 1991). Neurony transgenicznych myszy posiadają również uszkodzo
ny cytoszkielet, co wykazano z zastosowaniem przeciwciał skierowanych przeciw
zmienionemu (hiperufosforylowanemu) białku tau (Cordell 1994) tworzącemu
włókna helikalne związane z mikrotubulami. Ponadto, niektóre z transgenicz
nych myszy, w mózgach których odkładały się duże złogi białka amyloidowego,
posiadały zasocjowane z nimi struktury identyczne z dystroficznymi neurytami,
co potwierdziły badania immunologiczne i klasyczne metody wysrebrzania.
Opisane zmiany, typowe dla choroby Alzheimera, nigdy nie występują u dzikich

typów myszy (Cordell 1994, Chao i współaut. 1994). W innych badaniach
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wykazano, że mikroiniekcja syntetycznego białka P-amyloidowego do mózgu
dorosłych szczurów wyzwalała zmiany w obrębie cytoszkieletu neuronów (Frau-
tschy i współaut. 1991). Iniekcja białka amyloidowego była ponadto przyczyną
miejscowej degeneracji neuronów. Neurotoksyczny efekt p-amyloidu udokumen
towany został dość dobrze w badaniach prowadzonych irt vitro. Chroniczna

inkubacja kultur komórek kory i hipokampu z mikrOmolarnym stężeniem
agregatów białka amyloidowego powoduje hiperfosfoiylację białek tau i postę
pującą degenerację neuronów (Pikę i współaut. 1991, 1992). Co ciekawe, roztwór

(3-amyloidu nie wykazuje działania neurotoksycznego. W hipotezie kaskady
amyloidowej zakłada się, że poddanie neuronów działaniu białka amyloidowego
podnosi ich wewnątrzkomórkowe stężenie Ca2+. Wiemy natomiast, że niektóre

kinazy, w tym fosfoiylujące białka tau, są regulowane przez poziom Ca2+. Zatem

wzrost poziomu Ca2+ może prowadzić do hiperfosforylacji białek tau, co powo
duje tworzenie helikalnych włókien obecnych w splotach neurofibrylarnych
(Hardy i Higgins 1992). Również badania genetyczne zdają się potwierdzać rolę
białka P-amyloidowego w etiologii choroby Alzheimera. Wiadomymjest obecnie

fakt, że prekursor p-amyloidu jest kodowany przez gen położony u człowieka na

chromosomie 21 (Tanzi 1987). Ustalono również, że niektóre przypadki demencji
są wynikiem anomalii genetycznych. U osób z zespołem Downa, rodzących się
z trzema kopiami chromosomu 21 (trisomia), prawie zawsze w wieku 40-50 lat

(czasem wcześniej) pojawiają się typowe dla choroby Alzheimera uszkodzenia

mózgu. Ponadto stwierdzono, że defekt genetyczny powodujący jedną z form

rodzinnej choroby Alzheimera (FAD — ang. familial Alzheimer disease) może być
zlokalizowany w obrębie chromosomu 21. Ostatecznie wiadomo jednak, że FAD

jest chorobą niejednorodną genetycznie, a to znaczy, że może być warunkowana

przez wiele różnych defektów, na różnych chromosomach na przykład 14 bądź
19 (Schellenberg i współaut. 1987, Strittmatteriwspółaut. 1993). Przykładem
mogą być mutacje allelu APOE — e4 leżącego na chromosomie 19, kodującego
jedną z izoform apolipoproteiny E (apoE), z którymi wiąże się różne formy
choroby Alzheimera (Berr i współaut. 1994). Badając rodziny dotknięte chorobą
Alzheimera ustalono, że w sekwencji DNA kodującej białko prekursorowe
p-amyloidu występuje mutacja powodująca zamianę w białku aminokwasu

waliny na izoleucynę w pozycji 642 (Goate 1991). Odkładanie się białka amyloi
dowego może być zatem bezpośrednim wynikiem mutacji w genie prekursora
P-amyloidu. Wydaje się, że odkładanie białka amyloidowego przyspieszać mogą
również niektóre czynniki środowiskowe (Cordell 1994). Należą do nich poważ
ne urazy czaszki, a pod uwagę jest brany również wpływ aluminium na rozwój
choroby. Wszystkie opisane powyżej fakty wskazują na czynniki zwiększające
ryzyko rozwoju choroby Alzheimera i zdają się potwierdzać fundamentalną rolę
P-amyloidu w patogenezie tego schorzenia.

FORMA PREKURSOROWA I DOJRZEWANIE P-AMYLOIDU

CHARAKTERYSTYKA GENU

Po oczyszczeniu białka amyloidowego, izolowanego z mózgów wykazujących
zmiany typowe dla choroby Alzheimera, i następnie ustaleniu jego sekwencji
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aminokwasowej stało się możliwe sklonowanie genu kodującego białko p-amy-
loidowe. Ustalono również, że p-amyloid jest białkiem zbudowanym z 39-43
aminokwasów i stanowi fragment białka złożonego z 695 aminokwasów (wykryto
też izoformy 751 i 770 aminokwasowe) nazywanego prekursorem amyloidowego
białka beta ((3-APP ang. p-amyloid precursor protein) (Glenner i Wong 1984,
Masters i współaut. 1985, Kang i współaut. 1987) (ryc. 2.). Wynikiem proteolizy
białka prekursorowego jest powstanie p-amyloidu o masie około 4 kDa. Gen

prekursorowego białka amyloidowegojest u człowieka zlokalizowany w chromo
somie 21. Unikalne sekwencje genu obejmują 16 egzonów kodujących p-APP,
natomiast sekwencje kodujące białko P-amyloidowe są zawarte w dwóch egzo-
nach (Lemaire i współaut. 1989). Gen P-APP jest elementem rodziny wielogeno-
wej i wykazuje wysoki konserwatyzm ewolucyjny kodowanej sekwencji amino
kwasowej (Cordell 1994). Jednakże istniejące, pewne różnice w sekwencji
domeny P-amyloidowej mogą odpowiadać za większą podatność osobników

niektórych gatunków na odkładanie się patogennych złogów białka. Dla przy
kładu, złogów białka amyloidowego nie obserwuje się u gryzoni (Chao i współaut.
1994), u których sekwencja P-amyloidowa genu różni się od sekwencji genu

człowieka trzema podstawnikami. Brakjestjak dotąd całkowitej pewności, Jakie

typy komórek produkują p-APP. Przypuszcza się, że są to komórki krążące we

krwi oraz komórki śródbłonka naczyń krwionośnych a także neurony i komórki

glejowe.
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Ryc. 2. Struktura prekursora amyloidowego białka beta i domeny P-amyloidowej.

Domena p-amyloidowa jest zaznaczona jako czarne pole w obrębie p-APP i w postaci sekwencji
aminokwasowej objętej ramką (poniżej). TM — domena transbłonowa (szare pole), PS — peptyd
sygnałowy, CYS — pozakomórkowa domena bogata w cysteinę, ED — aminokwasy kwaśne, KPI —

inhibitor proteazowy Kunitza i jego homolog — (0X2). Domeny KPI i 0X2 są obecne bądź nie
w zależności od różnego składania RNA. Zaznaczono mutacje związane z substytucją aminokwasów

oraz miejsca działania sekretaz (strzałki).
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BIAŁKO PREKURSOROWE ( p-APP)

W wyniku transkrypcji genu p-APP powstać mogą trzy izoformy białek
zbudowane z 695, 751 i 770 aminokwasów (Konig i współaut. 1992, Jacobsen
i współaut. 1991). Izoforma 695 aminokwasowa różni się od większych form tego
białka brakiem proteazowej domeny inhibitorowej, homologicznej do tak zwanej
rodziny Kunitza inhibitorów proteaz seiynowych. Wykazano, że w odróżnieniu
od izoform, które zawierają domenę inhibitorową i podlegają ekspresji w róż
nych typach komórek, białko 695 aminokwasowe stanowi izoformę podlegającą
ekspresji wyłącznie w neuronach, gdzie jest dominującą formą P-APP (Ponte
i współaut. 1988, Neve i współaut. 1988, Chao i współaut. 1994). W strukturze
P-APP wykryto obszar, który może zakotwiczać białko w błonach komórkowych.
Jest to obszar pomiędzy 625 i 648 aminokwasem. Okazuje się, że p-amyloid to

fragment prekursora leżący pomiędzy 597 i 636 aminokwasem, składa się zatem

z 28 aminokwasów przylegających do domeny kotwiczącej i 12 aminokwasów

samej domeny. W tym aspekcie interesujący i ważny z klinicznego punktu
widzenia jest mechanizm prowadzący do usuwania fragmentu białka p-APP,
normalnie zakotwiczającegoje w błonie i tym samym umożliwiający Jego kumu
lację w przestrzeni pozakomórkowej jako białka amyloidowego.

PRZEMIANY BIAŁKA PREKURSOROWEGO I FORMOWANIE p-AMYLOIDU

Po identyfikacji i scharakteryzowaniu białka p-APP w mózgu i innych
ludzkich tkankach oraz hodowlach tkankowych stwierdzono, że zawiera ono

stabilny fragment cząsteczki (fragment C-końcowy) i obszar krytycznego białka
beta (Selkoe 1991). Stwierdzono również, że część białka p-APP, zawierająca
N-koniec, jest wydzielana do płynu pozakomórkowego, w tym do płynu mózgo
wo-rdzeniowego i osocza (Esch i współaut. 1990). Wyniki cytowanych badań

wskazują, że fizjologiczna fragmentacja białka prekursorowego następuje w wy
niku przecięcia jego cząsteczki przy 16 aminokwasie obszaru białka P-amyloi-
dowego. Proces ten, przebiegający z udziałem specyficznej proteazy, uniemożli
wia więc powstawanie kompletnego białka amyloidu. Zatem odkładanie się
P-amyloidu musi obejmować taki szlak proteolizy, w którymjest uwalniana cała

cząsteczka białka amyloidowego. Dalsze badania potwierdziły te przypuszczenia.
Okazuje się, że P-APP może ulegać fragmentacji pod wpływem działania dwóch

różnych proteaz (Hardy i Higgins 1992). Jedna z nich, określanajako sekretaza,
odcina rozpuszczalny fragment zawierający tylko część p-amyloidu. Natomiast

proteaza lizosomalna odcina fragment zawierający pełną sekwencję P-amyloidu.
To białko, strącając się poza komórką, prowadzi do powstania zmian histopato
logicznych, typowych dla choroby Alzheimera. Potwierdzono również, że wydzie
lanie i akumulacja P-amyloidu poprzedza degenerację neuronów w mózgu a nie

jestjej wynikiem. Znalezienie zatem leków, które hamowałyby aktywność niepo
żądanych proteaz wydaje się mieć priorytetowe znaczenie w walce z chorobą
Alzheimera. U niektórych pacjentów z chorobą Alzheimera wykryto mutacje
w obrębie C-końca, w kodonie 693, bądź kodonie 717. Mutacje genu białka

prekursorowego stwierdzono również w badaniach in vitro (Citron i współaut.
1992, Cai i współaut. 1993). Sądzi się, że tego typu mutacje są przyczyną
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tworzenia toksycznego 0-amyloidu. W badaniach in vitro wykazano, że jedna
z mutacji (zamiana leucyny na metioninę) generuje 5-8 krotny wzrost produkcji
0- amyloidu (Citron i współaut. 1992, Cai i współaut. 1993). Wzrost koncentracji
białka amyloidowego jest z kolei przyczyną wzmożonego formowania materiału

fibiylarnego w komórkach osobników dotkniętych mutacją (Jarrett i Landsbury
1993). Syntetyczny homolog peptydu kodowanego w genie 0-APP z mutacją

polegającą na podstawieniu kwasu glutaminowego przez glutaminę w domenie
0- amyloidu również wzmaga formowanie włókien helikalnych w obrębie komórek

(Fraser i współaut. 1992). Patologiczne konsekwencje mutacji zlokalizowanych
w domenie transbłonowej związanej z domeną 0-amyloidową sprowadzają się
najprawdopodobniej do specyfiki cięć generujących C-końcowe fragmenty 0-

amyloidu (Cordell 1994). Hydrofobowe, C-końcowe odcinki cząsteczki 0-amyloi-
du pełnią zatem krytyczną rolę w tworzeniu agregatów białka amyloidowego.
Zarówno substytucje aminokwasów w obrębie tej hydrofobowej domeny, jak
i długość C-końca 0-amyloidu w sposób znaczący wpływają na skuteczność
i szybkość procesu agregacji białka. Badania pacjentów z zespołem Downa,
którzy wykazują obecność dodatkowego genu 0-APP również mogą dać podstawy
do zrozumienia patogenezy choroby Alzheimera. Dodatkowy allel jest u tych
osobników przyczyną dwukrotnego wzrostu ekspresji zarówno mRNA, jak i biał
ka 0-APP (Neve i współaut. 1988, Rumble i współaut. 1989). Zauważono, że

następstwem tego jest wzmożone odkładanie złogów 0-amyloidu. Nadprodukcja
0-APP może być prawdopodobnie związana też z chorobą Alzheimera (Roberts
i współaut. 1991), jednakże jednoznacznie tego nie wykazano. Natomiast został

potwierdzony fakt zmian w ekspresji izoform białka 0-APP. Licznie przeprowadzone
badania potwierdziły chorobowo-specyficzny wzrost ekspresji neuronalnych
izoform 0-APP, zawierających inhibitorowe domeny proteazowe Kunitza (John
son i współaut. 1990). Prawdopodobnie przy nadmiarze białka 0-APP enzymy
uwalniające fragment białka amyloidowego wykazują wzmożone działanie. Po
twierdzają to także badania eksperymentalne z wykorzystaniem transgenicz-
nych zwierząt (Quon i współaut. 1991). Interesujące jest, że u transgenicznych
myszy, genetycznie zaprogramowanych do nadprodukcji 751 aminokwasowej izo-

formy zawierającej inhibitorową domenę Kunitza, w obrębie neuronów obserwuje
się wysoką depozycję 0-amyloidu w ich mózgach. Natomiast myszy ze wzmożoną
ekspresją izoformy 695 aminokwasowej, która normalnie dominuje w tym typie
komórek, nie wykazują nadmiernego odkładania białka amyloidowego. Intere
sujących obserwacji dokonał B. A. Yankner wraz z zespołem (Selkoe 1992), który
stwierdził, że niewielkie dawki białka 0-APP zwiększają przeżywalność nowych
hodowli neuronów szczura (może to być odzwierciedlenie fizjologicznej funkcji
0-APP). Potwierdzają to również badania Whitsona i współpracowników, którzy
wykazali, że syntetyczne peptydy będące homologami 0-amyloidu powodują
w warunkach in nitro większą przeżywalność neuronów hipokampu szczura

(Whitson i współaut. 1990). Jednakże podwyższenie w hodowli ilości dodanego
białka prowadziło do wywierania przez to białko efektu neurotoksycznego. Ponadto

wykazano, że za te zjawiskajest odpowiedzialny odcinek 0-amyloidu znajdujący
się pomiędzy 25 i 35 aminokwasem. Co więcej, sekwencja aminokwasowa tego
odcinkajest zbliżona do występującej w mózgowym peptydzie zwanym substan
cją (białkiem) P. Zatem nadmierna produkcja 0-APP lub wytwarzanie jego

9 — KOSMOS
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zmienionej formy może prowadzić do uwalniania na drodze alternatywnej frag
mentów zawierających białko p-amyloidowe.

PODSUMOWANIE

Przedstawione powyżej dane pozwalają na przyjęcie potwierdzanego licznymi
badaniami założenia, że białko P-amyloidowe stanowiące znaczący czynnik
w patogenezie choroby Alzheimerajest cząsteczką wywodzącą się ze zmodyfiko
wanych form białka prekursorowego P-APP. Takie białka prekursorowe są
usuwane z komórki we wczesnych etapach złożonego procesu ich biosyntezy.
Patologiczne modyfikacje P-APP mogą być wynikiem mutacji, ekspresji niepra
widłowych dla danych komórek izoform białka, bądź nieprawidłowości zacho
dzących podczas procesu potranslacyjnej modyfikacji. Białko p-amyloidowe
powstaje zawsze jako produkt proteolizy podczas degradacji nieprawidłowych
form białka prekursorowego. Produkty degradacji P-APP są następnie wydalane
do przestrzeni pozakomórkowej, gdzie białko p-amyloidowe podlega agregacji,
której tempo jest zależne od struktury pierwszorzędowej, jak i ilości białka.

Powyższe obserwacje mogą mieć znaczące implikacje kliniczne, na co wskazuje
fakt, że hamowanie degradacji nieprawidłowych form p-amyloidu nie wywiera
żadnego bądź tylko znikomy wpływ na biosyntezę i funkcjonowanie prawidło
wych cząsteczek p-APP. Daje to potencjalną możliwość inhibicji proteaz włączo
nych w P-amyloidogenezę, co wyzwala alternatywną proteollzę, wynikiem której
jest powstanie nie-amyloidogennych fragmentów, będących wynikiem degrada
cji białka prekursorowego. Obecnie rozpoznanie choroby Alzheimera, oprócz
przypuszczeniajej rozwoju na podstawie efektów objawowych, jest praktycznie
możliwe wyłącznie w pośmiertnych badaniach neuropatologicznych. W fazie

opracowywania są już jednak testy opierające się na pomiarze ilości p-APP
w płynie mózgowo-rdzeniowym pacjentów przy użyciu swoistych przeciwciał
monoklonalnych. Wykorzystuje się tu fakt stwierdzenia około trzykrotnie niż
szego poziomu białka prekursorowego w płynie mózgowo-rdzeniowym pacjentów
dotkniętych chorobą Alzheimera w porównaniu do osób zdrowych. Tempo prac
nad P-amyloidozą stwarza obecnie nadzieje na pojawienie się w ciągu najbliż
szych lat sposobów terapii wykorzystujących inhibitory pewnych etapów, kryty
cznych dla rozwoju choroby, co będzie dla współczesnej medycyny olbrzymim
krokiem naprzód, przynoszącym ulgę pacjentom i całemu społeczeństwu, które
też przecież niesie brzemię tej tragicznej w skutkach choroby.

AMYLOID PROTEIN IN PATHOGENESIS OF THE ALZHEIMERA DISEASE

Summary
The role of amyloid [3-protein in the pathogenesis of Alzheimer's disease is described. Amyloid

protein is a 39-43 amino-acid fragment of a transmembrane protein coded for by a gene on

chromosome 21. Extracellular deposits of p-amyloid in the brain are a neuropathological feature of
both the Alzheimer’s disease and “normal aging”.
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TLENEK AZOTU — BIOSYNTEZA I MECHANIZMY ODDZIAŁYWANIA NA
PRZEMIANY METABOLICZNE

WSTĘP

Wykrycie w 1987 roku w tkankach tlenku azotu (cyt. za Snyderi Bredt 1992)
oraz ustalenie, iż jest on głównym czynnikiem relaksacyjnym mięśni gładkich
naczyń krwionośnych (ang. endothelium derived relaxing factor, EDRF), otwo
rzyło nową kartę w poznawaniu mechanizmów przekazu informacji i koordynacji
wielu funkcji biologicznych komórek (Calver i współaut. 1992, Bruhwyler
i współaut. 1993, Marletta 1993, Dembińska-Kieć i współaut. 1994, Furchgott
i Zawadzki 1980, Furschgott 1993, Gibald 1993, Ignarro 1989).

Ten niezmiernie prosty związek okazał się ważnym i powszechnie syntetyzo
wanym czynnikiem o cechach hormonu tkankowego, wtórnego przekaźnika,
modyfikatora struktury i aktywności enzymów oraz związkiem współuczestni
czącym w odpowiedzi immunologicznej i mutagenezie. Tlenek azotu (NO) w tem
peraturze pokojowej jest bezbarwnym, względnie stabilnym gazem. W podwy
ższonej temperaturze, jak również pod wpływem wysokich ciśnień ulega reakcji
dysproporcjonacji do N2O i NO2. Łatwo reaguje z tlenem cząsteczkowym w wy
niku czego powstąje NO2. W warunkach fizjologicznych występuje w formie

wysoce paramagnetycznego wolnego rodnika NO*o bardzo krótkim okresie pół-
trwania, wynoszącym zaledwie kilka sekund (5-10 s), (Galla 1993).

Tlenek azotu łatwo dyfunduje przez błony biologiczne. Jego potencjalna
toksyczność w układach biologicznych wynika ze zdolności utleniania żelaza

Wykaz skrótów: AA — kwas arachidonowy; ADP — adenozynodifosforan; ATP — adeno
zyno- trifosforan; cAMP — cykliczny 3‘,5‘-adenozynomonofosforan; cGMP — cykliczny 3‘,
5'-guanozynomonofosforan; cADRP — cykliczna ADP iyboza; CM — kalmodulina; DAG
— diacyloglicerol; FAD — dinukleotyd flawinoadeninowy; FMN — mononukleotyd
flawinowy; G — białko G; IP3— inozytolotrifosforan; PIP — fosfatydyloinozytol; L-NMMA
— NG-monometylo-L-arginina; L-NAME — NG-nitro-L-argininometylowy ester; ADMA —

dwumetyloarginina; L-NIO — N-iminoetylo-L-ornityna; NOS — syntaza tlenku azotu;
NAD — dinukleotydnikotynamid adeninowy; NADP — fosfodinukleotyd nikotynamido-
adeninowy; SOD — dysmutaza ponadtlenkowa; PP IX — żelazoprotoporfiryna IX; PAF —

czynnik aktywujący płytki krwi; VIP — wazoaktywny peptyd jelitowy; PLC — fosfolipaza
C; R — receptor; ER — retikulum endoplazmatyczne.
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dwuwartościowego do trójwartościowego w żelazoporfiiynach i białkach żelazo-

siarkowych, jak również z możliwości interakcji z domenami-SH białek i związ
ków biologicznie czynnych.

Podobnie jak reduktaza cytochromu P-450, syntaza tlenku azotu (NOS)

uczestniczy w generacji anionorodnika ponadtlenkowego, O2-, który w reakcji
dysmutacji (reakcja 1) daje toksyczny produkt, H2O2 • Produktem reakcji NO*-

z anionorodnikiem ponadtlenkowym, O2- jest anion nadtlenoazotowy (reakcja
2) , związek o silnych właściwościach utleniających, zdolny do nitrowania reszt

tyrozynowych białek i związków biologicznie czynnych (Lancaster i współaut.
1992 ). Może on ponadto reagować z anionem HCO3- tworząc rodnik dwuwęgla

nowy. Unieczynnienie anionu nadltenoazotowego w wyniku protonacji (reakcja
3) generuje rodnik hydroksylowy OH* (Bartosz 1995, Mulligan i współaut.
1991).

O2-+ O2-+ H+s9? H2O2 + O2

02“ + NO* -» ONOO"

ONOO*~ + H+ -> HONOO -> OH* + NO2

(reakcja 1)

(reakcja 2)

(reakcja 3)

Reakcje syntezy H2O2 i wolnych rodników dla przykładu zachodzą z dużą
intensywnością w pobudzonych makrofagach (Hibbs i współaut. 1988, Jessup
i współaut. 1992), jak również w znacznie mniejszym nasileniu pod wpływem
czynników stymulacyjnych w endotelium i komórkach nerwowych (Beckman
i współaut. 1990, Dawson i współaut. 1991, Gryglewski i współaut. 1986,
Heinzel i współaut. 1992, Li i współaut. 1990, Pearl i współaut. 1993, Pou

i współaut. 1992) W makrofagach reakcje te stanowią jedno z ogniw obrony,
natomiast w pozostałych typach komórek oprócz funkcji obronnych mogąjednak
stanowić zagrożenie dla prawidłowego funkcjonowania układów biologicznych.

SYNTEZA TLENKU AZOTU W TKANKACH ZWIERZĘCYCH

W różnych komórkach tkanek zwierzęcych zachodzi endogenna synteza
tlenku azotu z udziałem syntazy NO (E C 1.14. 13. 39), (Aisaka i współaut. 1989,
Whittle i współaut. 1989, Palmer i Moncada 1989, Kilbourne i współaut. 1990,
Radomski 1990, Rees i współaut. 1989). Substratem reakcji Jest aminokwas:

L-arginina (kwas L a-2 amino-5 -guanidynowalerianowy) oraz tlen cząsteczko
wy. Produktami reakcji są L-cytrulina i tlenek azotu. D-arginina nie stanowi

substratu. Schemat przekształceń, które można traktować jako uproszczony

cykl mocznikowy, przedstawiono na rysunku 1.

Synteza tlenku azotu zachodzi w takich komórkach, jak na przykład poll-
morfonuklearne neutrofile, monocyty, mastocyty, hepatocyty, komórki Kupfe-
ra, neurony, komórki endotelium (cyt. za Dembińską-Kieć 1994, Whittle i współ
aut. 1989).

Nie rozstrzygniętą kwestią pozostaje sposób transportu argininy do tkanek

pozbawionych enzymów warunkujących syntezę metabolitów cyklu moczniko
wego. Dla przykładu w tkance mózgowej nie wykazano aktywności karbamoilo

transferazy ornitynowej, jak również syntazy karbamoilo-fosforanu (cyt. za
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Rys 1. Szlak biosyntezy tlenku azotu z arigininy.

Galla 1993). Spośród wielu wyizolowanych izoform NOS wydzielono dwa typy
enzymów: konstytutywne, czyli stale syntetyzowane i indukcyjne, ulegające
syntezie pod wpływem endogennych lub egzogennych czynników stymulacyj-
nych. Czynnikiem warunkującym ujawnienie się aktywności pewnych form NOS

są jony wapnia i kalmodulina, inne działają niezależnie od powyższych czynni
ków ( Bredt i współaut. 1990, Hevel i wspólaut. 1991, Lyons i współaut. 1992,
Mayer i współaut. 1990, Pollock i współaut. 1990, Schmidt i współaut. 1991,
Stueher i współaut. 1991, Marletta 1991).

W tabeli 1 przedstawiono ogólny podział syntaz NO z uwzględnieniem
stymulatorów NOS, jak również efektów NO na niektóre procesy metaboliczne.

Konstytutywne Ca2+ /kalmodulino-zależne syntazy NO zostały wyizolowane
z komórek śródbłonka naczyń, płytek krwi, tkanki nerwowej nadnerczy i mięśni
gładkich. Synteza tlenku azotu z udziałem konstytutywnych syntaz NO jest
ciągła, może jednak podlegać stymulacji przez czynniki receptoro-zależne, takie

jak: acetylocholina, bradykinina, ATP oraz czynniki receptoro-niezależne, jak
polikationy, Ca2+, inhibitory ATP-azy (Rees i współaut. 1990, Radomski i współ
aut. 1990, Mayer i współaut. 1990, Leone i współaut. 1991, Katusic i współaut.
1994).

Dla przykładu, enzym wyizolowany z móżdżku świni ulega 300-krotnej
aktywacji przy 1 pM stężeniu Ca2+ (Mayer i współaut. 1990). Indukcyjne Ca2+

/kalmodulino-niezależne syntazy NO są wytwarzane po zadziałaniu czynnikami
wywołującymi odporność immunologiczną; są immunologicznie odmienne od

konstytutywnych (Matsuda i współaut. 1990). Do stymulatorów tej grupy należą
endotoksyny bakteryjne, interleukiny, neurotoksyny, czynnik nowotworowy,
"/-interferon, lipopolisacharydy. Izoformy tego typu NOS wyizolowano z komórek
układu odpornościowego jak makrofagi, granulocyty obojętnochłonne, komórki
śródbłonka naczyń, jak również z komórek mięśni gładkich, astrocytów, hepa-
tocytów, komórek Kupfera. Ekspresji tej grupy NOS w endotelium zapobiega
podanie glukokortykoidów i deksametazonu (Radomski i współaut. 1990, Rees
i współaut. 1990).
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Tabela 1

Stymulatory indukcyjnych Ca2+/ kalmodulino-niezależnych
i Ca2+/ kalmodulino-zależnych syntaz tlenku azotu

makrofagi
monocyty
granulocyty obojętnochłonne
astrocyty
hepatocyty
komórki Kupfera

lipopolisacharydy
cytokiny
sztuczne induktory
endotoksyny

endotelium

płytki krwi

mięśnie
gładkie

--------- i---------------
----------------- ADP --------------------------

----------------- ATP -------------------------

----------------- inhibitory ATP-az-----------
----------------- acetylocholina

histamina
----------------- serotonina-------------------

cytokiny
----------------- endoteliny
----------------- VIP

tkanka
nerwowa

v

inhibitoryATP-az
acetylocholina
histamina
serotonina
cytokiny

wasopresyna

PAF
AA
trombina

V

bradykinina
AA
morfina
substancja P

★
syntaza (y)
NO

syntaza (y)°
NO

syntaza (y)°
NO

L-arginina + O2 - -> NO + L-cytrulina

1. Generacja wolnych rodników
2. Modyfikacja białek

a. żelazosiarkowych
b. żelazoporfirynowych
c. interakcja z grupami -SH
d. nitrozyiacja i nitrowanie

1. Wpływ na układy enzymatyczne
działające z udziałem cyklazy
guanylanowej

2. Wpływ na ADP-rybozylację
3. Regulacja poziomu Ca2+ ,

z udziałem cADRP
4. Generacja reakcji wolnorodni-

kowych
5. Modyfikacja białek

Konstytutywne i indukowane syntazy NOS są związane ze strukturą mem
bran lub też występują w formie rozpuszczalnej w cytosolu, ich masy cząstecz
kowe wahają się w granicach 130-160 kDa. Dekodowane z cDNA syntazy
z tkanki mózgowej, makrofagów i śródbłonka naczyń wykazują 50% homologii.
Śródbłonkowa ludzka i mózgowa szczurza NOS o masie cząsteczkowej 144 kDa

są w 52% homologiczne. Istnieją wyraźne różnice w długości C- i N-końcowych
odcinków syntaz NO. N-końcowa partia syntazy NO z tkanki mózgowej jest
najdłuższa. C-terminalne i N-terminalne partie enzymów (region 157-476)
wykazują najwyższy stopień homologii. Odcinek N-końcowy według Bredta



Tlenek azotu — biosynteza 137

i współpracowników (1990), uczestniczy we wiązaniu argininy. Endotelialna
NOS w partii N-końcowej zawiera region podlegający miiystylacji; regionu tego
brak w syntazach NO neuronalnych i makrofagowych (Busconi i Michel 1993).
Wszystkie trzy formy NOS posiadają również miejsce wiązania kalmoduliny
mimo, iż indukcyjna makrofagfowa NOS nie jest wrażliwa na Ca2+. Sekwencje
wiążące kaldmodulinę (odcinek 725-745) charakteryzują się wysoką konserwa-

tywnością. Badane syntazy NO posiadają również miejsca cAMP zależnej fosfo
rylacji (Bredt i współpr. 1992). Neuronalna syntaza NO posiada pozatym również
miejsce ulegające fosforylacji pod wpływem kinazy C oraz Ca2+/kalmodulino-za-

leżnej kinazy białkowej II. Każdy z wymienionych wyżej enzymów fosfoiyluje
odrębne reszty seiynowe. Fosforylacja zachodząca z udziałem kinazy C prowadzi
do drastycznego spadku aktywności katalitycznej.

Dekodowane z cDNA sekwencje aminokwasowe dla różnych form NOS

wykazały, że wszystkie izoformy są oksygenazami, NADPH zależnymi. Niezbęd
nymi kofaktorami oprócz dwóch cząsteczek NADHP są również FAD, FMN oraz

tetrahydropteryna (H4B). (Bredt i współaut. 1991, Lamas i współaut. 1992,
Lyons i współaut. 1992, Lowenstein i współaut. 1992). Dane o właściwościach

molekularnych i kinetycznych syntaz tlenku azotu z makrofagów, komórek

endoteliałnych i nerwowych zestawiono w tabeli 2.
Tabela 2

Właściwości syntetaz tlenku azotu wyodrębnionych z makrofagów, endotelium i móżdżku

Źródło enzymu

Makrofagi Endotelium Móżdżek
Litera

tura

Masa

cząsteczkowa
formy aktywnej
formy podjedno-
stkowej

250 kDa
125 kDa, 130 kDa

135 kDa 279 kDa
155 kDa
150-160 kDa

b,c,d,
e,f

Kmdla L-arginy 19,0 pM
2,8 pM

16,0 pM
2,9 pM 2,2 pM

a,b,c,
d,e

Punkt izoelektryczny pH 6,1 b

KiNNA
KiNMA

0,16pM
0,94 pM

0,90 pM
1,60 pM

b

Ko,5 Ca2+

Ko,5 kalmodulina
nie wymaga
nie wymaga

0,30 pM
3,50 nM

0,35 pM
3,50 nM

b

Biopteryna 0,2 mola/130 kDa 0,lmola/135 kDa 0,5 mola/150 kDa c,e

Kofaktory FMN 0,55/130 kDa
FAD 1,10/130 kDa
NADPH 1,00/130 kDa

protoporflryna IX

FMN
FAD
NADPH

protoporflryna IX

FMN
FAD
NADPH

protoporflryna IX

a,b,c,
e,f

Eorma wolna 95% w formie

związanej
wolna b,d,g

Trójfluoroperazyna brak hamowania hamowana b,d
a — Stueher i wspóaut. 1991, b — Pollock i współaut. 1991,c — Mayer i współaut. 1990, d— Hevel i współaut.
1991, e — Marletta 1993, f— Lovenstein i współaut. 1987, g — Palmer i współaut. 1987



138 J. Gniot-Szulżycka, B. Składanowska

Na rysunku 2 przedstawiono uproszczony schemat mózgowej i makrofagowej
NOS oraz reduktazy cytochromu P-450 (Lowenstein i współaut. 1992).

mózgowa syntaza tlenku azotu

CaM NADPH
o______________________ i_______________________ !_

H2N 500 ■ ■ COOH

P FMN FAD

makrofagowa syntaza tlenku azotu

CaM NADPH

0 I

H2N 500 ■■ COOH

FMN FAD p p

reduktaza cytochromu P-450

NADPH

0___________________ |_
H2N ■ 5~ COOH

FMN FAD

Rys. 2. Strukturalne podobieństwo między mózgową i makrofagową syntazą tlenku
azotu i reduktazą cytochromu P-450.

P — miejsce fosforylacji; CaM — miejsce wiązania kalmoduliny.

Mimo istniejącej homologli miejsc wiążących niektóre koenzymy (NADP,
FAD, FMN) pomiędzy izoformami NOS i reduktazą cytochromu P-450 ( Bredt
i współaut. 1991, 1992, Dawson i współaut. 1991) istnieje istotna różnica między
nimi, polegająca na występowaniu odmiennych miejsc fosforylacji. Funkcje
metaboliczne NOS i reduktazy cytochromu P-450, mimo homologii budowy są
odmienne. Pierwsza z nich uczestniczy w syntezie tlenku azotu, natomiast
reduktaza cytochromu P-450 uczestniczy w metabolizmie szeregu związków
endogennych, jak i egzogennych, jak na przykład środki farmakologiczne, to
ksyny, węglowodory aromatyczne; jest poza tym donorem elektronów dla oksy-
genazy hemowej rozkładającej hem (Verma i współaut. 1993). W komórkach

generujących NO zachodzą procesy przedstawione na rysunku 3 (Marletta
1993).

Tlenek azotu powstaje z końcowego azotu grupy guanidynowej L-argininy,
formą pośrednią w procesach biosyntezy jest N“- hydroksy-L-arginina (NHA).
W pierwszym etapie jest wykorzystywana jedna cząsteczka NADPH, etap ten

jest hamowany przez L-NMMA i przeprowadzają je zarówno konstytutywne, jak
i indukcyjne syntetazy NOS. Dalsze etapy przemiany wymagają dodatkowego
substratu, tlenu cząsteczkowego (O2), donorem tlenu nie jest woda (Leone
i współaut. 1991).
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PP IX-Fe3+ PP IX-Fe2+ 02PP IX-Fe3+

L-arginina N“-hydroksy-L-arginina

PP IX-Fe3+ 0-0

PP IX-Fe3+ 00~ PP IX-Fe3+

rodnik nadtlenowy
hC-hydroksy-L-argininy

(NHA)

h3n+

NH

+’N =0

coo-

L-cytrulina

Rys. 3. Szlak biosyntezy tlenku azotu.

W drugim etapie reakcji następuje utlenienie następnej cząsteczki NADPH.

Końcowymi produktami są cytrulina i tlenek azotu. Drugi etap reakcji, polega
jący na redukcji N“-hydroksy-L-argininy (NHA) tlenem z udziałem NADH jest
wrażliwy na CO, co wskazuje na nieodzowność hemu w procesach przekształ
cania NHA do tlenku azotu ( Marletta 1993).Według Kilbourn i współpracow
ników (1993), L-arginina ulega hydroksylacji typu P-450 z wytworzeniem
N“ -hydroksy-L-argininy z następującą oksydacją produktu hydroksylacji przez

kompleks hem Fe . Utworzony rodnik NHA* w wyniku nukleofilowego ataku

na węgiel gwanidynowy przez anion żelazonadtlenkowy ulega rozkładowi do NO
i cytruliny. Tlenek azotu, jako produkt enzymatycznej syntezy, został zidentyfi
kowany przez Busse i Mulsch w 1991 r. NO w formie kompleksu z dwumety-
lotiokarbaminotyrozyną dawał charakterystyczny sygnał EPR.

W badaniach nad biosyntezą tlenku azotu oraz lokalizacją cyklu, jak również
w badaniach nad skutkami fizjologicznymi końcowego produktu, tlenku azotu,
wykorzystywano analogi strukturalne L-argininy, których budowę przedstawio-
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no na rysunku 4 (Aisaka i współaut. 1989, Kilbourne i współaut. 1990). Jeden
z powyższych związków, ADMA, jest naturalnym składnikiem moczu, występuje
również w tkance mózgowej i nerkach. Najprawdopodoniej pełni on funkcje
naturalnego inhibitora syntazy tlenku azotu ( Vallance i współaut. 1992, Kotani

i współaut. 1992).

HN^NH2 HN^NHCHg hn<^ch3 H2N-y-N -NO2 HN^N(CH3)2

NH

r
NH

r
NH

r
NH NH

h3n^C00’ H3N<k'C00_
h3^co°- h3^C00"

L-arginina L-NMMA L-NIO L-NAME ADMA

L-NMMA— NG-monometylo-L-arginina; L-NIO —N-iminoetylo-L-ornityna;

L-NAME— NG-nitro-L-argininometylowy ester; ADMA—dwumetyloarginina

Rys. 4. Wzory strukturalne argininy i kilku jej analogów.

MECHANIZMY WPŁYWU TLENKU AZOTU NA PRZEMIANY METABOLICZNE

Aktywacja NOS i synteza tlenku azotu w endotelium i komórkach nerwowych
jest poprzedzona wzrostem poziomu Ca2+. Proces ten według Bredta i współ
pracowników (1992) jest wywołany wiązaniem agonistów do receptorów; wyni
kiemjest aktywacja fosfolipazy C z kolejnym uwolnieniem inozytolotrójfosforanu
( IP3) i diacyloglicerolu (DAG) z fosfatydyloinozytoli (PIP) błon. Uwolnione pod
wpływem IP3 z wewnątrzkomórkowych rezerw jony Ca2+, jak również napływ
Ca2+ do komórek przez kanały Ca2+ — napięciowo niezależne w kompleksie
z kalmoduliną, wywołują aktywację syntaz tlenku azotu.

System ten podlega kontroli (ang. down regulation), to znaczy zachodzi
obniżenie aktywności syntazy tlenku azotu pod wpływem kinazy C zaktywowanej
diacyloglicerolem. Wynikiem fosforylacji zachodzącej z udziałem kinazy C nastę
puje drastyczne obniżenie aktywności enzymu. W niektórych tkankach, na

przykład w mięśniach gładkich przewodu pokarmowego i fibroblastach, tlenek
azotu obniża wewnątrzkomórkowe stężenie Ca2+ (Garg i współaut. 1991, Publi-

cover i współaut. 1993). Głównym efektem działania tlenku azotu (NO) na
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przemiany metaboliczne jest aktywacja rozpuszczalnej formy cyklazy guanyla-
nowej (Deguchi i Yoshioka 1982, Garg i Hassid 1991, Schmidt i współaut.
1991). Mechanizm aktywacji cyklazy niejestjeszcze w pełni wyjaśniony. Badania
nad wpływem hemoprotein (Ignarro i współaut. 1986) na proces reaktywacji
cyklazy pozbawionej hemu wydają się wskazywać, że tlenek azotu (NO) ucze
stniczy w przeniesieniu hemu koniecznego dla aktywności cyklazy, jak również

indukuje odpowiednią konformację enzymu. Cykliczny GMP (cGMP) inicjuje
kaskadę reakcji prowadzącą do aktywacji szeregu enzymów.

W liczbie aktywowanych białekjest ADP-iybocyklaza, enzym odpowiedzialny
za uczynnienie kanałówjonowych c-ADRP zależnych, umożliwiających uwolnie
nie Ca2+ z błon retikulum endoplazmatycznego. Według Lee (1994) NO może

uaktywniać cADRP hydrolazę, lub hamować cyklazę ADRP, co prowadzi do
obniżenia poziomu wapnia w komórkach. Innym mechanizmem wpływu tlenku
azotu na przemiany jestjego oddziaływanie na procesy regulacyjne zachodzące
z udziałem NAD+, polegające na ADP-rybozylacji (Dimmeler i współaut. 1992).

Możliwość swobodnej dyfuzji przez błony biologiczne, umożliwia przeniesie
nie receptoro-zależnego pobudzenia na komórki sąsiadujące (Bruhwyler
i współaut. 1993, Katusic i Cosentino 1994). Takie oddziaływanie dla przykładu
daje możliwość precyzyjnej regulacji napięcia mięśni gładkich naczyń krwionoś
nych z udziałem izoform NOS obwodowego układu nerwowego, mięśni gładkich
i endotelium (Katusic i Cosentino 1994). Dane literaturowe o funkcji tlenku
azotu w centralnym i obwodowym układzie nerwowym zostały podane w pra
cach przeglądowych Dębińskiej-Kieć (1994) oraz Bruhwyler 1 współpracowni
ków (1993). Przedstawione mechanizmy wpływu tlenku azotu na przemiany nie

zamykają listy możliwych oddziaływań tego prostego związku na przemiany
biochemiczne.

NITRIC OXIDE — BIOSYNTHESIS AND THE METABOLIC PROCESSES

CONTROLLING MECHANISMS

Summary
Formation ofnitric oxide (NO) via the oxidation ofL-arginine in mammalian cells by constitutive

and inducible nitric oxide synthases (EC 1.14.13.39) is described. Nitric oxide Controls and affects
a number ofcritical physiological and metabolic processes. The article presents the most thoroughly
characterized mechanisms by which nitric oxide regulates a variety of biochemical regulatory
reactions at the cellular level.
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PEPTYDY JELITOWE CZY NEUROPEPTYDY?

Prawidłowe funkcjonowanie żywego organizmu wiąże się z homeostazą, czyli
zdolnością organizmu do zachowania względnie stałego stanu równowagi we
wnętrznej poprzez odpowiednią regulację procesów życiowych. Przejawia się ona

między innymi dążeniem do utrzymania równowagi energetycznej pomiędzy
energią dostarczaną z pokarmem a energią wykorzystywaną w procesach życio
wych. Główną rolę w tym procesie odgrywa układ pokarmowy, którego prawid
łowe działanie jest niezbędne do normalnego życia, dobrej kondycji fizycznej
i psychicznej zarówno ludzi, jak i zwierząt. Praca tego układu jest zależna od
wielu czynników, zarówno zewnętrznych, jak i wewnętrznych. Wśród tych
ostatnich olbrzymi udział mają hormony. Wiele z nich, zwyczajowo przywykło
się uważać za typowe wyłącznie dla układu pokarmowego. Są one syntetyzowane
in situ i działają lokalnie w poszczególnych odcinkach, gdzie pełnią ściśle
określone funkcje.

W ostatnich latach zainteresowanie badaczy skupiło się na problemie regu
lacji pobierania pokarmu, a w szczególności na mechanizmach działających
w ośrodkowym układzie nerwowym (OUN), odpowiedzialnych za łaknienie. Licz
ne badania wykazały, że obszar odpowiedzialny za łaknienie składa się z dwóch

przeciwstawnie działających ośrodków: sytości i głodu. Pierwszy z nich jest
zlokalizowany w brzuszno-przyśrodkowym podwzgórzu. Dodatkowo w kontroli
odczucia sytości bierze udział grzbietowo-przyśrodkowe podwzgórze i jądro
przykomorowe. Ośrodek głodu znajduje się w obszarze bocznego podwzgórza
(Kuenzel 1994). W procesie przyjmowania pokarmu biorą udział także narządy
zmysłów przetwarzające bodźce zewnętrzne, takie jak zapach, smak, kolor

pokarmu. Komunikacja pomiędzy ośrodkami nerwowymi i narządami zmysłów
odbywa się za pośrednictwem przekaźników chemicznych, które oprócz przeka
zywania informacji również integrująje. Przekaźniki włączone w proces kontroli

pobierania pokarmu są związkami o różnorodnej budowie chemicznej, na przy
kład monoaminy, aminokwasy czy peptydy (Levine i współaut. 1986).

Szczególnie interesującajest grupa peptydówjelitowych, które są syntetyzo
wane zarówno w przewodzie pokarmowym i w związku ze swoimi funkcjami są

nazywane hormonami jelitowymi, jak i w OUN, gdzie mogą pełnić różnorodne

funkcje i zaliczane są do grupy neuropeptydów (Morley 1987). W większości
przypadków początkowo poznano je jako lokalne hormony przewodu pokarmo-
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wego a dopiero potem wykryto ich obecność w perykarionach komórek nerwo
wych, gdzie są syntetyzowane, a także w zakończeniach nerwowych skąd są
uwalniane do krwi (Levine i współaut. 1986). Ta lokalizacja świadczy o ich

funkcjach hormonalnych w OUN. Ponadto wykryto ich obecność również w po
łączeniach neuronalnych, synapsach skąd uwalniają się do szczeliny synapty
cznej i łączą z receptorami błony postsynaptycznej wpływając na potencjał błony
komórkowej. Te charakterystyczne dlaneurotransmlterówwłaściwości świadczą
o tym, że oprócz funkcji hormonalnych mogą one pełnić również funkcje
neurotransmisyjne (Levine i współaut. 1986).

Obecność tych peptydów zarówno w przewodzie pokarmowym, Jak i w mózgu
wzbudziła przypuszczenie, że związki te mogłyby brać udział w procesach
związanych z regulacją pobierania pokarmu. Najnowsze badania potwierdziły tę
tezę. Do najlepiej zbadanych neuropeptydów biorących udział w regulacji łak
nienia należą cholecystokinina, bombezyna, peptyd uwalniający gastrynę,
somatostatyna i neuropeptyd Y. Wynienione związki są szeroko rozpowszech
nione w ośrodkowym układzie nerwowym i z tym wiążą się ich różnorodne
działania fizjologiczne na obszarze mózgu nie związane z regulacją łaknienia,
najlepiej poznane z tych funkcji to: regulacja sekrecji hormonów przysadkowych
poprzez akcję bezpośrednią na przysadkę lub pośrednią na neurony wytwarza
jące hormony podwzgórzowe; udział w procesach behawioralnych, takich jak
zachowanie seksualne, stan paniki i lęku; w procesach związanych z pamięcią,
mediacją bólu, termoregulacją oraz regulacją ciśnienia krwi (Brown i współaut.
1978, Gray i Morley 1986, Holst 1985, Levine i współaut. 1986, Mantyh

i współaut. 1994).

PEPTYDY JELITOWE A TRAWIENIE

CHOLECYSTOKININA-(CCK)

Jednym z pierwszych peptydów, którego obecność stwierdzono zarówno
w jelitach, jak i w mózgu była cholecystokinina (Vanderhaeghen i współaut.
1975, Dockray i współaut. 1978). Po raz pierwszy została wyizolowana z tkanki

jelitowej jako peptyd złożony z trzydziestu trzech aminokwasów (MuTTi Jorpes
1968). Obecnie jest znanych kilka form CCK zawierających od 5 do 58 amino

kwasów. Wszystkie te peptydy od C-końca mają sekwencję pięciu aminokwasów,
która jest identyczna z sekwencją gastryny. CCK uzyskuje biologiczną aktyw
ność przez przyłączenie grupy siarkowej do tyrozyny w pozycji 7 od C-końca
i dlatego wszystkie formy dłuższe niż CCK-7 mają pełną biologiczną aktywność
(Liddle 1994). W przewodzie pokarmowym CCKjest syntetyzowana głównie pod
wpływem produktów trawienia białek i tłuszczy (Buffa i współaut. 1976). CCK

powoduje wzrost przepływu krwi, zwiększenie wydzielania enzymów trzustko
wych i kwasów żołądkowych oraz stymulację motoryki jelita cienkiego. Jest

odpowiedzialna za skurcz pęcherzyka żółciowego i uwalnianie żółci (Liddle 1994,
Louie 1994, Schmidt i współaut. 1994).
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CCK-33

Lys-Ala-Pro-Ser-Gly-Arg-Val-Ser-Met-Ile-Lys-Asn-Leu-Gln-Ser-

Leu-Asp-Pro-Ser-His-Arg-IIe-Ser-Asp-Arg-Asp-Tyr-Met-Gly-

Trp-Met-Asp-Phe-NH2

CCK-8

Asp-Tyr-Met-Gly-Trp-Met-Asp-Phe-NH2

Rys. 1. Sekwencja aminokwasowa biologicznie czynnych form cholecystokininy,
CCK-8 i CCK-33.

BOMBEZYNĄ

Jest to czternastoaminokwasowy peptyd wyizolowany ze skóry żaby Bombina
bombina i dlatego nazwany bombezyną. Po raz pierwszy wyizolowano go w 1971
roku (Anastazi i współaut. 1971). Stwierdzono, że ma silny wpływ na uwalnianie

gastryny i występuje tylko u bezkręgowców. Potem wykazano obecność struktu
ralnie podobnych odpowiedników w mózgu i układzie pokarmowym ssaków

(Brown i współaut. 1977, McDonald i współaut. 1979). Peptydy te od C-końca

mają amid metioninilowy poprzedzony leucyną (Konturek 1985). Peptyd o stru
kturze homologicznej do bombezyny, wykazujący również silne właściwości
uwalniania gastryny, wyodrębniono z części trzonowej żołądka świni i nazwano

go peptydem uwalniającym gastiynę (GRP). Jest zbudowany z 27 aminokwasów,
a sekwencja 9 spośród 10 C-końcowych okazała się identyczna, jak w przypadku
bombezyny (McDonald i współaut. 1979). GRP wykryto także w nerwach układu

autonomicznego żołądka i jelit oraz w komórkach dokrewnych H zlokalizowa
nych w całym niemal przewodzie pokarmowym, a zwłaszcza w żołądku i jelitach.
Obecność tego peptydu stwierdzono także u wielu innych gatunków ssaków,
między innymi u myszy, psów, pawianów a także u ludzi (Morley 1987).

Bombezyną

pGlu-Gln-Arg-Leu-Gly-Asn-Gln-Trp-Ala-Val-GIy-His-Leu-

Met-NH2

GRP

Ala-Pro-Val-Ser-Val-Gly-Gly-Gly-Thr-Val-Leu-Ala-Lys-Met-

Tyr-Pro-Arg-Gly-Asn-His-Trp-Ala-Val-Gly-His-Leu-Met-NH 2

Rys. 2. Sekwencja aminokwasowa bombezyny i jej ssaczego odpowiednika GRP.
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Bombezyna i GRP mają silne działanie pobudzające uwalnianie niektórych
hormonówjelitowych, zwłaszcza gastryny i CCK, powodują także wzrost wydzie
lania kwasu żołądkowego i trzustkowego. Pobudzanie przez bombezynę wydzie
lania trzustkowego dotyczy głównie białek enzymatycznych i zachodzi prawdo
podobnie poprzez uwalnianie innych hormonów, takich jak gastiyna czy CCK.

Bombezyna wykazuje też silne działanie hamujące motorykę i opróżnianie
żołądkowe oraz motorykę górnego odcinkajelita cienkiego. Wzmaga także skur
cze pęcherzyka żółciowego (Konturek 1985, Hildebrand i współaut. 1991).

SOMATOSTATYNA

Ten peptyd, w przeciwieństwie do CCK i bombezyny, po raz pierwszy został

wyizolowany z podwzgórza i zsyntetyzowany równolegle przez dwóch badaczy
Guillemina i Brazeau w 1973 (Brazeau i współaut. 1973). Występuje w kilku

postaciach molekularnych, najczęściej w formie cyklicznego peptydu zbudowa
nego z czternastu aminokwasów. Prekursor somatostatyny, preprosomatostaty-
na składająca się ze 116 reszt aminokwasowych, jest w procesie dojrzewania
cięty przez endopeptydazy do dwóch peptydów biologicznie czynnych, złożonych
z 14 lub 28 reszt aminokwasowych (Frohman i współaut. 1992). Somatostaty-
na-14 zawiera w pozycji 3 i 14 dwie reszty cysteinowe połączone mostkiem

dwusiarczkowym, który jest niezbędny dla aktywności biologicznej peptydu.
Drugą czynną formą jest peptyd złożony z 28 aminokwasów określany jako
somatostatyna-28, która od C-końca ma dokładnie taką samą sekwencję jak
somatostatyna-14 a ponadto zawiera dodatkowy 14 amino kwasowy peptyd przy
N-końcu (Pierotti i współaut. 1985). Sekwencja aminokwasowa somatostatyny
jest genetycznie wysoce zachowawcza u wielu gatunków ssaków (Frohman i

współaut. 1992). W obrębie układu pokarmowego somatostatyna jest syntety
zowana w komórkach gruczołowych błony śluzowej żołądka i jelit, głównie w

dwunastnicy, oraz w komórkach dokrewnych typu D trzustki. Jej obecność
stwierdzono także w neuronach splotów nerwowych błony mięśniowej i podślu-
zówkowej jelita. Niewielkie ilości hormonu występują w całym przewodzie pokar
mowym (Konturek 1985, Barber 1993). Somatostatyna jest hormonem o dzia
łaniu hamującym. Hamuje wydzielanie żołądkowe kwasu i pepsyny, wydzielanie
trzustkowe ijelitowe, zarówno w warunkach wydzielania podstawowego, jak i po
pobudzeniu przez pokarm, hormony i bodźce nerwowe. Wpływa też hamująco
na uwalnianie takich hormonówjak: gastryna, sekretyna, CCK. Stwierdzono, że

somatostatyna działa tylko na uwalnianie, a nie na syntezę hormonów w komór
kach dokrewnych. Peptyd ten wpływa też na spowolnienie motorykijelit, zwalnia

Ala-Gly-Cys-Lys-Asn-Phe-Phe
I I

S Trp
I I

S Lys
I I

Cys-Ser-Thr-Phe-Thr

Rys. 3. Sekwencja aminokwasowa somatostatyny-14.
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opróżnianie żołądkowe i hamuje skurcze pęcherzyka żółciowego. Hamujące
działanie somatostatyny obejmuje także wyspy trzustkowe i dotyczy zarówno
uwalniania insuliny, jak i glukagonu, prowadząc ostatecznie do obniżenia

poziomu cukru we krwi (Arimura i współaut. 1978, Raptis i współaut. 1978,
Dileepan i Wagle 1985, Konturek 1985).

NEUROPEPTYD Y

Składa się z trzydziestu sześciu aminokwasów. Ze względu na swoją budowę
jest zaliczany do rodziny peptydów trzustkowych. W jej skład wchodzą jeszcze
dwa inne związki: polipeptyd trzustkowy (PP) i peptyd YY (PYY). Peptydy trzu
stkowe mają strukturę ciasno zwiniętej, podwójnej helisy złożonej z 36 amino-

NPY

Tyr-Pro-Ser-Lys-Pro-Asp-Asn-Pro-Gly-Gly-Asp-Ala-Pro-Ala-

Glu-Asp-Leu-AIa-Arg-Tyr-Tyr-Ser-AJa-Leu-Arg-His-Tyr-Ile-

Asn-Leu-Ile-Thr-Arg-Gln-Arg-Tyr-NH2

Rys. 4. Sekwencja aminokwasowa neuropeptydu Y.

kwasów. Wymienione trzy związki wykazują wysoką, ponad 50% homologię
sekwencji aminokwasów. Głównym źródłem syntezy tych peptydów w układzie

pokarmowym ptaków i ssaków są komórki wydzielnicze F wysepek trzustki. NPY,
podobnie jak PP i PYY, jest odpowiedzialny w układzie pokarmowym za zwolnie
nie peiystaltyki jelit, hamowanie wydzielania soku trzustkowego i żółci (Hazel-
wood 1993). Porównanie składu aminokwasowego tego peptydu u tak odległych
gatunków, jak człowiek i iyba, wykazało duże podobieństwo budowy świadczące
o genetycznym konserwatyzmie tego związku (Gehlert 1994), co sugeruje jego
ważną rolę fizjologiczną.

PEPTYDY JELITOWE A ŁAKNIENIE

CHOLECYSTOKININA

Pierwszym sygnałem, który zwrócił uwagę badaczy na nową funkcję pepty
dów jelitowych w OUN, było wykrycie receptorów CCK w mózgu niektórych
ssaków, na przykład, świnki morskiej, myszy, szczurów (Beinfeld 1983). Stwier
dzono także, że CCK występuje w mózgu głównie w postaci cząsteczki zbudowa
nej z ośmiu aminokwasów (Beinfeld 1983, Holst 1985). CCK występuje u

ssaków w obszarze całego mózgu z wyjątkiem móżdżku. Neurony zawierające
CCK znaleziono między innymi w korze mózgu, opuszce węchowej, hipokampie,
podwzgórzu i rdzeniu kręgowym (Beinfeld 1983). Szczególnie duże ilości pery-
karionów CCK występują w jądrze przykomorowym i nadwzrokowym podwzgó
rza, a włókna i zakończenia nerwowe w wyniosłości pośrodkowej i tylnym płacie
przysadki (Loren i współaut. 1979, Vanderhaeghen i współaut. 1980). Wpływ
tego peptydu na ośrodek łaknienia został potwierdzony w doświadczeniach,
w których wykonywano infuzje CCK-8 do OUN. U wielu gatunków ssaków infuzje
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te hamowały proces pobierania pokarmu (Kania 1994, Kuenzel 1994). Stwier
dzono również, że genetycznie otyłe myszy mają mniej CCK w korze mózgowej
niż zdrowe zwierzęta (Straus i Yalow 1979). Oprócz hamowania procesu pobie
rania pokarmu CCK wywołuje u zwierząt „sekwencję zachowania sytości” (hormon
ten nazywany jest często „peptydem sytości”) objawiającą się widoczną sennością
i rozleniwieniem (Antin i współaut. 1978). CCK nie wpływa wybiórczo na elimi
nowanie z diety określonej grupy pokarmów, na przykład tłuszczy (Morley
1987), natomiast zmniejsza ilość pobieranego pokarmu oddziaływując głównie
na rozmiar porcji jedzenia pobieranychjednorazowo (Levine i współaut. 1986).

Rozważane są dwie hipotezy dotyczące mechanizmu działania CCK w regu
lacji pobierania pokarmu. Pierwsza z nich zakłada następującą sekwencję
zdarzeń. Pod wpływem wejścia miazgi pokarmowej do dwunastnicy następuje
uwolnieniejelitowego CCK, które hamując opróżnianie żołądka aktywuje włókna

doprowadzające nerwu błędnego, a ten z kolei działa hamująco na ośrodek
łaknienia w podwzgórzu (Moran i McHugh 1982). Ostatnie badania sugerują, że

CCK może również aktywować włókna nerwu błędnego bezpośrednio (Davison
i Clarke 1988, Schwartz i współatit. 1991). Druga hipoteza zakłada, że w odpo
wiedzi na pobieranie pokarmu CCKjest uwalniane bezpośrednio w OUN i tam

moduluje działanie ośrodka łaknienia (Baile i współaut. 1986). Jednakże do tej
pory żadna z tych koncepcji nie została w pełni udowodniona.

Występowanie receptorów CCK w mózgu wydaje się być skorelowane z roz
mieszczeniem endogennej CCK (Moran i współaut. 1986, Hill i współaut. 1987,
1990). Istnieją dwa typy receptorów, CCK-A oraz CCK-B, których obecność

zarówno w mózgu, jak i w układzie pokarmowym wykazały ostatnie badania

(Moran i współaut. 1986, Pisegna i współaut. 1992). Te dwa typy receptorów
zostały rozróżnione na podstawie ich powinowactwa do farmakologicznych anta
gonistów i agonistów CCK. Ostatnio sklonowano i scharakteryzowano cDNA dla

tych receptorów. Stwierdzono, że obydwa składają się z siedmiu transmembra-

nowych domen, co sugerowałoby ich przynależność do rodziny receptorów wią-
żących się z białkiem regulacyjnym G (Wank i współaut. 1992 a,b). Hybrydyzacja
in situ z użyciem sond cRNA wykazała obecność mRNA dla CCK-A i CCK-B w wielu

regionach mózgu szczura. Na terenie podwzgórza receptory CCK-B występują
w neuronachjądra nadwzrokowego, przykomorowego i brzuszno-przyśrodkowe-
go. Receptory CCK-A występują w prawie całym podwzgórzu poza jądrem nad-

wzrokowym i brzuszno-przyśrodkowym (Honda i współaut. 1993).
Działanie CCK w OUN związane z regulacją pobierania pokarmu odbywa się

najprawdopodobniej za pośrednictwem receptorów typu A, występujących
w ośrodkach podwzgórza i biorących udział w kontroli pobierania pokarmu (Hill
i współaut. 1987). Podawanie CCK-8 i agonisty receptorów A do bocznej komory
mózgu hamuje pobieranie pokarmu u wielu gatunków ssaków (Reidelberger
1994), natomiast podawanie przeciwciał anty-CCK u owiec zwiększa pobór

pokarmu (Baile i współaut. 1986). Podobny efekt u szczurów wywiera podanie
CCK do brzuszno-przyśrodkowego i bocznego podwzgórza. Podawanie CCK do
obszarów poza podwzgórzem u szczurów nie powoduje zmian w pobieraniu
pokarmu (Reidelberger 1994).

Oprócz działania bezpośredniego w samym podwzgórzu CCK może wywierać
wpływ na pobór pokarmu pośrednio, poprzez nerw błędny. Wiele prac potwier-
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dziło zależność działania CCK od obecności nieuszkodzonego nerwu błędnego.
Przecięcie tego nerwu powoduje zniesienie hamującego wpływu CCK na pobór
pokarmu (Morley i współaut. 1982). Według Levina i wspópracowników (1986)
CCK wpływa na pobieranie pokarmu za pośrednictwem włókien doprowadzają
cych nerwu błędnego, działając w regionie jądra pasma samotnego i jądra
przykomorowego. Podsumowując powyższe dane można stwierdzić, że główną
funkcją cholecystokininy w OUN jest jej udział w hamowaniu przyjmowania
pokarmu za pośrednictwem receptorów typu A.

BOMBEZYNA/GRP

Obecność bombezyno-podobnych peptydów w mózgu ssaków wykryto
w 1977 (Brown i współaut. 1977). Za pomocą badań immunocytochemicznych
zlokalizowano neurony bombezyno/GRP dodatnie w jądrze nadskrzyżowanio-
wym oraz jądrze przykomorowym (Tache i Gunion 1985). Działanie bombezyny
i bombezyno podobnych peptydów (głównie GRP)jest stosunkowo mało poznane.
Wiadomo, że związki te, podobnie jak CCK, są włączone w proces regulacji
łaknienia. Podawane obwodowo bombezyna i GRP wywołują silną, zależną od

dawki, redukcję pobierania pokarmu u szczura. Iniekcje tych peptydów wyraźnie
skracają czas pobierania pokarmu, wywołują też pełną sekwencję zachowania

sytości. Podobne działanie egzogennej bombezyny i GRP stwierdzono u innych
gatunków ssaków na przykład myszy czy pawianów (Gibbs 1985, Gibbs i współ
aut. 1994). Podanie bombezyny bezpośrednio do podwzgórza powoduje również

redukcję pobierania pokarmu ale w znacznie mniejszym stopniu niż podawanie
obwodowe, ponadto nie wywołuje charakterystycznej sekwencji zachowania

sytości. Nie wiadomo dokładnie, jaki jest mechanizm działania bombezyny
w regulacji pobierania pokarmu. W dotychczasowych badaniach stwierdzono,
że nie jest on zależny od obecności nerwu błędnego, a zatem jest odmienny niż
w przypadku CCK (Gibbs 1985). Ostatnie doświadczenia wykazały, że obwodowe

iniekcje GRP powodują hamowanie łaknienia również u ludzi (Gutzwiller
i współaut. 1994).

SOMATOSTATYNA

Peptyd ten jest bardzo szeroko rozpowszechniony w organizmie i oprócz
lokalizacji w układzie pokarmowym (McIntosh i Aranold 1978) i w OUN (Jo-
hansson i współaut. 1984) występuje między innymi w rdzeniu kręgowym,
szyszynce, płacie nerwowym przysadki, płynie mózgowo-rdzeniowym, tarczycy
oraz krwi (Dileepan i Wagle 1985, Pierrotti i współaut. 1985, Pelletier 1991).
Z tak szerokim rozprzestrzenieniem somatostatyny wiążą się jej różnorodne

funkcje hormonalne i neurotransmisyjne (Vale i współaut. 1977). Ostatnie
badania wykazują, że peptyd ten jest włączony również w procesy związane z

pobieraniem pokarmu (Feifel i Vaccarino 1990).
U takich gatunkówjak: człowiek, małpa, szczur i owca głównymi ośrodkami

produkującymi somatostatynę w OUN jest przedni region okołokomorowy pod
wzgórza, który obejmuje: jądro nadskrzyżowaniowe, jądro okolokomorowe i oko-

łokomorową część jądra przykomorowego oraz położony blisko podwzgórza
region pola przedwzrokowego i przegrody (Krisch 1978, Filby i Gross 1983,
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Johansson i współaut. 1984, Polkowska i współaut. 1987). Większość soma-

tostatynowych aksonów biorących swój początek w ośrodku okołokomorowym
opuszcza peiykariony w kierunku bocznym i poprzez boczne podwzgórze osiąga

jego część brzuszno-przyśrodkową i wyniosłość pośrodkową. Tu somatostatyna
jest uwalniana do krwi układu wrotnego i blerze udział w hamowaniu uwalniania
hormonu wzrostu z komórek przedniego płata przysadki mózgowej (Makara
i współaut. 1983). Druga populacja neuronów somatostatynowych z ośrodka
w polu przedwzrokowymjest niezależna od systemu podwzgórzowego i wydaje
się, żejej funkcje są związane raczej z neurotransmisją lub neuromodulacją a nie
z działaniem hypofizjotropowym (Krisch 1980). Trzeba tu również dodać, że w

wyniosłości pośrodkowej znaleziono dwie formy somatostatyny 14 i 28 (Pierotti
i współaut. 1985). Podobnie w innych formacjach mózgu stwierdzono występo
wanie obu postaci tego hormonu (Morrison i współaut. 1983).

Jak wspomnianio wcześniej, somatostatyna bierze również udział w regulacji
pobierania pokarmu. Początkowo stwierdzono, że ogólnoustrojowe, obwodowe

podawanie somatostatyny obniża pobieranie pokarmu u szczurów i pawianów
a efekt ten jest wywierany za pośrednictwem nerwu błędnego (Levine i Morley
1982). Natomiast wyniki doświadczeń, w któiych wykonywano iniekcje tego

hormonu do OUN są sprzeczne. Obserwowano zarówno obniżenie i podwyższenie
pobierania pokarmu, jak również brak efektów działania somatostatyny (Feifel
i Vaccarino 1994). Wyniki ostatnich prac wykazują, że wpływ tego hormonu na

łaknienie jest zależny od dawki. Pikomolarne dawki podawane do OUN szczura

podwyższają pobieranie pokarmu natomiast nanomolarne wywołują znaczące
obniżenie pobierania pokarmu. Ponadto wpływ somatostatyny na łaknienie

wydaje się być krótkotrwały, ponieważ ilość pobieranego pokarmu w przeciągu
24 godzin pozostaje niezmieniona (Feifel i Vaccarino 1990). Udział endogennej,
syntetyzowanej w OUN somatostatyny w stymulacji pobierania pokarmu został

potwierdzony w doświadczeniach, w których wykonywano ciągłą infuzję surowi
cy anty - somatostatynowej (Danguir 1987). Istnieją sugestie mówiące o odmien
nym, zależnym od pory dnia, wpływie somatostatyny na łaknienie, co sugeruje

jej uczestnictwo w regulacji okołodobowego rytmu pobierania pokarmu (Feifel
i Vaccarino 1994).

NEUROPEPTYD Y

Związek ten wykryto w mózgu w 1982 roku (Tatemoto i współaut. 1982)
i obecnie uważa się, że jest to Jeden z najobficiej występujących peptydów
w ośrodkowym układzie nerwowym (Chronwall i współaut. 1985). NPY jest
syntetyzowany na terenie podwzgórza i tam reguluje procesy łaknienia (Miner
1992). Szczególnie dużą ilość włókien nerwowych zawierających NPY znaleziono

w obszarze jądra przykomorowego i grzbietowo-przyśrodkowego podwzgórza.
Większość z nich pochodzi z perykarionów jądra łukowatego podwzgórza (Dal-
lman i współaut. 1993, Hazelwood 1993). Ponadto, gęste rozmieszczenie włókien
NPY stwierdzono w polu przedwzrokowym, w jądrze pasma samotnego oraz

w zakończeniach nerwowych wyniosłości pośrodkowej (Gehlert 1994, Gruene-
wald i współaut. 1994). Wykazano, że stężenie endogennego NPY w jądrach
podwzgórza, a szczególnie w jądrze przykomorowym jest istotnie podwyższone
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u szczurów pozbawionych przez krótki czas pokarmu (Sahu i współaut. 1988).
W tych warunkach podnosi się również ilość mRNA dla NPY wjądrze łukowatym
(O’Shea i Gundlach 1991), co świadczy o zwiększonej syntezie tego peptydu
w warunkach niedostatku pokarmu. Iniekcje egzogennego NPY do tych ośrod
ków podwzgórza zwiększają pobór pokarmu (Dallman i współaut. 1993). Wiado
mo także, że zawartość NPY wjądrze przykomorowym spada pojedzeniu (Kalra
i współaut. 1991). Dane te sugerują, że główne działanie NPY odbywa się
w brzuszno-przyśrodkowym podwzgórzu, gdzie znajduje się ośrodek łaknienia

(Miner 1992, Dallman i współaut. 1993).
Wydaje się, że NPY jest najsilniejszym z dotychczas wyizolowanych, endo

gennych związków pobudzających łaknienie (Morley 1987). Egzogenny NPY

podawany do OUN zwiększa pobieranie pokarmu u takich zwierzątjak szczury,
myszy, świnie, owce i kurczęta (McShane i współaut. 1992). Jego działanie jest
wysoce selektywne dla węglowodanów, podany do OUN zwiększa preferencje do

diety wysokowęglowodanowej (Miner 1992, Levine i współaut. 1986). NPY

stymuluje pobieranie pokarmu zarówno u zwierząt głodnychjak i sytych (Miner
1992) ale odwrotnie niż w przypadku CCK nie zmienia behawioru zwierzęcia, nie

wywołuje na przykład zachowania szperającego. Przypuszcza się, że jego działanie

polega na fonicznym wywoływaniu uczucia głodu, którejest antagonizowane przez
konsumpcję pokarmu. W myśl tej hipotezy początekjedzenia stanowi bodziec do

powstawania w organizmie obwodowego sygnału sytości (Miner 1992).

PODSUMOWANIE

Na pytanie postawione w tytule można odpowiedzieć w następujący sposób.
Peptydy jelitowe i ich odpowiedniki w mózgu są dwiema różnymi grupami
i równocześniejedną i tą samą grupą. Dwiema, bo mają różne działanie fizjologi
czne — jedną ze względu na taką samą budowę chemiczną. Charakter ich
działania zależy od miejsca, w którym są syntetyzowane, jednak ich wspólną cechą

jest to, że wszystkie uczestniczą w procesach związanych z odżywianiem organizmu.
Można by więc postawić inne pytanie. Czy omówione tutaj neuropeptydy modulują
funkcje swoich odpowiedników w przewodzie pokarmowym, czy też działają nieza
leżnie od siebie? Odpowiedź na to pytanie wymaga dalszych badań.

GUT PEPTIDES OR NEUROPEPTIDES?

Summary
An important role in the maintenance of homeostasis conceming preservation of the balance

between the energy provjded to an organism with food and taht utilized for vital functions, is

attributed to a group of hormones known as “gut peptides”. Their characteristic feature is their
double location in an organism and dependence of their function on this location. When they are

synthesized in the digestive tract, they act as regulatory hormones the in processes offood digestion.
When they are synthesized in the central nervous system, they belong to the group ofneuropeptides
performing different hormonal and neurotransmission functions. The coincident localization ofthese

peptides in the gut and the brain leads to the suggestion that they could serve as Chemical factors

influencing the modę, ąuantity and kind of food intake. Recent data support this hypothesis and
show that gut peptides influence the satiety and hunger centers situated in the hypothalamus. The
best investigated peptides takingpart in the satiety regulation are: cholecystokinin (CCK), bombesin
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and bombesin-like peptides (GRP), neuropeptide Y and somatostatin. In the article the Chemical

structure, the sites of synthesis and action of these peptides in the digestive tract as well as in the
brain are presented. Some evidences and hypotheses explaining the mechanisms of their action in

regulation of feeding behavior are discussed.
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POZNAWCZE I APLIKACYJNE ZNACZENIE BADANIA POLIMORFIZMU
SEKWENCJI MIKROSATELITARNYCH DNA

Mikrosatelity sąjedną z klas polimorficznych fragmentów DNA. Stanowiąje
krótkie tandemowo powtarzające się sekwencje nukleotydów (< 10 pz). Występują
w DNA wszystkich Eukaryota, jak również u niektórych wirusów. Mikrosatelity
są rozproszone w genomie w różnych regionach chromosomów (Ellegren 1993,
Skowroński i współaut. 1984). Zwykle identyfikuje się trzy rodzaje sekwencji
mikrosatelitarnych:
— jeden motyw powtarzający się (perfect tandem repetition), na przykład (CA)23

— locus EA2C4 (Gralak i współaut. 1994);
— jeden motyw powtarzający się przerwany inną sekwencją (imperfect tandem

repetition), na przykład (GT)igCT(GT)4 — locus MP35 u świń (Johansson
i współaut. 1992);

— różne motywy powtarzające się (imperfect repetition with another type), na

przykład (GT)i4GAT(AG) 5 — locus HTG4 u koni (Ellegren i współaut. 1992).
Najczęściej występującym motywem u ssaków jest motyw (CA)n (50 000-

100 000 kopii). Istnieje wysoka korelacja pomiędzy wielkością genomu a liczbą
kopii (CA)n. Dostępne dane sugerują, że dla większości motywów krótsze odcinki

powtórzeń liczbowo przewyższają liczbę dłuższych. Mikrosatelity zostały po raz

pierwszy opisane przez Skinner i współautorów w 1974 roku lecz rozwój badań

nastąpił dopiero w roku 1989 (Buitkamp i współaut. 1991). Stwierdzono, że

segregują zgodnie z prawami Mendla i wykazują niezwykłe zróżnicowanie mię-
dzyosobnicze, czego wyrazem jest obserwacja 10-50 kopii jednego motywu.

To zróżnicowanie w odniesieniu do określonego locus w genomie nazywamy
polimorfizmem tandemowo powtarzających się sekwencji nukleotydów (VNTR,
variable number of tandem repeats). Do tej poiy nie zostały wyjaśnione funkcje
mikrosatelitów. Przypuszcza się, iż pełnią rolę w regulacji ekspresji genów, jak
również podczas rekombinacji. Mikrosatelity identyfikuje się dwoma sposobami
(ryc. 1). Pierwszy sposób polega na tym, że genomowe DNA poddaje się trawieniu

jednym z enzymów restrykcyjnych, które nie rozpoznają sekwencji powtarzają
cych się (Hinfl, Haelll, Alul i Mspl).

Strawione DNAjest rozdzielane elektroforetycznie na 0,9% żelu agarozowym,
przenoszone na filtr nitrocelulozowy metodą Southerna, który następnie hybry-
dyzuje się z sondą molekularną (syntetyczny oligonukleotyd np. (GT)n, (CAC)n
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i inne) znakowaną 32P na końcu 5’. Otrzymuje się wzór prążków na autoradio

gramie, tak zwany „DNA fingerprinting” badanego osobnika. Dobór odpowied
niej sondy i enzymu restrykcyjnego umożliwia otrzymanie „odcisku palca DNA”
o najbardziej przydatnym do analizy zróżnicowaniu międzyosobniczym. Opisana
powyżej metodajest przydatna w potwierdzaniu rodzicielstwa zarówno u ludzi,
jak i u zwierząt.

Genomowy DNA

s
trawienie

(Hinf I, Hae III, Alu I, Msp I)

1
elektroforeza

1
Southern biot

1
hybrydyzacja

1
autoradiografia

Ryc. 1. Metody identyfikacji powtarzających się sekwencji DNA.

Metodą tą uzyskuje się obraz wielu loci mikrosatelitarnych rozsianych
w całym genomie danego osobnika (iyc. 2). Chcąc poznać polimorfizm sekwencji
mikrosatelitarnej, polegający na występowaniu zmiennej liczby powtórzeń okre
ślonego motywu w odniesieniu do konkretnego locus w genomie, stosuje się
drugą metodę. Po wyizolowaniu DNA z leukocytów amplifikuje się fragment DNA

zawierający mikrosatelitę metodą łańcuchowej reakcji polimerazowej (PCR, po-
lymerase chain reaction) (Saiki i współaut. 1988). Do przeprowadzenia reakcji
amplifikacji koniecznajest znajomość sekwencji flankujących i temperatury ich

przyłączania. Produkt PCR poddaje się rozdziałowi na żelu poliakrylamidowym.
Dzięki zastosowaniu znakowanego nukleotydu [a- P]-CTP uzyskujemy

obraz prążków na autoradiogramie (ryc. 3). Metodą multiplex PCR na jednym
żelu można jednorazowo identyfikować kilka mikrosatelitarnych loci (Skolnick
i Wallace 1988). Mikrosatelity ze względu na ich rozproszenie w genomie
i wysoki polimorfizm stały się liczniejszą pulą wysoko informacyjnych markerów

genetycznych aniżeli badania grup krwi czy polimorfizmu białek krwi. Wykazują
wysoki stopień zróżnicowania międzyosobniczego oraz wskaźnik heterozygoty-
czności 30-80%. Z powyższych powodów mikrosatelity są wykorzystywane do
badań szeregu problemów biologicznych (cytowane wg Camaschella i współaut.
1993). Umożliwiają głębszą analizę przekazywania genów, charakterystykę stru

ktury genetycznej populacji i ocenę dystansu genetycznego między rasami,
liniami i populacjami.

Markery te są szczególnie przydatne dla określania parametrów genetycz
nych, badań ewolucyjnych czy określania pochodzenia w populacjach małych,
zamkniętych, zinbredowanych lub zagrożonych wyginięciem, które wykazują
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bardzo niską heterozygotyczność loci allozymów. Dla przykładu heterozygotycz-
ność loci allozymów u osy P. annularis wynosi 0,035, podczas gdy wartość H loci

mikrosatelitarnych równa się 0,59 (Hughes i Queller 1993). W ostatnim czasie

informacje o mikrosatelitach wykorzystuje się do idenytfikacji jednostek choro
bowych. Co najmniej siedem chorób neurologicznych u ludzi jest wynikiem
wyższej liczby trójnukleotydowych powtórzeń w określonych genach (Wooster
i współaut. 1994). Obecność więcej niż 37 kopii powtórzenia CAG, zlokalizowa
nego blisko końca 5’ genu, położonego na chromosomie 4 w rejonie 4pl6.3
powoduje symptomy choroby Huntingtona (HD).

kb ?cjcjDEFG

20r
10-

Ryc. 2. Schemat „fingerprinting DNA” wykorzystany w analizie pochodzenia.

Podobnie jest w przypadku kilku innych schorzeń, takich jak miotonia
zanikowa (DM), ataksja rdzeniowo-móżdżkowa czy rdzeniowo-opuszkowy zanik

mięśni, gdzie częstsze występowanie powtórzeń CAG lub CTG jest przyczyną
wystąpienia objawów (Hou Jlan i współaut. 1994). Syndrom kruchego chromo
somu X i syndrom FRAXE są spowodowane przez ekspansję powtórzeń CGG.

Częstość ekspansji genetycznych i delecji jest zależna od kierunku replikacji.
Ekspansje występują częściej, jeżeli powtórzenia CTG znajdują się na nici

prowadzącej, natomiast delecje zdarzają się częściej, jeżeli te powtórzenia są na

nici opóźnionej (Kang i współaut. 1995). W rejonie genu dystrofiny, gdzie często
zachodzą delecje, zlokalizowano cztery (CA)n markery (Clemens i współaut.
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1991). Dzięki tym markerom można prognozować wysoki udział (około 36%)
delecji przez brak amplifikacji jednego lub więcej z czterech (CA)n loci. Fakt
obecności VNTR w częściach kodujących niektórych ludzkich genów, na przy
kład w genie apolipoproteiny (a) (APO(a)] i mucyny (MUC1-MUC4) zostanie

wykorzystany do dalszych badań nad hipotezą roli tych genów w patogenezie
u ludzi (Bliskovskii 1994).

starter 1
region mikrosatelitarny

ATGATTACGACGTAGGTT ->

ATGATTACGACGTAGGTTACCGCTGCACACACACACACACACACACACACAACGTGACAGTACAGTCATGCA

TACTAATGCTGCATCCAATGGCGACGTGTGTGTGTGTGTGTGTGTGTGTGTTGCACTGTCATGTCAGTACGT

genotypy

4- TCATGTCAGTACGT

starter 2

osobnik A: (CA)n/(CA)n + 2

osobnik B: (CA)n + .,/(CA)n + 3

osobnik C: (CA)n + 2/(CA)n + 2

Ryc. 3. Zasady amplifikacji sekwencji mikrosatelltarnych i interpretacji alleli po roz
dziale elektroforetycznym w sekwencjonującym żelu poliakrylamidowym.

Ostatnie badania nad nowotworami trzustki, jelita grubego, prostaty, pęche
rza moczowego i macicy wykazują obecność mutacji somatycznych w prostych
powtarzających się, sekwencjach włączając niestabilne sekwencje mikrosateli-
tarne (CA)n(GT)n, co wskazuje na nowy mechanizm nowotworzenia (Uchida
i współaut. 1995). Obecnie wydaje się, iż mutacja sekwencji powtarzającej się
jest przyczyną ludzkich chorób szczególnie tych, które dziedziczą się dominująco
(Richards i Sutherland 1994). Wysoka polimorficzność mikrosatelitów stwarza

możliwość wykorzystania ich u zwierząt w kontroli pochodzenia oraz w medycy
nie sądowej. Duże znaczenie dla sądownictwa może mieć odkryta w 1993 roku

przez Santosa i współpracowników sekwencja mikrosatelitarna Y-27H39, której
jednostką powtarzającą się jest sekwencja GATA. Występuje ona na krótkim
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ramieniu ludzkiego chromosomu Y (nie występuje w genomie żeńskim). Dzięki
temu, że mikrosatelity są rozsiane stosunkowo równomiernie w genomie i wy
kazują wysoką heterozygotyczność oraz wspomnianą wyżej polimorficzność,
stały się niezastąpioną grupą markerów genetycznych w mapowaniu genów.
Aktualnie mapy takie są sporządzane dla człowieka, myszy i zwierząt gospodar
skich takich jak: świnie (PiGMaP), bydło (BoVMaP),psy (DoGMaP), owce (Sheep-
Map) i drób (ChickMap). W dniach od 18.10. do 20.10.1995 w Lexington KY,
USA odbyły się pierwsze warsztaty na temat mapowania genomu koni. Szerokie
zastosowanie powoduje, że liczba zidentyfikowanych loci mikrosatelitarnych
wzrasta w bardzo szybkim tempie.

W końcu 1993 roku opisano u świń 64 loci a w połowie 1995 roku znanych
już było 400. Dwa lata temu u koni zidentyfikowanych było 5 loci, obecnie jest

129 (I Międzynarodowe Sympozjum Mapowania Genów u Koni, 18-20.10.1995,
Lexington KY, USA). Podobnie było u bydła (obecnie 520 loci), owiec (233 loci)
i drobiu. Wiele z nich zostało zlokalizowanych na konkretnych chromosomach
a niektóre w intronach czy eksonach genów. Zidentyfikowane sekwencje mikro-
satelitarne są rejestrowane w międzynarodowych bankach genów (GeneBank
i EMBL DNA database). Dzięki tak szybkiemu wzrostowi liczby poznanych
sekwencji powtarzających się, stanowiących grupę stosunkowo łatwo identyfi-
kowalnych markerów genetycznych, wzrosło niewspółmiernie prawdopodobień
stwo identyfikacji sprzężeń pomiędzy nimi a genami cech ilościowych czy
występowaniemjednostek chorobowych.

Pozwoli to już we wczesnym okresie życia zwierzęcia prognozować jego
przydatność do dalszej hodowli w odniesieniu do określonej cechy produkcyjnej
lub odporności na określonąjednostkę chorobową na podstawie zidentyfikowa
nego profilu sekwencji mikrosatelitarnej. Wydaje się, iż w najbliższym czasie

polimorfizm DNA odegra pierwszoplanową rolę w analizie i doskonaleniu genomu
zwierząt.

IMPORTANCE OF STUDIES ON POLYMORPHISM OF MICROSATELLITE DNA

SEQUENCES

Summary
Microsatellites are short tandemly repeated seąuences of DNA in eukaryotic genome. Most of

them are highly polymorphic and show a high heterozygosity ratę. For these reasons they are used
to investigate many biological problems such as genetic variation, Iinkage analysis, evolution, and
moreover in forensic studies. These markers have aided in identification of mutations, conflrmation
of patemity. prenatal diagnosis and in genome mapping.
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ETOLOGIA OWADÓW SPOŁECZNYCH: FAKTY I KONTROWERSJE

OWADY PRZEDSPOŁECZNE I SPOŁECZNE

Nie istnieje prosta dichotomia „owady samotne” — „owady społeczne”: po
między samotnym i społecznym trybem życia istnieje u owadów całe spektrum
form przejściowych, tak zwane przedspołeczne poziomy organizacji. Zgodnie
z ujęciem zaproponowanym przez MlCHENERA (1969), i jak dotąd powszechnie
przyjmowanym, wyróżnia się następujące stopnie rozwoju życia społecznego:
owady podspołeczne (subsocial insects), owady gromadne (communal insects),
owady niemal społeczne (quasisocial insects), owady półspołeczne (semisocial
insects) oraz owady prawdziwie społeczne (eusocial insects).

Do owadów podspołecznych zaliczamy gatunki, w których osobniki dorosłe

opiekują się potomstwem we wczesnych stadiach jego rozwoju. U owadów

gromadnych członkowie tego samego pokolenia wraz z potomstwem zamieszkują
wspólnie Jedno gniazdo, ale nie współpracują w opiece nad potomstwem. U owa
dów niemal społecznych wspólne zamieszkiwanie gniazda przez członków jed
nego pokolenia łączy się natomiast z ich współpracą w opiece nad potomstwem.
U owadów półspołecznych występuje ponadto tak zwany reprodukcyjny podział
pracy: stopień płodności poszczególnych osobników jest zróżnicowany, a osob
niki mniej płodne lub wręcz bezpłodne opiekują się potomstwem osobników

bardziej płodnych. Najwyższy stopień rozwoju życia społecznego osiągnęły owady
prawdziwie społeczne, które wyróżniają się łącznym występowaniem trzech cech:

współpraca w opiece nad potomstwem, reproduktywny podział pracy oraz

współpraca międzypokoleniowa, w ramach której potomstwo pomaga rodzicom

(Michener 1969, Wilson 1979, Sudd i Franks 1987, Alexander i współaut.
1991, Crespi 1992).

W toku ewolucji prawdziwie społeczny poziom organizacji wytworzył się
u owadów wielokrotnie w sposób wzajemnie niezależny; innymi słowy, owady
prawdziwie społeczne są grupą polifiletyczną (Alexander i współaut. 1991).
Prawdziwie społeczny stopień rozwoju życia społecznego najwcześniej osiągnęły
owady z rzędu bielców (Isoptera). Powstały wtedy termity. Istnieją argumenty
przemawiające za tym, że same termity są grupą polifiletyczną, ale kwestia ta

nie jest jeszcze ostatecznie rozstrzygnięta (Alexander i współaut. 1991). W rzę-
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dzie błonkówek (Hymenoptera) prawdziwie społeczny poziom organizacji powstał
najprawdopodobniej w sposób niezależny co najmniej dwunastokrotnie, dając
początek mrówkom oraz różnym grupom społecznych os i pszczół (Alexander
i współaut. 1991). Ostatnio poziom organizacji zbliżony do prawdziwie społecznego
odkryto też u przedstawicieli dwóch dalszych rzędów owadów: pluskwiaków rów-

noskrzydłych (Homoptera) oraz przylżeńców (Thysanoptera) (Jaisson 1993).
W rzędzie Homoptera wysoce zaawansowane formy życia społecznego powstały
w sposób wzajemnie niezależny najprawdopodobniej co najmniej czterokrotnie
w czterech rodzajach mszyc o różnej ekologii (Aoki 1987, Ito 1989, Jaisson 1993,
Moran 1993).

Owady społeczne odniosły ogromny sukces ewolucyjny. W puszczy amazoń
skiej biomasa mrówek i termitów stanowi około 75% łącznej biomasy wszystkich
organizmów żywych (por. też iyc. 1). Jak się ocenia, same tylko mrówki z pod-
rodziny Formicinae wydzielają rocznie do atmosfery milion ton kwasu mrówko
wego (Hólldobler i Wilson 1990). Społeczeństwa owadów mogą osiągać ogrom
ne rozmiary. Rekord pod tym względem ustanowiła kolonia mrówki Formica

yessensis odkryta na wyspie Hokkaido w Japonii. Kolonia ta składała się
z 306 milionów robotnic oraz z 1 miliona 80 tysięcy królowych i zajmowała
system 45 tysięcy wzajemnie połączonych gniazd (Hólldobler i Wilson 1990).
Zadziwiająco duże rozmiary mogą też osiągać społeczeństwa mszyc; u mszyc
z gatunku Astegopteryx steracicola znaleziono społeczeństwa liczące 100 tysięcy
osobników (Hamilton 1987).

kopiec ziemny na powierzchni

śmietniska ogródki grzybowe

Ryc. 1. Przykłady ilustrujące sukces ewolucyjny odniesiony przez owady społeczne.

A — dojrzałe gniazdo mrówki-grzybiarki z gatunku Atta uollenweideri. B — w ten symboliczny sposób
zilustrowano fakt, że w puszczy amazońskiej łączna biomasa mrówekjest około czterokrotnie wyższa
niż łączna biomasa wszystkich naziemnych kręgowców: płazów, gadów, ptaków i ssaków (wg Hólldo-

blera i Wilsona 1990, oraz Jaissona 1993, zmienione).

ORGANIZACJA SPOŁECZEŃSTW OWADÓW: STOSUNKI POKREWIEŃSTWA

TEORIA HAMILTONA

Już ponad 30 lat temu, w roku 1964, brytyjski genetyk Hamilton opublikował
swą słynną genetyczną teorię zachowań altruistycznych, czyli zachowań, które

przynoszą korzyść innym osobnikom wiążąc się jednocześnie ze stratą dla
osobnika działającego. W teorii tej Hamilton zwrócił między innymi uwagę na

fakt, że zachowania altruistyczne mogą być w istocie „genetycznym egoizmem”,
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jeżeli korzyść z nich odnoszą bliscy krewni działającego osobnika. Zachowania
takie mogą bowiem prowadzić do zwiększenia tak zwanego łącznego dostosowa
nia tego osobnika, to znaczyjego łącznej zdolności do przekazania swych genów
następnym pokoleniom bez względu na to, gdzie te geny są ulokowane: w nim

samym czy też w osobnikach z nim spokrewnionych. Im bliższe pokrewieństwo
pomiędzy osobnikami, w tym większym stopniu każdy z nich może zwiększyć
swoje łączne dostosowanie poprzez przyczynianie się do przetrwania i sukcesu

rozrodczego swoich krewnych. Bliskie pokrewieństwo pomiędzy osobnikami

sprzyja więc zachowaniom altruistycznym, a więc również rozwojowi życia
społecznego (Hamilton 1964).

Szczególnie bliskie stosunki pokrewieństwa pomiędzy osobnikami wytwarza
ją się w wyniku rozrodu partenogenetycznego (rozrodu na drodze dzieworództwa)
oraz tak zwanego haplo-diploidalnego systemu rozrodu. Stopień spokrewnienia
osobników powstałych w wyniku rozrodu partenogenetycznego jest najwyższy
z możliwych (r = 1), gdyż rozród taki prowadzi do powstawania klonów osobników

identycznych pod względem genetycznym.
Haplo-diploidalny system rozrodu prowadzi również do powstawania szcze

gólnie bliskich związków pokrewieństwa pomiędzy osobnikami (ryc. 2). W tym

r=

Ryc. 2. Schematyczne
przedstawienie współ
czynników pokrewień
stwa pomiędzy parą ro
dziców i ich potom
stwem przy haplo-di-
ploidalnym systemie
rozrodu; r = współczyn
nik pokrewieństwa (wg
Passera 1984, zmie

nione) .

systemie rozrodu samice rozwijają się z zapłodnionych jaj diploidalnych, zaś
samce — z niezapłodnionych jaj haploidalnych. Szczególnie wysoki współczyn
nik pokrewieństwa (r = 0,75) łączy dwie samice będące pełnymi siostrami

(potomstwem tej samej matki i tego samego ojca), gdyż otrzymują one identyczny
zestaw genów od swego haploidalnego ojca. Dla relacji matka — córka współ
czynnik pokrewieństwa wynosijedynie 0,5 (Hamilton 1964, Passera 1984, Sudd
i Franks 1987).
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W pierwotnej wersji swej teorii Hamilton (1964) poświęcił dzieworództwu
stosunkowo mało uwagi, uważając ten typ rozrodu za zjawisko marginalne
i efemeryczne. Dużo uwagi poświęcił natomiast haplo-diploidalnemu systemowi
rozrodu, kładąc silny nacisk na fakt, że jest on niezwykle ważną preadaptacją
do życia społecznego.

CZY TEORIA HAMILTONA ZNAJDUJE POTWIERDZENIE W DANYCH EMPIRYCZNYCH?

Istnieje wiele danych potwierdzających teorię Hamiltona (Alexander i współ-
aut. 1991, Jaisson 1993). Wielokrotne (aż kilkunastokrotne!) niezależne powsta
nie prawdziwie społecznego poziomu organizacji w obrębie rzędu błonkówek

wydaje się mieć niewątpliwy związek z haplo-diploidalnym systemem rozrodu

tych owadów. Ponadto ostatnio odkryto wysoce zaawansowane formy życia
społecznego także u innych owadów o haplo-diploidalnym systemie rozrodu.

Ciekawy przykład zachowań społecznych opisano u haplo-diploidalnych
tropikalnych chrząszczy z gatunku Xyleborus volvulus należących do rodziny
kornikowatych (Scolytidae). Kolonie X. uoluulus są zakładane przez dziewicze

samice-założycielki. Po wydrążeniu w drewnie zaczątkowego korytarzyka samica
taka składa na ściankach wydrążonego przez siebie korytarzyka zarodniki
i grzybnię specjalnego grzyba, który następnie służyjako pożywienie rozwijają
cym się larwom. Następnie składa niezapłodnione jaja haploidalne. Z jaj tych
rozwijają się samce, które następnie kopulują z własną matką. Po zapłodnieniu
przez własnych synów samica-założycielka może już składać także zapłodnione
jaja diploidalne, z których rozwijają się samice. Podobnie jak u społecznych
błonkówek, w społeczeństwach Xyleborus volvulus samice są znacznie liczniej sze

niż samce. Członkowie kolonii współpracują przy drążeniu nowych korytarzy
oraz przy karmieniu larw. Zaobserwowano też, że niektóre samice pełnią funkcje
strażniczek oraz czyścicielek. Biologia i zachowanie tych chrząszczy są jednak
wciąż jeszcze niezwykle słabo poznane (Jaisson 1993).

Jeszcze bardziej zaawansowane formy życia społecznego wykryto u społecz
nych przylżeńców (Thysanoptera). Są to również owady o haplo-diploidalnym
systemie rozrodu. Podobnie jak u wielu społecznych błonkówek, społeczeństwa
przylżeńców z rodzaju Oncothrips są zakładane przez zapłodnioną, uskrzydloną
samicę-założycielkę. Wytwarza się w nich następnie reprodukcyjny podział pracy
oparty na morfologicznym zróżnicowaniu osobników. Osobniki wyposażone w dłu
gie skrzydła specjalizują się w rozrodzie. Inne osobniki, o mniejszych skrzydłach,
lecz za to wyposażone w silnie rozwinięte i uzbrojone przednie odnóża specjalizują
się w obronie grupy przed drapieżcami i pasożytami. Podobnie jak u społecznych
błonkówek oraz u społecznych chrząszczy z rodzaju Xyleborus również w społe
czeństwach przylżeńców z rodzaju Oncothrips występuje przewaga samic. Speł
nionejest też jedno z najważniejszych kryteriów właściwie społecznego poziomu
organizacji: współpraca międzypokoleniowa, czyli współżycie wjednym gnieżdzie
i współpraca królowej-założycielki zjej potomstwem. Wszystkie te cechy stawiają
przylżeńce w jednym rzędzie z najwyżej zaawansowanymi gatunkami owadów
właściwie społecznych (Crespi 1992, Jaisson 1993).

Teza Hamiltona, zgodnie z którą bliskie pokrewieństwo Jest warunkiem szcze
gólnie sprzyjającym powstaniu życia społecznego, znalazła również potwierdzenie
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w późniejszym odkryciu, że wysoce zaawansowane formy życia społecznego
powstały także u owadów rozmnażających się partenogenetycznie — u mszyc.
Okazało się, że dzieworództwo nie jest wcale taką „ślepą uliczką ewolucyjną” ,

jak to uważał Hamilton, i że owadom, które wybrały tę drogę ewolucyjną, może

wystarczyć czasu na wytworzenie się społecznego poziomu organizacji. Jak już
wspomniano, u mszyc życie społeczne wytworzyło się w toku ewolucji najpra
wdopodobniej aż czterokrotnie (Aoki 1987, Ito 1989, Jaisson 1993, Moran

1993). Społeczeństwa mszyc są zakładane przez samice-założycielki. Następnie
w wyniku rozrodu partenogenetycznego samica taka (określana teżjako funda-

trix) daje początek licznym pokoleniom córek. U mszyc żyjących w warunkach
klimatu umiarkowanego na jesieni pojawiają się samice i samce, pomiędzy
którymi dochodzi do kopulacji. Jaja złożone przez zapłodnione samice są w sta
nie przetrwać zimę, zaś na wiosnę rozwijają się z nich kolejne samice-założycielki
(Jaisson 1993). Larwy mszyc pozostają w pobliżu matki tworząc wraz z nią
szybko rozwijające się kolonie stanowiące klony osobników identycznych pod
względem genetycznym. W społeczeństwach tych występuje podział pracy. Nie
które larwy przechodzą kolejne wylinki i przekształcają się ostatecznie w osob
niki płodne. Część larw specjalizuje się jednak w obronie kolonii przed natural
nymi wrogami i pasożytami; określa się je terminem żołnierze lub obrońcy.
U niektórych gatunków mszyc larwy te są całkowicie bezpłodne (nie przechodzą
dalszych wylinek) i posiadają liczne przystosowania morfologiczne ułatwiające
im obronę kolonii (Aoki 1987, Ito 1989, Jaisson 1993, Moran 1993). Tak na

przykład żołnierze mszyc z gatunku Colophina clematis posiadają silne odnóża

zaopatrzone w mocne pazurki oraz aparat gębowy w formie sztyletu (ryc. 3A, B).
Żołnierze mszyc z gatunku Astegopteryx styracicola są nawet w stanie uszkodzić

skórę człowieka. U mszyc z gatunku Ceratooacuna lanigera żołnierze posiadają
na głowie parę twardych wyrostków zwanych rogami, którymi mogą przebić
przeciwnika. Żołnierze C. lanigera niszczą w ten sposób również jaja owadów,
których larwy są wrogami naturalnymi mszyc (ryc. 3 C). W obronie kolonii
C. lanigera ważną rolę odgrywa porozumiewanie się chemiczne pomiędzy żołnie-

Ryc. 3. Żołnierze społecznych
mszyc.

A —- normalna larwa mszycy z gatunku
Colophina clematis. B — żołnierz tego ga
tunku. W porównaniu z larwą normalną,
żołnierz ma mocniejsze odnóża (zwłaszcza
dwie pierwsze pary) i twardszy oskórek;

jego narządy gębowe mają formę sztyletu,
krótszego i ostrzejszego niż u normalnej
larwy. C — para żołnierzy mszycy z gatun
ku Ceratooacuna lanigera wyposażonych
w twarde wyrostki zwane rogami, którymi
przebijają jajo drapieżnej muchówki —

jednego z wrogów naturalnych mszyc (wg
Jaissona 1993, zmienione).
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rzami. Atakujący żołnierz pozostawia na ciele ofiary substancje chemiczne

pełniące rolę feromonów alarmowych, zwabiające do niej innych żołnierzy
(Jaisson 1993).

ARGUMENTY PRZEMAWIAJĄCE PRZECIWKO SŁUSZNOŚCI TEORII HAMILTONA

Liczne— zwłaszcza ostatnio — odkrycia wysoko zaawansowanych form życia
społecznego u owadów posiadających haplo-diploidalny system rozrodu lub też

rozmnażających się na drodze partenogenezy są ważkimi argumentami na

korzyść teorii Hamiltona. Mimo to teoria ta przeżywa obecnie duże trudności, co

niedawno przyznał nawet jej twórca (Hamilton 1987). W świecie owadów nie

istnieje bowiem bynajmniej ścisła korelacja pomiędzy występowaniem systemu
rozrodu stwarzającego szczególnie wysoki stopień podobieństwa genetycznego
pomiędzy osobnikami (partenogeneza, haplo-diploidalny system rozrodu) a wy
stępowaniem społecznego poziomu organizacji.

Z jednej strony, nie należy zapominać, że haplo-diploidalny system rozrodu

jest cechą wszystkich owadów z rzędu błonkówek, a nie tylko błonkówek

społecznych. Ponadto ten system rozrodu posiada też wiele innych gatunków
owadów samotnych, należących do wielu innych rzędów (Andersson 1984, Sudd
i Franks 1987, Alexander i współaut. 1991). Haplo-diploidalny system rozrodu
wcale nie musi więc prowadzić do rozwoju życia społecznego. Z drugiej strony,
najstarsze owady prawdziwie społeczne, termity, mają „normalny” (nie haplo-di
ploidalny) typ rozrodu. Istnienie termitów stanowiło od początku wyzwanie dla
teorii Hamiltona; próbowano to w różny sposób obejść, ale najczęściej wymagało
to spiętrzających się spekulacji (m.in. Alexander i współaut. 1991). Jak to

podsumowali Alexander i współautorzy (1991), haplo-diploidalny typ rozrodu
nie był więc u owadów ani warunkiem koniecznym ani też warunkiem wystar
czającym dla wytworzenia się społecznego poziomu organizacji.

Inną grupę faktów sprzecznych z teorią Hamiltona odkryto w wyniku badań

biochemicznych, które pozwoliły na ustalenie rzeczywistego stopnia pokrewień
stwa pomiędzy osobnikami występującego w społeczeństwach owadów. Badania

te, wiążące się przede wszystkim z analizą allozymów, wykazały, że bardzo często
współczynnik ten jest zaskakująco niski. Może on wynosić nawetjedynie rzędu
0,1-0,2, a więc o wiele mniej niż 0,75 (wartość charakteryzująca pokrewieństwo
pomiędzy parą sióstr będących potomstwem tej samej pary rodziców przy
rozrodzie haplo-diploidalnym), a nawet dużo mniej niż 0,5 (wartość charaktery
zująca pokrewieństwo pomiędzy siostrami przy normalnym typie rozrodu) (Ga-
dagkar 1985, Hamilton 1987, Sudd i Franks 1987).

Jak to jest możliwe? Należy pamiętać, że haplo-diploidalny system rozrodu

prowadzi do szczególnie wysokiego stopnia spokrewnienia pomiędzy siostrami

jedynie wtedy, gdy są one potomstwem tej samej pary rodziców. Tymczasem
w społeczeństwach owadów królowe często kopulują z wieloma samcami (Sudd
i Franks 1987, Hamilton 1987). Ponadto u wielu gatunków owadów społecznych
w obrębie jednego społeczeństwa współwystępować może wiele królowych; zja
wisko to jest określane jako poliginia. Przypominam tu rekordowy przykład
kolonii mrówki Formica yessertsis znalezionej na wyspie Hokkaido, w której
współżyło ponad milion królowych (Holldobler i Wilson 1990).
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O tym, że pokrewieństwo pomiędzy osobnikami nie jest warunkiem koniecz
nym dla wzajemnych zachowań altruistycznych świadczy również istnienie
w świecie owadów społeczeństw mieszanych składających się z osobników na
leżących do różnych gatunków. W warunkach naturalnych społeczeństwa takie

powstają najczęściej na skutek pasożytnictwa społecznego. Na przykład, u nie
których gatunków trzmieli królowa-założycielka może dokonać tak zwanej „uzur-

pacji”; wkroczyć do już istniejącego społeczeństwa innego gatunku i zabić jego
królową. Pozostawiaj ednak przy życiujej potomstwo, które pomożejej następnie
w wychowaniu własnego potomstwa (Alford 1975, Wilson 1979, Hólldobler
i Wilson 1990). U niektórych gatunków pasożytnictwo społeczne przybrało
nawet skrajną formę tak zwanego pasożytnictwa obowiązkowego; owady takie
nie są już zdolne do przeżycia bez udziału osobników z innego gatunku —

niewolnic (Alford 1975, Wilson 1979, Hólldobler i Wilson 1990). Mieszane

społeczeństwa wielogatunkowe można również wytwarzać sztucznie, i to zarów
no w terenie, jak i w laboratorium. Stanowią one doskonały model do badań nad

organizacją społeczną owadów, w szczególności nad podziałem pracy oraz nad
mechanizmami rozpoznawania współtowarzyszek (Errard 1986, Jaisson 1987).

Jak to podkreśla Jaisson (1987), u owadów społecznych nie ma bezpośred
niego związku pomiędzy genetycznym pokrewieństwem i więziami społecznymi
łączącymi osobniki. Jak to stwierdzono doświadczalnie dla wielu gatunków
społecznych błonkówek, więzi takie wytwarzają się w znacznym stopniu jako
skutek indywidualnego doświadczenia. Kluczową rolę w wytwarzaniu tych więzi
odgrywają czynniki działające we wczesnym okresie życia: tuż po wykluciu się
osobnika z poczwarki lub nawet jeszcze w stadium larwalnym (Jaisson 1987,
Hólldobler i Wilson 1990).

Wymowa wszystkich tych faktów sprawiła, że sam Hamilton przyznał w roku

1987, że „haplo-diploidalny system rozrodu nie był najbardziej krytycznym
spośród czynników odpowiedzialnych za ewolucję życia społecznego w obrębie
rzędu błonkówek”.

Jakie inne czynniki odegrały więc rolę w powstaniu tycia społecznego u owa
dów? Po pierwsze, nie nalety zapominać, że zachowania altruistyczne mogą prowa
dzić do zwiększenia łącznego dostosowania nie tylko poprzez działania, z których
korzyść odnoszą krewni — nosiciele tych samych genów. Zachowania takie mogą
być opłacalne również wtedy, gdy jest stosowana zasada „współpracy na zasadzie

wzajemności” (cooperation by reciprocation; Trtters 1971).
Alexander i współautorzy (1991) podkreślają też rolę żądła w ewolucji tycia

społecznego u owadów z rzędu błonkówek, proponując zarazem interesujące
wyjaśnienie, dlaczego w społeczeństwach termitów są robotnicami zarówno

samce, jak i samice, zaś w społeczeństwach błonkówek są nimi wyłącznie samice.
Teoria Hamiltona tłumaczyła to faktem, że stopień wzajemnego spokrewnienia
jest znacznie wyższy w przypadku pełnych sióstr (r = 0,75) niż w przypadku
haploidalnych pełnych braci (r = 0,5) lub w przypadku relacji brat-siostra (gdzie
r wynosi Jedynie 0,25). Alexander i współautorzy (1991) podkreślają natomiast,
że jedynie samice posiadają żądła. Żądło powstało w ewolucji w wyniku prze
kształcenia pokładełka, które pierwotnie służyło do składania jaj; narząd ten

posiadają więc tylko samice. U samotnych żądłówek wykazujących opiekę nad

potomstwem żądło jest używane przede wszystkim do paraliżowania ofiar,
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stanowiących następnie zapas pożywienia dla rozwijających się larw; może być
Jednak używane także w obronie gniazda. Wyposażone w żądła samice mogą więc
bronić kolonii przed wrogami znacznie skuteczniej niż pozbawione żądeł samce.

DOSTĘP DO ROZRODU

REPRODUKTYWNY PODZIAŁ PRACY W SPOŁECZEŃSTWACH OWADÓW

Tradycyjny pogląd, zgodnie z którym społeczeństwo owadów to rodzina, w której
funkcje rozrodcze pełni jedna królowa, zaś robotnice są całkowicie bezpłodne, jest
w chwili obecnej niczym nieuzasadnionym uproszczeniem. Po pierwsze, społeczeń
stwa owadów mogą stanowić mniej lub bardziej zintegrowany system rodzin
z wieloma królowymi. Zachodzi tu więc pytanie, czy wszystkie zapłodnione samice
o morfologicznych cechach królowych rzeczywiście uczestniczą w rozrodzie, ajeśli
tak — to czy uczestniczą w nim w równym stopniu i od czego zależy ich dostęp
do rozrodu (Sudd i Franks 1987, Hólldobler i Wilson 1990). Po drugie, niejest
ścisłe stwierdzenie, że robotnice są bezpłodne. U wielu gatunków os, na przykład
u os klecanek z rodzaju Polis tes, wszystkie samice mogą potencjalnie stać się
osobnikami pełniącymi w społeczeństwie funkcję rozrodczą (WILSON 1979).
U wielu gatunków prymitywnych mrówek nie tylko królowe lecz również robot
nice mają spermateki, czyli narządy, w których po kopulacjijest przechowywane
nasienie. Robotnice te, określane nazwą „gamergata”, mogą więc być zapłodnio
ne przez samce, a następnie składać normalne, zapłodnione jaja i zupełnie tak
samo jak królowe produkować zarówno haploidalne samce, jak i diploidalne
samice (Peeters i Crewe, 1984, Hólldobler i Wilson 1990, Ito i Higashi 1991,
Peeters i współaut. 1991, PeETERS i Tsuji 1993). Gamergaty i królowe mogą
występować w tej samej kolonii, co stwierdzono na przykład u mrówki Pachy-
condyla tridentata (Sommer i Hólldobler 1992). Ponadto robotnice mogą pro
dukować jaja diploidalne, z których rozwijają się samice (robotnice lub królowe)
także i w przypadku niektórych gatunków mrówek bardziej zaawansowanych
pod względem ewolucyjnym, u których robotnice utraciłyjuż spermatekę. Jaja
diploidalne są wtedy produkowane na drodze partenogenezy przez tak zwaną

apomiksję (wytwarzanie komórekjajowych bez mejozy). Ten typ rozrodu zwany
jest thelitokią. Zjawisko thelitokii pojawiło się w ewolucji mrówek co najmniej
dwukrotnie w sposób niezależny, gdyż odnajdujemyje w dwóch różnych podro-
dzinach mrówek: Formicinae i Myrmicinae. W obydwu przypadkach nie chodzi
o doniesienia anegdotyczne, ale o zjawisko udowodnione dzięki rygorystycznie
przeprowadzonym badaniom laboratoryjnym. W podrodzinie Formicinae wystę
powanie rozrodu na drodze thelitokii udowodnili Cagnlant (1979) oraz Lenoir
i Cagnlant (1986) u mrówki Cataglyphis cursor, niezmiernie pospolitej w regionie
śródziemnomorskim. W podrodzinie Myrmicinae występowanie thelitokii opisali
Japońscy badacze, Itow i współpracownicy (1984) oraz Tsuji i Ito (1986),
u mrówki Pristomyrmexpugnax. Mrówka ta rozmnaża się prawie wyłącznie na

drodze partenogenezy; samce pojawiają się niezwykle rzadko. Nie do pominięcia
jest wreszcie udział w rozrodzie robotnic produkujących haploidalne jaja, z któ
rych rozwijają się samce. Jak się okazuje, składaniejaj przez robotnice występuje
nie tylko w społeczeństwach osieroconych, ale także w koloniach posiadających
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królowe. Nie Jest to też zjawisko marginalne. Od dawnajest ono znane u trzmieli

(Free 1955, Van Honk i współaut. 1981, van Der Blom 1986, Van Doorn
i Heringa 1986) i u różnych mrówek (Smeeton 1981, Oliveira i Hólldobler

1990).

JAKIE CZYNNIKI DECYDUJĄ U OWADÓW SPOŁECZNYCH O DOSTĘPIE DANEGO OSOBNIKA DO ROZRODU?

W ostatnich latach pojawia się rosnąca liczba prac dowodzących, że także
i u owadów społecznych, podobnie jak u wielu innych gatunków zwierząt,
o dostępie do rozrodu decydować może pozycja osobnika w hierarchii społecznej
(m.in. Cole 1981, Franks i Scovell 1983, Hólldobler i Carlin 1985, Bourke

1988, Heinze 1990, Heinze i Lipski 1990, Heinze i Smith 1990, Oliveira
i Hólldobler 1990, 1991, ItoIHigashi 1991, Medeirosiwspółaut. 1992, Heinze
i współaut. 1992, Peeters i Tsuji 1993, Higashi i współaut. 1994).

Nie wszystkim zapewne wiadomo, że zjawisko hierarchii społecznej (porząd
ku dominacji) u zwierząt zostało odkryte właśnie dzięki badaniom zachowania

się owadów społecznych, a mianowicie trzmieli. Opisał je już w roku 1802

szwajcarski przyrodnik Pierre Huber. Co godne podkreślenia, ten wybitny
przyrodnik był niewidomy i mógł prowadzić swe badania jedynie dzięki pomocy
służącego. Odkrycie Hubera uległo jednak na wiele lat zapomnieniu i dopiero
w sto kilkadziesiąt lat później Schjelderup-Ebbe (1922) odkrył ponownie zjawi
sko hierarchii społecznej w swych badaniach nad drobiem. Hierarchie społeczne
opisano potem u wielu innych owadów społecznych, zwłaszcza os klecanek

(Pólisteś) i mrówek (Wilson 1979).
Jak tworzą się porządki dominacji w społeczeństwach owadów? Dużą choć

nie wyłączną rolę odgrywa tu agresja pomiędzy osobnikami. Przyjmuje ona

często formy zrytualizowane, to znaczy ogranicza się do wymiany sygnałów lub
też walk przypominających rytuały, nie prowadzących do poważnego uszkadza
nia ciała przeciwnika (Hólldobler i Carlin 1985, Hólldobler i Wilson 1990,
Heinze i Smith 1990, Ito i Higashi 1991, Medeiros i współaut. 1992, Sommer
i Hólldobler 1992). Jak powszechnie wiadomo, w świecie zwierząt osobniki

dominujące i podporządkowane przyjmują często określone postawy sygnalizu
jące ich status w grupie oraz związaną z nim gotowość do ataku bądź też do

podporządkowania się (ryc. 4). Podobne postawy przyjmują także owady społe
czne (ryc. 5). Zwraca uwagę uderzające podobieństwo postaw dominujących
i submisywnych obserwowanych u owadów społecznych i u kręgowców
(Hólldobler i Wilson 1990). Postawa dominująca wiąże się w obu przypadkach
z wyprostowaniem odnóży na maksymalną wysokość, osobnik robi wrażenie

większego niż jest w rzeczywistości. Postawa submisywna wiąże się natomiast
z kuleniem ciała i przypłaszczaniem się do podłoża, a więc z pozornym zmniej
szaniem rozmiarów ciała (ryc. 4, 5). Podobieństwo postaw dominujących i sub
misywnych obserwowanych u owadów społecznych i u kręgowców stanowi

piękny przykład zachowań analogicznych, powstałych niezależnie wskutek ewo
lucji konwergentnej.

Agresja wewnątrzkolonijna owadów społecznych może przyjmować także

formy bardziej gwałtowne (Heinze i Lipski 1990, Oliveira i Hólldobler 1990,
1991, Medeiros i współaut. 1992). Niektóre z nich przedstawia rycina 6.
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Eskalacja zachowań agresywnych może prowadzić nawet do śmierci niektó
rych osobników. Tak na przykład u trzmieli ziemnych (Bombus terrestriś)
robotnice ubiegające się o dostęp do rozrodu tworzą zwartą grupę określanąjako
„elita” (Van Honk i Hogeweg 1981, Van Doorn i Heringa 1986). Robotnice

należące do elity mogą wspólnie tak długo uporczywie nękać królową, aż

doprowadza to do jej śmierci bądź też do opuszczenia przez nią gniazda. Bardzo

szybko po tym wydarzeniu w łonie elity wyłania się jeden osobnik — tak zwana

„fałszywa królowa” — który zajmuje w hierarchii pozycję tak wysoką, jaką
dawniej miała królowa. Osobniki należące do elity uzyskują możliwość składania

jaj, z których wylęgają się samce. Następuje to także w koloniach posiadających
królowe, ale wtedy królowa zjada większość z tych jaj. Osobniki tworzące elitę
są też w stanie skutecznie zablokować dostęp do niej innym osobnikom. Robot
nice, które wykluły się z poczwarki później niż trzy dni od chwili, gdy członkinie

elity zaczęły składać jaja, nie mająjuż szans na wejście w jej skład (Van Doorn

i Heringa 1986).

c

Ryc. 4. Postawa dominują
ca 1 submisywna u ssaków.

A — postawa sygnalizująca agre
sywność u psa; B — postawa
submisywna psa; C — postawa,

jaką przyjmuje w czasie lokomoD

cji dominujący samiec rezusa;
D — postawa, jaką w tych sa
mych warunkach przyjmuje sa
miec rezusa nisko stojący w

hierarchii grupy (wg Wilsona
1975, zmienione).

Osobniki ubiegające się o dostęp do rozrodu unikają na ogół pełnienia
w kolonii zadań nie związanych bezpośrednio z szansami uzyskania dostępu do
rozrodu. U mrówek z rodzaju Harpagoxenus, będącgo obowiązkowym pasoży
tem innych mrówek, osobniki ubiegające się o dostęp do rozrodu unikają udziału
w rajdach mających na celu zdobycie niewolnic oraz w wyprawach zbierackich

(Franks i Scovell 1983, Bourke 1988).
U tropikalnych os klecanek z rodzaju Ropalidia osobniki ubiegające się

o dostęp do rozrodu wyróżniają się szczególnie wysokim stopniem nieaktywno-
ści, do tego stopnia, że grupa ta została określona jako „siedzące” (sitters)
(Gadagkar i Joshi 1984). U trzmieli ziemnych w skład elity wchodzą robotnice

szczególnie aktywne, ale ich aktywność ogranicza się niemal wyłącznie do
kontaków z królową i innymi osobnikami należącymi do elity (Van Honk i Hoge
weg 1981, Van Doorni Heringa 1986). Trzmiele ziemne unikają pełnienia funkcji
zbieraczki (Van Honk i współaut. 1981). Przejście osobnika do wykonywania tej
funkcji wiąże się automatycznie z utratą przynależności do elity (Van Doorn
i Heringa 1986).
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B D

Ryc. 5. Postawa dominująca i submisywna u mrówek. Osobniki dominujące oznaczone są
kolorem białym, zaś osobniki przyjmujące postawę submisywną — kolorem czarnym.

A — Para królowych z gatunku Nothomyrmecia macrops (podrodzina Nothomyrmeciinae), najpry
mitywniejszego z obecnie żyjących gatunków mrówek; B — para królowych z innego prymitywnego
gatunku mrówek — Odontomachus chelifer (podrodzina Ponerinae); C — para królowych-założycielek
z gatunku Myrmecocystus nauąjo należącego do stosunkowo zaawansowanej pod względem rozwoju
ewolucyjnego podrodziny Formicinae; D — para robotnic z gatunku Pachycondyla apicalis (prymi
tywna podrodzina Ponerinae). Uwagę zwaracają uderzające podobieństwa pomiędzy postawami
dominującymi i submisywnymi przyjmowanymi przez mrówki stojące narożnych szczeblach rozwoju
ewolucyjnego, a także liczne analogie pomiędzy postawami dominującymi i submisywnymi mrówek
i ssaków (por. ryc. 4 i 5). Dalsze objaśnienia w tekście (wg HOlldoblera i Taylora 1983, Hólldoblera

i Wilsona 1990, Medeiros i wspólaut. 1992 oraz Oliveiry i Hólldoblera 1990, zmienione).

PRACA NA RZECZ KOLONII

INNE ZNACZENIE POJĘCIA „ELITA”

Należy tu wspomnieć, że pojęcie „elity” jest używane w etologii owadów

społecznych nie tylko na określenie zwartej grupy osobników zajmujących szczyt
hierarchii społecznej. Używane jest także w sensie całkowicie odmiennym;
określa się nim bowiem również osobniki najbardziej aktywne w wykonywaniu
pewnej określonej czynności (Plowright i Plowright 1988, Hólldobler i Wilson

1990). Badania nad tym zagadnieniem zapoczątkowała w roku 1937 badaczka
chińska Shishan Chen. Badała ona mianowicie zachowanie kopiące mrówek
z gatunku Camponotusjaponicus aterrimus. Badania te wykazały, że niektóre
mrówki po umieszczeniu w naczyniach wypełnionych ziemią zaczynają kopać
o wiele wcześniej i następnie kopią w sposób wydajniejszy niż inne osobniki.
Obecność tych „przywódczyń” (leaders) zwiększa także wydajność pracy u innych
mrówek, „naśladowczyń” (followers). Chen stwierdziła również, że różnicom
w zachowaniu pomiędzy „przywódczyniami” i „naśladowczyniami” odpowiadały
również różnice w fizjologii; „przywódczynie” charakteryzują się wyższym pozio
mem metabolizmu, o czym świadczy ich większa wrażliwość na głodzenie,
wysuszanie i zatruwanie chloroformem i oparami eteru (Chen 1937a, b).

Istnienie takich „elit” składających się z osobników szczególnie wydajnie pełnią
cych określoną funkcję zostało następnie opisane u wielu innych owadów społecz-
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nych. Liczne przykłady istnienia w społeczeństwach owadów osobników szcze
gólnie aktywnych w pełnieniu określonej funkcji podają Dobrzański i Dobrzań
ska (1986), Plowright i Plowright (1988) oraz Hólldobler i Wilson (1990).

Ryc. 6. Przejawy agresji skierowanej przeciwko członkom własnej kolonii u mrówek
z dwóch gatunków należących do prymitywnej podrodziny Porterinae: Pachycondyla

apicalis i Odontomachus chelifer.

A—dominująca robotnica P. apicalis ciągnie za czułek robotnicy podporządkowanej; B — dominująca
królowa O. chelifer ciągnie za głowę królowej podporządkowanej; C — dominująca robotnica P.

apicalis wyciągajajo z odwłoka robotnicy podporządkowanej, abyje następnie zjeść; D — dominująca
królowa O. chelifer unosi w górę królową podporządkowaną, która sygnalizuje skrajne podporząd
kowanie przyjmując skuloną postawę poczwarki (wg Medeiros i współaut. 1992 oraz

Oliveiry i Hólldoblera 1990, zmienione)

ROLA OSOBNIKÓW STARYCH W SPOŁECZEŃSTWACH OWADÓW

Funkcja pełniona przez osobnika w kolonii owadów społecznych zależy
przede wszystkim od dwóch czynników: od jego budowy morfologicznej i od jego
wieku. Zależność funkcji pełnionej w społeczeństwie od wieku osobnika określa

się jako polietyzm czasowy (Wilson 1979, Lenoir 1987, Hólldobler i Wilson

1990). Doskonały przykład współdziałania tych dwóch czynników w determinowa
niu funkcji pełnionej przez robotnice dostarczyły badania tropikalnych mrówek-
-tkaczek z rodzaju Oecophylla, szeroko rozpowszechnionych w lasach tropikal
nych Starego Świata (Hólldobler i Wilson 1977, 1990, Hólldobler 1983).
Kolonie tych mrówek mogą osiągać imponujące rozmiary; każda z nich może

liczyć do kilkuset tysięcy robotnic zajmujących system setek gniazd rozmiesz
czonych w koronie wielkiego drzewa lub grupy drzew. Każde takie społeczeństwo
ma tylko jedną królową. Robotnice tkaczek tworzą dwie subkasty morfologiczne:
większe z nich są określane jako robotnice major, mniejsze —jako robotnice
minor. Funkcja pełniona przez robotnicę w społeczeństwie zależy zarówno od jej
wielkości, jak i od jej wieku (Hólldobler i Wilson 1977, 1990). Młode robotnice
minor zajmują się głównie opieką nad jajami i małymi larwami. Młode robotnice

major uczestniczą w opiece nad większymi larwami, a ponadto wypełniają wiele

innych funkcji, do których należy między innymi opieka nad królową i karmienie

jej jajami troficznymi, zachowania budowlane oraz żerowanie. W miarę starzenia

się robotnice przemieszczają się w kolonii w kierunku odśrodkowym. Najstarsze



Etologia owadów społecznych 175

robotnice minor żyją na obrzeżach kolonii w tak zwanych „stajniach” — gniaz
dach zbudowanych dla udzielenia schronienia mszycom, których wydzieliny
stanowią jedno z głównych źródeł pokarmu mrówek-tkaczek. Główną funkcją
starych robotnic minorjest opieka nad tymi mszycami i ich „dojenie” (pobieranie
bogatych w cukry wydzielin). Wydzieliny mszyc są następnie transportowane ku
centrum kolonii drogą wymiany płynnego pokarmu pomiędzy osobnikami. Stare
robotnice major zostają natomiast głównymi strażniczkami terytorium kolonii
i głównymi uczestniczkami wojen terytorialnych prowadzonych z sąsiednimi
społeczeństwami mrówek-tkaczek. Jak to określili żartobliwie Hólldobler i Wil
son (1990), „podstawowa różnica pomiędzy mrówkami i ludźmi polega na tym,
że my wysyłamy na wojnę swoich młodych mężczyzn, zaś mrówki wysyłają na

wojnę swoje starsze panie (old ladies)”.
Badania podziału pracy u mrówek-tkaczek (Hólldobler 1983, Hólldobler

i Wilson 1990) wykazały, że osobniki stare, pobrane z obrzeży kolonii miały złą
kondycję fizyczną. Wielu mrówkom brakowało części odnóży i czułek. Ich ciała

zawierały też znacznie mniej tłuszczu niż ciała osobników młodszych.
Podobne prawidłowości odnaleziono też u innych gatunków mrówek. Porter

i Jorgensen (1981) poświęcili wiele uwagi osobnikom starym w społeczeństwach
amerykańskiej mrówki-żniwiarki z gatunku Pogonomyrmex owyheet Również
i w tym gatunku stan fizyczny starszych osobników nie jest dobry: można je
rozpoznać po niezwykle startych krawędziach żuwaczek. U najstarszych osob
ników żuwaczki mogą być tak starte, że mrówka traci w ogóle zdolność pochwy
cenia małego obiektu. Zużycie żuwaczek może również powodować znaczne

obniżenie zdolności do rozpoznawania obiektów. Właśnie z tym wiążą Porter
i Jorgensen fakt, że dużo materiału znoszonego przez żniwiarki do mrowiska to

bezużyteczne śmieci. Sucha masa ciała robotnic znacznie maleje, gdy przecho
dzą do pełnienia funkcji zbieraczek: spadekjej wynosi nawet około 40%. Porter
i Jorgensen (1981) uważają więc, że w społeczeństwach P. owyheei starsze

osobniki — zbieraczki — są „kastą spisaną na straty” (disposable caste). Dzięki
zmniejszeniu zawartości lipidów i obniżeniu masy ciała zbieraczek śmierć tych
osobników jest dla kolonii mniejszą stratą niż śmierć osobników młodych.
Pozwala to również na zastąpienie robotnic o uszkodzonych lub zużytych ciałach

przez młodsze następczynie.
Z drugiej strony jednak, wielu badaczy podkreśla, że osobniki stare nie we

wszystkich gatunkach owadów społecznych mogą być uważane za „kastę spisa
ną na straty”. O’Donnel i Jeanne (informacja ustna) podkreślają, że pełnienie
zadań szczególnie ryzykownych, takich jak funkcja zbieraczki lub strażniczki

terytorium, nie u wszystkich gatunków owadów społecznych wykazuje korelację
z wiekiem osobnika. U licznych gatunków obserwuje się daleko idącą elastycz
ność behawioralną, pozwalającą robotnicom na liczne odwracalne zmiany fun
kcji w czasie życia osobniczego. O’Donnel i Jeanne przewidują, że u takich

gatunków zawartość lipidów w ciele robotnic nie będzie zależała od wieku
osobnika w tak znacznym stopniu jak u gatunków, u których występuje silny
polietyzm czasowy. Rosengren i Fortelius (1986) oraz Rosengren i Sundstróm

(1987) przedstawiają przekonywujące argumenty na poparcie tezy, że najstarsze
zbieraczki — tak zwani weterani — są szczególnie cennymi członkami społe
czeństw mrówek z grupy Formica rufa, gdyż to właśnie w ich pamięci jest
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zmagazynowana informacja o środowisku, umożliwiająca optymalne jego wyko
rzystanie. Rola weteranów — staiych doświadczonych zbieraczek, które przeżyły
zimę —jest szczególnie ważna na wiosnę, gdyż najprawdopodobniej to one właśnie

służą jako przewodniczki młodym mrówkom zwanym nowicjuszkami, prowadząc
je ku stałym źródłom pokarmu, których położenie poznały w minionym sezonie.

Dzięki temu mogą się u tych mrówek utrwalać tak zwane topograficzne tradycje,
czyli skłonność do poszukiwania pożywienia w tych samych, stałych punktach
środowiska. Jak to podkreślają Rosengren i Fortelius (1986), weterani nie

magazynują co prawda w swoich ciałach lipidów, lecz magazynują w swych
mózgach niemniej cenną dla kolonii informację o położeniu źródeł pokarmu.

Podobne stanowisko zajmują Schmid-Hempel i Schmid-Hempel (1984), któ
rzy stwierdzili, że wydajność zbieraczek pustynnej mrówki Cataglyphis bicolor
rośnie wraz z wiekiem. Starsze zbieraczki są więc szczególnie cenne dla kolonii
z uwagi na większą wydajność żerowania, a także dlatego, że w ich przypadku
najmniejsze jest ryzyko ataku drapieżnika. Doświadczone zbieraczki udają się
bowiem na najdłuższe wyprawy, a ryzyko ataku jest największe w pobliżu
gniazda, gdyż tam właśnie koncentrują swoje ataki wrogowie naturalni C. bicolor.

Zwiększanie wydajności żerowania wraz z wiekiem obserwuje się też u latają
cych żądłowek: trzmieli (Heinrich 1976, Laverty 1980), pszczół miodnych (Dukas
i Visscher, 1994) oraz os (Polybia occidentalis} (O’Donnell i Jeanne, 1992).

ETHOLOGY OF SOCLAL INSECTS: FACTS AND CONTROVERSIES

Summary
The present paper deals with the following problems: various grades of presocial and social

behaviour among the insects; Hamilton’s genetic theory of altruistic and social behaviour; new data

supporting Hamilton’s theory, in particular, the discovery of hlghly advanced forms of social life

among haplo-diploid beetles and thrips and parthenogenetic aphids; arguments against the theory
of Hamilton, in particular, surprisingly Iow genetic relatedness between indivi<fnals found in
numerous colonies of social insects; role of sting in the evolution of social Hymenoptera; various
kinds ofreproductive females in social insects (queens, gamergates and egg-laying workers, including
workers able to produce diploid eggs by means of thelytoky); factors determining the access to

reproduction in insect societies, in particular, the role of intra-colony aggression and of dominance

hierarchies; double meaning of the term “elite", used to denote either a group of highly ranking
workers fighting for the access to reproduction, or workers performing a particular task in a

particularly active and efficient manner; different views concerning the role ofaged workers in insect
societies: “disposable caste” uersus Weterans”.
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NEUROBIOLOGICZNE PODŁOŻE MOWY CZŁOWIEKA

WSTĘP

Choć istnieje wiele danych odnośnie obszarów mózgu zaangażowanych w pro
cesy mowy, a także rodzajów zaburzeń mowy i sposobów ich leczenia, to nadal
stosunkowo niewiele wiemy na temat biologicznych mechanizmów leżących u pod
łoża mowy człowieka. Ze względu na rolęjaką zdolność porozumiewania się odgrywa
w naszym życiu, nie jest rzeczą przypadku, że problematyką tą interesują się od

ponad stu lat przedstawiciele różnych dyscyplin naukowych, między innymi języ
koznawcy, psycholodzy, lekarze, biochemicy, fizjologowie, logopedzi, pedagodzy,
antropolodzy. W badaniach eksperymentalnych poszukuje się odpowiedzi na pyta
nie, jakie są biologiczne podstawy mowy, a także jak funkcjonuje mózg osób

wykazujących jej wadę: czy tak samo jak normalnie mówiących, czy inaczej.
Interdyscyplinarne badania mają ogromne znaczenie praktyczne. Celem ich w osta
tecznym rozrachunku jest możliwość wykorzystania uzyskanych wyników w pra
ktyce logopedycznej poprzez ułatwianie stawiania diagnozy, prognozowania, a także
dostarczanie wskazówek odnośnie prowadzenia terapii.

W niniejszej pracy przedstawię zarówno dane z literatury specjalistycznej, jak
i wyniki własnych badań na temat neuropsychologicznego podłoża funkcji mowy
człowieka. Badania te koncentrują się na asymetrii funkcjonalnej mózgu oraz na

subiektywnym przeżywaniu doznań czasowych. Wydaje się, że taki kierunek badań
może stanowić drogę do poznania mózgowych mechanizmów mowy. Eksperymenty
dotyczące specjalizacji funkcjonalnej półkul mózgowych u dzieci głuchych oraz

u dzieci z zaburzeniami rytmu mowy przeprowadziłam w ciągu kilkunastu lat pracy
w Pracowni Psychofizjologii Instytutu Biologii Doświadczalnej w Warszawie. W re
alizacji ich ogromne znaczenie miała współpraca z nauczycielami Instytutu Głu
choniemych, a także logopedami i psychologami z Centrum Zdrowia Dziecka oraz

Poradni Wychowawczo-Zawodowych w Warszawie.
W dalszej części niniejszego artykułu zostaną przedstawione badania doty

czące subiektywnego przeżywania czasu, uważanego za podstawowy proces
leżący u podłoża szerokiego spektrum zachowań człowieka, wśród których
szczególne znaczenie ma mowa. Inspirację do podjęcia takich badań stanowiła

hipoteza, że subiektywne przeżywanie doznań czasowych oraz ich segmentacja
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czasowa stanowią podstawę lewopółkulowej specjalizacji w funkcjach mowy
człowieka. Eksperymentalną weryfikację powyższej hipotezy prowadziłam w tra
kcie mojego dwuletniego pobytu w Monachium, gdzie w ramach stypendium
Humboldta pracowałam pod kierunkiem profesora Ernsta Póppeła w Instytucie
Psychologii Medycznej Uniwersytetu Ludwig-Maximilians. Ze względu na to, że

badania te nie zostały jeszcze całkowicie ukończone i obecnie są kontynuowane
równolegle w Instytucie Biologii Doświadczalnej w Warszawie, jak i w Instytucie
Psychologii Medycznej w Monachium, w niniejszej pracy ograniczę się jedynie
do zasygnalizowania głównych ich założeń i pytań, na które poszukujemy
odpowiedzi oraz wstępnych wyników.

ASYMETRIA FUNKCJONALNA U OSÓB Z ZABURZENIAMI MOWY

W wielu dotychczasowych badaniach prowadzonych zarówno na pacjentach
w klinice neurochirurgicznej, jak i specjalnymi nieinwazyjnymi metodami ekspe
rymentalnymi na osobach praworęcznych z nieuszkodzonym mózgiem wykaza
no, że funkcje realizowane przez prawą i lewą półkulę mózgową są zróżnicowane

(Springer i Deutsch 1989, Hellige 1993, Budohoska i Grabowska 1994).
Ogólnie można stwierdzić, że lewa półkula mózgu specjalizuje się w procesach
mowy i w różnorodnych zadaniach werbalnych, takich jak: ekspresja i rozumie
nie mowy, pisanie, czytanie, liczenie. Z kolei przewagę prawej półkuli mózgu
wykazano w operacjach wymagających analizy cech wzrokowo-przestrzennych
bodźca, wiążących się z orientacją w przestrzeni, rozpoznawaniem skompliko
wanych kształtów, figur geometrycznych, twarzy ludzkich, a także w percepcji
muzyki i dźwięków muzycznych.

W związku z tym powstało pytanie, wjakim stopniu ta stwierdzona asymetria
kształtuje się pod wpływem doświadczeń nabywanych w ontogenezie, na przy
kład doświadczeń językowych, a w jakimjest ona wynikiem czynników genety
cznych, niezależnych od indywidualnych warunków rozwoju osobniczego. Jed
nym ze źródeł informacji na ten temat mogą być badania prowadzone na przykład
na ludziach pozbawionych od urodzenia doświadczeń słuchowych, które, jak
wykazano, mają zasadnicze znaczenie zarówno w posługiwaniu się mową, jak
i w nabywaniu przez dziecko funkcji językowych w trakcie rozwoju. Z drugiej
strony, interesującym wydawało się również zbadanie wzorca funkcjonalnej
asymetrii mózgu u osób jąkających się. Niektórzy autorzy sądzą bowiem, że

u podłoża tej wady mowy może występować nieprawidłowy wzorzec asymetrii
mózgu (np. Curlee i Perkins 1984, Szeląg 1995a).

Badania prowadzone na wymienionych dwóch grupach osób, a więc głu
chych od urodzenia i jąkających się, mogłyby zatem dostarczyć informacji, czy
u osób tych dochodzi w ogóle do funkcjonalnego zróżnicowania półkul mózgo
wych, ajeśli tak, to czy wzorzec asymetrii Jest typowy, to znaczy czy lewa półkula
jest zaangażowana w opracowywanie informacji werbalnych (w nadawanie
i rozumienie mowy, a także pisanie, czytanie, liczenie) a prawa — w analizę cech

wzrokowo-przestrzennych. W dotychczas opublikowanych pracach brak zgod
nego stanowiska autorów na powyższy temat.
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ASYMETRIA FUNKCJONALNA MÓZGU U OSÓB GŁUCHYCH

Słuch jest jednym z ważniejszych czynników warunkujących prawidłowy
rozwój mowy i w normalnych warunkach przyswajanie mowy przez dziecko

odbywa się poprzez naśladowanie słyszanych z otoczenia dźwięków. Przy uszko
dzeniu słuchu, zwłaszcza występującym od urodzenia, mowa Jest najczęściej
bardzo zniekształcona. Cechująją znaczne zaburzenia w zakresie tonacji, arty
kulacji i oddychania, ubogie słownictwo i nieprawidłowości gramatyczne. Język
migowy (daktylografia) stosowany w procesie porozumiewania przez ludzi głu
chych stanowi sposób przekazywania liter, liczb i całych wyrazów za pomocą
odpowiednich układów palców, rąk oraz mimiki. Większość znaków języka
migowego ma charakter dynamiczny i zawiera elementy ruchowe, ale istnieją
również znaki statyczne. Język ten wykorzystuje więc wzrokowo-przestrzenną
informację do wyrażenia relacji semantycznych i syntaktycznych. A zatem

lingwistyczne mechanizmy są głęboko osadzone w analizie wzrokowej. Można by
więc oczekiwać percypowania i przetwarzania znaków języka migowego poprzez
całościowe, holistyczne, wzrokowo-przestrzenne opracowywanie informacji,
charakterystyczne dla prawej półkuli (Poizner 1993). Powstało w związku z tym
przypuszczenie, że u głuchych może występować odmienny wzorzec lateralizacji
funkcji, gdyżich prawa półkulajest zaangażowana w procesy mowy. Dotychczasowe
dowody eksperymentalne w tym zakresie nie zawsze są zgodne. Ogólnie możnaje
podzielić na dwie grupy: doniesienia kliniczne i badania eksperymentalne.

Badania kliniczne

Badania kliniczne najczęściej stanowią interesujące studia przypadku poje
dynczych osób niesłyszących, u których w różnym okresie życia wystąpiło
uszkodzenie mózgu. W pracach tych wykazano, że utrata zdolności posługiwania
się językiem migowym (czyli tak zwana „manuał aphasia”, lub „sign language
aphasia”) bywa następstwem uszkodzeń lewej półkuli mózgu (Damasio i współ-
aut. 1986, Damasio 1992), Zaburzenie to ze względu na swoją specyfikę wystę
pujejednak niezwykle rzadko i dotychczas w literaturze specjalistycznej opisano
niewiele takich przypadków. Warto przypomnieć, że często również u osób

prawidłowo słyszących uszkodzenia mózgu zlokalizowane w obrębie tej właśnie

półkuli powodują afazję, czyli zaburzenie funkcjijęzykowych powstałe w wyniku
lezji (Wallesch i Kertesz 1993). Udział podobnych obszarów lewej półkuli
w procesach językowych zarówno u głuchych, jak i u słyszących (a więc
„przednich” obszarów w ekspresji, a „tylnych” w recepcji) mógłby zatem sugero
wać wiodącą rolę tej półkuli w procesach mowy niezależnie od modalności,
w której odbywa się artykulacja. Wykazano również, że uszkodzenia w obrębie
prawej półkuli u głuchych zazwyczaj nie powodują zaburzeń ani w zakresie

nadawania, ani rozumieniajęzyka migowego, choć prowadzić mogą do defektów

obserwowanych w wielu klasycznych wzrokowo-przestrzennych testach (na
przykład lokalizacji bodźca w przestrzeni ocenie różnorodnych kształtów, relacji
przestrzennych między przedmiotami, orientacji w przestrzeni czy zdolności

konstrukcyjnych). Defekty w tych zadaniach są charakterystyczne również dla
normalnie słyszących pacjentów z prawopółkulowym uszkodzeniem mózgu.
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Obserwacje kliniczne wskazywałyby zatem, że u głuchych dochodzi do

funkcjonalnego zróżnicowania półkul mózgowych, a wzorzec tej asymetrii jest
podobny do typowo występującego u normalnie słyszących osób.

Badania eksperymentalne
Drugą grupę badań stanowią prace eksperymentalne prowadzone w ostat

nich latach w różnych ośrodkach na świecie specjalnymi nieinwazyjnymi me
todami laboratoryjnymi na kilkunastoosobowych grupach osób niesłyszących,
u których poza głuchotą nie występują inne zaburzenia ośrodkowego układu

nerwowego. Obserwowane wyniki nie potwierdzają wzorca lateralizacji sugero
wanego przez wyżej przedstawione badania kliniczne. Uogólniając dane litera
turowe można stwierdzić, że u głuchych stosunkowo często występuje wzorzec

asymetrii odmienny od powszechnie przyjętego za typowy, to znaczy brak

wyraźnych różnic między półkulami, albo wzorzec odwrotny, choć niektórzy
autorzy wykazywali również taki sam kierunek asymetrii półkulowej, jak u nor
malnie słyszących. Szczegółowy przegląd dotychczas opublikowanych prac na

ten temat został zamieszczony w naszych wcześniejszych artykułach (Szeląg
i współaut. 1992a i b, Szeląg 1996) oraz na przykład w pracy Maratsos
i Matherny (1994). Stosując materiał werbalny (słowa, sylaby bądź pojedyncze
litery) Manning i współpracownicy (1977), Poizner i Battison (1980), Panou
i Sewell (1984) zaobserwowali przewagę lewej półkuli, Scholes i Fischler

(1979), Wilson (1983), Neville i współpracownicy (1984) stwierdzili brak różnic

między półkulami, a z kolei Kelly i Tomlinson-Keasey (1981), Gibson i Bryden
(1984), Marcotte i LaBarba (1985, 1987) donosili o przewadze prawej półkuli.
Stosując zamiast materiału literowego znaki języka migowego również nie uzy
skano wynikówjednoznacznych (patrz podsumowanie w pracy Emmorey i Cor-
rina 1993). Dla znaków statycznych w zasadzie wszyscy autorzy wykazywali
prawopółkulową przewagę, zaś dla znaków dynamicznych, zawierających ele
menty ruchowe (prezentowanych na filmie), stwierdzono albo brak asymetrii
półkulowej, albo nawet przewagę lewej półkuli.

Nie bez znaczenia wydaj e się również fakt, że wśród głuchych stwierdzono

większy odsetek osób leworęcznych, niż pośród normalnie słyszących (Bonvil-
lian i współpracownicy 1982). Zostało udowodnione w wielu pracach (na przy
kład praca przeglądowa Bryden i Steenhuis 1991), że wśród osób leworęcznych
i oburęcznych większy odsetek wykazuje prawo- lub obupółkulową reprezentację
mowy niż w populacji praworęcznych. Większy procent leworęcznych wśród

głuchych może sugerować, na zasadzie analogii, częstsze występowanie prawo-
bądż obupółkulowej reprezentacji mowy. Niejasne wyniki zaobserwowano rów
nież przy ekspozycji materiału wymagającego analizy cech wzrokowo-przestrzen
nych. Przy zastosowaniu tego materiału Phippard (1977), Poizner i Kegl (1993)
stwierdzili przewagę prawej półkuli, a Manning i współpracownicy (1977), Phip
pard (1977), Gibson i Bryden 1984, Panou i Sewell (1984), Poizneri współaut.
(1987) brak różnic między półkulami, albo nawet przewagę lewej półkuli mózgu,
która zwłaszcza wyraźnie zarysowała się u głuchych posługujących sięjęzykiem
migowym (Neville 1991).

Podsumowując dotychczasowe prace eksperymentalne należy stwierdzić, że

opublikowane w literaturze wyniki są rozbieżne i nie potwierdzają przedstawio-
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nych wyżej wyników prac klinicznych. Wielu badaczy intrygowała przyczyna tych
rozbieżności.

Zastrzeżenia metodyczne do prac opublikowanych przez innych autorów, jak
na przykład stosowanie pojedynczych liter alfabetu łacińskiego jako materiału

werbalnego (Phippard 1977, Scholes i Fischler 1979, Gibson i Biyden 1984),
dla którego także u osób normalnie słyszących obserwowano zmienny wzorzec

różnic półkulowych (Springer i Deutsch 1989), a także kwalifikowanie do
badania osób często z nieprecyzyjnie podanym (Wilson 1983, Panou i Sewell

1984) lub niewyrównanym (Marcotte i Labarba 1985) ubytkiem słuchu skłoniły
nas do przeprowadzenia serii eksperymentów dotyczących lateralizacji funkcji w

mózgu u dzieci głuchych. W badaniach tych poszukiwaliśmy odpowiedzi na pytanie,
jaki wzorzec asymetrii półkulowej jest dla nich charakterystyczny — czy taki sam,

jak u słyszących rówieśników, czy odmienny. Starając się uniknąć wyżej przedsta
wionych zastrzeżeń, do przeprowadzonych badań zostały wybrane dzieci z podo
bnym ubytkiem słuchu. W analogicznych warunkach i analogiczną metodą ekspo
nowano im dwa rodzaje materiału: typowy materiał werbalny — słowa, dla których
we wcześniejszych naszych badaniach na osobach zdrowych wykazaliśmy przewagę
lewej półkuli mózgu (Czachowska -Sieszycka i współaut. 1985) oraz typowy
materiał prawopółkulowy również przetestowany w poprzednich naszych ekspe
rymentach (Szeląg i Czachowska-Sieszycka 1986, Szeląg i Fersten 1991).
Materiał ten wymagał bądź analizy cech wzrokowo-przestrzennych, jak twarze

neutralne, bądź zawierał ładunek emocjonalny, jak twarze wyrażające pozytyw
ne i negatywne emocje. Zazwyczaj uważa się (Gainotti 1989a, Sergent 1995),
że zarówno twarze neutralne, jak i wyrażające emocje u osób z nieuszkodzonym
ośrodkowym układem nerwowym są sprawniej opracowywane przez prawą półkulę.
Celem eksperymentu 1 było zbadanie wzorca asymetrii u dzieci głuchych od
urodzenia w percepcji wzrokowej materiału werbalnego. Celem kolejnych dwóch

eksperymentów było prześledzenie wzorca specjalizacji w percepcji materiału

wymagającego analizy cech wzrokowo-przestrzennych, który stanowiły twarze

neutralne (eksperyment 2), a także materiału zawierającego ładunek emocjonalny,
którym były twarze wyrażające pozytywne i negatywne emocje (eksperyment 3).

W eksperymentach 1, 2 i 3 osobami badanymi było 18 dzieci głuchych od
urodzenia (9 dziewcząt i 9 chłopców) w wieku 13-14 lat, uczniów Instytutu
Głuchoniemych w Warszawie. Poziom ubytku słuchu u każdego dziecka wynosił
nie mniej niż 80 dB. Można więc przypuszczać, że nigdy nie słyszały one

dźwięków mowy, lub poziom doświadczeń językowych był u nich silnie ograni
czony. Zakwalifikowane do eksperymentu osoby były praworęczne, posiadały
prawidłowy wzrok, poziom umysłowy w granicach normy, jak również oprócz
głuchoty nie wykazywały innych uszkodzeń ośrodkowego układu nerwowego.
Grupę kontrolną stanowiło 18 normalnie słyszących uczniów szkoły podstawo
wej (również 9 dziewcząt i 9 chłopców), w tym samym wieku co dzieci głuche,
także praworęcznych i o prawidłowym wzroku.

W eksperymencie 1 prezentowaliśmy trzyliterowe konkretne rzeczowniki

wchodzące w skład słownika pojęciowego dziecka głuchego, w eksperymencie
2 czarno-białe fotografie twarzy mężczyzn nie wyrażające emocji, a w ekspery
mencie 3 czarno-białe fotografie twarzy tych samych jak poprzednio mężczyzn
wyrażające pozytywne i negatywne emocje (smutne i uśmiechnięte). Bodźce
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eksponowano w formie przezroczy na ekranie za pomocą projektora. Prezento
wano je na prawo bądź na lewo od punktu fiksacji wzroku umieszczonego na

stałe w środku ekranu. W eksperymentach zastosowaliśmy powszechnie stoso
waną w badaniach nad lateralizacją funkcji metodę lateralnej prezentacji
bodźców wzrokowych (opisaną szczegółowo na przykład w pracy Budohoskiej
i Grabowskiej 1994). Wykorzystuje ona właściwość systemu nerwowego pole
gającą na silniejszym połączeniu prawej półkuli mózgowej z lewym polem
widzenia, a lewej półkuli z polem prawym. Zachowanie takiej zasadyjest możliwe

dzięki budowie systemu wzrokowego (rys. 1).
Włókna nerwowe wychodzące z siatkówek dwojga oczu krzyżują się tylko

częściowo. Te z nich, które przychodzą z przyskroniowej połowy siatkówek nie

ulegają skrzyżowaniu, lecz biegną dalej po stronie ipsilateralnej, to znaczy
z lewego oka do lewej półkuli i z prawego oka do prawej półkuli. Włókna nerwowe

z części przynosowej obu siatkówek przechodzą natomiast na stronę kontralate-

ralną. Te, które biegną z lewego oka, przechodzą do półkuli prawej, te zaś, które

biegną z prawego oka — do półkuli lewej. Dzięki więc krzyżowaniu się części
włókien nerwowych bodziec wzrokowy eksponowany na prawo od punktu fiksa
cji, w który osoba badana się wpatruje, trafia do półkuli lewej. Bodziec zaś

eksponowany z lewej strony trafia do półkuli prawej (rys. 1).
Szczegółowe dane odnośnie zastosowanego materiału i procedury ekspery

mentalnej zostały zamieszczone w naszych wcześniejszych publikacjach (Szeląg
i współaut. 1992a, b). Zadanie osoby badanej polegało na koncentrowaniu
wzroku na punkcie fiksacji i zidentyfikowaniu eksponowanego bodźca wzorco-

k

Rys. 1. Przekazywanie infor
macji z siatkówki do kory
wzrokowej przy ekspozycji
bodźca w prawym i lewym polu

wzrokowym.

a — lewe pole wzrokowe; b —

punkt fiksacji; c — prawe pole
wzrokowe; d — dołek centralny;
e — nerw wzrokowy; f — skrzyżo
wanie wzrokowe; g — pasmo wzro
kowe; h — ciałko kolankowate

boczne; i — spoidło wielkie; j —

prawa półkula; k — kora wzroko
wa; 1 — lewa półkula.
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wego. Odpowiedź była udzielana przez wskazanie eksponowanego bodźca na

karcie zawierającej w przypadku słów — cztery słowa, a w przypadku twarzy —

trzy twarze do wyboru. Analizowaliśmy błędy popełniane przy prezentacji mate
riału eksponowanego w prawym i w lewym polu wzrokowym, a więc adresowanego
odpowiednio do lewej i prawej półkuli mózgowej.

Wyniki zaobserwowane w grupie osób słyszących, a mianowicie przewaga
lewej półkuli w rozpoznawaniu słów i przewaga prawej półkuli w rozpoznawaniu
twarzy neutralnych i twarzy wyrażających emocje są zgodne z wynikami obser
wowanymi w wielu dotychczasowych pracach eksperymentalnych (np. Szeląg
i Czachowska-Sieszycka 1986, Hellige 1993, Sergent 1995). Dzieci głuche
wykazywały natomiast odmienny wzorzec różnic półkulowych niż normalnie

słyszące, a mianowicie przewagę prawej półkuli w identyfikacji słów i brak różnic

pomiędzy półkulami w opracowywaniu twarzy zarówno neutralnych, jak i wyra
żających pozytywne bądź negatywne emocje. Wyniki uzyskane w przeprowadzo
nym eksperymencie wskazywałyby zatem, że funkcje werbalne powiązane z per
cepcją słów są przeciwnie zlateralizowane u badanych przez nas głuchych, niż
u normalnie słyszących. Ten ostatni wynik wymaga szerszego omówienia.

Jak wspomnieliśmy poprzednio, w wielu pracach eksperymentalnych opu
blikowanych dotychczas, u głuchych stwierdzono podobną łateralizację dla

funkcji werbalnych, jak u słyszących, czyli w opracowaniu materiału werbalnego
sprawniejszą okazała się lewa półkula mózgu, bądź brak wyraźnych różnic

półkulowych lub przewagę półkuli prawej. Ten ostatni nietypowy wynik, podobny
do uzyskanego w naszym eksperymencie, szczególnie często powtarzał się
w badaniach prowadzonych na dzieciach (Kelly i Tomlinson-Keasey 1981,
Gibson i Bryden 1984, Marcotte i LaBarba 1985, 1987), natomiast w zasadzie
nie występował w eksperymentach na osobach dorosłych (Manning i współaut.
1977, Scholes i Fischler 1979, Wilson 1983, Panou i Sewell 1984, Emmorey

i Corrina 1993). W badaniach tych najczęściej wykazywano podobną łateralizację
dla funkcji werbalnychjak u słyszących, czyli w opracowaniu materiału werbalnego,
sprawniejsza była półkula lewa lub brak wyraźnych różnic półkulowych.

Dokładna analiza przytoczonych prac przemawia naszym zdaniem za wnio
skiem, że niezgodność wyników uzyskiwanych przez autorów, a także pomiędzy
naszym wynikiem a obserwowanym przez innych badaczy, mogła być wywołana
wiekiem osób zakwalifikowanych do eksperymentów i różnorodnym poziomem
doświadczeń lingwistycznych spowodowanym deprywacją słuchową. Można

więc przypuszczać, że niezgodność ta mogła wynikać z opóźnienia kształtowania

lewopółkulowej specjalizacji. Przypomnijmy, że badaliśmy dzieci głuche, u któ
rych doznania słuchowe i lingwistyczne były bardzo ograniczone. Przypuszcza
my, że stosunkowo dłuższy trening werbalny (a więc artykułowanie i rozumienie

mowy, a także opanowanie umiejętności czytania, pisania, liczenia), który jak
się wydaje ma miejsce u dorosłych osób nieslyszących, prawdopodobnie pozwa
lał na stopniowe wytwarzanie przewagi lewej półkuli w zadaniach werbalnych.

Znaczne ograniczenie doznań słuchowych u dzieci nieslyszących powoduje,
że w pierwszych latach życia bodźce wzrokowe stanowią dla nich podstawowe
źródło informacji z otaczającego świata. Przed rozpoczęciem nauki w szkole
i objęciem rehabilitacją często jedynym sposobem komunikowania się z osobami
z najbliższego otoczenia są własne, im tylko znane, znaki i gesty naturalne.
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Z literatury wiadomo, że takie wzrokowo-przestrzenne, holistyczne opracowywa
nie informacji jest charakterystyczne dla prawej półkuli mózgu (np. Hellige
1993). W momencie rozpoczęcia nauki w szkole, które w przypadku dzieci przez
nas badanych miało miejsce przeważnie około szóstego roku życia, następowała
wszechstronna stymulacja językowa. Dzieci uczyły się wówczas artykułowania
mowy, pisania i czytania, a więc liter, słów, prostych zdań, czyli tego samego
systemu znaków co normalnie słyszące. Stwarzać to mogło okazję do stopnio
wego kształtowania się lewopółkulowej specjalizacji w opracowywaniu informacji
werbalnej. Możnajednak przypuszczać, że proces kształtowania tej specjalizacji
jest u dzieci głuchych znacznie dłuższy niż u normalnie słyszących. Nie bez
znaczenia może być więc fakt, że w Polsce dzieci głuche stosunkowo późno są

obejmowane rehabilitacją i późno otrzymują aparat słuchowy. Późno więc uczą

się wykorzystywać resztki słuchu, jakie posiadają. W tej sytuacji prawdopodob
nie przez długi jeszcze czas wygodniej jest im opierać się na wzrokowo-prze-
strzennej informacji, co może sprzyjać utrzymywaniu się prawopółkulowej prze
wagi w procesach werbalnych. Wydaje się również, że u dorosłych osób głuchych
lewopółkulowa dominacja dla funkcji werbalnych mogła wykształcić się w wyni
ku dłuższego treningu werbalnego. Hipoteza o wpływie różnic indywidualnych
na wzorzec asymetrii u głuchych znalazła poparcie innych autorów (np. Poizner
i współaut. 1987), którzy sugerowali, że nie tyle wczesne doświadczenia akusty
czne co doświadczenia lingwistyczne (w tym zarówno werbalne, jak i migowe)
determinują lewopółkulową przewagę dla funkcji mowy człowieka. Późno zasto
sowana metoda terapii dzieci głuchych mogła zaowocować zarówno zredukowa
nymi doświadczeniami lingwistycznymi, jak i ograniczonym treningiem w se
kwencyjnym opracowywaniu informacji.

Powyższa interpretacja może znaleźć poparcie w hipotezie wysuniętej przez
Neville (1991) zakładającej, że wzorzec aymetrii ma swoje podłoże w różnorodnych
doświadczeniach w nauce czytania. Zgodnie z tą koncepcją dzieci głuche często
uczą się czytać poprzez wytwarzane wzrokowo asocjacje pomiędzy rysunkiem
przedmiotu a początkową literą słowa stanowiącegojego nazwę. Z kolei lewopółku
lowa specjalizacja w procesie czytania u słyszących dzieci wynika z akustycznej
i fonetycznej analizy, która prawdopodobnie nie jest powszechnie stosowana przez
głuchych. Pewną analogię można znaleźć przytaczając badania na Japończykach,
którzy nie używają kodu fonetycznego, ale wzrokowo-przestrzenny, posługując się
ideograficznym alfabetem Kanji. Podczas czytania znaków tego alfabetu stwierdzo
no przewagę prawej półkuli mózgu, wskazującą na wzrokowo-przestrzenną, a nie

fonetyczną analizę znaków takiego alfabetu (np. Hatta 1978).
Wydaje się również prawdopodobne, że nie wszystkie zachowania językowe

są domeną prawej półkuli u głuchych. Niektórzy autorzy (Sanders i współaut.
1989) sugerują, że ekspresyjne zadania językowe (przeważnie stosowane w ba
daniach klinicznych) bardziej angażują lewą półkulę zarówno u głuchych, jak
i u słyszących niż zadania recepcyjne (przeważnie stosowane w badaniach

eksperymentalnych). Ekspresja mowy zarówno werbalna, jak i gestowa łączy się
bowiem z kontrolą ruchową, reprezentowaną w lewej półkuli niezależnie od tego,
czy artykulacja odbywa się w sposób typowy, czy poprzez ruchy ręki. Powyższa
interpretacja jest jedną z możliwości wytłumaczenia przedstawionych wyżej
rozbieżności pomiędzy wynikami badań klinicznych i eksperymentalnych.
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Drugi interesujący wynik otrzymany w przeprowadzonych eksperymentach
to brak wyraźnych różnic półkulowych u głuchych w rozpoznawaniu twarzy
i bodźców zawierających ładunek emocjonalny. Wzorzec ten nie wynikał z braku

istotnych statystycznych różnic u wszystkich przebadanych osób, ale z tego że

u części osób zarysowała się przewaga prawej, a u części lewej półkuli. Sądzimy,
że zmienność indywidualna obserwowanych wyników mogła być spowodowana
tak zwanym efektem „przeciążenia” z powodu zaangażowania prawej półkuli
w procesy mowy. W związku z tym przypuszczamy, że półkula lewa, zazwyczaj
dominująca w normie w zadaniach werbalnych, jest u głuchych jak gdyby
„niezaangażowana” i „wolna”, mogła więc u niektórych z nich na zasadzie

kompensacji przejąć pewne funkcje niewerbalne. Prawdopodobnie dlatego w

przeprowadzonym eksperymencie u części dzieci głuchych wystąpiła przewaga
lewej półkuli w opracowywaniu twarzy. Dlaczego jednak tylko u części osób

przejęła ona analizę przestrzenno-wzrokową przy spostrzeganiu twarzy i analizę
bodźców zawierających ładunek emocjonalny, wykażą dalsze badania.

Inna prawdopodobna interpretacja zaproponowana przez Gibson i Brydena
(1984) zakłada, że dla ludzi pozbawionych słuchu bodźce wzrokowo-przestrzen-
ne w pierwszych latach życia stanowią podstawowe źródło informacji o otacza
jącym święcie. W związku z tym są one dostępne obu półkulom, przy czym każda
z nich dokonuje opracowywania dostarczonej informacji we właściwy sobie

sposób: lewa półkula wykorzystuje jej semantyczno-syntaktyczne aspekty,
a prawa aspekt całościowy. Tak więc, jeśli wzrokowo-przestrzenny bodziec jest
opracowywany sekwencyjnie i analitycznie, ujawnia się przewaga lewej półkuli.
Z kolei jeśli informacja jest opracowywana holistycznie, występuje przewaga
półkuli prawej. Stosowanie przez głuchych obu powyższych strategii mogło
spowodować brak wyraźnych różnic półkulowych w naszym zadaniu rozpozna
wania twarzy neutralnych i wyrażających emocje.

Podsumowując przytoczone badania należy stwierdzić, że niezbyt precyzyjne
uwzględnianie różnic indywidualnych u niesłyszących mogło przyczynić się do
tak znacznych rozbieżności wyników uzyskiwanych przez różnych autorów.
Skoro głusi różnią się wiekiem, w którym rozpoczynają terapię i trening werbalny
a także doświadczeniami lingwistycznymi w trakcie ontogenezy (zarówno słu
chowymi nabywanymi poprzez zachowane resztki słuchu, jak i migowymi), to

nic dziwnego, że przejawiać mogą również zróżnicowany wzorzec mózgowej
lateralizacji. Powyższa hipoteza o wpływie różnic indywidualnych znalazła po
twierdzenie w wynikach badań własnych zaprezentowanych wyżej.

„Okresy krytyczne”
Odmienny wzorzec asymetrii zaobserwowany w naszych badaniach na głu

chych od urodzenia nasuwa pytanie, czy głuchota nabyta w późniejszym okresie

życia także wpływa na wzorzec asymetrii? Niektórzy autorzy poszukują też

odpowiedzi na pytanie, czy w trakcie rozwoju osobniczego występuje tak zwany
okres krytyczny, w którym czynniki środowiskowe mogą modyfikować wzorzec

asymetrii? Wiąże się to z ogólniejszym pytaniem, czy lateralizacja funkcji Jest

cechą wrodzoną, czy kształtuje się w ontogenezie w miarę nabywania doświad
czeń, w tym również doświadczeń językowych?
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Odpowiedź na powyższe pytania nie jest prosta, ponieważ istniejące dane

eksperymentalne nie są jednoznaczne. W literaturze specjalistycznej poświęco
nej temu zagadnieniu wyróżnia się dwa nurty. Jeden z nich, tak zwany trady
cyjny, zakłada stopniowy rozwój lateralizacji mózgu i wywodzi się z koncepcji
E. Lenneberga i S. D. Krashena. Autorzy ci wykazali, że początkowo wszystkie
funkcje rozwijają się równolegle w obu półkulach, a w miarę rozwoju i nabywa
nych doświadczeń następuje stopniowa lateralizacja, której kształtowanie zosta-

je ukończone dopiero w wieku dojrzewania płciowego. Koncepcja ta została

skrytykowana przez zwolenników drugiego, powszechnie dziś akceptowanego
nurtu, który reprezentują wybitne autorytety w dziedzinie neuropsychologii —

między innymi M. Kinsbourne, J. Hellige, F. Vargha-Khadem (przeglądowe
zestawienie np. Hellige 1993, Bishop 1994). Uważają oni, że asymetria półku-
lowa jest wrodzona. Autorzy ci czerpią argumenty z kilku źródeł: 1) badań

anatomicznych wykazujących u płodów ludzkich i niemowląt obecność cech

anatomicznych typowych dla mózgów dorosłych: 2) badań eksperymentalnych
na niemowlętach i noworodkach wykazujących ten sam kierunek asymetrii, jak
u osób dorosłych; 3) badań rozwojowych na dzieciach wskazujących na stałość
wzorca lateralizacji mózgu niezależnie od wieku.

Interesujące w związku z tym wydaje się zagadnienie, czy asymetria półku-
lowa może ulegać modyfikacji wobec specyficznych, nietypowych warunków

rozwoju danego osobnika? Odpowiedzi na to pytanie poszukiwaliśmy w ekspe
rymencie 4. Stanowił on unikalne studium pojedynczego przypadku 14-letniego
chłopca (S.K.), który początkowo rozwijał się prawidłowo, a następnie w piątym
roku życia w wyniku zapalenia opon mózgowych (meningitis cerebrospinalis
epidemica) utracił całkowicie słuch. W eksperymencie tym badano, jaki wzorzec

asymetrii będzie on przejawiał — taki sam jak dzieci głuche od urodzenia, czy
też charakterystyczny dla normalnie słyszących? Z dotychczasowych doniesień

klinicznych wiadomo, że wymieniona choroba może powodować między innymi
uszkodzenie VIII nerwu czaszkowego (labyrinthitis) i głuchotę. Przy obecnym
stanie pomocy medycznej całkowita utrata słuchu podczas rozwoju dziecka
zdarza się niezwykle rzadko, dlatego eksperyment 4 był studium pojedynczego
przypadku. Pomimo usilnych poszukiwań nie udało się nam znaleźć drugiego
pacjenta z podobnym defektem. Oprócz głuchoty u naszego pacjenta nie zaob
serwowano innych zaburzeń układu nerwowego, co zostało potwierdzone w ba
daniu internistycznym, neurologicznym, okulistycznym i neuropsychologicz-
nym. W wyniku uszkodzenia słuchu S.K. stosunkowo szybko zaprzestał posłu
giwać się mową. Z biegiem czasu wykształciła się u niego artykulacja charaktery
styczna dla głuchych. Cechowało ją niekontrolowane natężenie głosu, bardzo
zaburzone brzmienie głosek, nieprzestrzeganie reguł akcentu i intonacji. Pacjent
rozpoczął terapię logopedyczną dopiero w wieku 7 lat, a przez pierwsze dwa lata

po utracie słuchu przebywał w środowisku wiejskim, miał więc bardzo ograni
czony dopływ doświadczeń językowych i słuchowych. Pacjent ten uczestniczył
w opisanym poprzednio teście rozpoznawania słów oraz twarzy neutralnych.
Warunki badania, materiał i zastosowana procedura eksperymentalna były
analogiczne, jak w opisanych wcześniej eksperymentach 1 i 2.

Wyniki uzyskane przez S. K. porównano z uzyskanymi w dwóch grupach
kontrolnych składaj ących się z dzieci w analogicznym wieku, j ak badany pacj ent.
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Jedną z tych grup stanowiły dzieci głuche od urodzenia, a drugą normalnie

słyszące. Zaobserwowane zależności zostały szczegółowo opisane (Szeląg
1996a). W zadaniu rozpoznawania słów u badanego chłopca sprawniejsza była

prawa półkula mózgu, a w rozpoznawaniu twarzy neutralnych półkula lewa.

Stwierdzony u niego wzorzec różnic półkulowych był zatem podobny, Jak u dzieci

głuchych od urodzenia, a istotnie różny od zaobserwowanego u dzieci normalnie

słyszących. Przypuszczamy również, że zmiany asymetrii półkul mózgowych
w funkcjach werbalnych mogły wpłynąć na lateralizację funkcji wzrokowo-prze-
strzennych. Przypominamy, że chociaż w zadaniu rozpoznawania twarzy w gru
pie dzieci głuchych od urodzenia nie zaznaczyły się wyraźne różnice półkulowe,
jednak zmienność wzorca u poszczególnych osób sprawiła, że wynik obserwo
wany u S. K. nie wykraczał poza granice zmienności indywidualnej w tej grupie
kontrolnej. Pomimo więc, że zakwalifikowany do obecnego eksperymentu chło
piec do 5 roku życia rozwijał się normalnie i słyszał prawidłowo, prawdopodobnie
drastyczna zmiana warunków rozwojowych spowodowała wykształcenie asyme
trii mózgu podobnej do obserwowanej przez nas u dzieci głuchych od urodzenia
i istotnie odmiennej niż u normalnie słyszących.

Wynik ten popiera hipotezę zakładającą kształtowanie asymetrii półkulowej
pod wpływem indywidualnych doświadczeń nabywanych w trakcie ontogenezy
(Hellige 1993). Zgodnie ze stanowiskiem reprezentowanym przez autorów wzo
rzec asymetrii jest wynikiem wzajemnego oddziaływania zarówno czynników
genetycznych,jak i środowiskowych i może ulegać modyfikacji w trakcie rozwoju.
Zmiany te nie są jednak wywołane początkową ekwipotencjalnością półkul
i stopniowym kształtowaniem asymetrii, jak to sądzili tradycjonaliści, ale pla
stycznością mózgu (Witelson 1987, Hiscock i Kinsbourne 1995). Wyniki uzy
skane przez naszego pacjenta wskazują, że nawet w piątym roku życia drasty
czna zmiana warunków rozwoju może spowodować modyfikacje asymetrii pół
kulowej, chociaż zgodnie z badaniami Geschwinda (Geschwind i Gallaburda

1987) predyspozycje do ujawnienia specjalizacji półkul są wrodzone. Prowadzo
ne przez nich szczegółowe badania pośmiertne mózgów płodów ludzkich i nie
mowląt wykazały obecność cech anatomicznej asymetrii typowych dla mózgów
osób dorosłych, a więc większy obszarplanum temporale w lewej półkuli i dłuższą
bruzdę boczną w tej półkuli.

Można również przypuszczać, że gdyby utrata słuchu nastąpiła w okresie

późniejszym, na przykład po ukończeniu procesu mielinizacji włókien nerwo
wych, być może jej konsekwencje nie byłyby tak dramatyczne. Zgodnie bowiem
z danymi przytoczonymi między innymi przez Kolba i Whishawa (1990) dojrza
łość funkcjonalna włókien nerwowychjest osiągana dopiero po ukończeniu tego
procesu, co ma miejsce przeciętnie około 15 roku życia.

Hipoteza o występowaniu okresu krytycznego w formowaniu asymetrii pół
kulowej znajduje swoje poparcie w różnorodnych dowodach eksperymentalnych.
Niektórzy autorzy wiążą okres krytyczny z różnorodnymi zmianami w układzie

nerwowym. Badania anatomiczne na poziomie komórkowym wykazały, że dra
styczne zwiększenie liczby rozgałęzień dendrytów w neuronach okolicy Broca

następuje między 12 a 24 miesiącem życia (Kesner i Balcer 1980). Ponadto
Milner (1976) wykazała, że w trzech pierwszych latach życia następuje we

wszystkich 6 warstwach korowych tej okolicy intensywna mielinizacja włókien
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nerwowych i znaczący przyrost wytwarzanych połączeń. Również spoidło wielkie

przechodzi w trakcie ontogenezy szereg drastycznych zmian neuroanatomicz-

nych, a wielkość charakterystyczną dla dorosłego mózgu osiąga w 4, a czasem

nawet dopiero w 10 roku życia (Witelson i Kigar 1988). Kolejne dowody na

istnienie okresu krytycznego pochodzą z obserwacji klinicznych i jednoznacznie
wskazują na łagodniejsze konsekwencje uszkodzenia mózgu i bardziej optymi
styczne rokowania u dzieci młodszych, niż u starszych. Podsumowując za Bishop
(1994) dotychczasowe doniesienia w tym zakresie należy stwierdzić, że wznowie
nie funkcji językowych u afatyków jest w zasadzie regułą, jeśli uszkodzenie

mózgu wystąpiło przed 10 rokiem życia. Podobnie badania Marcotte i Morere

(1990) na dzieciach ogłuchłych w różnym wieku wykazały, że głuchota nabyta
do 3 roku życia powoduje prawopółkulową reprezentację mowy.

Ogólnie można więc stwierdzić, że chociaż rozmaite źródła potwierdzają
istnienie okresu krytycznego nie udało sięjednakjeszcze precyzyjnie ustalić jego
zakresu czasowego. Spowodowanejest to prawdopodobnie różnorodnymi meto
dami badawczymi stosowanymi przez autorów. Wydaje się jednak, że zakres ten

jest znacznie krótszy, niż okres dojrzewania płciowego, jak to uważał Lenneberg.
Podsumowując wyniki zaobserwowane w eksperymentach na dzieciach głu

chych chcielibyśmy ustosunkować się do wymienionych na wstępie pytań, na

które szuka się w literaturze odpowiedzi, a więc wjakim stopniu asymetria półkul
mózgowych zależy od doświadczeń nabywanych w ontogenezie czy brak do
świadczeń słuchowych może mieć wpływ na jej wzorzec i czy istnieje okres

krytyczny dla formowania tej asymetrii? Przedstawione eksperymenty wskazy
wałyby, że asymetria funkcjonalna mózgu w dość znacznym stopniu kształtuje
się pod wpływem doświadczeń nabywanych w ontogenezie. Wydaje się, że brak
doświadczeń słuchowych od urodzenia, podobniejak głuchota nabyta we wczes
nym dzieciństwie, powoduje ukształtowanie innego wzorca funkcjonalnej asy
metrii mózgu niż u osób normalnie słyszących.

ASYMETRIA FUNKCJONALNA MÓZGU U DZIECI JĄKAJĄCYCH SIĘ

Stwierdzone przez nas zaburzenia asymetrii u dzieci głuchych zainspirowały
dalsze badania. Celem ich było poznanie, czy również u podłoża innej wady mowy
może występować nietypowa specjalizacja półkulowa. Szczególnie interesujące
wydawało się nam przeprowadzenie badań na dzieciachjąkających się. Istnieje
bowiem hipoteza, że u podstaw tego defektu może występować zaburzona

asymetria półkulowa.
W doiychczasowej literaturze można wyróżnić trzy podstawowe źródła informa

cji na temat lateralizacji funkcji u osób jąkających się, a mianowicie: 1) badania

kliniczne, 2) statystyczne badania porównawcze prowadzone na dużych grupach
osóbjąkających się i nie przejawiających tego defektu oraz 3) badania eksperymen
talne nad lateralizacją mowy i lateralizacją emocji. Wszystkie te trzy źródła wska
zują, że prawdopodobnie u podłoża jąkania może występować nietypowy wzorzec

różnic półkulowych (np. prace przeglądowe Curlee i Perkins 1984, Iaccino 1993).
Obszerne omówienie poszczególnych źródeł informacji zostało zamieszczone

w mojej wcześniejszej pracy (Szeląg 1995a), dotyczącej neuropsychologicznego
podłoża jąkania. W związku z tym w niniejszym artykule ograniczę się do
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skrótowego przedstawienia podstawowych wiadomości z literatury na powyższy
temat, a skoncentruję się na wynikach badań własnych. Należy zaznaczyć, że

pomimo ogromnego postępu badań ciągle brakjeszcze rozstrzygającej odpowie
dzi na pytanie, czy zawsze u podłoża Jąkania ma miejsce nietypowa lateralizacja.
Dotychczasowe badania eksperymentalne u osób jąkających się wykazują zna
czne zróżnicowaniejej wzorca. Wyniki tych badań w zakresie funkcji werbalnych
wykazują albo podobny wzorzec asymetrii, jak u płynnie mówiących (np. Pinsky
i McAdam 1980), albo odmienny, interpretowany bądżjako większy udział prawej
półkuli, bądź zmniejszenie zaangażowania lewej półkuli w porównaniu z grupą
kontrolną (np. Rosenfield i Goodglass 1980, RastatterI Dell 1987). Pytanie
o wzorzec asymetrii w funkcjach werbalnych u jąkających się jest więc nadal
aktualne. Dotychczas nie udało się wyjaśnić dlaczego badania przeprowadzone
w różnych ośrodkach na świecie dały tak niespójne rezultaty. Mamy podstawy
przypuszczać, że przyczyna leży prawdopodobnie, podobnie jak było to w przy
padku opisanych w porzednim rozdziale dzieci głuchych, w nieprecyzyjnym
kontrolowaniu różnic indywidualnych. W przypadku dziecijąkających się szcze
gólne znaczenie wydaje się mieć, na przykład, nasilenie zaburzenia płynności
oraz poziom emocjonalności (Szeląg i współaut. 1993, 1996b). W pracach
innych autorów bardzo rzadko uwzględniano stopień nasilenia jąkania, nato
miast poziom emocjonalności nigdy nie był uwzględniany. Próby poszukiwania
odpowiedzi na pytanie, czy głębokość jąkania może mieć związek z lateralizacją
mowy nie dały jeszcze ostatecznych rozwiązań. W oparciu o doświadczenia
kliniczne logopedów i istniejącą literaturę można sądzić, że głębokie Jąkanie
stanowi zaburzenie znacznie bardziej skomplikowane i trudniejsze w leczeniu,
niż jąkanie łagodne. W związku z tym, celem eksperytmentu 5 było porównanie
wzorca asymetrii u głęboko i słabo jąkających się w zadaniu identyfikacji słów.

Przypuszczając, że jąkanie jest złożonym defektem i w związku z tym nie
u wszystkich osób z tym zaburzeniem mogą przejawiać się nieprawidłowości
asymetrii, osobami badanymi było 9 głęboko i 11 łagodnie jąkających się dzieci
w wieku 14-16 lat. We wszystkich przypadkach zaburzenie rytmu mowy wystę
powało od wczesnego dzieciństwa. Stopień nasileniająkania (tj. liczba powtórzo
nych sylab i słów, częstotliwość występowania i długość przerw w mówieniu,
wzmożone napięcie mięśni itd.) ocenialiśmy na podstawie 7-punktowej skali

opracowanej na Uniwersytecie Iowa (Johnson i Darley 1963). Zakwalifikowane
do eksperymentu dzieci były praworęczne i posiadały prawidłowy wzrok. Grupę
kontrolną stanowiło 48 płynnie mówiących uczniów w tym samym wieku co dzieci

jąkające się, również praworęcznych i o prawidłowym wzroku.
Zadanie osób badanych polegało na rozpoznawaniu słów prezentowanych

w prawym bądź lewym polu wzrokowym, a więc adresowanych do lewej lub

prawej półkuli mózgowej. Stosowany materiał i procedura (szczegółowo opisane
w pracy Szeląg i współaut. 1993) były analogiczne, jak w opisanym wcześniej
eksperymencie 1, prowadzonym na dzieciach głuchych. Uzyskane wyniki wyka
zały bardzo wyraźny związek pomiędzy stopniem zaburzenia rytmu mowy,
a wzorcem specjalizacji półkul mózgowych. Podczas gdy zarówno w grupie
kontrolnej, jak i u łagodnie jąkających zaobserwowano przewagę lewej półkuli
mózgu, u głęboko jąkających wystąpiła przewaga półkuli prawej. Interesującym
wydaje się fakt, że ten przeciwny kierunek różnic półkulowych spowodowany był
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zarówno wzrostem poprawności wykonania zadania przy adresowaniu słów do

prawej półkuli mózgu, jak i spadkiem poprawności przy kierowaniu bodźców do

półkuli lewej.
Wynik uzyskany w eksperymencie 5 wskazuje zatem, że prawa półkula

mózgu może odgrywać dominującą rolę w analizie materiału werbalnego u osób

głęboko jąkających się, a także wskazuje na odmienne neuropsychologiczne
podłoże patologii mowy u głęboko i słabo jąkających się. Niespójność wyników
uzyskanych przez różnych autorów dotychczas opublikowanych prac (porównaj
Curlee i Perkins 1984, Springer i Deutsch 1989) mogła więc wynikać z nie
uwzględniania stopnia zaburzenia płynności u badanych osób. W związku z tym
nasuwa się pytanie, czy stwierdzona w obecnym eksperymencie u silniejąkają
cych się przewaga prawej półkuli w zadaniach werbalnych ma wpływ na wzorzec

lateralizacji w zakresie funkcji, które zazwyczaj regulowane są przez tę właśnie

półkulę. Pewne dane eksperymentalne wskazują bowiem, że u jąkających się
mogą występować również nieprawidłowości funkcjonowania prawej półkuli.
Przejawiają się one na przykład zaburzeniami prozodii, polegającymi na szcze
gólnych trudnościach w trakcie wymawiania sylab akcentowanych, które między
innymi wyrażają ekspresję emocjonalną w trakcie mówienia (m.in. Van Ripper
1982, Bergmann 1986). Występowanie podobnego, choć znacznie silniejszego
zaburzenia po uszkodzeniach prawej półkuli mózgu (aprozodia motoryczna lub

sensoryczna) wskazuje na jej wiodącą rolę w wyrażaniu emocji w mowie oraz

odczytywaniu ich z mowy innych osób.
Jest wiele dowodów wskazujących na prawopółkulową specjalizację w zakre

sie przeżywania, percypowania oraz wyrażania ekspresji emocjonalnej zarówno
w zachowaniu człowieka, jak i w jego wypowiedziach słownych (np. Davidson

1984, 1995, Gainotti 1989). Biorąc pod uwagę dominację prawej półkuli mózgu
zarówno w suprasegmentalnym aspekcie komunikacji językowej, jak i w kiero
waniu naszymi emocjami, a zwłaszcza emocjami negatywnymi, można oczeki
wać, że zaburzenia rytmu mowy mogą wiązać się również z nieprawidłowościami
funkcjonowania tej półkuli. Ponadto wiele dotychczasowych badań wykazało, że

prawa półkula mózgu dominuje również w zadaniach wzrokowo-przestrzennych
(np. SERGENTi współaut. 1992, Hellige 1993). Można więc oczekiwać u jąkają
cych się nieprawidłowości asymetrii półkulowej w opracowywaniu bodźców,
których wzrokowo-przestrzenny, niewerbalny charakter preferuje całościowe,
holistyczne opracowywanie informacji, właściwe dla prawej półkuli. Dla spraw
dzenia tej hipotezy przeprowadziliśmy eksperyment 6, w którym osoby badane

rozpoznawały twarze (jak w opisanym wcześniej eksperymencie 2), przy czym
u zakwalifikowanych osób określano stopień emocjonalności.

W badaniu udział wzięły te same dzieci, które zakwalifikowano do omówio
nego poprzednio eksperymentu 5. Oszacowywano u nich występowanie ewen
tualnych zaburzeń emocjonalnych wyrażających się skłonnościami neurotycz
nymi, definiowanymijako niezrównoważenie emocjonalne, skłonność do stanów

lękowych, załamań, nerwowość i drażliwość. Poziom neuroiyczności oszacowy
wano na podstawie polskiej wersji Inwentarza Osobowości Eysencka. Zgodnie
z tym kwestionariuszem u 9 dzieci jąkających się stwierdzono wysoki poziom
neurotyczności, a u 10 przeciętny. Interesującejest, że nie udało nam się znaleźć

wystarczającej do analiz statystycznych liczby dzieci jąkających się o niskim
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wskaźniku neurotyczności, pomimo naszych prawie dwuletnich intensywnych
poszukiwań. Do grupy kontrolnej zakwalifikowano w oparciu o wymieniony
kwestionariusz 20 dzieci, z których połowa wykazywała wysoki poziom neuroty
czności, a połowa przeciętny.

Wyniki eksperymentu 6 (Szeląg i współaut. 1996b) wykazały, że poziom
neurotyczności u dziecijąkających się był istotnym czynnikiem determinującym
obserwowaną asymetrię półkulową. Podczas gdy w grupie kontrolnej niezależnie
od jego poziomu przy rozpoznawaniu twarzy sprawniejsza była prawa półkula
mózgu, to taki kierunek asymetrii zaznaczył się jedynie u jąkających się o prze
ciętnej neurotyczności. Natomiast u dzieci z tym defektem o wysokiej neuroty
czności obserwowano przeciwny wynik, a mianowicie przewagę półkuli lewej.
Taki wzorzec lateralizacji był niezależny od stopnia zaburzenia płynności. Można

więc przypuszczać, że towarzyszące Jąkaniu niezrównoważenie emocjonalne
miało decydujący związek z lateralizacją w zadaniu niewerbalnym, w którym
zazwyczaj dominującą jest prawa półkula mózgu. Mathews i MacLeod (1994),
a również Izard i współpracownicy (1993) wykazali, że dla osób o wysokim
poziomie neurotyczności charakterystycznejest przejawianie negatywnych emo
cji, a dla osób o niskim poziomie tego wskaźnika — emocji pozytywnych. Wydaje
się, że zależności te szczególnie u jąkających się mogą mieć związek z szerszymi
zaburzeniami emocjonalnymi stosunkowo często obserwowanymi w ich zacho
waniu. Można tu przytoczyć powszechnie znany fakt, że jąkanie to nie tylko
zaburzenia rytmu, płynności, czy tempa wypowiedzi, ale również suma reakcji
emocjonalnych (z reguły negatywnych) towarzysząca tym zaburzeniom. Wyraża
ją się one w takich reakcjach patologicznych, jak na przykład: strach przed
mówieniem, skłonność do depresji i załamań nerwowych z powodu własnej
ułomności i niemożności swobodnego dzielenia się z otoczeniem własnymi
myślami, świadomość przykrego wrażenia wywieranego ich mową na otoczeniu.

Reakcje takie raczej sporadycznie występują u płynnie mówiących. I tak na

przykład Schulze i Johannes (1991) oraz Caruso i współpracownicy (1994)
wykazali, że jąkający są mniej pewni siebie, bardziej lękliwi i wrażliwsi na

czynniki stresujące, niż płynnie mówiący.
Istnieją dane eksperymentalne wskazujące na nadmierną aktywację obsza

rów czołowych prawej półkuli mózgu w przeżywaniu emocji negatywnych wywo
łanych na przykład stresującą sytuacją u osób z nieuszkodzonym ośrodkowym
układem nerwowym (Mathews i MacLeod 1994). Podobnie nadmierną aktywację
tych okolic stwierdza się podczas przeżywania lęków i depresji u pacjentów
psychiatrycznych z zaburzeniami nastroju (depresją, stanami lękowymi). Spe
cyficzne zachowania emocjonalne obserwowane u jąkających się można więc
wiązać z deficytami prawej półkuli. Mogą one odzwierciedlać albo dysfunkcję tej
półkuli, albo hyperaktywację, co prawdopodobnie blokuje jej sprawność w wy
konywaniu różnych zadań, w których zazwyczaj jest ona wyspecjalizowana (np.
Davidson 1984). Być może więc, że z powodu tych deficytów u jąkających się
wysoce neurotycznych dzieci nie zaznaczyła się przewaga prawej półkuli w za
daniu rozpoznawania twarzy. Wynik ten wskazuje, że podwyższony poziom
neurotyczności u jąkających się miał istotny związek z nieprawidłowościami
asymetrii funkcjonalnej w zastosowanym przez nas zadaniu niewerbalnym.
Interesujące jest, że na nieprawidłowości te nie miało wpływu nasilenie jąkania

u — KOSMOS
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oszacowane według zastosowanej przez nas skali. Wydaje sie, że decydujące
znaczenie mogła mieć więc raczej subiektywna ocena własnych trudności w

mówieniu, nie zaś ich obiektywny wymiar. Osoby niestabilne emocjonalnie,
skłonne do lęków i depresji mogą nawet niewielkie zaburzenia płynności swej
wypowiedzi traktować jako poważny problem. Obiektywna ocena głębokości
jąkania na poziomie werbalnym (językowym) dokonana przez terapeutę, może

więc nie mieć związku z opinią własną danej osoby odnośnie odczuwanych
trudności. Dlatego też w zadaniu rozpoznawania twarzy głębokośćjąkania mogła
nie mieć istotnego wpływu na zaobserwowany wzorzec różnic półkulowych.
Badania nasze wskazują zatem, że u jąkających się mogą występować niepra
widłowości w funkcjonowaniu również prawej półkuli mózgu. Wiodąca jej rola
w przeżywaniu emocji prawdopodobnie powoduje, że u osób wykazujących
niestabilność emocjonalną ijąkanie zaznaczają się zaburzenia asymetrii w ana
lizie bodźców niewerbalnych (to znaczy twarzy neutralnych i twarzy wyrażają
cych emocje). Biorąc pod uwagę złożoność defektu, jakim jest jąkanie, intere
sującym wydaje się nasz wynik wskazujący, żejeżeli jego nasilenie oszacowywać
na poziomie werbalnym, wraz ze wzrostem zaburzenia płynności obserwuje się
nieprawidłowości asymetrii w zadaniu werbalnym. Jeśli natomiast trudności

rozpatrywać na poziomie emocjonalnym, silniejszym zaburzeniom towarzyszy
nieprawidłowość asymetrii w zadaniu niewerbalnym. Zależność ta w pewnym
sensie tłumaczy przytoczone niezgodności stanowisk innych autorów.

Podsumowując badania nad asymetrią półkulową u osób z zaburzeniami

mowy należy podkreślić, że przedstawione wyniki własne rzucają nowe światło
na istniejące w dotychczasowej literaturze rozbieżności co do wzorca asymetrii
u dzieci głuchych i u dzieci jąkających się. Wyniki nasze wskazują na związek
różnic indywidualnych ze wzorcem asymetrii. W przypadku dzieci głuchych
szczególne znaczenie wydaje się mieć nie tyle ograniczenie doznań akustycznych,
co przede wszystkim lingwistycznych i zubożenie treningu w sekwencyjnym opra
cowywaniu informacji. Z kolei w przypadku dzieci jąkających się priorytetowe
znaczenie ma nasileniejąkania i poziom emocjonalności. Badania nasze wskazują
więc, że wpływ różnic indywidualnych na wzorzec asymetrii jest bardzo złożony.

SUBIEKTYWNE PRZEŻYWANIE DOZNAŃ CZASOWYCH

W poprzedniej części niniejszego artykułu wykazano, że niektórym wadom

mowy towarzyszy nietypowa specjalizacja półkulową. Istnieje hipoteza, że u pod
łoża tej specjalizacji leży przeżywanie doznań czasowych. Punkt wyjścia stanowi

założenie, że zarówno nadawanie, jak i rozumienie mowy jest procesem prze
biegającym w czasie. Czasowa organizacja tych procesów jest podyktowana
między innymi ściśle określonym czasem trwania w naszych wypowiedziach
fonemów (realizowanych poprzez wypowiadane głoski), sylab, słów i fraz (Póppel
1985, 1987, Liberman 1993). W związku z tym wielu autorów uważa (Efron
1990, Hellige 1993), że u podłoża sekwencyjnego, analitycznego sposobu
opracowywania informacji, charakterystycznego dla półkuli wyspecjalizowanej
w funkcjach mowy leży „zegar wewnętrzny”, czyli specyficzny mechanizm czaso
wy zapewniający właściwe ramy do formułowania i odbierania wypowiedzi
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słownych. Z tego względu lewa półkula mózgu Jest określana jako wrażliwa na

upływanie czasu. Z kolei holistyczny, globalny i całościowy sposób analizy
informacji charakterystyczny dla prawej półkuli sprawia, że do jej funkcjonowa
nia „zegar” taki nie jest potrzebny, gdyż działa ona niezależnie od upływającego
czasu. Ponadto w literaturze specjalistycznej istnieją pewne dowody wskazujące
na istotny związek pomiędzy zaburzeniami mowy i zakłóceniami przeżywania
doznań czasowych (np. Tallal i współaut. 1985, Nichelli 1993, Szeląg 1995b).

Kolejne źródło informacji na temat neuropsychologicznego podłoża mowy
człowieka stanowić więc może koncepcja subiektywnego przeżywania doznań

czasowych, której autorem jest profesor Ernst Póppel z Monachium. Jednym
z głównych założeń tej koncepcji jest ścisły związek przeżywania czasu z proce
sami mowy człowieka. Przypuszcza się, że istnieje nie jeden, a kilka różnych
czasowych mechanizmów programujących mowę człowieka (np. Póppel 1989).
W naszych badaniach skoncentrowaliśmy się na dwóch mechanizmach: identy
fikacji sekwencji wydarzeń czasowych i integracji informacji czasowej. Mecha
nizm identyfikacji sekwencji wydarzeń czasowych prawdopodobnie umożliwia

prawidłową sekwencję fonemów i sylab. Działa on w zakresie od kilkudziesięciu
do około 200 ms. Wydaje się, że poprawne następstwo fonemów w naszej
wypowiedzi może zostać wypowiedziane i zrozumiane przez odbiorcę pod warun
kiem, że w mózgu mieści się „zegar”, który kontroluje ich poprawną kolejność.
Po to, aby każdy fonem czy sylaba znalazła się we właściwym miejscu ciągu
wypowiedzi, sylaby niczym wagony pociągu muszą zostać uszeregowane według
określonego planu czasowego. Bez wewnętrznego zegara zawsze coś pojawiłoby
się nie w porę i pomieszałaby się sekwencja fonemów i sylab. Jednakże słuchając
wypowiedzi innych osób nie słyszymy fonemów i sylab, ale uporządkowane ciągi
myślowe. Jest to dowodem na to, że zegar kontrolujący organizację czasową

naszej mowy ma za zadanie nie tylko zabezpieczanie właściwej sekwencji wyda
rzeń. Można więc przypuszczać, że działa również inny mechanizm, tak zwany
mechanizm integracji czasowej, który scala wypowiadane fonemy w większe
Jednostki. Dlatego też odbieramy słyszaną wypowiedź niejako ciąg fonemów, ale

jako logiczne ciągi myślowe. Według teorii Póppela informacja wypowiedziana,
usłyszana, widziana czy odczuta jest pakowana w „większe paczki”, które są
oddawane do dyspozycji naszej świadomości. Te „większe paczki” to około 2-3
sekundowe jednostki, w trakcie których dochodzi do integrowania wydarzeń
w jedność. Takie integrowanie obserwujemy na przykład podczas mówienia.

Następujące wówczas po sobie Jednostki wypowiedzi — frazy — trwają przecięt
nie również mniej więcej trzy sekundy. Każdajednostka wypowiedzi kończy się
krótką pauzą, po której następuje kolejna jednostka. Pauzy są potrzebne nie

tylko mówiącemu do zbudowania następnej jednostki wypowiedzi (następnej
frazy), ale również słuchaczowi do zintegrowania percypowanej informacji. Taki

podstawowy rytm trzysekundowych Jednostek niejest uwarunkowany Językiem
jakim mówimy, ale obowiązuje ogólnie. Mówienie trwające mniej więcej trzy
sekundy jest zwykle przerywane krótką pauzą, po czym następuje kolejna
trzysekundowa Jednostka wypowiedzi.

Celem eksperymentu 7 była więc weryfikacja tych hipotez i zbadanie zakre
sów czasowych hipotetycznego mechanizmu integracyjnego. Modelem doświad
czalnym procesów integracyjnych było subiektywne scalanie uderzeń emitowa-
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nych przez metronom. W eksperymencie 7 (opisanym szczegółowo w pracy
Szeląg i współaut. 1996c) poszukiwaliśmy więc odpowiedzi na pytanie, ile trwają
wspomniane zakresy i czy mogą one zmieniać się zależnie od rodzaju ekspono
wanych bodźców oraz od wieku osób badanych. W tym celu szesnaście osób

zakwalifikowanych do badania podzielono na dwie grupy wiekowe składające się
z osób młodszych (średnia wieku = 36,3 roku, SD = 9,2) (SD, standard deviation
— odchylenie standardowe) oraz starszych (średnia wieku = 55,7 roku, SD =

5,3). Podziału takiego nie dokonano w oparciu o kryteria arbitralne, ale o wyniki
uzyskane w wystandaryzowanym teście psychometrycznym KAI (Kurztest fur

allgemeine Basigrossen der Informationsverarbeitung), który wykazał istotne

pogorszenie zdolności poznawczych w grupie osób starszych w porównaniu
z młodszymi. Osobom badanym eksponowano Jednostajny ciąg uderzeń metro
nomu emitowanych z dziewięcioma różnymi częstotliwościami: 1, 1,5, 2....5

uderzeń/s, prezentowanymi w kolejności losowej. Zadaniem badanych było
dosłuchanie się pewnego subiektywnego rytmu poprzez nadawanie w myślach
co któremuś (np. co drugiemu, trzeciemu itd.) uderzeniu większego znaczenia.
Badanemu wydaje się wówczas, że co któryś dźwięk jest głośniejszy. Wskutek

takiego subiektywnego akcentowania możliwe było scalanie wjedność (integro
wanie) następujących po sobie kilku uderzeń. Uderzenie subiektywnie głośniej
sze zostaje wówczas odniesione do subiektywnie cichszych, a dopiero razem

uderzenie głośniejsze i następujące po nim cichsze tworzą razemjedną zintegro
wanąjednostkę. W ten sposób w pozornie monotonnym rytmie metronomu można

dosłuchać się pewnego rytmu, który istniał tylko w umyśle osoby badanej —

w rzeczywistości uderzenia emitowane były zawsze w jednakowych odstępach
czasowych i z jednakowym natężeniem. Osoby badane odpowiadały ustnie, ile
uderzeń były w stanie łączyć wjedną spostrzeżeniową całość, a następnie obliczano

przedział czasu, w którym zachodziła integracja w oparciu o liczbę scalonych
uderzeń i odstęp czasowy między nimi dla danej częstotliwości metronomu.

Wyniki wykazały, że zdolność scalania jest ograniczona w czasie i zależy od
wieku osób badanych i od częstotliwości uderzeń. Maksymalny czas integracji
wynosił około 3 s i był charakterystyczny dla wolno po sobie następujących
uderzeń metronomu. Czas ten wraz ze wzrostem częstotliwości eksponowanych
uderzeń skracał się systematycznie do około 1 s. Ponadto osoby starsze integro
wały informację w czasie istotnie dłuższym (około 1,75 s), niż osoby młodsze

(około 1,35 s). Uzyskane wyniki potwierdzają więc hipotezę zakładającą, że

maksymalny zasięg czasowy hipotetycznego mechanizmu integracyjnego jest
ograniczony do około 2-3 s (Póppel 1989). Szybsza integracja jest również
możliwa i była charakterystyczna przy szybszym następowaniu po sobie ekspo
nowanych bodźców. A zatem limity czasowe mechanizmu integracyjnego są
zależne od rodzaju informacji adresowanej do osoby badanej. Kiedy eksponuje
się więcej bodźców w jednostce czasu, zasięg procesu integracyjnego ulega
skróceniu. Zależności te znajdują swoje uzasadnienie w koncepcji przeżywania
nudy (Póppel 1985). Każdy z nas z pewnością odczuł, że kiedy znajdujemy się
w sytuacji obfitującej w wiele wydarzeń, mamy subiektywne poczucie, że czas

upływa szybciej. I odwrotnie, okres wypełniony niewieloma zdarzeniami daje
nam poczucie, że czas się wlecze. Prawdopodobnie u podłoża tych obserwacji
leżą zależności wykryte w obecnym eksperymencie. Z kolei wydłużenie średniego
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czasu integracji u ludzi starszych w porównaniu z młodszymi odzwierciedlać

może, znane z doniesień innych autorów, charakterystyczne spowolnienie pro
cesów ruchowych i umysłowych obserwowane w procesach starzenia biologicz
nego, związane między innymi ze spadkiem intelektualnych i percepcyjnych
zdolności. Obecny eksperyment wykazał, że podobne spowolnienie występuje
również w procesach integracyjnych. Przypuszczamy, że jest ono podłożem
szerokich zmian w zachowaniu obserwowanych w trakcie starzenia.

Wyniki eksperymentu 7 zainspirowały serię badań dotyczących subiektywnego
przeżywania czasu. Celem badań tychjest poszukiwanie związku pomiędzy zakłó
ceniami przeżywania zjawisk czasowych a zaburzeniami funkcji językowych. Pró
bujemy więc znaleźć odpowiedź na pytanie, czy okresy czasowe, w których operuje
każdy z dwóch omówionych wyżej mechanizmów, zmieniają się w wyniku uszko
dzeń różnych obszarów mózgu oraz czy u pacjentów praworęcznych, wykazujących
afazję w wyniku uszkodzenia lewej półkuli jest zakłócone również subiektywne
przeżywanie czasu. Ponadto staramy się poznać, które struktury tej półkuli są

zaangażowane w przeżywanie czasu: te same co w funkcje mowy, czy różne.

Badaliśmy więc pacjentów zjednostronnymi ogniskowymi uszkodzeniami lewej lub

prawej półkuli mózgowej. Wśród chorych z uszkodzeniami lewej półkuli były osoby
z afazją Broca1, afazją Wernickego oraz z uszkodzeniami nie powodującymi
objawów afazji. W grupie pacjentów z uszkodzeniami prawej półkuli mózgu były
osoby z lezjami w obszarach symetrycznych do okolicy Broca i do okolicy Werni
ckego. Grupę kontrolną stanowili pacjenci poddani rehabilitacji ortopedycznej.

1Klasyfikacja wg neoklasycznej teorii afazji (Goodglass i Caplan 1972).

Podsumowując wyniki kilkunastu nie ukończonych jeszcze całkowicie eks
perymentów można przypuszczać, że chorzy z afazją następującą w wyniku
uszkodzeń półkuli dominującej dla mowy wykażą wydłużenie czasu, w którym
działa mechanizm sekwencji czasowej wydarzeń, a także będą przejawiać zabu
rzenia w działaniu mechanizmu integracyjnego. Sądzimy, że po ostatecznym
ukończeniu eksperymentów potwierdzi się przyjęta przez nas hipoteza, że zabu
rzenia percepcji czasu towarzyszą zaburzeniom mowy.

Inny kierunek badań w tym zakresie, realizowany obecnie w naszym Insty
tucie, koncentruje się na poszukiwaniu zmian zakresów czasowych hipotetycz
nego mechanizmu integracyjnego w trakcie rozwoju funkcji językowych w onto-

genezie. W badaniach tych oczekujemy, że jeżeli mechanizm integracyjny
rzeczywiście leży u podłoża mowy człowieka, to jego zakresy czasowe powinny
ulegać modyfikacji w trakcie rozwoju funkcji językowych w pierwszych latach

życia. Spodziewamy się również, że dzieci z wadami mowy (np. głuche czy
jąkające się) będą wykazywały istotne zakłócenia przeżywania zjawisk czaso
wych. W oparciu o spodziewane wyniki będziemy starali się podjąć próbę
opracowania programu rehabilitacji logopedycznej, któiy będzie koncentrował

się nie tylko na poziomie lingwistycznym, ale będzie dotyczył również percepcji
czasu, jako procesu leżącego u podstaw mowy człowieka (Póppel i von

Steinbuchel 1992).
Podsumowując wyniki zaobserwowane zarówno w eksperymentach nad

lateralizacją funkcji, Jak i spodziewane wyniki w eksperymentach nad subie
ktywnym przeżywaniem czasu przypuszczamy, że badania nasze pozwolą lepiej
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poznać mózgowe mechanizmy mowy człowieka i mogą stanowić inspirację dla

logopedów, jak rozwijać stosowane techniki nowoczesnej terapii.

NEUROBIOLOGY OF HUMAŃ SPEECH

Summary
Studies on the neurobiological basis of human speech, performed both on children and adults

by clinical and experimental methods, are presented in a comprehensive review. The studies of the
author herself on the effect ofindividual differences on hemispheric assymmetry and timing are also
summarized. In children with speech disturbances, abnormalities on lateralization of analysis of
verbal and visuo-spatial Information, as well as emotional information, were demonstrated. In deaf

persons the asymmetry pattem was affected not so much by deprivation of auditory experience as

by the lack of linguistic stimuli, resulting in reduced training in seąuential analysis. In stuttering
persons the severity of stuttering was related to abnormalities in verbal tasks, and to the level of
emotional disturbances revealed in visual-special tasks. Moreover, it has been demonstrated that
the lateralization pattem is affected by individual developmental conditions. The deafness acąuired
in early childhood led to the appearance of an asymmetry pattern typical ofpersons with congenital
deafness. In studies on timing, it was found that the temporal integration mechanism, which

probably underlies human speech, has a time span of about 3 seconds. This time span is dependent
both on the kind of stimuli presented and on the age of persons studied. The results presented
indicated that the effect of individual differences on neuropsychological basis of human speech is

very complex.
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CZY PTAKI SĄ ZDOLNE DO TERMOGENEZY BEZDRŻENIOWEJ?

W wyniku procesów życiowych, zachodzących w organizmach zwierzęcych,
jest uwalniana pewna ilość energii. Zjawisko to ma szczególne znaczenie u ga
tunków stałocieplnych, które w warunkach fizjologicznego chłodu, czyli poniżej
strefy termoneutralnej, muszą wyprodukować dużą ilość ciepła do ogrzania
własnego ciała. Sposoby uwalniania ciepła u ptaków i ssaków podzielić można

najogólniej na termogenezę drżeniową i bezdrżeniową.
Termogeneza drżeniową polega na produkcji ciepła w wyniku drżenia mięśni

poprzecznie prążkowanych (Poczopko 1990). Tymczasem bezdrżeniową (NST)
jest według jANSKY’ego (1973) mechanizmem ogrzewania organizmu poprzez
uwalnianie energii, bez elektromiograficznych oznak aktywności. Wynika stąd,
że ciepło produkowane w warunkach metabolizmu podstawowego (tj. przy braku

aktywności, na czczo, w strefie termoneutralnej) pochodzi głównie z NST (obli
gatoryjne lub bazalne NST). Dodatkowe ciepło, powstające w temperaturach
otoczenia niższych niż temperatura neutralna, jest nazywane regulatorowym
NST. Tym ostatnim rodzajem termogenezy będę zajmował się dalej. Produkcję
ciepła w drodze NST można zauważyć najlepiej u zwierząt nowo narodzonych
lub aklimatyzowanych do zimna a także u osobników wychodzących z hipotermii
(Jansky i współaut. 1969. Moore i Underwood 1960).

Pierwsze eksperymenty wykazujące termogenezę bezdrżeniową przeprowa
dził w 1876 roku Claude Bernard, jednak dokładniejsze Jej poznanie to rezultat
badań ostatnich kilku dziesięcioleci. Zdecydowana większość badań dotyczą
cych NST była wykonywana na ssakach. Badania nad bezdrżeniową produkcją
ciepła rozpoczęli w 1954 roku Sellers i wspópracownicy wykazując, że szczury
po aklimatyzacji do niskich temperatur zwiększały produkcję ciepła bez zwię
kszania aktywności elektromiograficznej (EMG). Co więcej, Cottle i Carlson

(1956) dowiedli, że szczury, u których funkcje mięśni zostały zablokowne kurarą,
też mogły zwiększać produkcję ciepła. Ptaki przez długi czas były uważane za

niezdolne do produkcji ciepła w ten sposób. Dopiero doświadczenia El Halawani
i współpracowników (1971), a potem Barre wraz z zespołem (1986) orazDuCHAM-

pa i współpracowników (1989) dowiodły, że u ptaków poddanych aklimatyzacji
w niskich temperaturach produkcja ciepła wzrastała w warunkach fizjologiczne-
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go chłodu i nie była powiązana ze zwiększeniem aktywności EMG podstawowych
grup mięśni. W takich samych warunkach osobniki nie aklimatyzowane
wyraźnie zwiększały aktywność EMG. Według zwolenników „ptasiego NST” wynik
taki świadczy o występowaniu mechanizmu termogenezy bezdrżeniowej także
u tej grupy stałocieplnych. Sceptycy (Marsh 1993) stawiają jednak zarzut, że

podczas aklimatyzacji drżenie może być przenoszone do innych grup mięśni lub
do głębszych partii tych samych mięśni, a tym samym nie będzie wykazane przez
czujniki mierzące aktywność EMG. Jednak zwolennicy replikują, że brak aktyw
ności EMG zarówno w mięśniach piersiowych, jak i brzusznych wyklucza
praktycznie jej istnienie w innych, o wiele mniejszych grupach mięśni. Należy
Jeszcze dodać, że nawetjeżeli mięśnie te są aktywne, to ich wpływ na produkcję
ciepłajest znikomy, co wynika z ich małej masy, a zatem niewielkich możliwości

termoregulacyjnych. Poza tym zmierzenie aktywności wszystkich grup mięśni
jest niewykonalne tak u ptaków, jak i u drobnych ssaków. Podważając zatem

istnienie NST u pierwszych, trzeba by je też zanegować u tych ostatnich

(Duchamp i współprac. 1993).
Banalnymjest stwierdzenie, które pozwolę sobie przypomnieć, że wszystkie

procesy zachodzące w organizmie zwierzęcym muszą być w jakiś sposób regu
lowane. Zatem termogeneza bezdrżeniowa nie może być wyjątkiem. Pierwsze
dane dotyczące regulacji NST przedstawili Hsieh i Carlson (1957). Podawali oni
szczurom noradrenalinę, którajestjednym z neurotransmiterów autonomiczne
go układu nerwowego, a następnie obserwowali wzrost ilości produkowanego
ciepła. Blokowanie adrenergicznych zakończeń nerwowych jednoznacznie po
twierdziło rolę noradrenaliny w regulacji NST u ssaków (Hsieh i współaut. 1957).
Ptaki — odmiennie niż ssaki — nie reagują lub reagują bardzo słabo na

noradrenalinę (Hissa i współaut. 1975, Barre i Rouanet 1983, Gębczyński dane
nie publ.), natomiast po podaniu glukagonu zwiększają istotnie tempo produkcji
ciepła (Barre i Rouanet 1983, Barre i współaut. 1987, tab. 1). Dotyczy to

szczególnie piskląt aklimatyzowanych w niskich temperaturach (Barre i współ
aut. 1987). Co więcej, podawanie glukagonu przez dłuższy czas wywoływało
zmiany podobne jak aklimatyzacja (Barre i współaut. 1987). Glukagon jest
hormonem lipolitycznym, pobudzającym organizm do szybkiego spalania wol
nych kwasów tłuszczowych i jako taki powoduje wzrost ilości produkowanego
ciepła, co w temperaturach neutralnych może powodować nawet hypertermię
zwierząt (Barre i współaut. 1987). Sceptycy kontrargumentu)ąc podkreślają, że

przeciwko występowaniu NST u ptaków świadczą wyniki doświadczeń, w których
stymulowano sympatyczny układ nerwowy tych zwierząt i nie zaobserwowano

wzmożonej produkcji ciepła (Marsh i Dawson 1989). Natomiast wpływ glukago
nu, a także innych stymulatorów, tłumaczyć można jedynie jako reakcję orga
nizmu na środek farmakologiczny, której to reakcji nie należy mylić z termoge-
nezą (Marsh 1993). Wyjaśnienie takie nie tłumaczy jednak różnic w reakcji na

glukagon pomiędzy ptakami aklimatyzowanymi i nie aklimatyzowanymi. Ponad
to wnioski Marsha i Dawsona (1989) nie są zgodne z wynikami innych prac. Otóż

stymulowanie adrenergicznych zakończeń nerwowych u łyski Fulica americana

(Sutter i MacArthur 1989) zaowocowało wzrostem tempa metabolizmu. Co

więcej, blokowanie tych zakończeń całkowicie hamowało wpływ stymulatorów
oraz w warunkach fizjologicznego chłodu powodowało obniżenie tempa przemian
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metabolicznych. Wyniki te podważają teorię o farmakologicznej odpowiedzi
organizmu i zarazem dowodnie świadczą o roli adrenergicznych zakończeń

nerwowych w regulacji produkcji ciepła u ptaków, cojest analogiczne do sytuacji
obserwowanej u ssaków.

Tabela 1
Porównanie wydajności termogenezy bezdrżeniowej u kilku gatunków ssaków i piskląt ptaków

w zależności od sposobu stymulacji (S)

1 Noradrenalina-norepinephryna
2Gwałtowny, bardzo krótki wzrost tempa metabolizmu

Gatunek
Wzrost metabolizmu w

czasie NST (% BMR)
S Źródło

Ssaki niehibernujące
Mysz laboratoryjna 198 Noradrenalina1 Jansky i współaut 1969

Szczur 175 Noradrenalina Depocas 1960

Królik 63 Noradrenalina Koćkowa i Jansky 1968

Pies 56 Noradrenalina Nagasaka i Jansky 1968

Ssaki hibernujące
Nietoperz 957 Noradrenalina Hayward 1968

Chomik 267 Noradrenalina Vybiral i Jansky 1972

Chomik 87 Tyroksyna Cassuto i Amit 1968

Ptaki

Pingwin królewski 89 Glukagon Barre i Rouanet 1983

Pingwin królewski 1502 Epinephryna Barre i Rouanet 1983

Pingwin królewski 1002 Noradrenalina Barre i Rouanet 1983

Kaczka (nie aklimat.) 29 Glukagon Barre i współaut. 1987

Kaczka (aklimat.) 98 Glukagon Barre i współaut. 1975

Łyska 100 Isoproterenol Sutter i MacArthur 1989

Gołąb 10-15 Noradrenalina Hissa i współaut. 1975

Nie do końca przekonuje to przeciwników „ptasiego” NST, gdyż podnoszą
z kolei fakt, iż działanie glukagonu powoduje u dorosłych ssaków wzmożenie
drżenia mięśni (Marsh 1993). Jednak niekiedy porównywanie ptaków i ssaków,
dwóch grup zwierząt stałocieplnych, które ewoluowały niezależnie od siebie,
może być mylące. Otóż Hohtola i współaut. (1977) oraz Barre i współaut. (1987)
wykazali, że u nieaklimatyzowanych piskląt gołębi i kaczek wystawionych na

niską temperaturę otoczenia glukagon powoduje zahamowanie drżenia mięśni,
co w efekcie prowadzić może nawet do hipotermii.

Jeżeli NST u ptaków rzeczywiście występuje — mówią sceptycy — to należy
wskazać, gdzie zachodzi. Przecież u zwierząt z tej gromady ne ma brunatnej
tkanki tłuszczowej (Johnston 1971, Olson i współaut. 1988, Saarela i współaut.
1989), odpowiedzialnej za termogenezę bezdrżeniową u ssaków (Smith 1961,
Hull i Segall 1965a, b, c). Natomiast znaleziona u ptaków różowa tkanka

tłuszczowa, różnicująca się w wyniku aklimatyzacji do chłodu (Barre i współaut.
1986, Olson i współaut. 1988) różni się od brunatnej pod względem biochemi

cznym i raczej nie bierze bezpośredniego udziału w termogenezie (Duchamp
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i współaut. 1993). W tym miejscu jest konieczne zwrócenie uwagi, że Jansky
(1973) szacując udział poszczególnych organów i tkanek ssaków w termogenezie
bezdrżeniowej wykazał, że brunatny tłuszcz ma istotne znaczenie w produkcji
ciepłajedynie u noworodków i hibernatorów wychodzących z hipotermii. U po
zostałych zdecydowana większość ciepła, powstającego w drodze NST, jest
produkowana w mięśniach szkieletowych, wątrobie i przewodzie pokarmowym.
Wynika z tego klarowny wniosek, iż brak brunatnej tkanki tłuszczowej nie

wyklucza występowania NST. Badania nad przepływem krwi w różnych narzą
dach ptaków wykazały, że głównym miejscem produkcji ciepła u aklimatyzowa-
nych kacząt, przy braku aktywności EMG, były mięśnie szkieletowe, natomiast

przy aktywacji glukagonem — wątroba (Duchamp i współaut. 1993). Wydaje się
więc oczywistym, że u ptaków NST może zachodzić w tych właśnie narządach.
Tym bardziej, iż ta lokalizacjajest analogiczna do umiejscowienia termogenezy
bezdrżeniowej u wielu ssaków.

Opierając się na wynikach badań nad występowaniem regulatorowej termo
genezy bezdrżeniowej u ptaków i posługując się sposobami wnioskowania

używanymi przy analizie analogicznych danych dotyczących ssaków nie można

odrzucić hipotezy zakładającej występowanie NST u „opierzonych zwierząt sta
łocieplnych”. U wszystkich stałocieplnych wydajność bezdrżeniowej produkcji
ciepła zależy zarówno od masy ciała, jak i trybu życia osobników danego
gatunku, na przykład od faktu, czy mogą one zapadać w stan hipotermii.
Oczywistym jednakjest, że termogeneza taka w obu wspomnianych gromadach
przebiega odmiennie. Trudno ilościowo określić znaczenie poszczególnych me
chanizmów w regulowaniu produkcji ciepła. Wydaje się jednak, że u aklimaty-
zowanych do chłodu ptaków produkcja ciepła jest regulowana w dużym (prze
ważającym?) stopniu poprzez układ hormonalny i lipolityczne hormony, takie

jak glukagon, a w mniejszym stopniu poprzez sympatyczny układ nerwowy ijego
stymulatory, takie jak noradrenalina. Zaś u ssaków główną rolę w regulacji
termogenezy bezdrżeniowej odgrywają stymulatory adrenergicznych zakończeń

nerwowych, choć nie bez znaczenia pozostają także hormony, na przykład
tyroksyna. Na koniec, termogeneza bezdrżeniowa u ptaków zachodzi głównie
w mięśniach szkieletowych i narządach wewnętrznych (wątrobie), podczas gdy
u ssaków znaczącą rolę w produkcji ciepła odgrywa także brunatna tkanka

tłuszczowa, nie występująca u ptaków.
Gdy już wiemy, że termogeneza bezdrżeniowa u ptaków może zachodzić,

rodzą się kolejne, wynikające z tego faktu, pytania:
— Jak jest wykorzystywana zdolność do tego typu termogenezy przez ptaki

w czasie zmian temperatury otoczenia?
— Jakie znaczenie ma termogeneza bezdrżeniowa dla ptaków lęgnących się

w chłodnych strefach klimatycznych?
— Jakie znaczenie ma ten rodzaj produkcji ciepła dla ptaków w małych oraz

tych, które zapadają w stan hipotermii?
— Jakiejest rzeczywiste znaczenie poszczególnych mechanizmów regulujących

termogenezę i jak się ono ma do naszych obecnych wyobrażeń?
Miejmy nadzieję, że już niedługo będziemy mogli poznać odpowiedzi na te

i podobne pytania. Jednakże wtedy zapewne pojawią się następne.
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DOES NONSHIVERING THERMOGENESIS OCCUR IN BIRDS?

Summary

Regulatory nonshivering thermogenesis (NST) is a well known phenomenon in mammals

occurring in a large number of species under appropriate ecological circumstances (neonates,
arousal from torpor, and cold acclimation). Brown adipose tissue has been recognized as the effector

organ for mammalian NST, and the cellular mechanisms for activating this tissue are well
understood. In contrast, it has been difficult to document NST in birds, in which the site of

thermogenesis has not been convincingly demonstrated, and the mechanism for activating NST

during cold exposure has not been elucidated.
Some experimental data are presented to support the view that NST does in fact occur in birds,

like in mammals, in response to a variety of stimuli.
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ZWIERZĘTA W KULCIE, MITACH I WIERZENIACH

Obcowanie człowieka ze zwierzętami sięga czasów najdawniejszych i od tej
poiy datuje się początek ich kultu mający swe uzasadnienie w przekonaniu, że

są one uosobieniem demonów lub groźnych bóstw, od których woli zależy nasz

los. Celem zjednania przychylności domniemanych nadziemskich sił zaczęto
posługiwać się wymyślnymi tańcami, zaklęciami oraz różnymi maskami, a także
ozdobami w postaci zwierzęcych skór, rogów, piór i zębów. Prawdopodobnie
słynne ryty i wielobarwne malowidła naskalne odkryte w 1879 roku w Altamirze

(płn. Hiszpania), należące do kultur oryniackiej i magdaleńskiej mogły mieć
również podłoże magiczne lub religijne.

Indianie nie mają żadnej wątpliwości odnośnie swego animalistycznego
pochodzenia, nie widzą różnicy między ludźmi a zwierzętami i są przeświadczeni
o decydującej roli duchów zwierzęcych. Zespoleni z pierwotną naturą nie mogą
zrozumieć, dlaczego hodowana przez białego człowieka kura domowa jest mu

całkowicie podporządkowana i dobrowolnie oddaje znoszone jaja. A poza tym
Indianie Conibo, o których właśnie mowa, nie jedli jaj kurzych, bo wierzyli, że

utracą wzrok. Tak samo paleoazjaci Gilacy (Niwchowie), żyjący w dolnym biegu
Amuru, traktują zwierzęta na równi z człowiekiem, podziwiając ich siłę, spryt,
zwinność, zręczność, doskonały węch i sporo innych cech przystosowawczych.
Niejednokrotnie miejscowa fauna była wykorzystywana podczas czarodziejskich
zabiegów leczniczych łub, jak wierzono, przy sprowadzaniu chorób na bydło
i ludzi. Ałtajscy szamani wyjaśniali mieszkańcom osad, że węże pomagają
zwalczać różne niedomogi bydła i schorzenia oczu u ludzi, a żaby i jaszczurki
odstraszają złe duchy, ale mogą też zsyłać choroby na owce. Z kolei szczupaki
leczą dolegliwości żołądka lub wywołują cierpienia u tych ludzi, którzy nie czcili
duchów wody (Lips 1960, Potapow 1991).

Bogów przedstawiano na przestrzeni dziejów w postaci zwierząt lub półludzi,
a w jeszcze bardziej wybujałej fantazji zrodziły się wizerunki harpii — potworów
o głowie kobiecej i ciele ptaka wraz z drapieżnymi szponami, bogów leśnych —

satyrów o wyglądzie półludzi — półzwierząt ze spiczastymi małżowinami uszny
mi, z koźlimi nogami i długimi ogonami. Jest rzeczą znamienną, że jakkolwiek
sfinks był w sztuce egipskiej wyobrażanyjako lew z ludzką głową, to w mitologii
greckiej występował w formie uskrzydlonego stwora, który posiadał w części
dolnej tułów lwa, a w górnej korpus i głowę niewiasty (Mały słownik kultury
antycznej 1976).
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Stosunek człowieka do zwierząt kształtował się przez wieki pod wpływem
wierzeń, obyczajów, tradycji, języka i literatury. Wiele wyjaśnień znajdujemy
w Biblii i mitologii, a ludzkie zalety i przywary zobrazowano najlepiej w morali-

zującej i satyrycznej formie w bajkach Ezopa (VI w. p.n.e.), Jeana de La
Fontaine’a (1621-1695), Ignacego Krasickiego (1735-1801) oraz Iwana Krylowa
(1769-1844).

Najwyraźniejsze symptomy zoolatrii uwidoczniły się szczególnie w antycznym
Egipcie, gdzie impulsem doznań religijnych był Nil, błogosławiona rzeka, która

swym mułem użyźniała pustynne obszary państwa faraonów. Wszystkie zwie
rzęta związane z nią musiały mieć również atrybuty boskie. Stąd kult ichneu-

mona, bociana, czapli i wielu innych. Nawet lew systematycznie wyniszczany
przez człowieka ujawnił się w końcu jako Sfinks — „strażnik dnia i nocy”,
a pawian płaszczowy symbolizował boga Słońca Ra, albowiem oznajmiał głośnym
szczekaniem jego pojawienie się na horyzoncie. W omawianym kraju powstał
największy na globie ziemskim panteon zwierząt, liczący w sumie przeszło 100

gatunków. Początkowo prawdopodobnie wszystkie zwierzęta były tam przedmio
tem latrii, lecz z czasem nastąpiła jakaś bliżej nie sprecyzowana selekcja,
w wyniku której jedne przestały być ubóstwiane, zaś inne osiągały wyżyny sławy.
Zdarzało się, że te same zwierzęta traktowano odmiennie w różnych ośrodkach
— od uwielbienia do pogardy. Interesująca jest też lokalizacja miejsc kultu

poszczególnych „świętości”. Na przykład w Hermopolis oddawano cześć koczko-
danom i pawianom, w Memfis wszystkim małpom, w Herakleopolis czczono

mangusty, w Papremis hipopotamy, w okolicach jeziora Moeris krokodyle,
a w Koptos Koziorożce. Natomiast w Cynopolis adorowano psy, w Tebach i Sais

barany, zaś w Heliopolis lwy. Wybrańców uhonorowanych tak wyjątkowym
zaszczytem gromadzono w świątyniach lub w specjalnych pomieszczeniach,
gdzie ich myto, czesano i farbowano, a ponadto odświeżano substancjami
aromatycznymi, przy uroczystym śpiewie kapłanów i dźwięku harf. Uważając
zwierzęta za wcielenie bogów Egipcjanie wierzyli, że ich dusze na równi z ludzkimi

żyją do czasu, gdy ciało nie ulegnie rozkładowi. Ten aspekt zadecydował o po
wstaniu zwyczaju balsamowania zwierząt i przechowywania zabezpieczonych
zwłok na wyodrębnionych cmentarzach. Niebawem Egipt stał się ogromnym
zbiorowiskiem mumii zwierzęcych. Małe zwierzęta po odpowiednim spreparowa
niu były umieszczane często w pudełkach sporządzonych z brązu, a na ich
ściankach ryto zwięzłą regułę ofiarną oraz nazwisko donatora, zaś na powierz
chni trumienki umocowywano brązową postać świętego zwierzęcia. Wśród zna
lezionych dominują trumienki wężów, jaszczurek i węgorzy, które łączono
z bogiem Atumem. Najbardziej interesujące są figurki z brązu zdobiące minisar-

kofagi węgorzy. Na ciele podobizny ryby widnieją wyraźnie zaznaczone szczegóły
budowy, a jej przednia część przechodzi w wizerunek wzniesionej tarczy kobry
zakończonej ludzką głową boga charakteryzującego się podwójną koroną. Sym
bolizuje ona nie tylko Atuma, lecz również króla. Warto jeszcze dodać, że

w drugiej połowie XIX stulecia zaczęto masowo wywozić mumie zwierzęce do

Angliijako doskonały nawóz naturalny i surowiec dla przemysłu farmaceutycz
nego (Myśliwiec 1993, Łukaszewicz 1975).

U Słowian obiektem kultu był między innymi dzik, o czym świadczy na

przykład jego czaszka wbita w pień, który został wydobyty z Dniepru u ujścia
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Desny. Wyrzeźbiona głowa dzika ozdabiała również część zewnętrzną wału grodu
gnieźnieńskiego pochodzącego z X wieku. Popularne w folklorze prawie całej
Słowiańszczyzny kły dzika i wilka, jak też pazuiy kreta, szpony ptaków lub

poroża zwierząt płowych miały skutecznie przeciwdziałać urokom. Strach przed
demonami zamieszkującymi puszcze oraz fascynacja mieszkańcami lasu uzew
nętrzniały chęć przyswojenia sobie ich pozytywnych właściwości ułatwiających
człowiekowi przetrwanie, Tym tłumaczymy popularność wszelkich amuletów,
którym przypisywano zdolność odpędzania nieczystych sił lub też możliwość

uzyskania mocy tura czy żubra (Gieysztor 1982).
Prezentując w porządku systematycznym niektórych ubóstwianych przed

stawicieli świata zwierzęcego należy wymienić w pierwszym rzędzie sławnego
chrząszcza poświętnika czczonego (Scarabaeus sacer) będącego w starożytnym
Eipcie symbolem nieśmiertelności. Dojego szczególnego znaczenia przyczynił się
niewątpliwie osobliwy i zagadkowy tryb życia. Odżywia się nawozem, z którego
tworzy kulę, składa do niej jaja i toczy ją tyłem z kierunku wschodniego na

zachód do miejsca, gdzie zostanie zakopana w ziemi. Uformowaną kulę uważano

za symbol Słońca, a poświętnik wyobrażał wschód samoodradzającego się
Słońca, gdyż sądzono, że powstaje on bez współudziału samicy, sam z siebie,
podobnie jak Słońce każdego dnia. Skarabeusz był poświęcony bogu wschodzą
cego Słońca Chepri i Ptahowi. Przedstawiano go na amuletach i pieczęciach
kamiennych lub fajansowych, a w sztuce sepulkralnej przede wszystkim na

sarkofagach. Pospolityjest również wizerunek chrząszcza z głową barana. Trzeba

pamiętać, że baran należał do lokalnych bóstw wczesnohistorycznego Egiptu i to

już stanowiło wystarczający powód, aby go łączyć ze skarabeuszem w koncepcji
kosmogonicznej. Poza tym uosabiał on Słońce wieczorne i nocne. Wielki bóg
odbywający nocną podróż w podziemiach Nilu posiadał również głowę barana.
Tak więc poświętnik z głową barana wyobrażał też Słońce w aspekcie porannym
i wieczornym. Dla starożytnych Żydów chrząszcz ten był uosobieniem ciemności

i mroku, bo toczy uformowaną kulę na zachód, do krainy cienia, zaś w tradycji
chrześcijańskiej symbolizował śmierć i zmartwychwstanie; kula nawozu wyob
rażała świat i zgorszenie, z którego wyłania się chrząszcz — człowiek celem

rozpoczęcia nowego życia. Jest rzeczą znamienną, że św. Ambroży określał

Chrystusa mianem Dobrego Skarabeusza (Kopaliński 1991, Niwiński 1992).
Z innych bezkręgowców zasługuje na uwagę motyl stanowiący w buddyźmie

atrybut Siakiamuniego (mędrca Siakiasów), czyli Buddy. W mitologii greckiej
ukochana boga miłości Erosa — Psyche była często wyobrażana w plastycejako
urocza dziewczynka ze skrzydłami motyla. Niekiedy przedstawiano go na gro
bowcach, a znany motyl nocny zmierzchnica trupia główka (Acherontia atropos)
miał wylatywać z piekieł i dlatego był określany jako morta, charon, satanas

i leta. U chrześcijan motyl symbolizował Wielkanoc —• zmartwychwstanie Chry
stusa, natomiast w Ameryce Południowej przypisywano demoniczną moc jedne
mu z najładniejszych motyli, który występuje często w Gujanie i w północno-za
chodniej Brazylii. Ten wielki lazurowy motyl (Morpho sp.) o wspaniałych lśnią
cych barwach, podobny Jakoby do cząsteczki nieba, jest uważany przez Indian
Kaua za „pana wszystkich tańców w maskach”. Nieco inny pogląd wyrażają
aborygeni ze szczepu Kobeua, gdyż są przekonani, że mieszka on w rzece

Yurupary — Cachoeira, gdzie w ogromnym naczyniu, używanym przez niewiasty

14 — KOSMOS
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do przyrządzania kashiri, warzy malarię i dlatego każdy po wypiciu tej wody musi

zachorować (Kopaliński 1991, Lips 1960).
W naszym antropomorficznym pojmowaniu zwierząt wąż uplasował się na

poczesnym miejscu. W związku z tym należy przypomnieć, że jeszcze u schyłku
XIX i w początkach XX stulecia stanowił obiekt kultu na całym obszarze naszego
kraju, szczególnie zaś w strefie pogranicza litewsko-ruskiego. Niezależnie od tego
dominowała wśród ludu wersja biblijna o grzechu pierworodnym: „A wąż był
chytrzejszy niż inne zwierzęta polne, które stworzył Jahwe Bóg”. W Księdze
Rodzaju przypisywano mu niebywałą chytrość, wyjątkowy dar kusicielski i chęć
zniszczenia dzieł Stwórcy. Mimo że jego pojawienie się było wolą Najwyższego,
zostł zaszeregowany do szatanów, przez co postawił w niezręcznej sytuacji
interpretatorów biblijnych. Kościół uwypuklał stale słowa klątwy rzucone przez
Boga na węża: „Ponieważ to uczyniłeś, przeklęty będziesz pomiędzy wszelkim

bydłem i dzikim zwierzem. Na brzuchu czołgać się będziesz przez wszystkie dni

żywota twojego. Nieprzyjażń ustanawiam między tobą i niewiastą, między po
tomstwem twoim a potomstwemjej, ona zdepcze ci głowę, a ty zranisz mu piętę”
(Księga Rodzaju, opracowanie i przekład ks. St. Lach, Poznań 1962, str. 217).
Niezależnie od tych wszystkich niepochlebnych opinii wąż nie stracił swego
miejsca wśród najbardziej adorowanych kręgowców. Wystarczy powołać się na

wspomnienia Hieronima z Pragi (około 1378-1416) działającego na Litwie. Pisze

on, że w każdym domu litewskim można było dostrzec węża leżącego na sianie.
Karmiono go i składano mu ofiary, a jego obecność pod strzechą uważano za

błogosławieństwo. „Żywi się mlekiem, które je razem z dziećmi, albo też ssie

krowy, owijając się im koło tylnej nogi. Krowa daje się spokojnie ssać wężowi,
a nawet przywiązuje się do niego, gdy czas odwiedzin nadchodzi, wreszcie ryczy
i schnie z tęsknoty, gdy węża zabraknie”. Można zadać sobie pytanie o egzotyżmie
rodowodu kultu węża wywodzącego się przypuszczalnie z pierwotnej siedziby
Ariów. Największą rolę odgrywała tam krowa, a na drugim miejscu znalazł się
wąż, o czym świadczą tak legendarni jego przedstawiciele jak słynny Siesza
i Wasuki. Budzący trwogę wąż stanowi przedmiot czci wielu piymitywnych ludów

globu ziemskiego jako symbol śmierci i płodności. Do głównych obrzędów
hinduskich należała ofiara dla węży składana waz z początkiem poiy deszczowej,
a mrowisko czczono, bo uważano, że jest ich mieszkaniem. W czasie wędrówek
ludów nie zostaliśmy obdarowani świętą krową, która mogła pojawić się w In
diach znacznie później, ale przyniesiono nam kult węża (Czernik 1967).

Niezwykle jadowitym i szczególnie czczonym w Ameryce jest grzechotnik
(rodzaj Crotalus). Indianie Mohave utrzymują, że przed wstrzyknięciem człowie
kowi śmiertelnego jadu musi otrzymać zgodę góry, koło której mieszka. Jeżeli

uzyska aprobatę, to ukąszony zginie a jego dusza będzie wówczas towarzyszyć
wężowi. Algonkinowie uważali grzechotnika za króla wężów, a w swoim piśmie
obrazkowym przedstawiali go często w koronie z półksiężyca i traktowali jako
symbol życia. Wielki mityczny czarownik Algonkinów płynie w czółnie, którego
wręgo są skonstruowane z ciał żywych węży z głowami skierowanymi na zewnątrz
dla obrony żeglującego. Kult węża rozwinął się najbardziej wśród Indian Hopi,
a ich słynny taniec wężów stanowi błagalną modlitwę o zesłanie deszczu i jest
wznawiany systematycznie co dwa lata. Do tej czynności rytualnej są wykorzy-
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stywani specjalnie przeszkoleni uczestnicy, którzy w czasie tańca niosą w zębach
żywe węże przetrzymując je w połowie długości (Lips 1960).

Węże jako bóstwa stanowią również istotny element w wierzeniach ludów

afrykańskich. Są uosobieniem nieśmiertelności, a ponadto przypisuje się im

zadziwiającą mądrość i nawet szlachetność. Ich kult rozpowszechnił się najbar
dziej na terenach, przez które przepływają rzeki oraz na wybrzeżu Zatoki

Gwinejskiej. Już pierwsi kupcy europejscy zauważyli, że w kraju Ewe cała
ludność pasa nadmorskiego należała do czcicieli węży. Najwyższe miejsce w hie
rarchii zajmował pyton, utożsamiany z żywiołem wodnym i męską potencją.
Najokazalsze sanktuaria znajdowały się we Whydah, w Porto Novo oraz we

wioskach leżących nad morzem, łącznie z miejscowością Badagiy w kraju
Jorubów. Świętymi pytonami opiekowali się mieszkający tam kapłani, którzy
wystawialije na widok publiczny. Również poza świątyniami można było ujrzeć
oswojone gady; ich zabicie podlegało surowej karze, a spożywanie mięsa nie
wchodziło w rachubę. Jeżeli Murzyn zobaczył pytona, pozdrawiał go w ten

sposób, że całował ziemię i witał wężajak ojca. W przypadku zagrożenia ptactwa
domowego poszkodowany mógł poprosić kapłana o przeniesienie gada do san
ktuarium, zaś po znalezieniu martwego pytona chowano go z ceremoniałem

przysługującym człowiekowi. Wąż ten był też przedmiotem kultu w kraju łbów
i Ibibiów oraz na obszarze delty Nigru zamieszkałej przez Idżan. Wierzyli oni, że

pytony są dziećmi najważniejszego bóstwa wodnego — Adumu, a gdy pojawiały
się w pobliżu domu, przyjmowano to za specjalny akt łaski i przychylności. Jest

rzeczą zdumiewającą, iż w niektórych krajach Afryki Zachodniej uważano pytona
za inicjatora poczęcia. Celem spełnienia tego marzenia kobiety ludów Nunuma
— Grussi szukały mistycznego kontaktu z wężopodobnym bóstwem, a ciężarne
niewiasty Senufów są izolowane w świątyniach, na których ścianach widnieją
podobizny węża Fuo gwarantującego im normalny przebieg porodu (Piłaszewicz
1986).

Żółw wyobraża podporę nieba albo świata oraz ogień, wodę, Księżyc i długo
wieczność. W mitologii indyjskiej występuje jako dźwigacz kosmosu, czasem

podtrzymujący praocean, rolę tę pełni również słoń dźwigający świat. Ponadto

był staroegipskim i greckim symbolem płodności i urodzaju. Natomiast w tradycji
chrześcijańskiej jego głos identyfikowano z głosem Ducha Świętego. Oprócz tego

jest on postacią pierwszoplanową wielu mitów rozpowszechnionych wśród szcze
pów Indian Ameryki Południowej, głównie z rodziny językowej Tupi — Guarani.

Deifikacja żółwia wywodzi się prawdopodobnie z Azji, gdzie według legendy
w japońskiej wsi Shimokawazu Hama zlokalizowanej u podnóża świętej góry
Fudżi pojawił się w zamierzchłych czasach sędziwy człowiek, w którym rozpo
znano żółwia i ofiarował mieszkańcom urnę zapewniającą szczęście. Warto

przypomnieć, że w stolicy Chin można obecnie podziwiać okazały brązowy posąg
żółwia, będący uosobieniem długiego życia. Również współcześni Indianie z al-

gonkińskiej grupy językowej oddają cześć żółwiowi wierząc, że zapewnia im

osiągnięcie odpowiedniego wieku, a w czerwonym kamieniu fajkowym w Pipe-
stone wykonująjego podobizny uważane za manito czterech stron świata. Można

jeszcze jeszcze dodać, że Algonkinowie zamieszkujący wybrzeże Oceanu Atlan
tyckiego składają mu hołdjako stwórcy światów, określając go mianem kickerom

(początek wszystkich rzeczy). Są przekonani, iż po akcie stworzenia wyrosło na
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jego grzebiecie drzewo, a najego gałęziach powstali ludzie (Kopaliński 1991, Lips
1960).

Z ptaków dość duży rozgłos zdobyła w zoolatrii kura domowa. Na Bliski
Wschód dotarła przypuszczalnie z pogranicza indyjsko-irańskiego i w wierze
niach Irańczyków odgrywała znaczną rolę. Wystarczy nadmienić, że koguta
uważano tam za zwiastuna światła i symbol prawdy. W Starym Testamencie nie
ma wzmianki o kurzejako zwierzęciu czystym lub trefnym, ale niejest ona obca

ewangelistom wspominającym z rozrzewnieniem kokoszę chroniącą pisklęta pod
swymi skrzydłami. W Palestynie noc była podzielona na warty, z których trzecia

trwająca od północy do godziny trzeciej nosiła nazwę „pianie koguta”. Znane są
słowa Mistrza wypowiedziane do apostoła Piotra podczas Ostatniej Wieczerzy:
„Jeszcze tej nocy, nim kur zapieje, trzykrotnie się mnie zaprzesz”. Atrakcyjność
koguta — budziciela sprawiła, że portretowano go na ścianach katakumb jako
symbol zmartwychwstania, a poza tym zamocowywano blaszane koguty na

wieżach kościelnych. W mitologii greckiej i rzymskiej był poświęcony bogu słońcu

Apollinowi, ponieważ ogłaszał jego wschód, bogu handlu Hermesowi, gdyż
nawoływał mieszkańców do codziennych zajęć oraz bogu sztuki lekarskiej
Asklepiosowi, bo „kto rano wstaje temu Pan Bóg daje” (zdrowie). Ponadto jako
wcielenie czujności poinformował Heliosa o schadzkach Aresa z Afrodytą. Należy
jeszcze dodać, że wszystkie decydujące kroki łącznie ze sprawami wojny podej
mowano w Rzymie dopiero po zaobserwowaniu z jakim apetytem święte kury
jedzą ziarno (Kopaliński 1990).

Po wtargnięciu ludów indoeuropejskich na Półwysep Indyjski kury uznano

za ptaki święte i począwszy od 1000 roku p.n.e. zabroniono konsumpcji ich

mięsa. W religii Iranu koguta poświęcono strażnikowi nieba — Kraosza, który
po zerwaniu się ze snu o świcie budzi niezwłocznie koguta, ten zaś odgania swym
pianiem ciemne moce, a przede wszystkim niebezpiecznego demona snu —

Busziaęta. Tak więc ptak ten uchodzi za przeciwnika zła, pomaga psu strzec

dobytku człowieka, ajego głos odstrasza nieczyste siły. Ponadto z polecenia boga
mądrości, dobra i światła Ormuzda służy prorokowi Zaratustrze (Hyams 1974).

Uznanie jakim cieszy się gołąb, wypływa z zamierzchłej przeszłości. Przez

Żydów był czczony jako ptak bez skazy, a dla chrześcijan stał się uosobieniem

łaski niebios. Jest to niezmiernie interesujący przykład transformacji w obrębie
wierzeń religijnych — skrzydlaty przedstawiciel zmysłowej bogini Astorath —

Asztarte — Afrodyty został symbolem Ducha Świętego! Związany jest również

z legendarnym potopem, bo gołębica, którą Noe wyprawił z Arki, przyleciała
z powrotem przynosząc gałązkę oliwną w dziobie na znak końca powodzi. Ze

wszystkich ptaków jedynie gołąb mógł być złożony na ołtarzu ofiarnym, co dla

biedoty miało ogromne znaczenie, gdyż poświęcenie dwóch gołębi opłacało się
bardziej aniżeli dar z jagnięcia, święte gołębie z Pafos na Cyprze cieszyły się taką
popularnością, że zaczęto nazywać Je ptakami pafijskimi. Z gruchania czarnych
osobników kapłani odczytywali życzenia bogów, a w postaci ich stada widziano

Plejady, gromadę gwiazd w gwiazdozbiorze Byka, ponieważ wyjaśniano ich

etymologię od greckiego peleiades — gołębie. Według legendy ośrodek kultu
Zeusa w Dodonie powstał w ten sposób, że gołąb, który dotarł tam z egipskich
Teb, zatrzymał się na dębie i rozkazał ludzkim głosem, aby założono wyrocznię
(Hyams 1974, Kopaliński 1990).
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Wielkim uznaniem cieszyły się też gęsi trzymane w czasach starożytnych na

Kapitolujako święte rzymskie ptaki Marsa, poświęcone bogini Junonie. Wsławiły
się tym, że krzykiem i niepokojem zaalarmowały obrońców Kapitolu podczas
napadu Gallów i w ten sposób udaremniły opanowanie tego punktu obronnego.
Możnajeszcze dodać, że ta opowieść posłużyłajako temat znanej baśni Krylowa,
a wdzięczni Rzymianie czcili to wydarzenie specjalnymi uroczystościami. W okre
ślonym dniu przeciągała przez miasto osobliwa procesja; wystrojeni kapłani
nieśli z powagą gęś, a za nią prowadzono na sznurze psa. Ludzie podchodzili do

ptaka i składali mu ukłony, po czym obdarowywali go prezentami, a psa
okładano pałkami za karę, że ich przodkowie przespali napad Gallów na Kapitol.
Dla uczczenia zasług gęsi wzniesiono im pomnik (Bogolubski 1958, Zajanczko-
wskij 1983).

Można jeszcze wspomnieć o dwóch ptakach popularnych w starożytnym
Egipcie. W okresie predynastycznym przedmiotem kultu był tam sokół Horus

(egipskie Horew — wysoki), trafne określenie ptaka szybującego bardzo wysoko
w przestworzach. Czczono go w różnych miejscowościach, ale główny ośrodek

znajdował się w Hierakonpolis (egipskie Nechen), gdzie identyfikowano go z kró
lem Górnego Egiptu obdarzonym nazwą Horus. Jako boga nieba Horusa przed
stawiano w łodzi prującej sklepienie niebieskie. Kolejnym miejscem jego latrii

było miasto Behdet (obecnie Edfu). Nie można też zapominać, że innych bogów
wyobrażano również w postaci sokołów, i utożsamiano następnie z Horusem. Do

tych wyróżnionych należał między innymi Chentechtay z Athribis w Dolnym
Egipcie, zaś w Górnym bóg-sokół z miasta Hebenu obecnie Zawijet el-Mejtin
w XVI nomie (gr. nomos — okręg) i bóg XIII nomu. Natomiast w IV dynastii
widnieje bóg „Horus Północny”, przypuszczalnie celem odróżnienia od Horusa
z Hierakonpolis. Oprócz tego oddawano cześć boską parze sokołów w V nomie

górnoegipskim Koptos oraz w X nomie Afrodytopolis. Warto dodać, że w mitologii
skandynawskiej sokół stanowiłjedną z postaci, jakie przejmował bóg zła i kłótni

Loki, poza tym uosabiał boginię miłości Freię i boginię małżeństwa Friggię (Cerny
1974).

Drugi z ptaków to ibis (Threskiornis aethiopicus), związany z bogiem księży
cowym o imieniu Thot, którego przedstawiano najczęściej jako człowieka z głową
ibisa. Białe pióra ptaka wyobrażały światło słoneczne, czarna skóra szyi i głowy
— cień księżyca, korpus — serce a nogi — trójkąt. Istniało przekonanie, że pije
wyłącznie najczystszą wodę i tak Jest zakochany w Egipcie, iż po opuszczeniu
kraju faraonów zginąłby z tęsknoty. Jeżeli ktoś ośmielił się uśmiercić ibisa, to

fakt ten poczytywano za zbrodnię. Rodowód Thota sięga okresu I dynastii.
Pierwotnej siedziby jego kultu nie udało się ustalić, a sztandar dostrzeżony na

paletach czasu predynastycznego może wskazywać, że był bóstwem górnoegi
pskim, a dopiero w Średnim Państwie przypadła mu godność „Pan Chmun”,
pochodząca od miasta Chmun (greckie Hermopolis) obecnie Aszmunejn, będące
centrum Jego kultu (Cerny 1974, Kopaliński 1988).

Spośród wszystkich ssaków bydło domowe, a zwłaszcza krowy, doszły do

szczytu religijnej sławy, zaś ich nimb świętości stał się przysłowiowy. Indie są

klasycznym i niedoścignionym przykładem tak niepojętego dla nas zjawiska.
Aby lepiej zrozumieć istotę zagadnienia, warto przyjrzeć się praktykom Todów.
Jest tojedno z najmniejszych liczbowo indyjskich plemion pasterskich szacowa-
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ne zaledwie na kilkaset głów. Dysponują wielkimi stadami bawołów, z których
część wchodzi w poczet świętych. Najważniejsze czynności związane z kultem

polegają na doglądaniu i dojeniu wybranych bawolic, oddawaniu im czci boskiej
i wyrobie masła w wyodrębnionych pomieszczeniach traktowanychjako świąty
nie. Pozostałe zwierzęta nie korzystają z tych przywilejów, a przetwory z ich mleka

są też wyrabiane w zwyczajnych domach (Bogolubski 1958).
Deifikacja krów w Indiach sięga swymi początkami lat 1500-1200 p.n.e.

W Rigwedzie, która jest najstarszym indoeuropejskim zabytkiem literackim

pochodzącym właśnie z podanego czasu, określa się krowy jako boginie i utoż
samia z matką bogów — Aditi. Jakkolwiek bydło składano na ofiarę, to jednak
nie uśmiercano krów mlecznych, a z początkiem naszej ery zarżnięcie krowy
równało się zabiciu bramina, członka najwyższej kasty kapłańskiej (Kopaliński
1990).

Kult krowy wypływał też z przesłanek ekonomicznych. Garbate bydło stepowe
rozpowszechnione w Indiach przez Ariów było bardzo słabe i delikatne, dlatego
wymagało specjalnej pielęgnacji, która z czasem przeobraziła się w całkowitą
nietykalność, skąd do godności bóstwa pozostawał tylko jeden krok. Trzeba też

pamiętać, że w rolnictwie indyjskim siłą pociągową są woły, a bez krów nie byłoby
roboczych wołów. Istotna jest również wiara w moc uzdrawiającą mleka, sera,
a nawet moczu i ekskrementów. Ponadto z żółci krowy produkuje się cenną farbę
służącą do ozdabiania twarzy znakami przysługującymi odpowiednim kastom.
Po śmierci zwierzęcia sporządza się ze skóry różne wyroby, a poza tym nie można

zapominać, że jedna czwarta ludności Indii nie gardzi mięsem wołowym (Choci-
łowski 1971, Janowski 1969, Kopaliński 1990).

Ażebyjeszcze bardziej poznać złożoność problemu, warto przytoczyć przykre
doświadczenie pewnego mieszkańca wsi bengalskiej. Pech chciał, że krowa
udusiła się powrozem, którym ją przymocował do drzewa. W następstwie deli
kwent musiał w ramach ekspiacji wypić w pierwszym dniu pół szklanki byczej
uryny, a przez kolejne trzy dni spał tam, gdzie ona zginęła i żywił się wyłącznie
niesolonym ryżem wyproszonym u sąsiadów. Ryczał przy tymjak wół, ponieważ
zabroniono mu posługiwać się ludzkim głosem. Przez cały okres pokuty miał

zawiązany sznur na szyi i nosił na sobie worek jutowy. Przy końcu ceremonii

skropiono go krowim moczem, zmuszono do przygotowania biesiady dla tamtej
szych braminów i złożenia okupu. Dopiero wówczas uznano, że w sposób
wystarczający zmazał swą winę (Chociłowski 1971).

Hołd składany bydłu domowemu nie ograniczał się wyłącznie do Półwyspu
Indyjskiego. Dowodem tego są sławne i najbardziej znane wyobrażenia bóstwa

pod postacią byka: bóg Nilu Hapi (gr. Apis), byk Merwer (gr. Mnewis) z Meroe

oraz Buchis z górnoegipskiego miasta Hermonthus (dzisiejsze Armant). Apisa
traktowano początkowojako wcielenie boga Ptaha, a następnie Ozyrysa. Ten byk
kultowy, powstały według wierzeń z promienia słonecznego, posiadał swój dwór
koło bramy świątyni Ptaha znajdującej się w Memfis. Najstarszy dokument

dotyczący Apisa pochodzi z czasów panowania Chasechemui z II dynastii.
Zachował się w formie tekstu wyrzeźbionego w kamieniu, którego wiek oceniono
na 2800 lat. Ponadto znaleziono wizerunki Hathor na palecie faraona Narmera,
jak również bukrania zdobiące wyroby ceramiczne z okresu Nagada II. Na

marginesie można dodać, że kult byków był najbardziej jednak rozpowszechnio-
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ny na Krecie, gdzie w czasie prac wykopaliskowych odkryto pochodzące z okresu

minojskiego podwójne topoiy udekorowane głowami byków. Stanowiły one

kreteński znak boskości. Istnieje też pogląd, że kult ten dotarł do wymienionej
wyspy z Bliskiego Wschodu, a do takiego przypuszczenia skłaniają nas bukrania

(głowa byka używana w formie symbolu), znane w północnej części Iraku już
w 4500 roku p.n.e. (Kopaliński 1990, Hyams 1974).

Wyjątkowe znaczenie Apisa na obszarze całego Egiptu wiąże się między
innymi z aspektami królewskimi symboliki byka. Teksty odczytane z piramid
wskazują, że Jego członek kojarzono z fallusem króla, któremu w ten sposób
gwarantowano zdolność płodzenia również w pozaziemskiej wędrówce. Najwy
ższy stopień sławy Apisa wymagał, aby odznaczał się on szczególnie dodatnimi
walorami fizycznymi. Szczytem doskonałości była czarna barwa z białymi pla
mami, grzbiet o ściśle zarysowanym kształcie i trójkątne znamię na czole.
Poszukiwaniem odpowiedniego kandydata zajmowała się specjalna ekipa złożo
na z wybranych kapłanów, a za szczęśliwego uważał się ten, u którego odkryto
dostojnego wybrańca, bo był to znak łaski niebios. Wytypowany byczek przeby
wał w specjalnej rezydencji razem ze swymi piastunkami, czyli dojnymi krowami
do czasu, gdy nadawał się już do uciążliwej podróży. Transportowano go do

zlokalizowanej nad Nilem miejscowości Nilopolis, gdzie przebywał 40 dni. O jego
boskiej atrakcyjności świadczy fakt, że był często odwiedzany przez młode

niewiasty obnażające przed nim narządy płciowe, aby skierować w swoim
kierunku płodność byka. Podczas pełni Księżyca traktowanej jako czas magiczny
byczka-elekta przewożono w przepysznie udekorowanej barce do jego stałej
siedziby w Memfis. Tam obsługiwali go kapłani i odprawiali modły rytualne.
Natomiast w sąsiednim pomieszczeniu byk posiadał harem złożony ze specjalnie
wyselekcjonowanych krów. W przypadku śmierci zwłoki Apisa balsamowano,
a następnie odprowadzano tam, gdzie miał spoczywać wiecznie. Ceremonie

pogrzebowe zajmowały cały dzień, a ważną czynnością obrzędową było „otwarcie
ust” mające ożywić zmarłego poprzez wznowienie oddychania. Pochówek odby
wał się przy współudziale ogromnych rzesz ludzkich, a lament licznych płaczek
miał odstraszać złe moce. Mumie Apisów przechowywano w rozległych galeriach
w miejscowości Sakkara koło Kairu. Można jeszcze dodać, że katakumby tych
świętych byków zostały odkryte w latach 1850-1852 przez archeologa francu
skiego, A. E. Mariette’a i nazwane Serapeum (Myśliwiec 1993).

W starożytnym Egipcie krowy utożsamiano z boginią nieba i opiekunką
kobiet — Hator z Dendera w pobliżu Teb, którą wyobrażano w postaci krowy
z dyskiem słonecznym lub jako niewiastę z krowimi rogami, między którymi
znajdował się dysk słoneczny. Czasem była uwidaczniana w podobiżnie hipopo
tama, lecz zawsze z przydomkiem „Złota”. Jako bogini płodności Hator brała

czynny udział w przyjściu na świat dziecka, a ponadto uważano ją za patronkę
urody, miłości i małżeństwa (Cotterell 1993). Do powyższych wywodów dołą
czyć jeszcze należy znany z opowieści biblijnych kult złotego cielca uprawiany
przez Żydów po wyjściu z Egiptu, i to w najbardziej nieodpowiednim okresie, bo

wówczas gdy Mojżesz rozmawiał z Bogiem na górze Synaj. Godzi się jednak
pamiętać, że nie był to odosobniony przypadek, gdyż również król Izraela,
Jeroboam I (X wiek p.n.e.) wystawiłjednego cielca w Betelu, a drugiego w Dan.
Warto też przypomnieć, że ofiarowywanie Bogu młodych byków należało wówczas
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do powszechnego zwyczaju. Miało to miejsce między innymi podczas uroczysto
ści religijnych ku czci Apollina, Hermesa i Demeter, a najdawniejszy obraz

ukazujący składanie bydła na stosie pochodzi z około 1400 roku p.n.e. Znale
ziono go w ruinach minojskiego pałacu na Krecie (Kopaliński 1990).

Kolejnym ssakiem godnym uwagijest koń, którego od zamierzchłych czasów
składano na ofiarę bogom słońca, wód i podziemi. Uśmiercano go również
i grzebano razem z panem, aby mu służył w życiu pozagrobowym. Dowodem tego
są kurhany scytyjskie, grobowce faraonów, a w Iliadzie Homera widnieje wzmian
ka o czterech przepysznych rumakach Achillesa na stosie jego przyjaciela
Patroklosa. Koń figurował też w mitycznych postaciach bóstw i demonów. Bóg
słońca Helios wyjeżdżał codziennie na rydwanie zaprzęgniętym w cztery rumaki
i przemierzał kosmos, dając ludziom światło oraz ciepło, a Posejdona uważano

za stwórcę konia. W naszej pamięci utrwalił się ponadto zaczerpnięty z mitologii
greckiej Pegaz (gr. pegasos „rumak źródlany”, od pege — źródło), koń skrzydlaty
urodzony z krwi Meduzy najgroźniejszej z sióstr gorgońskich, w momencie gdy
Perseusz odrąbał Jej głowę. Pod uderzeniami kopyta Pegaza wytrysło źródło

Hippokrene (końskie źródło) na górze Helikon, miejscu pobytu meduz, stąd
literacki symbol natchnienia poetyckiego. W Biblii koń jest zwiastunem klęski
i zagłady „Od Dan słychać parskanie rumaków najeźdźcy, cała ziemia drży od

głośnego rżenia jego ogierów, ciągną, by pożreć kraj i to co w nim jest” (Jere
miasz. 8, 6). W proroczej wizji św. Jana zawartej w ostatniej księdze Nowego
Testamentu czterej jeźdźcy Apokalipsy są zapowiedzią największych nieszczęść:
Zabór, Mord, Głód i Śmierć na białym, czerwonym, wronym i płowym koniu.

W sztuce chrześcijańskiej koń symbolizował odwagę oraz hojność i dlatego jest
atrybutem św. Jerzego, Marcina, Maurycego, Wiktora, Eustachego i Huberta.

Jego podobizny w katakumbach przypominały wierzącym o nicości istnienia

ziemskiego (Kopaliński 1991, Mały słownik kultury antycznej. Grecja, Rzym.
1976).

Do szczególnie cennych zwierząt ofiarnych należały białe ogiery. Niektórych
bogów przedstawiano również w postaci koni, jak Demetera, Hadesa Posejdona
i Heliosa, zaś innych uważano za poskromicieli dzikich koni oraz inicjatorów ich

domestykacji, wśród których byli między innymi Posejdon, Atena, Helios, Zeus,
Erichtonios, Laomedon, Herakles i inni. Germanie uznawali konia za zwierzę
święte, stąd jego liczne wyobrażenia na skałach i amuletach, a w sagach oraz

pieśniach Eddy znajdujemy sporo opisów świadczących o tym, że odgrywał on

wielką rolę również w magii. Najwyższy bóg z rodu Azów — Odyn występował
często w ludzkiej fantazji jako jeżdżiec na ośmionogim rumaku Sleipnirze
unoszącym gojak wiatr na krańce świata. Jego posłanki Walkirie pędziły konno
na plac boju i zabierały poległych do Walhalll. Ogier utożsamiał siłę i płodność,
a ponadto ugruntowało się przekonanie, że może on przemieniać wrogów w ko
biety i zgwałcić je. Przypisywanie koniowi magicznych właściwości było szcze
gólnie znane w Skandynawii, gdzie chłopi zakopywali głowy końskie pod podłogą
swych domów lub stajni, aby chronić się przed złymi mocami 1 wszelkim

nieszczęściem. Natomiast w razie ciężkich chorób zwierząt zalecano nabić głowę
konia na tykwę, z tym że pysk miał być zwrócony ku północy (Kopaliński 1991,
Adamus 1970).
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Na wzmiankę zasługuje też legendarny koń Al-Burak, który pewnej nocy
przeniósł Mahometa z Mekki do Jerozolimy, skąd prorok poprzez siedem niebios
dotarł aż poza tajemnice zasłony do boskiego tronu. Ten mityczny wierzchowiec
o ludzkiej twarzy, nieco większy od osła, miał sierść z pereł, grzywę ze szmarag
dów, ogon z rubinu, oczy jaśniejsze od słońca, a nogi wielbłąda. Poza tym miał
stale poruszające się uszy oraz dwa skrzydła. Jego siodło zdobiły perły i szla
chetne kamienie, łęki składały się z czystego złota, a rzemienie z blasku boskiej
chwały. Cugle były sporządzone z rubinów, szmaragdów i topazów, a oprócz tego
ten cenny wierzchowiec korzystał z ochrony aniołów. Podobny schemat widnieje
w mitologii Celtów, gdzie występuje bogini Epona (w języku celtyckim „klacz”)
siedząca na koniu lub prowadząca dwa rumaki i niejednokrotnie trzymająca
w ręce gałąź kwitnącej jabłoni. Uwielbiany przez Celtów koń symbolizował
u wszystkich ludów indoeuropejskich kult słońca i był związany zazwyczaj
z bóstwami, na przykład w Grecji z Apollinem (Piwiński 1989, Gąssowski 1987).

Nie spoób pominąć mitycznego konia trojańskiego zbudowanego z drewna
i ustawionego przez Greków pod murami Troi w dziesiątym roku wojny. Lekko
myślni Trojanie wprowadzili go do miasta, a w nocy wyszli wojownicy, otworzyli
bramy i wpuścili wojska greckie. Nieco inną wymowę ma latający koń z opowieści
o hebanowym koniu z Tysiąca i jednej nocy, a także Clavileno (hiszp. „Kołko-
wiec”), magiczny drewniany rumak o zdolności poruszania się w przestworzach.
Dosiadł go tytułowy bohater powieści M. Cervantesa, Don Kichot wraz ze swoim

giermkiem Sancho Pansą w celu wyjazdu na spotkanie z olbrzymem Malambru-
no. Koń nie chciał się ruszyć i spłonął od zapalonych kłaków przytkniętych mu

do ogona (Mały słownik kultury antycznej. Grecja Rzym 1976, Kopaliński 1988).
Wielka popularność niedźwiedzia niejest również dziełem przypadku. W mi

tologii greckiej był poświęcony Artemidzie — bogini lasów, gór, łowów i dzikich

zwierząt oraz boginiom zemsty — eryniom. Znany pisarz i uczony rzymski
Pliniusz Starszy (63-79) w swym dziele Historia naturalna wyraził przypuszcze
nie, że niedźwiedzie przychodzą na świat w postaci nieuformowanego kawałka

mięsa i są modelowane przez samicęjęzorem o sylwetce misia. Atrakcyjność tego
poglądu zadecydowała o tym, iż dotrwał on aż do XVIII wieku. Drapieżnik ten

miał nie mniejsze znaczenie w Azji, a zwłaszcza wśród pierwotnych ludów Syberii.
Wyjątkową estymą cieszył się u Gilaków, którzy uważali, że jeżeli zginą w zma
ganiach z niedźwiedziem, to ich dusza przejdzie w jego ciało. Schwytane zwierzę
wspólnie karmiono, otaczano opieką i okazywano mu cześć oraz szacunek.
W każdej chacie był serdecznie witany i przyjmowanyjak najdostojniejszy gość.
W ostatnią noc przed zabiciem i przygotowaniem uczty dla wszystkich miesz
kańców osiedla prowadzono go po skutej lodem rzece i wówczas nikomu nie
wolno było zasnąć. W dzień powtarzano tę czynność ponownie, okrążając trzy
razy przerębel, z którego kobiety czerpały wodę. Przy końcu ceremonii niedaleko
wioski uśmiercano niedźwiedzia strzałami z łuku a miejsce to uważano za święte
i dlatego oznaczano je prętami, z których zwisała obnażona kora. Są one

traktowane przez Gilaków i Ajnów jako ważne symbole nieodzowne podczas
trwania różnych uroczystości religijnych (Kopaliński 1991, Kuczyński 1972).

Warto odnotować, że w Piśmie Świętym dostrzegamy tylko osiem wzmianek

o niedźwiedziu i są one interpretowane w sposób dość różny. Wybitny filozof
i teolog chrześcijański Oiygenes (około 185-254) dopatrywał się w niedźwiedziu
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siedliska ciemnych mocy i zesłanych na ziemię demonów, a św. Hieronim
traktował go ambiwalentnie; wystarczy wspomnieć, że słowa zawarte w Księdze
Ozeasza (13, 8): „Napadnę na nich jak niedźwiedzica, której wzięto młode
i rozedrę w piersi ich serce” posłużyły mu do przyjęcia tego ssaka za symbol
Chrystusa siedzącego. Natomiast w tekście o rozszarpaniu dzieci drwiących
z proroka Elizeusza dostrzega w niedźwiedziach zapowiedź pojawienia się cesa
rzy rzymskich Wespazjana i Tytusa, którzy krwawo stłumili powstanie Żydów,
a miała to być w jego przypuszczeniu kara za brak wiary w boga. Oprócz tego
niektórzy autorzy dopatrywali się w niedźwiedziu przemocy groźnej dla kościoła,
utożsamiając moc jego łapy z siłą szatana atakującego owczarnię Chrystusa.
Ponadto diabeł zawoalowany w powłoce tego drapieżnika stanowił wyobrażenie
sekwestratora wiecznego potępienia i w tej postaci ugruntował się w średniowie
cznych naukach kaznodziejskich (Kiersnowski 1990).

W tradycji chrześcijańskiej również kota uznano za wcielenie szatana

i w związku z tym tępiono go niemiłosiernie. Najbardziej maltretowano osobniki

czarne, a w Niemczech i Flandrii podczas wielkiego postu zabijano prawie
wszystkie koty, z tym że niektóre zakopywano w ziemi, gdzie ginęły z braku

powietrza. Celtowie z Wysp Brytyjskich doszli do niebywałej wprawy w nadzie
waniu nieszczęsnych zwierząt na pal i smażeniu ich w ogniu. Trzeba jednak
pamiętać, że nie wszędzie dominowało takie barbarzyństwo. Wystarczy wspo
mnieć o kodeksie obowiązującym w południowej Walii, który zabraniał męczenia
i unicestwiania kotów. W XVI i XVII stuleciu sytuacja nie uległa zmianie,
ponieważ w Europie i Ameryce panował zwyczaj zamurowywania żywych kotów,
ażeby zginęły i wyschły celem przestrogi dla diabła i myszy. Nie raz zabijano je,
mumifikowano i z zasuszonym szczurem w pysku przytwierdzano do ściany
domu dla odstraszenia tych gryzoni. Ówczesną awersję do kota można uzasadnić

wieloma czynnikami. Odmienny od psa, trudny w kwestii podporządkowania się
człowiekowi, prowadzący nocny tryb życia, a na domiar złego podejrzany o za
gadkowy związek z pełnią księżyca to tylko niektóre elementy nie przysparzające
mu wielbicieli. Niekiedy napawała ludzi trwogą elektryzująca podczas głaskania
sierść, jego „świecące” oczy w mroku oraz niepokojące objawy ataków astmy
u alergików uczulonych na włosy zwierzęcia. Warto też przytoczyć jedną
z siedemnastowiecznych opinii: „Kot więcej czyni zła niż dobra, jego pieszczot
należy się raczej obawiać niż pożądać, ajego ugryzieniejest śmiertelne”. Niemniej
jednak istniały również przeciwstawne spojrzenia dotyczące tego miłego ssaka.
Na przykład w Prowansji podczas uroczystości Bożego Ciała najładniejszego
kocura otulano w powijaki i noszono uroczyście w odpowiednim pudle, a ludzie

klękali przed nim, palili kadzidła i obdarowywali go kwiatami. Wyjątkowo silny
związek kota z praktykami okultystycznymi zaznaczył się na Dalekim Wschodzie,
a najbardziej znamienne spostrzeżenie pochodzi z Indii, gdzie w rezydencji
gubernatora położonej niedaleko Poona przez wiele lat obowiązywało ściśle

przestrzegane polecenie, aby każdego kota wymykającego się z pałacu utożsa
miać z Jego Ekscelencją i oddawać mu należne honory. Ten dziwny zwyczaj
wywodził się stąd, iż w dniu zgonu gubernatora Bombaju Sir Roberta Granta
w 1838 roku zauważono wieczorem kota wychodzącego z pałacu i spacerującego
po ścieżce odwiedzanej często przez gubernatora. Kapłani hinduscy wytłuma
czyli to zjawisko reinkarnacją czyli wędrówką dusz, a ponieważ nie udało się
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zidentyfikować danego kota, ustalono, że każdy wychodzący z rezydencji fronto
wymi drzwiami zasługuje na szacunek i traktowanie przysługujące gubernato
rowi. Jest rzeczą oczywistą, iż składanie hołdu tym wszystkim kotom dotyczyło
wyłącznie służby i wartowników hinduskich (Hyams 1974).

W Egipcie „kanonizowano” kota około 2500-2200 roku p.n.e., a niebawem

poświęcono bogini radości i zabawy Bast (Bastet). Wyobrażanoją w postaci kotki
lub niewiasty z głową kotki. Początkowo sprawowała ona funkcję opiekunki
miasta Bubastis, a następnie została zaliczona do naczelnych bóstw. Była
związana z księżycem, a ponadto traktowano jąjako siostrę i żonę boga Słońca,
Ra. Bubastis słynęło z cmentarzy, na których zgromadzono kocie mumie, bo
istniał obowiązek balsamowania zmarłego kota, zaś jego właściciel musiał
w ramach żałoby zgolić sobie brwi. Niekiedy chowanoje razem z zabalsamowany
mi myszami, aby zapewnić im pożywienie w zaświatach. Można jeszcze dodać,
że za świadome zabicie kota karano ludzi śmiercią, a nieraz zdarzało się, iżjeżeli
jakiś cudzoziemiec uśmiercił przypadkowo kota, to trudno było go uratować

przed zemstą rozgniewanego tłumu (Kopaliński 1990, Hyams 1974).
W przeciwieństwie do kota uległy człowiekowi pies był trochę inaczej przed

stawiany i dlatego nie doznał tylu przykrości i krzywd. W niektórych pojęciach
religijnych wartościowano go ambiwalentnie: przykładowo według Apokalipsy
św. Jana (rozdział XXII, werset 15) psa utożsamia się ze światem czarownic i złych
mocy, a w Starym Testamencie jest on wspomniany jako bezpański parias
żywiący się padliną. Rzucenie ciała wrogów psom na pożarcie poczytywano za

najgorszą hańbę dla człowieka. Natomiast zgodnie z wierzeniami dawnych
Persów pies zasługiwał w czasie uczty na poważanie równe wszystkim biesziad-

nikom, a ponadto istniało przekonanie, że nasza wędrówka pośmiertna w za
światy wiedzie drogą strzeżoną przez psy.

Według mitu greckiego Ateńczyk Ikarios w zamian za udzielenie gościny bogu
Dionizosowi został przez niego obdarowany winoroślą oraz tajemnicą produkcji
alkoholu. Gdy upił nim pasterzy, ci w przkonaniu, że chciał ich otruć, zabili go.
Zrozpaczona córka Erigona szukała bezskutecznie grobu ojca i dopiero pies
Ikariosa Majra wskazał jej to miejsce. Przysługa ta opłaciła mu się sowicie, bo

po śmierci znalazł stałe miejsce na niebie jako Procjon, najjaśniejsza gwiazda
w konstelacji Psa Małego (Canis Minoris). Jeżeli opuścimy sferę niebieską, to

niezwłocznie przypomnimy sobie niebywałą popularność wilczycy kapitolińskiej
uchodzącej za święte zwierzę rzymskiego boga wojny Marsa. Wierzono, że

karmiła swym mlekiem porzucone bliźnięta, Romulusa i Remusa, dzięki czemu

doczekała się utrwalenia na etruskiej rzeźbie z brązu (początek V wieku p.n.e.).
Ten posąg stał, jako godło Rzymu, w X wieku przed pałacem laterańskim,
a w 1471 roku został przeniesiony na Kapitol, gdzie znajduje się do dziś w Pałacu
Konserwatorów. Trzeba pamiętać, że podobizny ssących wilczycę bliźniąt wyko
nał w 1474 roku słynny włoski rzeźbiarz, złotnik i malarz, Antonio Del Pollaiuolo

(Kopaliński 1988, 1990).
Związek psa z podziemnym światem zmarłych sięga czasów najdawniejszych.

Trzygłowy pies Cerber stał na straży Hadesu, witał przyjaźnie wszystkich
wchodzących i rzucał się na tych, którzy pragnęli z powrotem wyjść na powierz
chnię ziemi. Psy były ofiarowywane bogini ciemności i krainy widm Hekate

odbywającej nocne biegi z pochodnią w dłoni. Powiązanie psa wojennego z bo-
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giem wojny Aresem zadecydowało o tym, że nie wpuszczono go do hieronu

(w starożytnej Grecji okrąg święty) Apollina w Delos i do Akropolu w Atenach,
a ponadto żaden pies nie mógł dotknąć kapłanów Jowisza — flaminów. Siedzibą
świętych psów był ośrodek kultu boga sztuki lekarskiej, Asklepiosa, w Epidau-
rze, gdzie trzymano Je razem z wężami, aby lizaniem leczyły ludzi. W sztuce

wczesnochrześcijańskiej pies uosabiał kapłana Jako przywódcy stada wiernych,
a w średniowiecznej symbolizował wierność, i dlatego figurował niejednokrotnie
na grobowcach u stóp swych opiekunów. Warto jeszcze dodać, że czas najwię
kszych letnich upałów, tak zwana kanikuła (z łac. canicula suczka), oznacza

Syriusza, który jest najjaśniejszą gwiazdą całego nieba w gwiazdozbiorze Psa

Wielkiego. Istniało przekonanie, iż Psia Gwiazda powoduje u psów wściekliznę
i z tego względu w Argos uśmiercano je masowo i składano bogom na ofiarę
(Kopaliński 1990, 1991).

W zakończeniu należy Jeszcze wspomnieć o jaguarze, który w Ameryce
Łacińskiej stanowił od najdawniejszych czasów uosobienie sił nadprzyrodzo
nych. W wierzeniach Indian był wyobrażany jako bóg z kłami, o czym świadczą
znalezione figurki bóstw z wyłupiastymi oczami i podwójnymi kłami. U niektó
rych plemion boliwijskich istniał zwyczaj nakazujący mężczyznom uzbrojonym
w drewnianą włócznię wyruszyć samotnie do lasu celem zabicia jaguara, bo

dopiero po spełnieniu tego zadania otrzymują status prawdziwego wojownika.
Natomiast w innych regionach ścisłe powiązanie czarownika z duchem jaguara
może wskazywać na dawną nietykalność jaguara i pumy. Jaguar symbolizuje
energię i potężną moc, którą czarownik musi sobie podporządkować. Uosabia
też płodność, o czym świadczą figurki przedstawiające współżycie jaguarów
z niewiastami. Indianie Guayali żyjący w puszczach wschodniego Paragwaju są

przekonani, że księżyc Jest stale zagrożony atakiem mieszkającego na niebie

jaguara, a od agresji powstrzymuje go tylko trzask spalanego bambusa. Należy
odnotować, że podobne poglądy podzielają również Indianie Tupinamba z dorze
cza Amazonki oraz niektóre inne szczepy. Natomiast Indianie Majo przestrzegają
zasady, aby kapłanem biorącym udział ku czci jaguara zostawał człowiek

pogryziony przez niego. Wchodzi on wówczas w skład specjalnej kasty czarow
ników i podlega dwuletniej obrzędowej edukacji. Musi żyć w czystości i wystrze
gać się spożywania ryb oraz pieprzu. Każde odstępstwo od tych zasad grozi karą
wymierzoną przez jaguara. Z kolei Indianie Ipurina z basenu rzeki Purus
w Brazylii wierzą, że czarownika wybiera nadprzyrodzony jaguar i dlatego może

on, kiedy zechce, ukazać się w postaci tego zwierzęcia. Czasem czarownik po
śmierci staje się jaguarem, a dusze zwyczajnych śmiertelników przechodzą do

przodków. Zamordowani mogą powrócić z zaświatów, aby zemścić się za swoją
przedwczesną śmierć (Lips 1960).

Niełatwo wyjaśnić, dlaczego Jaguar u Indian Jest siłą nadprzyrodzoną, władcą
wszystkiego co żyje, zsyła deszcz, pożera planety, a ponadto występuje Jako

rodzic, opiekun i strażnik miejsc świętych, wysłannik bogów oraz zastępca
szamanów. Żyjąca na obszarze obu Ameryk puma posiada nie mniejszą siłę, lecz

nie odgrywa prawie żadnej roli w światopoglądzie Indian. Pozycja jaguara
pozostaje więc zagadką, gdyż uwypuklenie jego nocnej aktywności, sposobu
życia, a zwłaszcza zdobywania pokarmu, sprytu oraz zwinności to za mało dla

rozsupłania tej zagadki.
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Jego kult wiąże się przede wszystkim z szamanem, którego jaguar obdaro
wywał nadludzką mocą. Przeobrażony w tego drapieżnika stawał się panem życia
i śmierci, a poza tym piastował funkcje przewodnika dusz zmarłych zmierzają
cych do świata podziemnego. Tak więc nadprzyrodzony jaguar symbolizował
trwałą więź niebios, Ziemi i sfery podziemnej. Jako główne bóstwo olmeckiego
panteonu Jaguar — Potwór reprezentował uosobienie boga ognia — mocy
zarówno konstruktywnej, jak też destrukcyjnej ujawniającej się nie tylko w bla
sku słońca, gwiazd i błyskawic, lecz tak samo w erupcjach wulkanicznych.
Również bardzo ważny bóg aztecki kreujący różne postacie Tezcatlipoca —

Dymiące Zwierciadło posiada wszystkie cechy olmeckiego boga — jaguara.
Należy jeszcze dodać, że badacze prekolumbijskich kultur Mezoameiyki niejed
nokrotnie określają Olmeków Ludem Jaguara. Jest to słuszne z uwagi na

wyjątkową pozycję tego zwierzęcia w ich społeczno-religijnym światopoglądzie
(Kaczmarczyk 1984).

W tym krótkim artykule nie sposób omówić wszystkich przedstawicieli
zwierząt opiewanych w mitach, a ponadto będących przedmiotem kultu oraz

wierzeń. Związane z nimi rozpatrywane zjawiska są i będą długo obiektem badań
i dociekań wielu uczonych zajmujących się archeologią, historią i etnografią
pierwotnych kultur. To co zostało dotychczas zgromadzone przez różnych profe
sjonalistów, eksploratorów i podróżników wydaje się dość pokaźne, jak też

niezwykle wartościowe i dlatego jest rzeczą nieodzowną wyjaśnić Czytelnikom
na tych kilkunastu wybranych przykładach, jak kształtował się antropomorfi-
czny stosunek człowieka do zwierząt i gdzie tkwią źródła zoolatrii mającej tak

ogromny zasięg w niektórych krajach. W ten sposób będzie można wyeliminować
sporo mylnych lub fałszywie interpretowanych pojęć ugruntowanych w psychice
społeczeństwa.

ANIMALS IN CULT, MYTH AND BELIEFS

Summary
The association of man with animals dates far back, and sińce very early times they have been

an object of worship resulting from the conviction that they represented demons or ruthless gods
on whom human fates did depend. As it was impossible to discuss all the animals connected with
cult, myths and beliefs, only some selected examples, arranged systematically from invertebrates to

vertebrates, have been discussed. They illustrate the origin of the anthropomorphic attitude ofman

to animals, and the sources of zoolatry which in some countries was a widespread phenomenon.
The data presented may permit to correct several erroneus concepts or misinterpretations well
established in human societes.
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LAS NATURALNY PRZYJAZNY LUDZKOŚCI

Gwałtownie wzrastające zapotrzebowanie na surowce dynamicznie rozwija
jącego się gatunku ludzkiego przy ograniczonych możliwościach produkcyjnych
planety Ziemi to częsty temat dyskusji i sporów ekonomistów, ekologów, filozo
fów, debat politycznych i rozważań teologicznych. Ich rezultatem są strategiczne
modele, długookresowe prognozy, czy wizje dające nieraz skrajnie różne proje
kcje świata przyszłości: od optymistycznych po katastroficzne. Szczególnie
gorąca dyskusja toczy się wokół wpływu cywilizacji na środowisko przyrodnicze.
Sporów tych nie widać końca, gdyż zjednej strony solidnie okopali się „materia
liści”, traktujący przyrodę jako nie-konieczny wytwór sił natury oddziałujących
na substancję materialną, a z drugiej „głębocy ekolodzy” uznający metafizyczny
charakter istnienia przyrody. Jedni, opierając się na znajomości (choć zawsze

tylko cząstkowej) praw przyrody, dążą do optymalizacji funkcjonowania przyrody
z punktu widzenia potrzeb człowieka poprzez jej regulację. Drudzy stają w ob
ronie cierpiącego bytu przyrody. Łatwo tu dostrzec echo kryzysu filozofii przyro
dy, sygnalizowanego na początku wieku przez A. N. WHlTEHEAD’a (1920). Myśli
ciel ten określił przyrodę jako niepowtarzalne zdarzenie, fakt składający się
z wielu wzajemnie powiązanych czynników. Mówiąc o przyrodzie z konieczności

operujemy abstrakcjami. Chcąc lepiej poznać fakt systemu naturalnego, obser
wujemy jego czynniki, które stając się obiektami badawczymi, uzyskują status

zdarzeń. Synteza licznych abstrakcji odpowiadających czynnikom składowym
zdarzenia da wierniejszy jego obraz niż jednorodna charakterystyka całości.

Konflikt „produkcja — ochrona” najwyraźniej uwidacznia się, gdy dotyczy
najbogatszych lądowych ekosystemów — lasów. Tu wyrazicielami argumentów
o podłożu materialistycznym są leśnicy („zapewnienie ciągłości produkcji”,
„ochrona czynna”, „przebudowa drzewostanów” itp.). Nonkonformistyczni opo
nenci widzą zaś w lesie byt, dla którego człowiek z definicji stanowi śmiertelne

zagrożenie.
Bioekonomika to zdaniem profesorów Instytutu Badawczego Leśnictwa,

A. Klocka i K. Rykowskiego oraz G. Oestena z Uniwersytetu we Fryburgu, szansa

na zabezpieczenie przetrwania lasów o charakterze naturalnym przy jednoczes
nym zaspokojeniu społecznego zapotrzebowania na drewno. Ich opracowanie pt.
Bioekonomika — szansa trwałego rozwoju gospodarstwa leśnego (Klocek
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i współaut. 1994) posiada formę pasjonującego dialogu autorów, reprezentują
cych dwa różne spojrzenia na ekosystem leśny: ekonomiczne i ekologiczne.
Według pierwszego las Jest czynnikiem produkcji (korzyści materialnych i nie
materialnych), dla drugiego stanowi system naturalny charakteryzujący się
określoną złożonością, różnorodnością, stabilnością. Rozważania te, silnie zako
rzenione we współczesnych teoriach ekonomicznych oraz w teorii systemów
i informacji, stanowią próbę przeciwstawienia się „nowemu podziałowi świata:

Eko(logiczny) — Eko(nomiczny)”.
W tym celu autorzy postulują zastąpienie klasycznej ekonomii ekonomią

uwzględniającą szeroko rozumianą użyteczność i funkcję transformacji. Funkcja
użyteczności (preferencji) wyraża subiektywne odczucia społeczne (jako pochod
ne komfortu materialnego, stanów emocjonalnych, itp.), a funkcja transformacji
określa ilościową kombinację dóbr (np. produkcji materialnej i wartości estety
cznych). Zastosowanie takiego modelu jako podstawy ustalania zasad gospo
darowania zasobami leśnymi (np. funkcja transformacji utrzymująca równowa
gę między powierzchnią lasu objętą ochroną i obszarem lasu produkcyjnego) nie
zadowoli wprawdzie ani „radykalnych ekologów”, ani „producentów”, ma nato
miast stanowić optymalne rozwiązanie z punktu widzenia interesów całego
społeczeństwa.

Zamiast ściśle deterministycznego modelu lasu normalnego autorzy sugeru
ją zastosowanie modelu lasu celowego, uwzględniającego element nieprzewidy-
walności przy przejściu z jednego do drugiego stanu (na przykład z jednej do

drugiej klasy wieku).
Zachowanie się ekosystemu w zależności od czynników zewnętrznych (w tym

czynnika antropogenicznego) odniesiono do II zasady termodynamiki. Interpre
tację zjawisk ułatwia zastosowanie uniwersalnego języka cybernetyki: istota

zagospodarowania produkcyjnego lasu sprowadza się do uproszczenia struktur

(produkcja pierwotna koncentrować się ma w wybranych elementach, na przy
kład w drewnie sosnowym) i do powstawania nadwyżek energii nie związanej.

Niezwykle interesującym i pożytecznym mogłoby się okazać odniesienie

dyskutowanych hipotez do rzeczywistego obiektu leśnego, gdzie silnie uwidacz
nia się konflikt interesów „ekonomicznych” i „ekologicznych”. Puszcza Białowie
ska, wokół której od pewnego czasu toczy się ożywiona publiczna dyskusja, może

stanowić doskonały poligon dla weiyfikacji hipotez oraz podstawę do nowych
generalizacji.

Niektóre stwierdzenia jak to, że „Las bez chorych i martwych drzew nie jest
układem stabilnym, ergo — zdrowym”, zawarte w omawianym opracowaniu,
znajdują swoje odniesienie w cechach rzeczywistych naturalnych ekosystemów
leśnych Puszczy Białowieskiej.

Przedstawiony tok rozumowania, prowadzący do określenia „optymalnej
kombinacji intensywności procesów użytkowania i ochrony lasu”, jednak oparty
został na modelu nie uwzględniającym sytuacji polegającej na produkcyjnym
zagospodarowywaniu ostatnich istniejących naturalnych ekosystemów leśnych.
Podstawą modelujest ortogonalny układ „korzyści materialnych” (użytkowania)
i „korzyści niematerialnych” (ochrony str. 8-14). Tymczasem w przypadku lasu

naturalnego „korzyści niematerialne” stanowiąjego główną wartość. Produkcyj
ne zagospodarowanie takiego lasu powoduje zmianę charakteru ekosystemu, co
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oznacza zmianę obiektu ochrony i użytkowania: „upraszczanie struktury głów
nych producentów w ekosystemach leśnych (...) i (...) struktury całego ekosyste
mu leśnego” w „celu wzrostu wartości produkcji ukierunkowanej oczywiście na

drewno” (str. 23). Układ „korzyści materialnych” i „niematerialnych” przestaje
więc być ortogonalny.

Wydaje się, że w takim przypadku właściwszym mógłby się okazać model

przestrzenny, w którym wartość użytkowania (U) stanowiłaby funkcję intensyw
ności zagospodarowania (wyrażonej np. przez nakłady I) oraz stopnia przekształ
cenia ekosystemu naturalnego, decydującego o jego możliwościach produkcyj
nych (w sensie ciągłej produkcji surowca drzewnego, P): u = F(i,p). Zmienne I i P
nie sąjednak zmiennymi niezależnymi, ponieważ możliwości produkcyjne drze
wostanu ulegają zmianom pod wpływem intensyfikacji produkcji: p = f(i).
Funkcję określającą wartość użytkowania można więc sprowadzić do postaci
u = F(i,f(i)) — ryc. 1.

Ryc. 1. Wartość użytkowania rębnego (U) jako funkcja nakładów (I) oraz stopnia
przystosowania ekosystemu do pełnienia przezeń funkcji produkcyjnej (przekształcenie

ekosystemu P), w przypadku wszczęcia użytkowania w ekosystemie naturalnym.

Nawiązując do teorii systemów, przedstawiono opcje działania leśnika w ob
liczu wystąpienia zaburzenia w ekosystemie (Klocek i współaut. str. 19-20).
Zakładając zewnętrzny charakter zaburzeń, utożsamiając je ze zjawiskami ne
gatywnymi, zewnętrznymi wględem ekosystemu (zanieczyszczenia ?), autorzy
podają 3 możliwe strategie postępowania: a) przez eliminację zaburzeń, b) przez
kompensację zaburzeń, c) przez wyrównanie odchyleń. Dotyczy to większości
lasów zagospodarowanych, które ze względu na uproszczenie ich struktury stały

15 — KOSMOS
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się wyjątkowo wrażliwe na oddziaływanie czynników destrukcyjnych. Tymcza
sem, pozostałości lasu naturalnego zwykle zajmują tereny stosunkowo czyste,
gdzie trudno stwierdzić bezpośredni wpływ zanieczyszczenia powietrza atmosfe
rycznego na ekosystemy. Zaburzenia, stanowiące mechanizmy ograniczające
biomasę rośliny przez jej częściowe, bądź całkowite zniszczenie (Grime 1979),
o zewnętrznym w stosunku do fitocenozy pochodzeniu (Grubb 1985), są istot
nymi elementami funkcjonowania naturalnego ekosystemu (np. wiatrowały),
stanowiącego układ samosterujący. Różnego typu zaburzenia naturalne (często
niechętnie widziane przez leśników) przeciwdziałają stagnacji i gwarantują
specyficzną strukturalną różnorodność ekosystemu. W przypadku lasu natu
ralnego więc jedynie zapewnienie swobodnego funkcjonowania ekosystemom
(którego wyrazem są zakłócenia właśnie) oraz, Jeśli możliwe, ograniczenie wpływu
zaburzeń antropogenicznych stanowi gwarancję zachowania ostatnich fragmen
tów naturalnych ekosystemów leśnych.

Czytając omawiane opracowanie można odnieść wrażenie, że ścisła ochrona

ekosystemów leśnych stanowi alternatywę dla pomyślnego rozwoju ekonomicz
nego społeczeństw. Autorzy piszą, że w przypadku zachowania ekosystemów,
gdzie „cała energia wiązana w procesie fotosyntezyjest prawie w całości zużywa
na na oddychanie samożywnych roślin i cudzożywnych organizmów zwierzęcych
oraz mikroorganizmów (...)’’, gdzie „nie występuje nadwyżka energii wolnej”, „nie
będzie miejsca dla człowieka” (str. 23). W streszczeniu pada zasadnicze pytanie:
„Whome are then those ecosystems to be protected, restored and preserved for?
Is this only a matter of naturę protection for the naturę itself?”. Czy troska ta

w sytuacji, gdy zdecydowana większość ekosystemów lądowych (w Europie
prawie wszystkie) dawno utraciła naturalny charakter, jest wystarczająco uza
sadniona? Prowadzone analizy dotyczące ekonomicznego aspektu ochrony róż
norodności biologicznej wskazują, że zarówno w skali lokalnej, jak i globalnej
zachowanie terenów o wysokiej różnorodności nie wymaga wysokich nakładów
i poświęcania cennych dla gospodarki obszarów (Huston 1993). Według aktual
nych danych (Pilipowicz 1995) rezerwaty przyrody i parki narodowe w Polsce

zajmują zaledwie 1,21% powierzchni kraju, a łączna powierzchnia leśna parków
narodowych i leśnych rezerwatów przyrody wynosi około 1665 km2, czyli 0,53%

powierzchni kraju i około 2% powierzchni leśnej.
W tej sytuacji należy rozważyć, czy ostatnie fragmenty „lasu prawdziwego”

(określenie J. Paczoskiego) muszą dostarczać drewna. Można byłoby je zacho
wać tak, jak zachowuje się i dba o cenne zabytki kultury materialnej dla

zaspokojenia duchowych potrzeb człowieka. Potrzebuje on ich także jako źródła

informacji o naturalnych procesach oraz żelaznej rezerwy szeroko rozumianej
bioróżnorodności.

Nawiązując wreszcie do wspomnianej na wstępie whiteheadowskiej koncepcji
przyrody, należy zwrócić uwagę na niebezpieczeństwo, jakie może nieść zasto
sowanie tak szerokiej abstrakcji jak „las” w analizach ekonomicznych. Jest ona

wypadkowąjednostkowych informacji (np. wiek drzewostanu, skład gatunkowy,
typ gleby), tymczasem las w rzeczywistości stanowi fakt o niezwykle złożonej
strukturze, na którą składają się wzajemne relacje niezliczonych czynników
będących przedmiotem badań przedstawicieli wielu nauk przyrodniczych.
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Podsumowując, należałoby podkreślić konieczność wyraźnego rozgranicze
nia pomiędzy celami ochrony realizowanymi w lasach wielofunkcyjnych i ochro
ną konserwatorską, której nadrzędnym celem jest zachowanie zagrożonych
istniejących jeszcze wzorców systemów naturalnych. O ile realizacja pierwszego
poddaje się mniej lub bardziej skomplikowanej kalkulacji ekonomicznej, pełna
ewaluacja podstawowego efektu ochrony konserwatorskiej jest, jak na razie,
zadaniem trudnym do wykonania. Oszacowanie niezwykle złożonych korzyści
pochodnych ochrony konserwatorkiej stanowi poważne wyzwanie dla nauk

ekonomicznych i może się przyczynić do podniesienia skuteczności starań
o objęcie ochroną zagrożonych pozostałości naszej przyrodniczej spuścizny.

THE MANKIND — FRIENDLY NATURAL FOREST

Summary
The theoretical work by Klocek A., Oesten G., Rykowski K. (1994) dealing with the problem of

incompatibility between forest conservation and management contradictlons is discussed. The
authors propose a concept ofbioeconomy aiming at rationalization the intensity oftimber production,
and at maintaining vital areas of natural forests. The theory of systems, cybemetics, and modem

economy were taken advantage of in consideration of the energy flow through the forest.
The authors’ statement that there might be no place left for man in the case ofstrict conservation

offorest areas, Is ąuestloned. The management ofthe remaining natural forests for timber production
leads to destruction of their specific structure and organization, which are their biggest value (also
economical). According to economical analyses of protected areas and considering that preserved
forest areas in Poland cover only 2% of the whole forest lands, the problem of competition between
social demand for timber and interests of forest conservation seems exaggerated.
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CZŁOWIEK — CZY POWSTAŁ TYLKO DZIĘKI PRZESUNIĘCIU
HORYZONTU EWOLUCJI DARWINOWSKIEJ?

Ewolucja form ożywionych, jeżeli podzielamy darwinowskie zasady doboru

naturalnego i walki o byt, przebiegała w dwóch mających nieporównywalną skalę
czasową etapach. W pierwszym nastąpiła dezintegracja materii nieożywionej,
która doprowadziła do powstania informacji zawierającej kod życia, do powsta
nia materii ożywionej. Pozostała w niej wieczna trwałość materii nieożywionej
ale z umiejętnością przeciwstawiania sięjej przez wykorzystywanie otaczającego
nieożywionego środowiska, przez wykorzystywanie zawartej w nim informacji,
przekształcanie jej i włączanie w ożywiony obieg. Tylko takie procesy mogły
zapewnić autonomię i ciągłość powstałej informacji życia. Równoległe wytworze
nie się mechanizmów doboru naturalnego, mechanizmów utrwalających tak

powstałą informację, jej niezmienność, stały się początkiem fundamentalnego
procesu ewolucji, nieustannego pogłębiania autonomii życia przez przeciwsta
wianie się kontroli otaczającego środowiska (Janion 1994).

Nosicielem informacji życia — informacji genetycznej stało się DNA. Konie
czne dla przetrwania tej informacji przeciwstawianie się materii nieożywionej —

środowisku, musiałojednocześnie zawierać w sobie, łączyć się równolegle z trwa
łą umiejętnością dostosowywania się do ruchu materii, Jej przekształceń. Stąd
molekularny zapis DNA w postaci sekwencji ułożenia nukleotydów przekształcił
się i utrwalił w prawie doskonały instrument przekazu i dziedziczenia tej
informacji — genotyp. Zapewniło to niezmienność i trwałość przekazywanej
informacji życia ale przez zmienne, z zaprogramowaną apoptozą, zdolne do

adaptacji w stosunku do tolerowanych przez genotyp zmian środowiska stru
ktury. Wykorzystywane przez dobór błędy w przekazie informacji stały się
podstawowym czynnikiem ewolucji, czynnikiem umożliwiającym dostosowywa
nie się do oporu i zmienności środowiska.

Doprowadziło to do ukształtowania się zintegrowanych genetycznie ale

wewnętrznie zróżnicowanychjednostek dzięki zachowawczości doboru zapobie
gającemu dużemu planowi bezużytecznych kombinacji. Ta coraz większa auto
nomia, uniezależnianie się od otaczającego środowiska, prowadziłajednocześnie
do coraz doskonalszej konkurencji. Konkurencji wewnętrznej, integrującej,
wykorzystującej przez selekcję wewnętrzne zróżnicowanie, jak i zewnętrznej,
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dezintegrującej, prowadzącej od potęgowania się izolacji genotypów przez wyko
rzystywanie różnych zasobów środowiska (Janion 1994)

Dobór naturalny utrwalając właściwości i cechyjuż istniejące maksymalizuje
wykorzystywanie otaczającego środowiska, prowadzi tym samym do coraz wię
kszego jego oporu doskonaląc i komplikując mechanizmy uniezależniające od

informacji płynącej ze środowiska. Ujawnienie się nowej cechy przystosowaw
czej, powstałej na skutek zmian płynących ze środowiska lub znaczącej zmiany
informacji genetycznej, wymaga pokonania podstawowej właściwości doboru —

jego zachowawczości. Cechy takie muszą osiągnąć określonąjakość i skalę, żeby
zaistnieć. Jako zbyt małe są tolerowane przez dobór i pozostają jako konieczny
obszar do wykorzystania przyszłej, prawdopodobnej zmienności gwarantującej
przetrwanie. Zauważalne przez dobór zmiany, muszą zawierać w sobie nowy,
potencjalny zasób nieistniejących dotąd możliwości, odmiennych umiejętności
wykorzystywania informacji niedostępnych dla innych (Gould 1991).

Należy ciągle mieć na uwadze, że powstanie życia i związany z tym proces
ewolucji oraz wszelkie jego mechanizmy zdążają niezmiennie do autonomii,
nieustannego uniezależniania się od kontroli otaczającego środowiska tak oży
wionego, jak i nieożywionego. Spełnia się to jedynie w zamkniętych, autonomi
cznych przez wspólną pulę genetyczną i zachodzących dzięki temu relacjach
międzyosobniczych, uniezależnionych w większym lub mniejszym stopniu od

środowiska, jednostkach.
Taką autonomiczną całością, podlegającą dostosowaniom dzięki wewnętrz

nym przekształceniom, zapewniającą „bezpieczną” zmienność w ramach tego
samego kodu genetycznego, jest gatunek (Janion 1995). Gatunek stanowi za
mkniętą dzięki wewnętrznym relacjom, izolowaną, chroniącą swój genetyczny
kod, swoją behawioralną autonomię, strukturę — poziom biologiczny. Wykształ
ciły się też w związku z tym mechanizmy uniemożliwiające krzyżowanie się
z innymi gatunkami i przez to utratę uzyskanej odrębności, ale też i możliwości

innego wykorzystywania informacji płynących ze środowiska. Istnienie gatun
kówjest chyba najbardziej przekonywającym dowodem na brak form przejścio
wych, przyjmując dobór naturalny jako podstawowy czynnik rozwoju świata

organicznego w procesie jego ewolucji. Nawet wbrew pozornej oczywistości, że

wszelkiego rodzaju krzyżówki mogłyby umożliwić szybkie i lepsze dostosowanie
do zmieniających się warunków, do „postępu” ewolucji, to takie kombinacje
w naturze w ogóle nie zachodzą. Jest to przejawem ostro przestrzeganego
konserwatyzmu i z zasady wszystkie kombinacje z innymi genotypami są
skazane na niepowodzenie albo natychmiast albo przez uniemożliwienie ich

kontynuacji.
W tym potęgującym zachowanie odrębości i autonomii procesie uniezależ

niania się od kontroli środowiska i zachowania czystości genotypu, coraz

wyraźniej wyodrębniają się i różnicują przez kształtujące się między nimi relacje
osobniki. Osobnik ostatecznie staje się Jedynym i podstawowym podmiotem
procesu ewolucji. W związku z tym obok zawartej w genotypie ciągłości informacji
genetycznej kształtuje się buforowa, opóźniająca i neutralizująca kontrolę śro
dowiska, chroniąca genotyp informacja — informacja relacji międzyosobniczych.
Jest to informacja bahawioralna (Janion 1991). Umożliwiła ona wytworzenie się
kalejdoskopu relacji międzyosobniczych, a na tej drodze nieograniczonych wręcz
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możliwości szybkich, plastycznych dostosowań w ramach genotypu populacji
utrzymania już uzyskanej niezależności od kontroli środowiska i pogłębiania
autonomii życia. Powstają coraz bardziej skomplikowane struktury socjalne
przekształcające rywalizacje i konkurencję między osobnikami w kontrolowany
hormonalnie mechanizm wzajemnych współzależności, w konkurencję integru
jącą. Powstają wzmacniające konkurencję integrującą i autonomię osobniczą
różnego rodzaju struktury hierarchiczne, umożliwiające i optymalizujące rozród,
rozwój i przeżycie.

W ramach tak przebiegającej ewolucji i coraz większego różnicowania się
gatunków, doskonalą się sposoby pokonywania oporu środowiska przez coraz

większą rolę, jaką zaczynają odgrywać relacje międzyosobnicze. Równolegle
następują też zmiany genetyczne i dobór naturalny wyróżnia gatunek, w którym
relacje międzyosobnicze w pokonywaniu kontroli środowiska zaczynają odgry
wać szczególną rolę. Stało się to w następstwie wyselekcjonowania i powstania
dostosowania „pełnego nadziei stworu”, dostosowania, które przez konkurencję
międzyosobniczą doprowadziło do poczucia własnej odrębności i świadomej jej
obrony. Wpłynęło to zasadniczo na rolę, jaką dotąd spełniały relacje międzyosobni
cze.

Nabierają one nowego, nieistniejącego do tej pory wymiaru i następuje czas

kształtowania się nieistniejącego, jakościowo różnego od wszystkich innych
środowiska, środowiska relacji międzyosobniczych. Relacje międzyosobnicze,
rywalizacja i stosunek społeczny są pierwotne w stosunku do powstania wszel
kich form samoświadomości (Horney 1994). Kształtująca się na podstawie
konkurencji integrującej i dezintegrującej samoświadomość, odrębność, łączyła
się, znajdowała oparcie w przywiązaniu do określonych form posiadania, tak

przez utożsamianie się ze współplemieńcami, jak i obiektami środowiska mate
rialnego. Były to konieczne, bezwarunkowe elementy wzmacniania poczucia
istnienia, odrębności, dążenia do przewagi i dominacji. Utożsamianie się ze

środowiskiem lub posiadaniejego części razem z nierozłącznie z tym związanym
poczuciem własnej autonomii było podstawowym etapem w ewolucji poczucia
świadomości. W środowisku tym przestają obowiązywać prawa doboru natural
nego a kształtują się bardzo szybko nowe prawa, prawa środowiska relacji
międzyosobniczych. Ewolucja zdążająca w kierunku wyzwalania się spod kon
troli środowiska naturalnego, opanowywania tego środowiska, nabiera niewia
rygodnego, nieporównywalnego z dotychczasowymi trendami rozwojowymi tem
pa.

Dzięki wykształceniu się nowego środowiska, środowiska relacji między
osobniczych, następuje przesunięcie dotychczasowego horyzontu ewolucji. Uzy
skanie kontroli nad środowiskiem naturalnym staje się udziałem Jednego gatun
ku, gatunku Homo. Kształtujące się środowisko relacji międzyosobniczych stwo
rzyło podstawę do ich sublimacji tak dalece, że stało się podstawą do powstania
nie opartych na zasadach bodziec — reakcja zachowaniach lecz zachowaniach

świadomych. Z ich pomocą środowisko to przekształciło się w środowisko

rodzinne, plemienne, socjalne. Dzięki doskonalącej się umiejętności komuniko
wania się i przekazywania ten utrwalający się sposób bycia stał się czynnikiem
różnicującym wewnętrznie poszczególne grupy terytorialne i stopniowo stał się
matrycą niezbędnych dla przetrwania zachowań, zachowań omijających świa-
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domość. Jednocześnie międzyosobniczy mechanizm kontroli środowiska, nie
zbędny dla przetrwania wspólnoty w opanowywaniu środowiska, kontroli ponad-
osobniczej, utrwala i rozbudowywuje też mechanizmy obrony osobniczej auto
nomii, mechanizmy wewnątrzsterowności. Ten mechanizm obronny funkcjonu
je równolegle do kształtujących się uzależnień wynikających z relacji między
osobniczych.

Zawiera w sobie nieustanne przeciwstawianie się tym uzależnieniom, inter-

rioiyzacji, jest stałą ochroną kształtującego się ja. Zachodzi to dzięki samoświa
domości przez umiejętność zniekształcania procesu odbioru lub zniekształcanie

odbieranych informacji. Ten niezwykły, wspaniały mechanizm przystosowawczy
umożliwił oderwanie się od niekorzystnych bodźców środowiska i podporządko
wanie się stymulacjom wewnętrznym, przez przetransponowanie czynników
środowiska zewnętrznego w kształtowane przez świadomość środowisko wewnę
trzne. Równocześnie też podstawowym wzmocnieniem tak kształtującej się
wewnątrzsterowności jest wzajemne szukanie potwierdzeń, akceptacji środowi
ska współplemieńców dla postaw, koniecznych dla przezwyciężenia lęku przed
niezrozumiałym, budzącym grozę światem otaczającym, stworzonym światem

symboli i znaczeń. Takie utrwalane i nie ulegające w czasie większym zmianom

postawy tworzą wielopokoleniowe matryce rozumienia określonych zjawisk,
zjawisk wymagających akceptacji osobnika jako wyrazu jego przystosowania,
jego sposobu na przetrwanie. Taki charakter stosunków międzyosobniczych,
tłumiących w celu lepszego przeżycia konkurencję i kształtujących społeczne
i socjalne relacje, stwarzajednocześnie poczucie niedosytu, ponieważja znajduje
oparcie w posiadaniu.

Utrwala się stałe poczucie ograniczoności zasobów środowiska, poczucie
środowiska niedostatku (Sartre w Puszko 1993), a dążenie do pokonania tej
świadomości staje się podstawowym elementem ludzkiej działalności. Rozwią
zaniem staje się praca. Ona też jest jednym z kluczowych czynników kształto
wania się relacji międzyosobniczych, relacji międzyludzkich, procesów społecz
nych, kształtującej się kultury. Prowadzi to do mechanizmów społecznych
utrwalających hierarchię, hierarchię ugrupowań dążących do niezależności,
odrębności połączonych Interesem w racjonalizowaniu wysiłku w stosunku do

uzyskanych korzyści. Wpływa to zwrotnie na kształtujące się bezpośrednie
relacje, jak i kształtujące się mechanizmy socjalne. Przymus narzucony przez
relacje międzyosobnicze, przez konieczność podporządkowania się autonomii

osobniczej wymaganiom rodziny, plemienia, wspólnoty pogłębia ukrywanie i du
rnienie wrogości i niechęci do współplemieńców, skierowuje je do wewnątrz do
siebie (Freud 1995).

Wzorce kulturowe, pamięć zbiorowa wspomagając ten proces przekształcają
go w poczucie winy, wstydu, lęku. Wzorce kulturowe decydują o tym, co jest
dobre a co złe, ustalają podstawy wartości. Złejest zawsze niepodporządkowanie
się nakazom, wymogom, regułom socjalnym, społecznym. Ewolucja przetrwania
środowiska międzyosobniczego, wspólnoty, plemienia, kulturyjest możliwa tylko
dzięki i przez przetrwanie jednostek (jednostki), przez co kultura staje się
niezwykle represyjna w stosunku do jednostki. Zgodnie z tymi prawami rozwoju
i przetrwania postępujący rozwój kultury stał się równoznaczny z postępującym
wzmacnianiem autonomii Jednostki. Świadomość, która od chwilijej zaistnienia
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była potencjalnym, trudnym do ogarnięcia wymiarem dostosowania, w którym
mogły się mieścić nieograniczone możliwości przeciwstawiania się kontroli ota
czającego środowiska, w tempie oszałamiająco szybkim stwarza środowisko
ducha. Następuje spirytualizacja materii.

Pogłębia się konflikt między Jednostką a otaczającym ją środowiskiem kul
turowym, konflikt przechodzący do wnętrza jednostki, konflikt pomiędzy jej
nieodpartymi namiętnościami, dążeniami a standardami moralnymi. Powoduje
to zrodzenie się pojęcia wolności, nieprzezwyciężonego dążenia do wyzwolenia
się spod dominacji zewnętrznej, całkowitego wyzbycia się kontroli środowiska

zewnętrznego, osiągnięcia nieograniczonej wewnątrzsterowności. Jednocześnie

najwyższą afirmacją, afirmacją jednostkowego bytu staje się całkowite zaprze
czenie prawom bytu i istnienia, śmierć za wolność. Pojęcie wolności, powstanie
relacji międzyosobniczych, które uwzględniały i rozwijały ten czynnik jako
czynnik dostosowawczy, przetrwanie, dostosowywanie się do zmieniających się
z rozwojem cywilizacji relacji międzyosobniczych przybierały różne formy.

Daje się to zaobserwować od początku kształtowania się świadomości. Od

początku istnienia wyrazem pragnień jednostki było poczucie bezpieczeństwa
i siły przez stopienie się i współuczestniczenie w stwarzającej poczucie posiada
nia a jednocześnie bezpieczeństwa i braku zagrożenia całości. Nie wyzwolona
„z tradycyjnych więzów jednostka ludzka, lecz trwała wspólnota, która ma

solidniejsze podstawy niż wola jednostek i cel wyższy niż uczynienie jednostek
szczęśliwymi” (Platon w Szacki 1983).

Jednostka powinna myśleć, czuć i chcieć tak, jak chcą inni i jak mu się
wydaje, że tak właśnie chce, powiną zatracać swoje ja. Powstają systemy myśli
i działań, które dostarczają jednostce układu orientacji i przedmiotu czci, kim

jest, jaki sens ma jej życie, co ma czynić i do czego dążyć (Fromm 1993). „Kiedy
bezpośrednie wyczucie formyjako siły stwarzającej stanie się w nas silniejsze,
wtedy pojmiemyjej grozę” (Gombrowicz 1990). Wyzwolenie się spod grozy formy
i poszukiwanie rozwiązań zagadki bytu i praw nim rządzących znajdują też

oparcie w koncepcjach zmierzających do przekraczania granic poznania. „Natura
rozumna, suwerenny podmiot moralny, pozbawiony związku z człowiekiemjako
częścią przyrody” (Kant w Szacki 1983) stanowi o prawach i decyduje o losie

człowieka, nie jest to w żadnym razie efektem relacji międzyludzkich lub praw
społecznych. „Jeżeli nie istnieje prawda transcedentalna, przez posłuszeństwo
wobec której człowiek zdobywa swą pełną tożsamość, to nie istnieje żadna pewna
zasada gwarantująca sprawiedliwe stosunki między ludźmi” (Wojtyła 1993).
Zmaganiem się innego rodzaju z zagadką bytu, świadomości istnienia, lęku przed
przemijaniem może być propozycja uwolnienia się od wszelkich więzów świado
mości, uznanie nieuchronności przeznaczenia, istnienia przypadkowego i bez

celu, całkowita depersonalizacja osobowości. Przesłanką do tego może być
rozumowanie, że samoświadomość jest właściwie niszczącą formą ewolucji, bo
uwolnienie się od przymusu i ograniczeń może mieć miejsce tylko za cenę

wykorzenienia woli.
Człowiek powstał dzięki przesunięciu horyzontu ewolucji darwinowskiej

przez uwolnienie się od praw doboru naturalnego. Jednak nie tylko. Dzięki
uzyskanej przez ten gatunek świadomości i nowemu wymiarowi relacji między
osobniczych powstała świadomość, poczucie autonomii i odrębności jednostki,
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możliwość kreowania własnego obrazu rzeczywistości, własnego świata wartości,
wewnątrzsterowności. Powstało środowisko psychiczne, środowisko ducha,
sztuki i piękna. Ewolucja świadomości poczęła zdążać w kierunku granic
poznania, przekraczania tych granic, przekraczania progu świadomości.

DOES THE HUMAŃ BEING AROSE AS A RESULT OF SHIFTING OF THE HO-

RIZON OF DARWINIANS EVOLUTION ONLY?

Summary

Humań being arose due to shifting of the horizon of darwinians evolution as a result of freeing
from the rules of natural selection. But not only to that. Thanks to selfconsciousness an individual

feeling of autonomy and separateness was developed what allowed for creation of all its own picture
of reality. A mental environment was developed, embracing psyche, art and beauty. Evolution of
consciousness develops towards the limit ofrecognition and passing the threshold ofconsciousness.
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SYMPOZJUM JURINE. ECHOLOKACJA U NIETOPERZY

(Sympozjum Jurine. Echolocation des chauves-souris)
Genewa, Szwajcaria, 18-20 listopada 1994

Pod tą nazwą w końcu listopada 1994 roku odbyła się w Szwajcarii między
narodowa konferencja na temat echolokacji nietoperzy. Została poświęcona
pamięci Louis’a Jurine, XVIII-wiecznego szwajcarskiego przyrodnika, obywatela
Genewy, który jednocześnie z L, Spallanzanim wysunął teorię o roli zmysłu
słuchu w orientacji przestrzennej nietoperzy (w 1794 r.). Spotkanie zorganizo
wało Muzeum Historii Naturalnej w Genewie wraz z Uniwersytetem Genewskim.
W komitecie organizacyjnym znaleźli się koledzy z obu instytucji: Corinne

Charvet, Albert Keller, Volker Mahnert, Pascal Moeschler, Christian Wyler
i Hansjórg Huggel. Honorowym przewodniczącym został profesor Villy Aellen.
Ponad 40 uczestników sympozjum reprezentowało 13 krajów (w tej liczbie 6 osób
z Polski, z ośrodków naukowych gdańskiego i białowieskiego). Wzięli w nim
udział między innymi Donald R. Griffin i Robert Galambos, którzy jako pierwsi
opisali w 1940 roku zjawisko echolokacji u nietoperzy. W ciągu dwu dni obrad

zaprezentowano 12 referatów i 6 posterów. Referaty dotyczące historii i szczegó
łowych zagadnień związanych z tym odkryciem, wraz z historycznymjuż filmem

dokumentalnym „Flying bats avoiding obstacles”, należały do najciekawszych
pozycji pierwszego dnia obrad. W trakcie sympozjum prezentowano referaty
historyczne, teoretyczne, metodologiczne oraz dotyczące zagadnień fizjologicz
nych i ekologicznych związanych z echolokacją u nietoperzy. Ttytuly niektórych
wystąpień: „Lazzaro Spallanzani and his journal of bats” (C. Violani i B. Zava),
„A new kind of echolocation signal in the neotropic molossid bat Molossops
temminckii" (A. Guillen), „Neural processing of the temporal pattern of acoustic

signals for ranging” (J. Butman), „Variation in bat echolocation: implications for
resource partitioning and communication” (G. Jones). Dwa referaty pierwszego
dnia sympozjum były poświęcone historii Muzeum, w którym odbywały się
obrady (M. Buscaglia) oraz postaci i działalności L. Jurine (R. Sigrist). Dalsze

prezentacje dotyczyły między innymi nowych typów sygnałów echolokacyjnych
stwierdzonych u poszczególnych gatunków nietoperzy, zależności pomiędzy
morfologią a funkcją ucha, między masą i rozmiarami ciała a częstotliwością
emitowanych sygnałów echolokacyjnych oraz zagadnienia formy sygnałów echo-
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lokacyjnych w zależności od środowiska i typu przestrzeni. Drugiego dnia

sympozjum prof. H. U. Schnitzler z Uniwersytetu w Tybindze przedstawił
propozycję syntetycznej klasyfikacji ekologicznej nietoperzy poprzez wyróżnienie
grup (guilds of bats), w zależności od rodzaju wykorzystywanej przestrzeni,
sposobu żerowania i rodzaju pokarmu. Zgodnie z tą klasyfikacją, na przykład
gacek brunatny Plecotus auritus byłby określany jako „using highly cluttered

space, gleaning, insectivorous” (użytkujący przestrzeń wypełnioną licznymi
przeszkodami, zbierający pokarm z powierzchni liści, owadożerny). Ostatnia

część obrad była poświęcona nowym metodom i nowym rodzajom sprzętu oraz

przewidywanym kierunkom rozwoju badań. Dyskusje na ten temat zapoczątko
wał referat szwajcarskiego badacza i konstruktora sprzętu bioakustycznego
K. Zbindena pt. „Bats, electronics and.field research: is there a way to put them

together?". Drugi dzień obrad zakończył się sesją posterową, dość równo podzie
loną na tematykę faunoznawczą (charakterystyki ultradźwiękowe różnych ga
tunków), ekologiczną (zależności między rodzajem środowiska a echolokacją,
badania behawioru łowieckiego) i fizjologiczną (neurologiczne aspekty echoloka
cji). Trzeciego dnia sympozjum nie przewidziano naukowych prezentacji, został
on poświęcony zwiedzaniu genewskiego Muzeum Historii Nauk.

Sympozjum Jurine było pierwszą imprezą międzynarodową poświęconą
wyłącznie badaniom systemu orientacji przestrzennej Chiroptera. Dowiodło

niewątpliwie, że istotność tej stosunkowo nowej dziedziny wiedzy o nietoperzach
stale rośnie i że rośnie też liczba naukowców pragnących poprzez badanie

sygnalizacji akustycznej nietoperzy dążyć do lepszego poznania ich biologii.
Sympozjum było imprezą jednorazową, toteż nie było możliwe wyznaczenie
kolejnego terminu tego typu spotkania, jednak w sierpniu 1996 roku odbędzie
się w Veldhoven w Holandii VII Europejskie Sympozjum Badaczy Nietoperzy,
a przy nim zorganizowane zostaną Europejskie Warsztaty Detektorowe — im
preza poświęcona praktycznym zagadnieniom wykrywania, rejestracji i interpre
tacji sygnałów echolokacyjnych.
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„TRWAŁY ROZWÓJ” JAKO NORMA KONSTYTUCYJNA W SZWAJCARII?

Ogólne sformułowanie pojęcia trwałego rozwoju (sustainable development)
zostało zapisane po raz pierwszy w tak zwanym Raporcie Brundtland Światowej
Komisji Środowiska i Rozwoju ONZ: „Trwały rozwój służy zaspokajaniu potrzeb
bieżących bez ponoszenia ryzyka, że przyszłe pokolenia nie będą mogły zaspa
kajać swoich potrzeb”1. Pojęcie „trwałości" było jednak dawno znane w gospo
darce leśnej niemieckiego obszarujęzykowego. Określano nim taki rodzaj gospo
darki leśnej, która przy wysokości swoich wyrębów uwzględniała naturalną
wielkość produkcyjną lasu. Stąd też prowadzono gospodarkę rębną jedynie do

takiej wysokości, która gwarantowała trwałość produkcji leśnej — nie powodując
szkód ekologicznych. Próby rozszerzenia pojęcia „trwałości”, także poza dziedzinę
leśnictwa napotykały długo na brak zrozumienia i mur obojętności. Dopierojednak
od czasów opublikowania Raportu Brundtland niemieckie pojęcie „trwałości” —

Nachhaltigkeit utożsamiono z angielskim — sustainability. W krótkim czasie poję
cie „trwałości” wyeliminowało prawie całkowicie takie pojęcia, jak: „stabilność” czy
„równowaga ekologiczna” w odniesieniu do gospodarki człowieka w przyrodzie2.
Koncepcja „trwałego rozwoju” została następnie bardzo spopularyzowana na

„Szczycie Ziemi” w Rio de Janeiro w 1992 roku. Od tego czasu pojęcie to stało

się bardzo popularne nawet w sferze gospodarki i polityki.

^or. V. Hauff (Hrsg.), Unsere gemeinsame Zukunft. Der Brundtland Bericht, Weltkom-

mission fur Umwelt und Entwicklung, Greven 1987, s. 9.
2Szerzej zob.: R. Hennig, Nachhaltwirtschaft. Der Schlussel fur Naturerhaltung und

menschliches Uberleben, Quickborn 1991, rozdz.l.
3Por. Ch. Busch-Luty, Nachhaltigkeit ais Leitbild des Wirtschaftens. Konturenskizze

eines naturerhaltenden Entwicklungsmodells: "Sustainable Development", "Politische

Ókologie" 1992, Sonderheft 4, s.6 i n.
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Obecnie przedstawiciele rządów, organizacji międzynarodowych, a także

przedstawiciele nauk społecznych i ekonomicznych zajmują się bardzo inten
sywnie problematyką „trwałego rozwoju”3. Problematyką tą interesują się rów
nież organizacje ochrony środowiska w krajach zachodnich, a szczególnie inten
sywnie Szwajcarskie Towarzystwo na Rzecz Ochrony Środowiska (Schweizeri-
sche Gesellschaft fur Umweltschutz). We wrześniu 1994 roku zorganizowało
konferencję naukową cieszącą się ogólnym zainteresowaniem pt. „Trwałe dzia
łanie jako karta wstęp do trzeciego tysiąclecia, na której sprecyzowano koncepcję
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„trwałego rozwoju”, a także wystosowano odpowiedni apel do rządu i społe
czeństwa szwajcarskiego. Dążeniem Szwajcarskiego Towarzystwa na Rzecz

Ochrony Środowiskajest wprowadzenie do konstytucji szwajcarskiej nadrzędnej
zasady „trwałości rozwoju” gospodarczego i społecznego. Jej wprowadzanie wiąże
się z zapowiadaną całkowitą zmianą konstytucji, której opracowanie powinno
się zakończyć do roku 1998. Wygłoszone referaty szczególnie wyraźnie sprecy
zowały pojęcie4 „trwałego rozwoju”, a także ekologicznie świadomą politykę
ekonomiczną i strategię przedsiębiorstw.

4Nachhaltigkeit bald im Verfassungsauftrag? Forderungen der SGU an eine nachhaltige
Politik, "Bulletin der Schweizerischen Gesellschaft fur Umweltschutz" 1994, Nr.3, s.4.
5J. Minsch, Von der Vision zur Strategie. Zu den Prinzipien einer ókologischen nachhal-

tigen Wirtschaft, "Bulletin der SGU" 1994, Nr.3, s.13. Szerzej problemy te są przedsta
wione w pracy: J.Minsch, Nachhaltige Entwicklung. Idee-Kernpostulate, Diskussions-
beitrag" Nr. 14 des IWÓ-HSG, St.Gallen 1993.

Szwajcarskie Towarzystwo na Rzecz Ochrony Środowiska wypowiada się więc
zdecydowanie za gospodarką opartą wyraźnie na kryteriach „trwałego rozwoju”.
Szwajcaria należąca do najbardziej rozwiniętych i najbogatszych państw świata
może się stać także przodującym państwem pod względem ekologicznym inicju
jąc przedsięwzięcia z uwzględnieniem ekologicznego kierunkujako prioiytowego.
Według Szwajcarskiego Towarzystwa na Rzecz Ochrony Środowiska wraz z wi
zjonerską koncepcją trwałego rozwoju posiada dzisiaj ludzkość odpowiednią
wiedzę o przyszłości naszej planety umożliwiającą obecne i przyszłe zaspokojenie
potrzeb pod względem społecznym, ekonomicznym i ekologicznym.

Problematyką sprecyzowania koncepcji „trwałego rozwoju” zajmuje się Jurg
Minsch, znany ekonomista szwajcarski specjalizujący się w zakresie ochrony
środowiska. Pełni on funkcję przewodniczącego Specjalistycznego Komitetu
Ekonomii w Szwajcarskim Towarzystwie na Rzecz Ochrony Środowiska. Sfor
mułował on sześć podstawowych postulatów „trwałego rozwoju”, które odnoszą
się do zasobów odnawialnych, zdolności absorpcyjnych ekosystemów, ryzyka
ekologicznego, zasobów nieodnawialnych, utrzymania zdrowych warunków sy
stemów biologicznych i zachowania różnorodności gatunkowej, a także utrzy
mania krajobrazu kulturowego a w nim wartego godnego życia człowieka5.

Wykorzystanie odnawialnych zasobów, takich jak: lasy i rolniczo użytkowane
gleby należy więc tak kształtowe, aby zakres tego wykorzystania nie był większy
niż naturalna możliwość regeneracji. Natomiast w przypadku obciążenia środo
wiska przez odpady i emisje należy dążyć do tego, aby ich wysokość znajdowała
się poniżej maksymalnej możliwości absorbeji środowiska. Należy też unikać

dużego ryzyka ekologicznego, którego skutki ekologiczne naruszają inne postu
laty trwałości lub nie można ich w ogóle oszacować. Wiele problemów dla

„trwałego rozwoju” stwarza wykorzystanie nieodnawialnych zasobów. J. Minsch

proponuje tutaj następujące reguły działania:

Należy wykorzystywać nieodnawialne zasoby tylko w takich granicach, jeśli
uda się dzięki temu tak zwiększyć ogólną gospodarczą efektywność wykorzysta
nia zasobów — w odniesieniu do kraju — że ich wykorzystanie prowadzi, pomimo
ogólnego wzrostu gospodarczego, do absolutnego spadku ich użycia.
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Możliwe są tutaj następujące strategie: oszczędzania przez mniej zasobo-
chłonne wzorce życia i konsumpcji, zwiększenia ogólnej efektywności wykorzy
stania zasobów przez postęp techniczny i organizacyjny, czy wreszcie substytu
cja nieodnawialnych zasobów przez zasoby odnawialne w takim zakresie, że

zostaje utrzymana trwałość odnawialności zasobów i zdolność absorpcyjna
ekosystemów. Koniecznymi przesłankami „trwałego rozwoju” są też: utrzymanie
zdrowych warunków funkcjonownia systemów biologicznych i zachowanie róż
norodności gatunkowej, a także utrzymanie umożliwiającego życie krajobrazu
kulturowego człowieka. Nie można w zasadzie realizować żadnego postulatu
trwałości kosztem pozostałych zasad. Stąd też należy przestrzegać zasadniczego
„zakazu przesuwania problemów” w czasie lub przestrzeni.

Ponieważ zaspokajanie bieżących potrzeb koniecznych bytowi ludzkiemu

dotyczy niewątpliwie godności człowieka, to chodzi w przypadku trwałego roz
woju w gruncie rzeczy o rozszerzenie idei i zakresu działania praw człowieka —

przedłużenie ich na przyszłe pokolenia. W ten sposób realizuje się zasadniczy
cel społeczny — wzmocnienie praw człowieka w warunkach zagrożenia ekologi
cznego. Stąd też — według J. Minscha — „Trwały rozwój oznacza wzmocnienie
roli praw człowieka, które są podstawą demokratycznego państwa prawnego.
Dłuższe czekanie z jego realizacją oznacza dla Szwajcarii zakwestionowanie
swoich własnych podstawowych wartości. Stąd też działanie na płaszczyźnie
narodowej jest niewątpliwe i konieczne”6.

6Zob. J. Minsch, Von der Vision zur Strategie, op.cit., s.12.
7R. M. Solow, The Economics of Resources or the Resources ofEconomic, "The American

Economic Reviev" 1974, vol.64, s.l i n.

Pożądana jako cel „trwała gospodarka” nie jest możliwa do opisania jako
szczegółowy system celów. Chodzi tutaj raczej o pewien proces, który charakte
ryzuje się przez swoją otwartość i długotrwałość. Główną przyczyną tego stanu

jest kompleksowość czynników zarówno ekologicznych, jak i ekonomicznych
i społecznych. Stąd też staje się konieczny społeczny konsensus odnośnie

ogólnego kierunku rozwoju.
Nadal jest konieczna krytyczna ocena technologii obciążających środowisko,

o których myślano do niedawna — w dobrej wierze — że i one rozwiążą wszystkie
problemy ekologiczne. Charakterystyczna była do niedawna prawie bezrefleksyj
na wiara w postęp naukowy, techniczny i gospodarczy i oparta na nim idea

"trwałego wzrostu” a także nadzieja na „rewolucję sprawnościową” i strategie
technologiczne przełamujące dotychczasową sytuację. Taki optymizm występuje
zresztą nawet w cytowanym już Raporcie Brundtland. Wydaje się on być jednak
coraz bardziej problematyczny. Wprawdzie jest słuszne, że zwiększenie gospo
darczej efektywności stanowi konieczną przesłankę trwałego rozwoju, to jednak
trwałe wzrosty efektywności są niemożliwe, podobniejak „trwały wzrost”. „Trwa
łego wzrostu” nie zapewnią także tak zwane technologie „Back-stop”7. W myśl
tej koncepcji niewyczerpalne źródła energii powinny gwarantować trwałe pozy
skiwanie — będących w ograniczonych ilościach — nieodwracalnych zasobów
lub też zapewnić ich substytucję.Także rosnące strumienie materii mogłyby być
wprowadzane w zamknięte cykle, aby móc realizować „trwały wzrost”.
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Jako niewyczerpalne źródła energii uchodziły dotąd głównie niektóre typy
reaktorów atomowych, a także szerokie przemysłowe wykorzystanie energii
słonecznej (tzw. hard solar). W praktyce jednak nie mogłyby one funkcjonować
bez masowych subwencji państwowych, a ponadto powiązane byłyby z wielkim

ryzykiem. Stąd nie są one w praktyce niczym więcej, jak jedynie ewentualnym
przesunięciem problemów.

Koncepcja „trwałe ogrozwoju” nie może zadawalać się jedynie rozwiązywa
niem szczegółowych problemów ekologicznych. Chodzi w tym przypadku o za
sadniczą reorientację dotychczasowych sposobów gospodarowania i polityki
gospodarczej. Wraz z rozwojem ekologicznie świadomej polityki gospodarczej
byłabyjednocześnie odciążona i uzupełniona dotychczasowa polityka ekologicz
na. Taka polityka gospodarcza może koncentrować się jedynie na kilku strate
gicznych czynnikach „ekologicznego ogólnego sterowania gospodarką”8. Nato
miast pozostałe problemy „szczegółowego ekologicznego sterowania” byłyby już
przedmiotem polityki ekologicznej. Dla ekologicznego ogólnego sterowania go
spodarką rola przyrody — w procesie gospodarowania — byłaby decydująca: jako
przyczyna sprawcza (energia), jako przyczyna materialna (materia) i jako przy
czyna przestrzenna (miejsce produkcji i konsumpcji). Dotychczasowa tradycyj
nie ujmowana ekonomia nie przyjmowała zobowiązań ochrony przyrody. Wprost
przeciwnie, cała gospodarka była zorientowana na swobodny i możliwie tani

dostęp do wszelkich dóbr i zasobów przyrodniczych. Stąd też doprowadzono już
przed dwoma stuleciami do potanienia żywności, a także będącego w ograniczo
nych ilościach drewna. Dzisiaj taka postawajest odpowiedzialna za potanienie
energii, popieranie mobilności społecznej, niskie ceny surowców, brak utylizacji
odpadów, narastanie wielkiego ryzyka ekologicznego poprzez ograniczenie odpo
wiedzialności sprawców. Stąd też ogólne ekologiczne sterowanie gospodarką
dotyczy-—według J. Minscha — polityki energetycznej, polityki komunikacyjnej,
jak też gospodarki materiałowej i gospodarki odpadami. Inny pilny problem
wiąże się z potrzebą pilnej ekologizacji w zakresie międzynarodowych stosunków

gospodarczych. Szwajcarskie Towarzystwo na Rzecz Ochrony Środowiska zwra
ca się z następującym apelem pod adresem gospodarki i polityki:

1. Nowa polityka energetyczna wymaga efektywnego wykorzystania zasobów,
których ceny powinny uwzględniać realne koszty obciążenia środowiska. Pier
wszym krokiem mogłoby być wprowadzenie opłat za emisję CO2. W średnim
okresie czasu należy wprowadzić — jako podstawowy element ekologicznej
polityki energetycznej — podatek energetyczny przyjednoczesnym odpowiednim
wyrównaniu w zakresie dodatkowych obciążeń płacowych.

2. Duże znaczenie przypisuje się oszczędnemu zużyciu materiałów, a tym
samym zamkniętym cyklom produkcyjnym. Przesłanką takiego działania są

rzeczywiste koszty w zakresie utylizacji odpadów, jak też określona prawnie
wszechstronna odpowiedzialność producentów za obieg materii w przedsiębior
stwie i poza nim. Ekologiczna gospodarka odpadami, względnie ekologiczna
gospodarka materiałowa prowadzi w średnim okresie czasu do ilościowej stabi
lizacji, a w długim do zmniejszenia przepływów materiałowych.

®W języku niemieckim "ókologische Grobsteuerung". Por. J. Minsch, Konzeption der

ókologischen Grobsteuerunbg, "Diskussionsbeitrag" Nr. 17 des IWÓ-HSG, St.Gallen
1994.
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Problem odpadów stałby się tym samym problemem materiałowym, związa
nym ściśle z przyjętym wzorem produktu, konstrukcją i samą produkcją.

3. „Trwały rozwój” może zakończyć się jedynie sukcesem w globalnych
ramach międzynarodowych stosunków gospodarczych. Wymaga to stworzenia
w handlu międzynarodowym ekologicznych warunków ramowych, a także

wsparcia krajów Południa i Wschodu w zakresie finansowym i technicznym, jak
i związanym z transferem know-how. Następujące problemy powinny się stać

przedmiotem rokowań międzynarodowych między innymi w ramach GATT/
WTO:
— zasada „trwałego rozwoju” powinna być najważniejszym celem międzynaro

dowych stosunków gospodarczych — „trwały rozwój” byłby więc nadrzędny
wobec celów wolnego handlu;

— należy wprowadzić kontrolę zgodności z wymogami ochrony środowiska
wobec międzynarodowych umów handlowych;

— szerokie wprowadzenie odpowiednich wymogów i standardów ekologicznych
w handlu międzynarodowym.
W apelu Szwajcarskiego Towarzystwa na Rzecz Ochrony Środowiska nie

znalazłajednak żadnej uwagi, postulowana przez J.Minscha, ekologiczna poli
tyka komunikacyjna. W krajach wysoko rozwiniętych wszelkie próby działań na

rzecz ekologicznej polityki komunikacyjnej są traktowane często jako zamach
na swobody obywateli w zakresie mobilności. Jednakże — w ujęciu J. Minscha
— ekologiczna polityka komunikacyjna powinna być oparta na rzeczywistych
kosztach komunikacji. W tym celu powinny być zinternalizowane zewnętrzne
efekty zarówno w zakresie komunikacji prywatnej, jak również publicznej.
Polityka planowania infrastruktury, zorientowana tylko na podaż, jest również

przestarzała. Polityka komunikacyjna zgodna z wymogami ochrony środowiska

przyjmuje istnienie ekologicznych, krajobrazowych i społecznych granic dalsze
go wzrostu komunikacji. Odpowiedzią na ciągły przyrost komunikacji samocho
dowej nie może być dłużej jedynie fatalistyczna rozbudowa szlaków komunika
cyjnych. Konieczne staje się stworzenie bodźców do innowacji w zakresie unika
nia nadmiernej komunikacji. Także apel szwajcarski w zakresie gospodarczych
stosunków międzynarodowych nie zawiera wyraźnego zakazu dumpingu eko
logicznego, a więc występowania kosztów zewnętrznych eksportu lub oszczęd
ności kosztów w wyniku nietrwałego rozwoju. Do tej poiy traktowano często jako
działania dyskryminujące w międzynarodowych stosunkach gospodarczych
wszelkie narodowe działania ekologiczne. W ten sposób narodowe działania

proekologiczne były i są nadal utrudnione w międzynarodowych stosunkach

gospodarczych.
Wprowadzenie tak rozumianej koncepcji „trwałego rozwoju” wymaga szyb

kiego podjęcia odpowiedzialnych działań politycznych. Zostałyjuż one następu
jąco sformułowane w apelu Szwajcarskiego Towarzystwa na Rzecz Ochrony
Środowiska:
— szwajcarska ustawa konstytucyjna powinna być uzupełniona o „artykuł

o trwałości rozwoju” — w ten sposób „trwały rozwój” stanowiłby priorytetową
zasadę działania gospodarczego i politycznego Wspólnoty Szwajcarskiej;

— rząd szwajcarski powinien określić zasady „trwałego rozwoju” jako nadrzęd
ny program dla najbliższej kadencji parlamentarnej. Dla kształtowania
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i poparcia takiej polityki należy stworzyć parlamentarną „komisję trwałego
rozwoju”;

— zorientowana na praktyczne działanie zasada „trwałego rozwoju” wymaga
działalności struktur międzyresortowych (pomiędzy różnymi departamen
tami);

— zasady „trwałego rozwoju” należy upowszechnić i przedstawić szerokiej opinii
publicznej. Dyskusja o „trwałym rozwoju” powinna się łączyć z dyskusją
o podstawowych problemach społecznych i politycznych Szwajcarii.
Koncepcja „trwałego rozwoju" wymaga rozwoju badań naukowych, które

powinny mieć charakter transdyscyplinarny. Problemy środowiska są bowiem

problemami życia, których nie da się uporządkować ściśle według dyscyplin
akademickich. Transdyscyplinarność wiąże się — według filozofa Jurgena Mit-
telstrassa — z orientacją na realną kompleksowość rzeczywistości. Dzięki temu

badania wyzwalają się ze swoich granic dyscyplinarnych, co umożliwia definio
wanie i rozwiązywanie problemów niezależnie od istniejących dotąd ograniczeń
dyscyplinarnych. Problemy ekologiczne nie są jedynymi problemami naszego
społeczeństwa. Dlatego niewiele pomogą radykalne rozwiązania, które odnoszą
się tylko do środowiska. Każdy środek na rzecz ochrony środowiska odnosi się
też do ludzi — do określonych grup społeczeństwa i ich interesów. Stąd też skutki

mogą być inne niż pierwotnie oczekiwano. Jak to podkreśla R. Haberli: „Bez
nauki nie ma ochrony środowiska. Polityka, gospodarka i ludność musząjednak
same przejąć odpowiedzialność”9. Szwajcarski Fundusz Narodowy (Schweizeri-
sche Nationalfonds) opracował w 1992 na zlecenie parlamentu Podstawowy
Program Badawczy — Technologia Ekologiczna i Badanie Środowiska (Schwer-
punktprogramm Unwelttechnologie und Umweltforschung, w skrócie SPP Um-

welt). Finansowane tutaj badania środowiska mają całościowy (holistyczny)
charakter, oparte są na transdyscyplinarnej współpracy oraz prowadzą do

integracji działań poszczególnych instytucji. Konieczna jest ścisła współpraca
pomiędzy szkołami wyższymi, jednostkami badawczymi, gospodarką i admini
stracją. W zakresie nauk przyrodniczych priorytetowe problemy obejmują pro
blematykę klimatyczną, zagadnienia zanieczyszczeń powietrza, wody i gleby, jak
też rośliny i zwierząta wraz z i ich otoczeniem. W pozostałych naukach przyjmuje
się jako prioiytetowe; gospodarkę ekologiczną, technikę ekologiczną, problema
tykę współpracy Północ-Południe a także miejsce człowieka w przyrodzie wraz

zjego sposobami myślenia i działania. Podstawowy problem ekologiczny dotyczy
przecież zagadnienia, iż pomimo wzrostu naszej wiedzy o środowisku nadal nie

działamy zgodnie z wymogami ekologicznymi. Obecnie w ramach projektu SPP
Umwelt pracuje prawie 300 badaczy w 120 szczegółowych projektach badaw
czych. Są one koordynowane w 20 projektach, w ramach których praktykuje się
transdyscyplinarne badania.

9
Por. J. Haberli, Im Zentrum steht der Mensch! Transdisziplinare Umweltforschung ais

neueWissenschaftsforum, „Bulletin der SGU" 1994, Nr. 3, s. 9.
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im. Kopernika KOSMOSKRONIKA NAUKOWA

NAGRODY I WYRÓŻNIENIA PRZYZNANE PRZEZ WYDZIAŁ II NAUK

BIOLOGICZNYCH PAN w 1995 roku

NAGRODY

1. Na wniosek Instytutu Paleobiologii PAN, dla zespołu w składzie: prof. dr
hab. Jerzy Dzik, dr Ewa Olempska, dr Andrzej Pisera za pracę Ekosystem
ordowickiejplatformy węglanowej Gór Świętokrzyskich.

2. Na wniosek Instytutu Biologii Doświadczalnej PAN, dla zespołu w składzie:

prof. dr hab. Małogarzata Kossut, doc. dr hab. Jolanta Skangiel-Kramska, dr
Stanisław Głażewski, lek. wet. Ewa Siucińska, mgr Beata Jabłońska za pracę
Mechanizmy plastyczności kory mózgowej.

3. Na wniosek Wydziału Biologii i Nauk o Ziemi Uniwersytetu im. Mikołaja
Kopernika w Toruniu, indywidualna dla dra hab. Andrzeja Tretyna za cykl prac
poświęconych badaniom mechanizmów działania jonów wapnia w komórkach

roślinnych oraz za upowszechnienie wiedzy na ten temat.

4. Na wniosek Instytutu Biochemii Uniwersytetu Wrocławskiego, indywidu
alna dla prof. dra hab. Jacka Otlewskiego za pracę nad strukturą białek
i peptydowych proteinaz serynowych oraz ich mechanizmów działania.

WYRÓŻNIENIA

1. Na wniosek Instytutu Biologii Doświadczalnej PAN, dla zespołu w składzie:
dr Hanna Fabczak, dr Stanisław Fabczak za pracę Mechanizm transdukcji
sygnału świetlnego wjednokomórkowych organizmach Blepharisma i Stentor.

2. Na wniosek Komitetu Botaniki PAN, dla prof. dra hab. Stanisława Bałazego
za pracę Entomophthorales (24 tom z serii wydawniczej Instytutu Botaniki PAN
Flora Polska, Grzyby).

3. Na wniosek Muzeum I Instytutu Zoologii PAN, dla zespołu w składzie: prof.
dr hab. Przemysław Trojan, prof. dr hab. Regina Bańkowska-Pisarska, dr
Elżbieta Chudzicka, dr Irmina Pilipiuk, dr Ewa Skibińska, dr Maria Sterzyńska,
dr Jolanta Wytwer za pracę Secondary succession offaua in the pineforest of
Puszcza Białowieska.

4. Na wniosek Komitetu Biochemii i Biofizyki PAN, dla zespołu w składzie:

prof. dr hab. Włodzimierz Ostrowski, dr Radosława Kuciel za cykl prac nad

fosfatazą gruczołu sterczowego.
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RECENZJE lm^KOPERNIKA

Acta Theriologica (suplement 3, 1995) pod redakcją G. B. Hartl’A iJ. Markow
skiego. Wydawca: Zakład Biochemii Ssaków PAN, Białowieża, stron 206.

Wydanie specjalne Acta Theriologica zawiera materiały z II Międzynarodowej Konferencji
Genetyka Ekologiczna u Ssaków, która odbyła się w dniach 19-22 września 1994 na Uniwersytecie
Łódzkim. Celem konferencji była wymiana poglądów w dziedzinie biologii populacyjnej i genetyki
ekologicznej oraz promowanie koncepcji interdyscyplinarnych badań nad populacjami ssaków.

Konferencja obradowała w 3 sekcjach tematycznych: 1 — zmienność genetyczna, morfologiczna oraz

homeostaza rozwojowa, 2 — genetyka konserwacyjna, 3 — zmienność genetyczna a systemy kojarzeń
i organizacja socjalna.

W omawianym zeszycie Acta Theriologica zamieszczono jeden referat wprowadzający i 13
referatów tematycznych.

W referacie wprowadzającym E. Nevo (Mammalian euolution underground. The ecological-gene-
tic-phenic interfaces) przedstawił ekologiczne, genetyczne i fenologiczne aspekty ewolucji ssaków

żyjących pod ziemią. Chodzi tutaj o 3 rzędy ssaków: gryzonie, owadożerne i torbacze reprezentowane
przez 11 rodzin. 50 rodzajów i kilkaset gatunków. Globalne zmiany klimatyczne (ochłodzenie i spadek
wilgotności) zapoczątkowane w środkowym Eocenie i początkowym Oligocenie doprowadziły do

pojawienia się wielkiego naturalnego eksperymentu konwergencji ewolucyjnej, polegającego na

przystosowaniu się kilku grup systematycznych ssaków do całkowitego lub częściowego bytowania
pod ziemią. Głównymi wyznacznikami konwergencji ewolucyjnej i adaptacji do życia pod ziemią są

specjalizacja, konkurencja i izolacja. Specjalizacja obejmuje aspekty genetyczne, morfologiczne,
fizjologiczne i behawioralne. Można tutaj wymienić takie cechyjak: stosunkowo niewielka zmienność

genetyczna allozymów, cylindryczny kształt ciała, uwstecznienie kończyn zwłaszcza tylnych, uwste-

cznienie narządu wzroku, rozwój narządu węchu i komunikacji sejsmicznej, przystosowanie się do

wąskiego zakresu temperatury, wielofazowa rytmika aktywności dobowej, przystosowanie się układu

oddechowego do zmniejszonego dostępu do tlenu i do nadmiaru dwutlenku węgla. Konkurencja
o ograniczone zasoby dostępne pod ziemią doprowadziła do wykształcenia się samotniczego trybu
życia, zwiększonej agresywności między- i wewnątrzgatunkowej, ścisłej terytorialności, niskiej i stałej
gęstości zasiedlenia zbliżonej do maksymalnej pojemności biotopu. Dywergencja ewolucyjna dotyczy
podziału ssakówżyjących pod ziemią na owadożerne i roślinożerne (gryzonie). Owadożerne występują
w mniejszym zasięgu geograficznym i w mniej zróżnicowanych środowiskach, zamieszkują płytsze
nory i mają znacznie większe terytoria indywidualne, szybszą przemianę materii oraz niskie

przewodnictwo cieplne związane z wysokim kosztem energetycznym zdobywania pokarmu w postaci
bezkręgowców. Masa ciała ssaków owadożernychjest na ogół mniejsza niż gryzoni. Z kolei podziemne
gryzonie zamieszkują znacznie większy zasięg geograficzny i bardziej zróżnicowane środowiska, kopią
głębsze nory, zaś ich terytoria indywidualne są mniejsze. Wykazują na ogół niski poziom podstawowej
przemiany materii, wysokie przewodnictwo cieplne, szeroki zakres termoneutralności, stosunkowo
niską temperaturą ciała (35-37°C) i słabą termoregulacją, co jest związane z minimalizowaniem

wydatków energii.
J. B. Mitton w swoim referacie (Enzyme heterozygosity and deuelopmental stability] zajął się

relacjami pomiędzy polimorfizmem enzymatycznym a stabilnością rozwojową. Dyskusyjnym zagad
nieniem jest to, czy polimorfizm enzymów wpływa bezpośrednio na metabolizm i bilans energii
osobnika warunkując stabilność rozwojow i zdolność przystosowawczą, czy może jest jedynie
neutralnym markerem względnego poziomu heterozygotyczności genomu osobnika lub jest sprzężo
ny z innymi genami wpływającymi bezpośrednio na rozwój organizmu. Dyskusyjnym zagadnieniem
jest również sposób określania stabilności rozwojowej. Określa sięją albo na podstawie zmienności

morfologicznej, lub na podstawie tak zwanej asymetrii fluktuacyjnej (różnica w pomiarach dokony
wanych na obu stronach ciała, np. długość kończyn, masa narządów parzystych). U niektórych
gatunków, na przykład u zająca europejskiego, stopień heterozygotyczności enzymówjest skorelo
wany z fluktuacyjną asymetrią (zwłaszcza w porównaniach między populacjami), natomiast u innych
gatunków (np. u myszy domowej) korelacje takie są nieistotne. Autorprzytacza przykłady świadczące,
że symetryczna budowa ciała może być fawoiyzowana w selekcji. Konie wyścigowe o bardziej
symetrycznej budowie ciała (4 pomiarów kończyn, 6 pomiarów głowy) wykazują lepsze osiągnięcia
na torze. Wśród samców owadów z rzędu wojsiłków (gatunek PanorpaJaponica), walczących ze sobą
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o zdobycz, zwyciężają osobniki nie najcięższe lecz o bardziej symetrycznej budowie ciała. Samice

jaskółek preferują kojarzenia z samcami o długich i symetrycznych ogonach, które prawdopodobnie
zapewniają lepszą zdolność do manewrowania podczas łapania owadów. Zdaniem autora symetria
budowy ciała sama w sobie nie jest czynnikiem istotnym dla zdolności przystosowawczej czy
wydolności organizmu, lecz istotne są mechanizmy wzrostowe zapewniające równomierny rozwój
obu stron ciała, co świadczy o ogólnej sprawności biologicznej organizmu. Ciekawym aspektem jest
to, że zmienność genetyczna, na przykład w locus kodującym deaminazę adenozyny u owiec,
zmienność genotypów haptoglobiny u zająca czy allozymów u świstaków jest związana ze zróżnico
waną odpornością na pasożyty.

Rosyjscy badacze, S. G. Vasiljev i I. A. Vasiljeva w pracy Non-metric oariation in red uole

populations within the East-Ural Radioactioe Tracie (EURT) zonę przedstawili wyniki badań nad

zmiennością cech niemierzalnych (jakościowych) w populacjach nornic zamieszkujących strefy tak

zwanego Wschodniouralskiego Szlaku Radioaktywnego (EURT), który powstał po katastrofie nukle
arnej w 1957 roku na południowym Uralu kolo miejscowości Kysztym. W populacjach nornic

żyjących od około 100 pokoleń w rejonach skażonych radioaktywnie częstość występowania zmian
i zniekształceń czaszki istotnie różnią się od częstości stwierdzonej w populacjach kontrolnych.
Zdaniem autorówjest to skutkiem długotrwałego kontaktu z niskimi dawkami radioaktywności, co

prowadziło do kumulowania się niewielkich mutacji i zakłóceń w prawidłowej ontogenezie.
Praca J. Markowskiego (Non-metric traits: remarks on sex dependence. age dependence and on

intercorrelations among characters) dotyczy cech niemierzalnych i ich zależności od płci, wieku,
liczebności badanej populacji oraz współzależności między tymi cechami. Autor zebrał dane odnośnie
cech niemierzalnych czaszki u 2 gatunków norników, u zająca i sarny. Zastosowanie metod

statystycznej analizy wieloczynnikowej w odniesieniu do cech niemierzalnychjest prostsze i różnice
w cechach niemierzalnych lepiej niż cechy mierzalne odzwierciedlają genetyczne zróżnicowanie

populacji. Przy liczebnościach badanych populacji, przekraczających 200 sztuk, częstość występo
wania powiązań między cechami była większa niż wynikałoby to z przypadkowości i nadal wzrastała
wraz ze zwiększaniem się liczebności tej populacji. Udział badanych cech, które są zależne od płci
waha się znacznie u różnych gatunków (0%-29% badanych cech) i wzrasta wraz ze zwiększaniem
się dymorfizmu płciowego.

J. Zima i M. Macholan z Czech zaprezentowali pracę dotyczcą chromosomu typu B u dzikich

myszy z rodzaju Apodemus (B chromosomes in the wood mice [genus Apodemus]). Liczba chromoso
mów B jest zmienna w zależności od gatunku, populacji, osobnika a nawet w poszczególnych
komórkach. Dotychczasowe badania wykazały, że rozkład liczebności chromosomów B jest nieloso-

wy. Liczba tych chromosomów może mieć znaczenie przystosowawcze. Duża częstość występowania
chromosomów B była obserwowana u gatunków zamieszkujących lasy, natomiast nie wykazywały
tych chromosomów gatunki żyjące na terenach stepowych i skalistych. Specyficzna dla danej
populacji częstość chromosomów B była stabilna w kolejnych latach i, jak przypuszczają autorzy,
jest rezultatem procesów stochastycznych.

M. Preleuthner i współautorzy (Alpine marmots in Austria. The presentpopulation structure as a

result ofthepostglacial distribution his tory) badali strukturę populacji świstaków (Marmota marmota)
w Austrii nawiązując do rozprzestrzenienia w okresie polodowcowym i obecnych zabiegów reintro-

dukcji. Autochtoniczne populacje świstaków zamieszkują przylegające do siebie rejony w zachodniej
części Alp Austriackich, zaś populacje reintrodukowane, pochodzące od zaledwie 5 przodków,
zamieszkują rozproszone rejony we wschodniej części kraju. Wpływ przodków-założycieli i barier

zapobiegających migracji został potwierdzony przez genetyczną analizę allozymów i loci ze zmienną
liczbą tandemowych powtórzeń (VNTR). Populacje autochtoniczne charakteryzują się dużym podo
bieństwem genetycznym i zbliżonym polimorfizmem allozymów, zaś populacje nie-autochtoniczne

wykazują bardziej rozproszony wzorzec zmienności, który ukształtował się pod wpływem przodków-
założycieli i dryftu genetycznego. Świstaki alpejskie charakteryzują się bardzo małym zróżnicowa
niem polimorficznych form allozymów. Fakt ten oraz brak rzadkich alleli wskazuje na to, że pula
genetyczna u tego gatunku uległa zawężeniu (tzw. efekt bottleneck). Loci VNTR dzięki stosunkowo

większej zmienności są bardzo przydatnym markerem w badaniach struktury populacji mało

zróżnicowanych genetycznie.
Badania nad genetycznym polimorfizmem u wilków i psów oraz wskazówki genetyczne dla

zachowania populacji wilków w Italii były tematem wystąpienia R. Lorenzini i R. Fico (A genetic
trwestigation ofenzyme polymorphisms shared by wolfand dog: suggestionsfor consewation ofthe

wolfin Italy). U wilków stwierdzono polimorfizm w 6 spośród 41 badanych loci, zaś u psówjedynie
w 3 loci, a ponadto mniejszy stopień heterozygotyczności, co przypisuje się procesowi domestyfikacji.
Ostatnie obserwacje (1991 r.) wskazują, że populacja wilków liczy 300-400 sztuk bytujących na
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obszarze 17 000 km2. Wiatach 70-tych zdarzały się krzyżowania wilków z psami (najczęściej samców

psów z samicami wilków), co być może pomogło uniknąć zawężenia puli genetycznej, lecz z drugiej
strony mogło spowodować genetyczną dezintegrację gatunku.

Dwie kolejne prace (autorzy: R. Tiedemann i F. Kurt) dotyczą badań nad dziedziczeniem

występowania lub braku ciosów (siekaczy) w populacjach słoni indyjskich (A stochastic simulation
modelfor Asian elephant Elephas maximus populations and the inheritance of tusks). Autorzy
opracowali stochastyczny model symulacyjny dla populacji słoni, uwzględniający geno- i fenotypy
indywidualnych osobników przy założeniu, że występowanie ciosówjest uwarunkowane pojedynczą
parą genów autosomalnych lub genem głównym w systemie poligenicznym. Autorzy doszli do

wniosku, że występowanie ciosówjest uwarunkowane obecnością genu dominującego, zaś osobniki
posiadające ciosy wykazują niewielką przewagę reprodukcyjną. Śmiertelność samców ma stosunko
wo niewielki wpływ na ogólną liczebność populacji, o ile stosunek płci na korzyść samic nie

przekroczy pewnej wartości krytycznej. Dynamika populacji jest determinowana głównie przez
specyficzną kombinację wieku, w którym samice osiągają dojrzałość płciową, odstępu między
wycieleniami i śmiertelnością samic.

W drugiej pracy (Tuskless bulls in Asian elephant Elephas maximus. History and population
genetics ofa man-made phenomenon) ci sami autorzy zajęli się historią i genetyką populacji słoni

indyjskich, w których samce wykazują genetycznie uwarunkowany brak ciosów. Samce nie posia
dające ciosów występują dość rzadko z wyjątkiem populacji żyjącej w Sri Lance, gdzie 93% samców
nie posiada ciosów. Czynnikiem, który doprowadził do zaniku samców z ciosami w tej izolowanej
populacji był ich selektywny odstrzał i wyłapywanie. Dominacyjny model dziedziczenia dobrze

wyjaśnia mechanizm zanikania ciosów w niektórych populacjach. Jednak nawet w tych populacjach,
gdzie samce z ciosami są bardzo rzadkie, allele warunkujące ciosy są wystarczająco częste u samic
dla odtworzenia tej cechy. Z drugiej strony dzięki zredukowaniu liczebności samców z ciosami
niektóre populacje uchroniły się od dalszego kłusownictwa.

S. Hammer, K. Nadlinger i B. Hartl wykorzystali zróżnicowanie mitochondrialnego DNA dla celów
taksonomii i badań nad ochroną gatunkową u kozic [Mitochondrial DNA differentiation in chamois

[genus Rupricapra]: implicationsfor taxonomy, conseruation and management}. Systematyka i takso
nomia rodzaju Rupricapra jest przedmiotem kontrowersji zarówno jeśli chodzi o spokrewnienie
z innymi rodzajami, jak i podział na gatunki i podgatunki. Trawienie mitochondrialnego DNA
zestawem 16 endonukleaz restrykcyjnych, tnących sekwencje sześciozasadowe, wykazało obecność

ogółem 67 miejsc restrykcyjnych. W oparciu o obecność lub brak tych miejsc było możliwe

wyróżnienie 8 haplotypów. Sześć z tych haplotypów posłużyło do określenia genetycznego zróżnico
wania wewnątrz i między 4 lokalnymi populacjami kozic. Zróżnicowanie mtDNA u kozic wykazuje
zgodność z geograficznym rozkładem populacji zarówno co do podobieństwa haplotypów, jak i czę
stości ich występowania.

R. Bigalke i współautorzy (Further studies on the population genetics ofthe blesbok [Damaliscus
dorcasphillipsi]) przeprowadzili badania nad biochemiczno-genetyczną zmiennością w 5 izolowanych
populacjach blesboków za pomocą elektroforetycznej analizy enzymów. Celem badań było potwier
dzenie hipotezy, że błesboki z Rezerwatu Brakkekuil w południowej Prowincji Kapsztadt (RPA) są
w porównaniu z innymi populacjami genetycznie osłabione z powodu małej liczebności efektywnej
tej populacji. Stwierdzono trzy loci polimorflczne: Pgm-1, Acy-1 i Gpi-I przy czym tylko ostatnie z nich

było polimorflczne u wszystkich badanych populacji. Niewielka zmienność genetyczna u blesboków
może być przypisywana poligamicznemu systemowi kojarzeń u tego gatunku. U blesboków efekt

zawężenia genetycznego wystąpił prawdopodobnie dość dawno temu i zinbredowanie jest u nich

zjawiskiem typowym. Depresja inbredowa nie wydaje się być głównym zagrożeniem dla tego gatunku.
Różnice w masie ciała między populacjami nie były skorelowane ze stopniem heterozygotyczności
lecz okazały się związane z poziomem substancji mineralnych w wątrobie.

Podmiotem pracy M. van Staaden (Breeding tactics. social structure and genetic uariation in
mammals: problems and prospects) były problemy związane z wpływem taktyki behawioralnej
podczas kojarzeń i struktury socjalnej na zmienność genetyczną u ssaków. Interpretacja genetycz
nych interakcji między tymi czynnikamijest utrudniona przez brak odpowiednich modeli teoretycz
nych i skromne dane empiryczne. Autorka podsumowuje wyniki różnych modeli teoretycznych
i 2 typów podejść badawczych, to znaczy opartego na genetycznym porównywaniu zidentyfikowa
nych grup socjalnych lub na badaniu dowolnie wybranych osobników. Modele teoretyczne wskazują,
że taktyka behawioralna samców podczas kojarzeń (np. poligamia) ma większe znaczenie dla
zróżnicowania genetycznego linii niż migracja zwierząt. Populacje, w których wszystkie samce

uczestniczą w rozrodzie mogą mieć mniejszą tak zwaną efektywną wielkość populacji niż populacje
poligyniczne. Badania nad genetyczną strukturą populacji będą musiały integrować dane behawio-
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ralne i demograficzne, przy czym duże znaczenie będzie miało wykorzystanie polimorficznych
markerów genetycznych.

F. Kurt i B. Harti w pracy Socio-ethogram ofadult males uersus biochemical-genetic uariation in

assessing phylogenetic relationships of the Caprinae porównywali dane pochodzące z obserwacji
socio-etologicznych i zmienność biochemiczno-genetyczną służącą ustalaniu pokrewieństwa filo
genetycznego u 9 rodzajów Caprinae. Podkreślają oni, że pierwszym badaczem, który zaproponował
wykorzystanie cech behawioralnych do celów taksonomii był Heinroth (1910). Autorzy poddali
analizie filogenetycznej przejawy behawioru dorosłych samców związane z zalotami, kopulacją,
grożeniem, agresją, dominowaniem i znakowaniem terenu. Wyróżnili 32 poszczególne cechy beha
wioralne i 96 stopni (stanów) tych cech. Analiza filogenetyczna w formie tak zwanego drzewa

Fitch-Margoliash skonstruowanego za pomocą specjalnego programu komputerowego na podstawie
cech behawioralnych dała wyniki zbliżone do tych, które otrzymano na podstawie polimorfizmu
allozymów. Dla celów taksonomii najbardziej miarodajnymi okazały się przejawy behawioru samców

podczas zalotów i kopulacji, które mogą pełnić rolę bariery etologicznej zapobiegającej hybrydyzacji
spokrewnionych gatunków.

Ostatnia z zamieszczonych prac, której autorami są B. Hartl. M. Apollonio i L. Mattioli (Genetic
determination ofceruid antlers in relation to their significance in social interactions) dotyczy genety
cznego uwarunkowania cech porożajeleniowatych w odniesieniu do znaczenia poroża w interakcjach
socjalnych. Biorąc pod uwagę potencjalną przewagę reprodukcyjną samców posiadających większe
poroże, zaś z drugiej strony zwiększone koszty metaboliczne wykształcania większego poroża, autorzy
spodziewają się znaleźć mechanizm genetyczny prowadzący do bilansowania korzyści i strat wyni
kających z posiadania większego poroża w warunkach zmiennych czynników środowiskowych.
W badaniach oparto się na powiązaniach między polimorfizmem allozymów w 12 loci a rozwojem
poroża u kozłów sarny oraz porównano z wcześniejszymi wynikami dotyczącymijelenia europejskie
go. Ponieważ sarny i jelenie wykazują znaczące różnice w organizacji socjalnej, spodziewano się
znaleźć różne wzorce współzależności między allozymami a cechami poroża. W badanej populacji
saren z Toskanii stwierdzono istotne powiązania między typem allozymów a cechami porożajedynie
u roczniaków. U dorosłych kozłów saren wielkość poroża nie jest skorelowana z sukcesem reprodu
kcyjnym. Większe znaczenie ma tutaj wielkość terytorium zajmowanego przez samca. U rocznych
kozłów wielkość porożajest skorelowaną z rozwojemjąder, a zatem z szybkością osiągania dojrzałości
płciowej. Roczniaki o większym porożu są częściej atakowane przez dorosłe kozły i wcześniej
rozpraszają się w terenie. Nieco inny typ powiązań stwierdzono u jeleni. Sukces reprodukcyjny
u byków może być tutaj skorelowany z rangą socjalną osigniętą w poprzedniej zimie, zaś cechami

poroża, które mogą mieć znaczenie dla dominacji Jest jego masa i liczba punktów poroża.
Podsumowując należy stwierdzić, że materiały zamieszczone w omawianym zeszycie Acta

Theriologica stanowią źródło interesujących wiadomości dla badaczy zajmujących się genetyką
ekologiczną, zastosowaniem markerów genetycznych i polimorfizmu biochemicznego w badaniach

podobieństwa i różnic między populacjami, a także etologicznymi aspektami kształtowania się
zmienności genetycznej w populacjach. Obszerne spisy literatury źródłowej przy każdym z artykułów
mogą być bardzo przydatne dla osób zainteresowanych szczegółowym studiowaniem poszczególnych
problemów.

Tadeusz Jezierski

Instytut Genetyki i Hodowli Zwierząt PAN,
Jastrzębiec, 05-551 Mroków
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WSKAZÓWKI DLA AUTORÓW KWARTALNIKA KOSMOS

1. KOSMOS publikuje artykuły informujące o stanie wiedzy w różnych
dziedzinach szeroko pojętej biologii i jej pogranicza z innymi naukami, opraco
wane przez specjalistów dla czytelników z wyższym wykształceniem, zaintere
sowanych problemami biologii. Jest adresowany przede wszystkim do pracow
ników naukowych, nauczycieli szkól średnich i wyższych oraz studentów.

2. Artykuły powinny być zatem pisanejęzykiem naukowym lecz zrozumiałym
dla niespecjalistów w danej dziedzinie. Jest wskazane wyjaśnianie specjalistycz
nego słownictwa a zwłaszcza wprowadzanych skrótów. Należy unikać nadmier
nej liczby cytowań oryginalnych prac, odsyłając czytelników w miarę możliwości
do artykułów przeglądowych.

3. Objętość artykułu nie powinna w zasadzie przekraczać 1 arkusza auto
rskiego, tojest około 20 stron znormalizowanego maszynopisu, łącznie ze spisem
literatury, tabelami i ilustracjami. W przypadku zeszytów tematycznych, obję
tość artykułu należy ustalić w porozumieniu z redaktorem merytorycznym
zeszytu.

4. Prace należy nadsyłać w formie maszynopisu w 2 kopiach na białym
papierze formatu A4 oraz 1 kopię na dyskietce, napisaną pod dowolnym edyto
rem tekstu na komputerze klasy IBM PC, bez centrowania tytułów, zaznaczania

akapitów, formatowania i wymuszania przenoszenia.
5. Teksty powinny być pisane z podwójnym odstępem między wierszami i

lewym marginesem szerokości około 4 cm, bez używania wyróżnień (podkreśla
nia, spacjowania, pisania kursywą). Wszelkie wskazówki dotyczące wyróżnień w

tekście oraz miejsca włamania ilustracji należy zaznaczać zwykłym ołówkiem na

marginesie maszynopisu. Wszystkie śródtytuły piszemy bez numeracji, czcionką
tej samej wielkości a ich gradację zaznaczamy na marginesie ołówkiem: I-, II-

lub III-rzędu. Strony należy numerować. Na oddzielnej, nie numerowanej stronie

tytułowej należy podać tytuł pracy, imię (w pełnym brzmieniu) i nazwisko

autora(ów), nazwę i adres zakładu pracy, adres zamieszkania, numer telefonu,
telefaksu i adres poczty elektronicznej (E-mail).

6. Cytowane w tekście prace zaznaczamy przez podanie nazwiska autora(ów)
i roku publikacji w nawiasie półokrągłym, np. (Brooks i Frog 1993), (Fisher i

współaut. 1992). Cytowaną literaturę należy zestawić na końcu maszynopisu
bez numeracji w alfabetycznej kolejności według nazwisk autorów w następują
cych formatach:

— artykuł: Brooks W. J., Frog T. K., 1993. Tytuł pracy w języku oryginału.
Przyjęty skrót nazwy czasopisma, tom, strony od...do..., np.: Kosmos 43, 129-

146;
—rozdział: Fisher D., Kay M. D., Jurek Z., 1992. Tytuł rozdziału. [W:]

Nazwisko(a) i inicjały redaktora(ów), (red.). Nazwa wydawnictwa miejsce wyda
nia, strony od...do....;



—książka: Wójcicki B., 1993. Tytuł. Wydawnictwo, miejsce wydania, str...

7. Do maszynopisu należy dołączyć na oddzielnej kartce tytuł i krótkie
streszczenie artykułu w jęz. angielskim (nie przekraczające 1 str.), informujące
o zasadniczej jego treści.

8. Rysunki, schematy i fotografie (oiyginały + 2 kserokopie) muszą być
dostarczone łącznie z maszynopisem w formie nadającej się do reprodukcji. Na
odwrocie należy zaznaczyć ołówkiem ich numerację oraz nazwisko(a) autora(ów)
i kilka pierwszych słów tytułu pracy. Rysunki powinny być wykonane w skali
1:1 (maksymalna szerokość 13,5 cm a wysokość — 19,5 cm z uwzględnieniem
miejsca na podpis pod rysunkiem, dostosowane do wymiarów kolumny 13,5 x

19,5 cm), lub proporcjonalnie większej, czarnym tuszem na kalce (białym
papierze wysokiej Jakości), a w przypadku rysunków wykonanych techniką
komputerową — wydrukowane na białym papierze drukarką laserową (oryginał
prosimy przysłać na dyskietce). Opisy na rysunkach powinny być wykonane
czcionką odpowiedniej wielkości: nie mniejszą niż 12 punktów dla rysunków w

skali 1:1, lub odpowiednio większą, tak aby po zmniejszeniu do druku opis był
czytelny. Kolorowe ilustracje mogą być umieszczone wyłącznie na koszt Auto-

ra(ów) lub zatrudniającej instytucji.
9. Autorzy otrzymują 25 nadbitek autorskich. Dodatkowe nadbitki są odpłat

ne i należyje zamawiać wraz ze wzrotem korekty tekstu.
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