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1. Wstep

Ludzie sie réznig. Wygladem, wzrostem, ptcig, sitg fizyczna, charakterem, a takze inteligencja.
Niektérzy nawet rdznig sie bardziej niz inni. Z jednej strony mamy osoby, ktére okreslilibysmy jako
superinteligentne, wybitne, genialne - choé kryteria orzekajace o genialnosci sg raczej trudne do
okreslenia. Z drugiej strony ludzie, ktdérzy sa - delikatnie méwiac - "inteligentni inaczej". Istniejg takze
ludzie, ktérzy tgczg w sobie obie skrajnosci. Potrafig wykazywac cechy genialnosci - na przyktad
niezwykta pamie¢ lub zdolnosci rachunkowe, przy jednoczesnym niedorozwoju intelektualnym,
czasami tak duzym, ze uniemozliwia im to samodzielne zycie. Dawniej okreslano takich ludzi jako
"idiot savant" - gtupi medrcy - obecnie méwi sie o syndromie sawanta.

Zdolnosci intelektualne zalezg od mdzgu. Nasuwajg sie wiec pytania:

- Czym rézni sie mozg cztowieka wybitnie inteligentnego, od mdzgu cztowieka o inteligencji
przecietnej?

- Czy te réznice zalezg od gendw, od czynnikéw dziatajgcych w czasie rozwoju ptodowego, czy tez od
doswiadczenia i edukacji?

Mogtoby sie wydawaé, ze przy tak wielkim zaangazowaniu w badania nad madzgiem, jakie
obserwujemy obecnie, nauka bedzie znata odpowiedzi na takie pytania. Niestety, jak na razie
odpowiedzi nie znamy, cho¢ ich zarysy zaczynajg sie juz ksztattowad. A o tym, jak trudny jest problem,
Swiadczg dotychczasowe préby znalezienia neurobiologicznego podtoza genialnosci Alberta Einsteina.

2. Badania modzgu Einsteina
2.1. Einstein i poprzednicy

Albert Einstein zmart z powodu pekniecia tetniaka aorty brzusznej 18 kwietnia 1955 r. Miat
76 lat. Ciato zostato skremowane, ale bez mdzgu. Dr Thomas S. Harvey, patolog z Princeton Hospital,
wyjat mdzg Einsteina, zwazyt, zakonserwowat w 10% formalinie, sfotografowat pod réznymi katami,
nastepnie pokroit na bloczki (o wielkosci ok. 1 cm® kazdy) i zatopit w celoidynie. W owym czasie byta
to dos$¢ standardowa metoda postepowania z mézgami, cho¢ obecnie raczej nie uzyto by celoidyny,
jako ze to medium utrudnia przeprowadzenie wielu barwien histochemicznych. Harvey spodziewat
sie, ze badanie anatomii i budowy komérkowej mdzgu Einsteina powinno rzucié¢ jakie$ swiatto na
tajemnice genialnosci.

Harvey nie byt pierwszym cztowiekiem, ktéry wpadt na taki pomyst. Pionierem w tej
dziedzinie byt fizjolog z Uniwersytetu w Getyndze, Rudolf Wagner. Badat on mdzgi szalencéw,
zbrodniarzy i uczonych [1]. Wsrdd nich byt jego kolega z uniwersytetu, zmarty w 1855 r. Carl Friedrich
Gauss, uwazany za jednego z najwiekszych matematykéw wczechczasow.

Badania nie przyniosty jednak miarodajnych wynikéw. Pod wzgledem rozmiaréw niespetna
pottorakilogramowy moézg Gaussa okazat sie zupetnie przecietny. To, co wyrdzniato ten médzg to
wieksze pofatdowanie kory mdzgowej, najwieksze posréd badanych przez Wagnera okazow. Ale
w kolekcji byt tez mdzg innego uczonego, ktéry pod wzgledem pofatdowania niewiele rdznit sie od
mazgu idioty.

Kolejng probe podjat pod koniec XIX w. szwedzki badacz Gustaf Magnus Retzius [2]. W$rdd
badanych przez niego przypadkéw znalazt sie miedzy innymi mdézg Sonji Kovaleski, pierwszej kobiety
ktora uzyskata stanowisko uniwersyteckiego profesora matematyki (na Uniwersytecie
w Sztokholmie). Badania Retziusa nie wykazaty zadnych istotnych réznic miedzy mézgami nalezacymi
do ludzi wybitnych i przecietnych.

Te wczesne obserwacje nie wygladaty zbyt zachecajgco. Ale w Il potowie XX wieku nauka
dysponowata metodami, o jakich dawniejsi anatomowie nie mogli nawet marzyé. Problemem byto
jednak to, ze Harvey nie byt neurobiologiem i nie miat wtasciwie doswiadczenia w badaniach mdzgu.
Probowat zainteresowaé posiadanym przez siebie mozgiem kilku prominentnych w owym czasie
neuroanatomoéw, ale bez rezultatu. W koricu wyjechat z Princeton w nieznanym kierunku, zabierajgc
ze sobg mdzg uczonego.

Oczywiscie, takie streszczenie dziejow madzgu Einsteina to wielkie uproszczenie, historia
perypetii z mdzgiem Einsteina jest znacznie bardziej skomplikowana, zostata zresztg opisana
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szczegdtowo w ksigzce Carolyn Abraham [3], ale praktycznie efekt byt wtasnie taki, dla nauki dr
Harvey wraz z mdézgiem Einsteina po prostu zniknat.

Sytuacja zmienita sie dopiero w 1978. Wydawca pisma New Jersey Monthly, Michael Aron,
przeczytat biografie Einsteina, i z niej dowiedziat sie, ze mdzg geniusza nie zostat skremowany. Ale co
sie z nim stato? Jeden z reporteréw pisma, Steven Levy, otrzymat polecenie znalezienia mdzgu
uczonego. Zadanie wykonat, znalazt doktora Harveya w Wichita w stanie Kansas, a kawatki mézgu
Einsteina w dwdch stojach umieszczonych w skrzynce po jabteczniku "Costa Cider" [4] . Moze sie to
wydawac¢ zdumiewajgce, ale dopiero po ukazaniu sie artykutu Levy'ego nauka na serio
zainteresowata sie mozgiem geniusza.

2.2. Komorki glejowe

Pierwsza publikacja na temat mozgu Einsteina ukazata sie w 1985 roku [5]. Jej autorami byli
badacze z Uniwersytetu Kalifornijskiego w Berkeley, z Marian C. Diamond na czele. Ws$réd
wspotautoréw - dr Thomas Harvey.

Marian C. Diamond zaczefta swojg kariere naukowa uczestniczgc w badaniach na skutkami
hodowli zwierzagt we wzbogaconym srodowisku. Pod koniec lat 50-tych Mark R. Rozenzweig
rozpoczat badania nad zmianami w mdézgu indukowanymi przez proces uczenia sie. Zatozono, ze takie
ewentualne zmiany beda fatwiejsze do zaobserwowania, jesli zwierzeta bedg hodowane w ciggle
zmieniajgcym sie otoczeniu. Standardowo zwierzeta laboratoryjne (myszy, szczury), trzymane sg po
kilka sztuk w niewielkich klatkach, ze statym dostepem do wody i znormalizowanego pokarmu. Do
tego zazwyczaj staty cykl zmian oswietlenia. W takich warunkach zwierzeta po prostu nie maja sie
czego uczyc.

Natomiast hodowla we wzbogaconym srodowisku polega na tym, ze zwierzeta trzymane sg
po kilkanascie sztuk w duzych klatkach, w ktérych codziennie zmienia sie wyposazenie. Drabinki, pitki,
kotowrotki, dobrze sprawdzajg sie elementy kanalizacyjne, rézne rury, kolanka etc. Szczury s3 ciggle
stymulowane nowymi bodZcami, codziennie muszg na nowo poznawac swoje srodowisko.

Pomyst hodowania zwierzgt we wzbogaconym Srowisku to przystowiowy strzat w dziesigtke.
Do dzi$ zresztg taka metoda jest czesto stosowana w badaniach nad pamiecig. Juz w pierwszych
doswiadczeniach udato sie zaobserwowaé, ze szczury hodowane we wzbogaconym srodowisku miaty
grubszg kore modzgowa, bardziej rozrosniete neurony, a takze wiecej komoédrek glejowych
(o kilkanascie procent) w poréwnaniu do zwierzat rozwijajgcych sie w standardowych warunkach [6].
Ta ostatnia obserwacja mogta sugerowaé, ze uczenie sie stymuluje namnazanie sie komodrek
glejowych w mdzgu.

Odkrycie tego ostatniego faktu to wtasnie zastuga pani Diamond, trudno wiec sie dziwié, ze
celem podjetych przez nig badan byto sprawdzenie, czy przypadkiem mobzg Einsteina nie
charakteryzuje sie zwiekszong liczbg komodrek glejowych. W 1983 r. pani Diamond otrzymata
przesytke, zawierajgcg cztery fragmenty kory moézgowej Einsteina. Na nakreconym w 2004 r. dla
Channel 4 dokumentalnym filmie “The Riddle of Einstein's Brain" mozna zobaczy¢ panig Diamond
z dumg prezentujacy stdj po majonezie, w ktdrym przystane zostaty kawatki mézgu.

Z otrzymanych fragmentéw wykonano preparaty mikroskopowe i wybarwiono metoda
Klivera-Barrery. To dos$¢ prosta technika, pozwalajgca na uwidocznienie ostonek mielinowych
aksondéw oraz kadtubéw komoérek. Jest to jednak metoda mato doskonata, rozréznienie neurondéw
i poszczegolnych typdw komorek glejowych opiera sie na wielkosci i intensywnosci zabarwienia jader,
ale ocena tych cech jest dos¢ subiektywna. Niestety, sposdb spreparowania tkanki przez dr Harveya
uniemozliwit zastosowanie bardziej finezyjnych metod, takich jak metoda Golgiego, ktéra mogtaby
pozwoli¢ na obserwacje morfologii catych komdrek nerwowych, wiacznie z ich drzewkami
dendrytycznymi, czy immunocytochemii, ktéra pozwolitaby na jednoznacznie rozrdznienie typdéw
komarek glejowych. Badane fragmenty pochodzity z pola 9 (ptat czotowy) i pola 39 (ptat ciemieniowy
kory), po obu stronach modzgu (rys.1). Numery odnoszg sie do podziatu kory na 47 pdl,
zaproponowanego w 1909 r. przez Korbiniana Brodmanna. W tych obszarach zliczano stosunek liczby
komoérek glejowych do nerwowych, i nastepnie poréwnano uzyskane wyniki do tych uzyskanych
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z mdzgdw kontrolnych. Za grupe kontrolng postuzyty mozgi 11 mezczyzn, w wieku od 47 do 80 lat,
ktérzy zmarli z powoddw innych niz neurologiczne.
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Rys.1. Lewa pdtkula z zaznaczonym potozeniem obszaréw omawianych w tekscie.

We wszystkich badanych obszarach stosunek gleju do neuronéw byt wyiszy w modzgu
Einsteina niz w modzgach kontrolnych, ale tylko w polu 39 w lewej pétkuli réznica byta istotna
statystycznie. Wynik zgodny z oczekiwaniami, a fakt, ze wtasnie w polu 39 rdznice byly najbardziej
widoczne stanowit tutaj dodatkowy bonus, ze wzgledu na funkcje tego obszaru. Pole to wchodzi
w sktad tak zwanej potyliczno-ciemieniowo-skroniowej kory kojarzeniowej. Obszar ten zaangazowany
jest w integracje informacji pochodzacych z réinych uktadéw czuciowych, ma tez zwigzek ze
Swiadomosciag, pamiecia, uwaga i wyobraznia. A czego jak czego, ale wyobrazni Einsteinowi na pewno
nie brakowato.

O tym, jaki moze by¢ zwigzek gleju z inteligencjag bedzie mowa w dalszych rozdziatach
artykutu. Zanim jednak do tego przejdziemy, zwréémy uwage na zarzuty, jakie stawiano pracy pani
Diamond i jej kolegéw [7]. A zarzuty byty powazne. Po pierwsze, w grupie kontrolnej byli ludzie
znaczaco mtodsi od Einsteina, a wiadomo, ze z wiekiem rosnie stosunek liczby komérek glejowych do
neurondw, jako ze glej nie traci zdolnosci proliferacyjnej. Nie podano tez informacji o przyczynach
Smierci, zaznaczajac jedynie, ze nie byly one neurologiczne. Ale nieneurologiczne choroby tez mogg
wptywaé na modzg. Na przyktad zaburzenia w pracy uktadu krwionosnego mogg powodowac
przejsciowe niedokrwienie mdzgu i w konsekwencji Smier¢ komérek nerwowych przy jednoczesnym
namnazaniu sie rdéznych rodzajow gleju. | wreszcie powazne zarzuty dotyczyty zastosowanej
statystyki. Jednym z warunkéw stosowalnosci testu t-Studenta, a taki wtasnie zostat zastosowany
W omawianej pracy, jest to aby porownywane grupy miaty rdGwnomierng wariancje. Tymczasem
w grupie z Einsteinem, jako jedynym przypadkiem, zadnej wariancji oczywiscie nie byto.

2.3. Zageszczenie neurondéw

Autorami kolejnej pracy byli Britt Anderson, pracujgcy wowczas na Uniwersytecie
w Birmingham (Alabama), oraz Thomas Harvey [8]. Anderson zajmuje sie m. in. poszukiwaniem
neurologicznego podtoza inteligencji. W tym przypadku poréwnywano zageszczenie neurondéw
w polu 9 w médzgu Einsteina i w mdzgach pieciu innych oséb w wieku 63-79 lat. Stwierdzono, ze kora
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Einsteina w tym rejonie byta ciensza, ale zawierata gesciej upakowane neurony. Autorzy zastanawiajg
sie nad mozliwymi konsekwencjami tego faktu i zwracajg uwage, ze przy wiekszym zageszczeniu
komoérek czas przekazywania informacji miedzy nimi moze by¢ krétszy.

2.4. Przebieg bruzdy Sylwiusza i problem wieczka ciemieniowego

Autorami kolejnej publikacji s3 Sandra Witelson i Debra L. Kigar z McMaster University
w Hamilton (Kanada), oraz Thomas Harvey [9]. Sandra Witelson zajmowata sie miedzy innymi
specjalizacjg funkcjonalng pdétkul mdézgowych, a takie zréinicowaniem piciowym madzgu. Szeroka
popularnos¢ przyniosta jej publikacja, w ktdrej stwierdzita, ze kobiety majg wieksze zageszczenie
neurondéw w tylnej czesci ptata skroniowego, co moze skutkowac¢ rdinicami w procesach
poznawczych i zachowaniu kobiet i mezczyzn [10].

W tym przypadku przedmiotem analizy byt przebieg bruzdy Sylwiusza (bruzdy bocznej)
w modzgu Einsteina. Ta najwieksza z bruzd mdzgu, oddzielajgca od przodu i od gory ptat skroniowy
kory od pozostatych ptatéw konczy sie lub rozwidla za bruzdg zasrodkowa. W efekcie miedzy
obydwoma bruzdami powstaje obszar zwany wieczkiem ciemieniowym. Tak to wygladato w 35
mazgach kontrolnych.

Tymczasem w mozgu Einsteina gatgz wstepujgca bruzdy Sylwiusza tgczyta sie z bruzda
zasrodkowa, w wyniku czego wieczko ciemieniowe nie powstawato. W konsekwencji zakret
nadbrzezny nie byt podzielony przez koniec bruzdy Sylwiusza. Autorzy sugerujg, ze wieksza zwartosc¢
tego obszaru moze powodowac lepszg integracje neurondw w funkcjonalng sie¢. Zwréémy uwage, ze
podobnie jak wspomniane wczesniej pole 39 réwniez zakret nadbrzeiny (pole 40) nalezy do
potyliczno-ciemieniowo-skroniowej kory kojarzeniowej.

Wedtug Witelson i wsp. wieczko ciemieniowe byto nieobecne po obu stronach modzgu.
Autorzy zwracajg tez uwage na to, ze moézg Einsteina, w przeciwienstwie do mdzgéw kontrolnych,
charakteryzowat sie bardzo symetryczng budowa, zarowno pod wzgledem wielkosci, jak i przebiegu
bruzd.

Mogtoby sie wydawac, ze obserwacje odnoszgce sie do makroskopowej budowy mdzgu nie
powinny budzi¢ watpliwosci. A jednak wcale tak nie byto. Na przyktad Albert Galaburda [11],
neurobiolog z Harvardu, twierdzi, ze na zataczonych w publikacji zdjeciach wieczko ciemieniowe po
lewej stronie jest wyraznie widoczne. W odpowiedzi Witelson napisata [12] Ze interpretacja
Galaburdy wynika z pomylenia przez niego bruzdy zasrodkowej z bruzdg zasrodkowa poprzeczng,
trzeciorzedowgq bruzdg ktéra czesto pojawia sie w obrebie zakretu zasrodkowego.

Ostatnio do dyskusji wtaczyt sie Dean Falk [13], antropolog z Uniwersytetu Florydy
w Tallahassee. Analizujac zdjecia mdzgu Einsteina doszedt do wniosku, ze Galaburda ma racje co do
wieczka ciemieniowego. Przyznaje jednoczesnie, ze uktad bruzd na granicy miedzy ptatami ma bardzo
unikatowy charakter.

Podstawowym problemem w tej dyskusji jest to, ze tak naprawde przebieg bruzd i zakretéw
w mazgu charakteryzuje sie duzg zmiennoscig osobniczg, zwtaszcza, jesli idzie o drobne szczegoty
tego przebiegu. Stad tez pewne wyznaczenie granic obszaru w oparciu o naoczng obserwacje jest
bardzo problematyczne, zwtaszcza jesli czes¢ pomiaréw wykonywana byfa nie bezposrednio na
mozgu, ale na jego fotografiach. Do pewnego wyznaczenia granic obszaréw w mdézgu konieczne sg
badania mikroskopowe, pozwalajgca na analize rozmieszczenia, zageszczenia i wielkosci komaérek.
Czyli tego, co nazywamy cytoarchitektonika. A takie badania nie zostaty przeprowadzone.

2.5. Asymetria wielkosci neuronéw w hipokampie

Kolejne podejscie do médzgu geniusza to praca Dahlii W. Zaidel z Uniwersytet Kalifornijskiego
w Los Angeles - badaczki o uznanym dorobku w dziedzinie specjalizacji funkcjonalnej pétkul i roli ciata
modzelowatego. Wtasciwie nawet nie publikacja, tylko abstrakt konferencyjny [14]. Autorka
wykorzystata zabarwione metodg Nissla preparaty z hipokampa (czes¢ ewolucyjnie starej kory
mazgowej, podwinietej pod brzeg pdétkul w ptatach skroniowych). Porownywata wielko$s¢ neuronéw
w czesci hipokampa zwanej Rogiem Ammona i stwierdzita, ze w lewym hipokampie neurony byty
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wieksze niz po prawej stronie. W madzgach kontrolnych (10 oséb w wieku od 22 do 84 lat) nie
stwierdzono takiej asymetrii.

2.6. Astrocyty miedzywarstwowe

Kolejna publikacja na temat mdzgu Einsteina to efekt wspotpracy dwoch zespotéw [15]. Jorge
A. Colombo i Herman D. Reisin z Centrum Edukacji Medycznej i Badan Klinicznych w Buenos Aires
zastuzyli sie badaniami na temat astrocytéw miedzywarstwowych. Sg to specyficzne astrocyty,
z kadtubami umieszczonymi przy powierzchni kory, i dtugimi, nierozgatezionymi wypustkami
siegajacymi w gtab, az do warstwy 4. Ten rodzaj astrocytéw charakterystyczny jest dla naczelnych,
szczegolnie silnie rozwiniete sg w mézgu ludzkim. Wspdtautorami pracy sg Jose J. Miguel-Hidalgo
i Grazyna Rajkowska z Centrum Medycznego Uniwersytetu Missisipi, autorzy licznych publikacji
dotyczacych roli komoérek glejowych w rozwoju chordb psychicznych, takich jak depresja
i schizofrenia. Miguel-Hidalgo i Rajkowska opracowali wczesniej metode usuwania celloidyny
z preparatéw, dzieki czemu mozliwe stato sie przeprowadzenie barwien immunocytochemicznych na
skrawkach z moézgu Einsteina. Zastosowano przeciwciata wykrywajgce obecnos¢ GFAP (kwasne
widkienkowe biatko glejowe). Biatko to wystepuje tylko w astrocytach, moze wiec byc
wykorzystywane jako marker tych komérek glejowych.

W pracy analizowano liczbe, rozmieszczenie i morfologie astrocytéw miedzywarstwowych
w kilku rejonach kory modzgu Einsteina i dopasowanej wiekowo grupy kontrolnej. Analizowano
fragmenty kory czotowej (granica pdl 8 i 46), kory potylicznej (pole 17/18), oraz kory
somatosensorycznej i dolnej kory ciemieniowej. Zaobserwowano dwie rdznice. Po pierwsze -
w niektérych miejscach rozmieszczenie wypustek byto nieréwnomierne, obserwowano nawet
powstawanie peczkdw witdkien. Po drugie - na zakoriczeniach wypustek czesto wystepowaty
charakterystyczne, bulwkowate zgrubienia. Obie te cechy mozna obserwowaé czesto w mézgach we
wczesnych fazach choroby Alzheimera - mozliwe wiec, ze autorzy zaobserwowali poczatki tej choroby
u geniusza.

3. Astrocyty
3.1. Historia

Opisane wyzej badania mdézgu Einsteina nie doprowadzity do zadnych pewnych konkluzji.
Niemniej jednak zwrdcity uwage na mozliwe kierunki poszukiwac. Szczegdlnie pierwsza z publikacji,
autorstwa Marion Diamond i jej wspodtpracownikéw, stata sie bardzo popularna. A to dlatego, ze
pojawita sie wtasnie wowczas, gdy badania neurobiologéw zaczynaty przynosic¢ coraz wiecej odkry¢
sugerujacych, ze komorki glejowe, a zwtaszcza astrocyty, mogg w procesach przetwarzania informacji
odgrywac znacznie wiekszg role niz przypuszczano wczesniej. Pominmy wiec problem poprawnosci
metodycznej pracy pani Diamond, i zastandwmy sie nad tym, czy i w jaki sposéb astrocyty mogg
przyczyniad sie do tego, co nazywamy inteligencja.

Rys. 2. Astrocyty w polu CA1l szczurzego hipokampa.
Barwienie przeciwciatami sprzezonymi z odpowiednimi
fluorochromami. Zielone zabarwienie - biatko GFAP,
czerwone - S100B. Obydwa biatka s3 markerami
astrocytow. Na niebiesko zabarwione sg przy pomocy DAPI
wszystkie jgdra komodrkowe. Zdjecie wykonano przy
pomocy mikroskopu konfokalnego Zeiss LSM Meta
w Zaktadzie Cytologii i Histologii Instytutu Zoologii UJ.
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Astrocyty stanowig najliczniejszg populacje komédrek glejowych, stanowig ich okoto 80%.
W modzgu ludzkim jest ich wiecej niz komdrek nerwowych. Choé nie az 10-krotnie wiecej, jak mozna
przeczyta¢ w niektérych tekstach popularnonaukowych - doktadna analiza wskazuje, ze ich liczba
najwyzej dwukrotnie przewyzsza liczbe neuronéw [16]. Oprdcz nich mamy jeszcze oligodendrocyty,
odpowiedzialne za tworzenie ostonek mielinowych, polidendrocyty, ktére moga stawaé sie
prekursorami komdrek innych typdéw, oraz mikroglej - rezydujagce w modzgu komorki uktadu
odpornosciowego.

Astrocyty zostaty odkryte w potowie XIX w. W 1851 r. Heinrich Miiller opisat duze komorki,
przechodzace przez catg grubosé siatkéwki. Komorki te nazywane sg obecnie, na czes¢ odkrywcy,
glejem Miillera, i uwaza sie je za rodzaj astrocytéw. Typowe astrocyty o gwiazdzistej budowie
zaobserwowat w 10 lat péZniej Otto Deiters [17].

W 1893 r. Mihaly von Lenhossek zaproponowat nazwe astrocyt dla podkreslenia
gwiazdzistego ksztattu tych komadrek. Rzeczywiscie, wiekszos$¢ astrocytow ma diugie, porozgateziane
wypustki (rys. 2), choc istniejg tez specjalne kategorie tych komédrek o wydtuzonym ksztatcie, jak
cho¢by wspomniane wczesniej astrocyty miedzywarstwowe, glej Millera czy wystepujacy tylko
w mézdzku glej Bergmanna.

Pod koniec XIX w stawny wtoski anatom Camillo Golgi, laureat Nagrody Nobla z 1906 roku,
zaobserwowat, ze wypustki astrocytéw kontaktujg sie z naczyniami krwionosnymi i wysunat hipoteze,
ze komoérki te odpowiedzialne sg za dostarczanie neuronom substancji odzywczych. Zgodnie z t3
hipotezg astrocyty miaty petnié ustugowe funkcje w stosunku do neurondow.

Alternatywng hipoteze przedstawit w tym samym czasie Carl Ludwig Schleich. Wedtug niej
neurony i komorki glejowe miaty by¢ réwnorzednymi partnerami w mdzgu, a zmiany objetosci
komoérek glejowych mogty regulowaé przeptyw informacji miedzy neuronami [17]. Prorocza hipoteza,
ale dopiero w ostatnich kilkunastu latach znalazta ona swoje potwierdzenie.

3.2. Astrocyty jako komérki pomocnicze

Az do lat 90-tych ubiegtego wieku panowato przekonanie, ze podstawowe funkcje astrocytow
majg zwigzek z réznorodnymi formami wspomagania neurondw. Po pierwsze, na co trafnie zwrdcit
uwage Camillo Golgi, wypustki astrocytdw otaczajg naczynia krwionosne. Astrocyty pobierajg z krwi
glukoze, przeksztatcajg ja w mleczan, i w tej postaci dostarczajg komorkom nerwowym [18]. Mleczan
moze by¢ wykorzystany jako zrédto energii (po wiaczeniu w cykl kwasow trdjkarboksylowych), moze
by¢ tez prekursorem do syntezy glutaminianu, podstawowego neuroprzekaznika wykorzystywanego
w komunikacji synaptycznej miedzy komérkami nerwowymi.

Z glutaminianem zwigzana jest tez kolejna funkcja astrocytow. Ten powszechnie
wykorzystywany przez neurony aminokwas moze by¢ przyczyng powaznych zagrozen. Nadmiar
glutaminanu moze bowiem powodowac zbyt silne pobudzenie komérki, a konsekwencjg tego moze
by¢ uruchomienie proceséw prowadzacych do jej Smierci. Jest to tak zwana ekscytotoksycznosé, czyli
Smier¢ z nadpobudzenia. Astrocyty pomagajg rozwigza¢ ten problem. Dzieki odpowiednim biatkom
transportowym w bfonie astrocyty mogg wychwytywaé glutaminian ze $rodowiska
miedzykomédrkowego. W cytoplazmie tych komédrek jest on nastepnie przeksztatcany na glutamine.
Wytworzona przez astrocyty glutamina moze by¢ przekazywana komdérkom nerwowym i ponownie
przeksztatcana w glutaminian, ktéry na nowo moze by¢ wykorzystywany do komunikacji
miedzykomédrkowej [19].

Kolejna wazna funkcja astrocytéw zostata odkryta przez Richarda Orkanda i jego kolegéw ze
Szkoty Medycznej Uniwersytetu Harvarda w 1966 roku [20]. Elektryczne przekaznictwo informacji
w systemie nerwowym opiera sie zmianach potencjatéw btonowych na dendrytach, kadtubie
i aksonach komérek nerwowych. Zmiany te wynikajg z przeptywu jonéw przez kanaty jonowe
w bfonach, przede wszystkim jonéw sodowych, potasowych i chlorkowych. Gdy kanaty jonowe sie
otwierajg (co moze nastgpi¢ na przyktad po przytaczeniu czasteczki neuroprzekaznika do receptora
btonowego) to specyficzne dla danego kanatu jony przeptywajg z srodowiska pozakomdrkowego do
wnetrza komorki, albo odwrotnie. Kierunek przeptywu jondw zalezy od dwodch czynnikéw. Od
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gradientu elektrycznego - elektroujemne wnetrze komérki przycigga dodatnie kationy sodowe,
wapniowe czy potasowe, i od gradientu stezen - jony przeptywajg z Srodowiska o wyzszym stezeniu
do srodowiska o stezeniu nizszym. Stezenie jondw potasowych wewnatrz komorki jest wyzsze niz
poza nig, prad potasowy jest wiec zazwyczaj prgdem odkomdrkowym. A witasciwie prady potasowe,
bo jest ich kilka rodzajéw. Prady potasowe mogg bowiem przeptywac przez kanaty bezbramkowe,
kanaty zalezne od receptoréw i kanaty zalezne od potencjatu. Niezaleznie jednak od rodzaju pradu
roéznica stezen po obu stronach btony komdérkowej jest warunkiem koniecznym aby przeptyw jondéw
zaistniat. Jednak jesli jony potasowe bedg wyptywac z komérki to predzej lub pdzniej dojdzie do
wyréwnania stezen i prad zaniknie. | tu wfasnie jest rola dla astrocytéw. Wychwytujg one jony
potasowe z tych miejsc, gdzie ich stezenie wzrasta (czyli tam gdzie jest wysoki poziom aktywnosci
neuronalnej) i transportujg w rejony o niskim stezeniu tych jondw. Nazywa sie to przestrzennym
buforowaniem jondw potasowych [21].

Opisane wyze] zjawiska pokazujg, jak wazne dla funkcjonowania neurondw sg astrocyty.
Marian Diamond zresztg witasnie z tg pomocniczg funkcjg astrocytow wigzata swoje obserwacje -
intensywnie pracujagcy maézg powinien mieé¢ wieksze wymagania metaboliczne, a zwiekszona liczba
astrocytow miataby te wymagania zaspokaja¢. Wkrétce jednak okazato sie, ze ta pomocnicza rola to
tylko niewielka cze$¢ tego, za co astrocyty w mdzgu moga by¢ odpowiedzialne.

3.3. Fale wapniowe

Pierwsze informacje zmieniajgce wyobrazenia na temat funkcjonowania astrocytéw zaczety
sie pojawia¢ w latach 80-tych. W 1984 r. grupy Helmuta Kettenmanna (Uniwersytet w Heidelbergu)
i Harolda Kimelberga (Kolegium Medyczne w Albany w stanie Nowy Jork) wykryty, ze podanie
glutaminianu do hodowli astrocytéw powoduje depolaryzacje ich bton komdérkowych [22,23]. Obalito
to panujace przez dziesieciolecia przekonanie, ze astrocyty to komorki niepobudliwe. Przeciwnie,
mogg tak samo jak neurony reagowac zmianami potencjatu btonowego i to na takie same chemiczne
przekazniki. Jak sie okazato podzniej, astrocyty, podobnie jak neurony, majg receptory dla
glutaminianu (receptory glutamatergiczne) [24].

Najbardziej przetomowe odkrycie miato miejsce w kilka lat pézniej w na Uniwersytecie Yale.
Ann Cornell-Bell, Steven Finkbeiner, Mark Cooper i szef grupy, Steven J. Smith odkryli niezwykte
zjawisko, nazwane falami wapniowymi [25].

Doswiadczenia prowadzone byty na astrocytach w hodowli komérkowej. Badacze wykazali, ze
w odpowiedzi na glutaminian astrocyty reagujg podniesieniem stezenia jondw wapniowych
w cytoplazmie. Normalnie, tak w astrocytach jak i w komérkach nerwowych, stezenie tych jonéw
w cytoplazmie jest niskie. Przytgczenie czgsteczki neuroprzekaznika do receptora btonowego moze
uruchamia¢ procesy prowadzace do wzrostu stezenia Ca”". Albo dostajg sie one do wnetrza komérki
z zewnatrz, przez odpowiednie kanaty jonowe, albo tez uwalniane sg z wewngatrzkomorkowych
zbiornikéw, takich jak siateczka srédplazmatyczna (rys. 3). Jony wapniowe uruchamiajg caty szereg
procesow wewnatrzkomérkowych, wptywajg na cytoszkielet, aktywujg wiele enzymow.
W zakonczeniach aksonéw komérek nerwowych jony wapniowe inicjujg proces wydzielania
neuroprzekaznika. Pod ich wptywem pecherzyki z neuroprzekaznikiem przytaczajg sie do btony
presynaptycznej i uwalniajg swojg zawarto$¢ do szczeliny synaptyczne;j.

Reakcja astrocytdw na glutaminan byfa rozmaita. Jedne komdrki reagowaty oscylacyjnymi
zmianami stezenia jondw wapniowych, w innych obserwowano staty, utrzymujacy sie przez pewien
czas podwyzszony poziom stezenia tych jondéw. Ale co najwazniejsze, reakcja zapoczgtkowana
w jednej komodrce przenosita sie na sgsiednie komérki w hodowli. Zjawisko to nazwano falg
wapniowg, i zaczeto spekulowaé, ze astrocyty tworzg sie¢ komplementarng do sieci nerwowej,
w ktérej informacja przekazywana jest od komoérki do komarki wtasnie za posrednictwem takich fal.

Opisane doswiadczenia sugerowaty, ze astrocyty mogg reagowac na wydzielany w synapsach
glutaminian. Kolejny eksperyment przeprowadzony w laboratorium Smitha potwierdzit taka
mozliwosé [26]. W tym przypadku uzyto nie rozproszonych hodowli komarek, ale wycietych z moézgu
skrawkéw hipokampa. Takie organotypowe hodowle majg te przewage nad hodowlami
rozproszonych komérek, ze zawierajg réznorodne rodzaje komorek, i ze zachowane sg miedzy nimi
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takie relacje, jakie wystepujg w normalnej tkance. Hipokamp jest szczegdlnie dogodny do takich
badan. W tym osrodku wiekszo$¢ potaczen miedzy jego poszczegdinymi czesciami (zakretem
zebatym, polem CA3, polem CA1, podktadky i korg sSrédwechowg) biegnie okreznie w stosunku do
dtugiej osi tej struktury, mozna wiec pokroi¢ hipokampa na plasterki zachowujac wzglednie
nienaruszony system potaczen.

W opisanym eksperymencie wprowadzono elektrode do zakretu zebatego, i przy jej pomocy
pobudzano znajdujgce sie tam komodrki nerwowe. Aksony tych komérek biegng do pola CA3 i tworza
potaczenia synaptyczne ze znajdujgcymi sie tam neuronami. Tam witasnie obserwowano zmiany
stezenia jondw wapniowych w komérkach. Zaréwno w neuronach, jak i w astrocytach stwierdzono
wzrost poziomu Ca®*, w neuronach ten wzrost utrzymywat sie na statym poziomie, natomiast
w astrocytach miat charakter oscylacyjny lub nieregularny. Udowodniono w ten sposdb,
w warunkach zblizonych do naturalnych, ze wydzielanie neuroprzekaznika przez jeden neuron
powoduje nie tylko reakcje innego neuronu, ale réowniez reakcje sasiadujgcych z nim komérek
glejowych.

Lata 90-te to okres gwattownego wzrostu zainteresowania astrocytami. Okazato sie, ze te
komorki glejowe posiadajg receptory dla praktycznie wszystkich neuroprzekaznikdw wydzielanych
przez neurony [24]. Astrocyty reagujg na neuroprzekazniki wzrostem stezenia jonéw wapniowych,
przy czym reakcja ta moze by¢ rézna w zaleznosci od receptora, stopnia aktywnosci neuronalnej
i wielu innych czynnikéw [27]. Co wiecej, okazato sie ze okoto 60% synaps jest otoczonych
wypustkami astrocytow [28], a odlegtos¢ miedzy btong astrocytu i neuronu moze byé nawet
mniejsza, niz szerokos¢ szczeliny synaptycznej. Te obserwacje doprowadzity do stworzenia koncepcji
synapsy tréjdzielnej (trojsktadnikowej, rys. 3). W tej koncepcji do klasycznej synapsy, czyli elementu
pre - i postsynaptycznego doszedt trzeci sktadnik - zakoriczenie wypustki astrocytu. Taka synapsa to
nie tylko miejsce kontaktu miedzy dwoma neuronami, ale takze miejsce, w ktérym informacja z sieci
neuronalnej przekazywana jest do astrocytéw [29]. A takie od astrocytéw do neurondw, bo
i astrocyty wydzielajg substancje, wptywajgce na transmisje synaptyczng (gliotransmitery).
O niektérych gliotransmiterach bedzie mowa w dalszej czesci artykutu. Tréjdzielna synapsa to
w istocie miejsce swoistego dialogu miedzy neuronami i astrocytami.

4. Astrocyty i sprzezenie nerwowo-naczyniowe

Nie ma tu miejsca na omodwienie nawet w zarysie wszystkich osiggnie¢ gwattownie
rozwijajacych sie badan nad komdrkami glejowymi. Nie jest to zresztg celem artykutu, to nad czym
musimy sie skupic to znalezienie odpowiedzi na pytanie, czy astrocyty mogg mie¢ jakikolwiek zwigzek
z inteligencja.

Jedna z mozliwosci wigze sie z dostarczaniem neuronom substancji odzywczych. Nie jest to
jednak proces staty ale zmienia sie w zaleznosci od lokalnego zapotrzebowania neuronéw. W tych
rejonach, gdzie neurony w danym momencie intensywniej pracujg zwieksza sie przeptyw krwi
w naczyniach krwionosnych. Zjawisko to nazywamy sprzezeniem nerwowo-naczyniowym
(hiperemig). A wtasnie astrocyty w tym sprzezeniu odgrywajg kluczowa role [30]. Zwiekszona
aktywnos¢ neuronalna to wieksze wydzielanie neuroprzekaznikdw w synapsie. Dziatajg one takze na
astrocytarne receptory btonowe, co powoduje wzrost stezenia jondw wapniowych. Jony te
uaktywniajg szereg enzymow, miedzy innymi takich, ktdére odpowiedzialne sg za wytwarzanie
prostaglandyn. Te z kolei wptywajg na miesnidwke naczyn krwionosnych. Dzieki temu aktywniej
pracujgce osrodki w modzgu otrzymujg odpowiednio zwiekszony doptyw potrzebnych substancji
z krwi. Mozna spekulowaé, ze dla oséb intensywnie korzystajgcych ze swoich mézgdéw odpowiednio
sprawne sprzezenie nerwowo-naczyniowe jest bardzo istotnym czynnikiem.

Dodatkowa korzys¢ wynika z tego takze dla neurobiologéw. Wprowadzenie do badan
nowoczesnych metod obrazowania, takich jak pozytronowa tomografia komputerowa (PET - positron
emission tomography) czy funkcjonalne obrazowanie za pomocg rezonansu magnetycznego (fMRI -
functional magnetic resonance imaging) przyczynito sie do znaczgcego postepu w naukach o mozgu.
Podstawg tych metod jest wykrywanie lokalnych zmian w dynamice przeptywu krwi w tkance
nerwowej. A w regulacji tych zmian uczestniczg wtasnie astrocyty.
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Rys. 3. Synapsa tréjdzielna i sprzezenie nerwowo-naczyniowe. Na schemacie zaznaczono tylko
najwazniejsze, omowione w tekscie, interakcje miedzy astrocytami, neuronami i naczyniami
krwionosnymi. Wydzielany w synapsie glutaminian (Glu) moze przytaczaé¢ sie do receptorow
glutamatergicznych mGIuR5. Receptory te sg sprzezone z fosfolipazg C (PLC), ktéra rozktada
fosfolipidy btonowe uwalniajgc z nich tréjfosforan inozytolu (IP3). Ten wewngtrzkomérkowy
przekaznik przytgcza sie do swoich receptorow (IP3R) w siateczce $rodplazmatycznej, co prowadzi do
uwolnienia z niej jonéw wapniowych (Ca2+). Jony wapniowe mogg uaktywniac fosfolipaze A2 (PLA2),
ktdra uwalnia kwas arachidonowy (AA) z bton. Kwas ten moze by¢ nastepnie przeksztatcany przez
cyklooksygenazy (COX) na prostaglandyne E2 (PGE2), ktéra dziata rozszerzajgco na naczynia
krwionosne. Jony wapniowe mogg tez przyczyniac sie do wydzielania biatka S100B (przytgczajgcego
sie do receptorow RAGE), oraz d-seryny (D-Ser), przytgczajacej sie do podjednostki NR1 w
receptorach NMDA.
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5. Astrocyty i przetwarzanie informacji
5.1. Komérkowe i molekularne podstawy pamieci

Nie da sie zrozumie¢ ewentualnego wptywu astrocytéw na zdolnosci intelektualne cztowieka
bez prowadzenia badan eksperymentalnych na zwierzetach. Z tym, ze nie mamy metody mierzenia IQ
u myszy czy szczurdw, a tym bardziej ich kreatywnosci czy genialnosci. Mamy za to od lat dobrze
opracowane metody testowania uczenia sie i pamieci u zwierzat. A cho¢ pamiec¢ i inteligencja to
zdecydowanie nie jest to samo, o czym Swiadczg opisane dalej przypadki sawantéw, to jednak ocena
szybkosci uczenia sie i trwatosci pamieci jest jaka$ miarg sprawnosci umystowe;.

Juz pod koniec XIX wieku pojawity sie pierwsze teorie wigzgce pamiec z plastycznoscia sieci
nerwowe] [31]. Hiszpanski lekarz i anatom, Santiago Ramon y Cajal (ktéry w 1906 otrzymat razem
z Golgim Nagrode Nobla), wysunat hipoteze wigzacg pamiec¢ z tworzeniem nowych pofaczen miedzy
neuronami, wywotanym przez proces uczenia sie. W tym samym czasie wioski psychiatra, Eugenio
Tanzi zasugerowat, ze uczenie sie polega na zmianach efektywnosci istniejgcych potaczen.
W pierwszym przypadku mozemy mowic¢ o plastycznosci strukturalnej, w drugim o funkcjonalnej.
Obydwaj uczeni mieli racje, ale na potwierdzenie ich hipotez trzeba byto czekac kilkadziesiat lat.

Hipoteza plastycznosci strukturalnej zostata potwierdzona przy pomocy zwierzat
hodowanych przez kilka tygodni we wzbogaconym srodowisku. Jednym ze efektéw takiej hodowli
byto zwiekszenie liczby potaczen synaptycznych miedzy neuronami [32], co mozna byto
zaobserwowac przy pomocy mikroskopu elektronowego. Jako przyktad plastycznosci funkcjonalnej
moze stuzyé odkryte na poczatku lat 70-tych zjawisko zwane dtugotrwatym wzmocnieniem
synaptycznym (LTP - long-term potentiation). Eksperymenty, ktére na Uniwersytecie w Oslo
przeprowadzali Terje Lomo i Tim Bliss [33] polegaty na elektrycznej stymulacji jednego ze szlakéw
neuronalnych w hipokampie (tzw. drogi perforujgcej) i rejestracji wywotanych w ten sposéb
potencjatéw postsynaptycznych w zakrecie zebatym. Najpierw zastosowano stymulacje impulsami
o niskiej czestotliwosci, potem zastosowano tzw. bodziec teicowy (krotkg serie impulséw
o czestotliwosci 100-200 Hz) i nastepnie ponownie powrécono do stymulacji bodzcami o niskiej
czestotliwosci. Okazato sie, ze bodziec tezcowy spowodowat jakie$ zmiany w neuronach, tak ze
w odpowiedzi na bodzce o niskiej czestotliwosci komorki reagowaty znacznie silniej, niz w pierwszej
fazie doswiadczenia. Takie wzmocnienie mogto utrzymywac sie przez godziny, dni, a nawet tygodnie.
W nastepnych latach okazato sie, ze wzmocnienie synaptyczne moze by¢ wywotane takze w innych
czesciach mdzgu, i ze oprdécz wzmocnienia mozna takze obserwowac ostabienie, czyli depresje
synaptyczna.

Neurobiolodzy sg zgodni, ze takie strukturalne i funkcjonalne zmiany sg podstawa uczenia sie.
Zeby powigza¢ to z interesujgcym nas problemem trzeba wykazaé, ze astrocyty w tych procesach
plastycznych odgrywajg istotng role.

5.2. Biatko S100B i pamiec

Jednym ze sposobdw, w jaki astrocyty mogg wptywac na plastycznos¢ sieci neuronalnej jest
wydzielanie przez nie rdinych substancji dziatajagcych modulujagco na komodrki nerwowe
(gliotransmiterow). Astrocyty mogg wydziela¢ takie same substancje jak neurony, na przyktad
glutaminian czy ATP, jak i substancje ktore wydaja sie specyficzne dla astrocytéw, takie jak biatko
S1008B lub d-seryna.

Biatko S100B zostato wykryte w potowie lat 60-tych [34]. Poczatkowo wydawato sie, ze jest
ono specyficzne dla neurondéw, szybko okazato sie jednak, ze biatko to wystepuje przede wszystkim
w astrocytach. Jednym z pierwszych badaczy S100B byt Holger Hyden z Goteborga, pionier badan nad
biochemicznym podtozem pamieci. Hyden wraz ze wspodtpracownikami wykazat, ze uczenie sie
powoduje wzrost syntezy tego biatka w mdzgu, natomiast dokomorowa iniekcja przeciwciat
przeciwko biatku S100B powoduje amnezje, czyli utrate pamieci [35].

Moze sie wydawac zaskakujgce, ale mimo iz biatko S100B znane jest od kilkudziesieciu lat, to
nadal nasza wiedza na jego temat jest zdecydowanie niewystarczajgca. Wynika to z réznorodnosci
funkcji tego biatka. Wiemy, ze S100B nalezy do biatek wigzgcych wapn, ze moze regulowac
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organizacje cytoszkieletu komérkowego, ze moze by¢ wydzielane na zewnatrz i moze dziata¢ jako
czynnik wzrostowy przynajmniej dla niektorych typow neurondw [36]. Wydaje sie, ze efekty dziatania
S100B zalezg od dawki. Nadmiar S100B moze by¢ szkodliwy dla tkanki nerwowej. Podejrzewa sie, ze
dystroficzne neuryty, charakterystyczne dla choroby Alzheimera sg wtasnie efektem nadmiernego
wydzielania S100B przez astrocyty [37]. By¢ moze wysoki poziom S100B ma zwigzek z niskim
poziomem inteligencji obserwowanym u ludzi z zespotem Downa. U takich pacjentéw obserwuje sie
podwyzszony poziom S100B w surowicy [38]. Fakt ten nie jest zaskakujacy, przyczyng zespotu Downa
jest trisomia chromosomu 21 (czyli obecnos¢ dodatkowej kopii chromosomu w komérkach), a gen dla
S100B wtasnie na tym chromosomie jest zlokalizowany.

O roli S100B w réznych stanach patologicznych wiemy stosunkowo duzo. To jednak, co dla
nas jest najbardziej interesujace, to znalezienie odpowiedzi na pytanie, czy w catkowicie normalnych
warunkach S100B jest wydzielane przez astrocyty i czy bierze udziat w regulacji przeptywu informacji
w sieci nerwowej. Wydaje sie, ze tak. Najpierw w doswiadczeniach na hodowlach komérkowych
wykazano, ze wydzielanie tego biatka moze by¢ wywotane przez pobudzenie receptoréw
glutamatergicznych lub purynergicznych przez odpowiednie neuroprzekazniki (odpowiednio
glutaminian i adenozyne) [39]. O tym, ze réwniez w normalnym mdzgu moze dziata¢ podobny
mechanizm $wiadczg niedawno opublikowane wyniki badan grupy neurobiologdéw japonskich [40].
Badali oni tak zwane fale gamma w polu CA1 hipokampa myszy. Sg to oscylacje o czestotliwosci 30-
100 Hz, zwigzane z procesami poznawczymi, pamiecig, a u cztowieka nawet ze Swiadomoscig. Mozna
je eksperymentalnie wywotac przez podanie kwasu kainowego (zwigzku pobudzajgcego receptory
glutamatergiczne). Badacze porownywali wielko$¢ fal gamma u myszy normalnych, myszy ktére miaty
znokautowany gen dla biatka S100B lub takich ktére miaty znokautowany gen dla biatka RAGE
(btonowy receptor dla S100B). U znokautowanych myszy fale gamma wywotane przez kwas kainowy
byty stabsze niz u myszy kontrolnych. Podobnie dziataty iniekcje przeciwciat blokujgcych receptory
RAGE u normalnych myszy. Natomiast podanie S100B myszom ze znokautowanym genem dla tego
biatka przywracato normalny poziom fal gamma. Obserwacje te wskazujg wyraznie na to, ze znane od
dawna, aczkolwiek nieco zaniedbywane biatko, jest gliotransmiterem wptywajacym na przetwarzanie
informacji w sieci nerwowe;j.

5.3. D-seryna i pamieé

Jednym z potencjalnych gliotransmiteréw produkowanych przez astrocyty jest d-seryna.
Rzecz dosé niezwykta, bo jest to aminokwas prawoskretny. Jak wiadomo, aminokwasy wchodzgce
w sktad biatek czy wykorzystywane w komunikacji miedzykomérkowej to aminokwasy lewoskretne.
Z niewyjasnionych jeszcze przyczyn ewolucja zycia na Ziemi wtasnie lewoskretne aminokwasy
wybrata jako materiat do tworzenia organizmow zywych. Tymczasem witasnie astrocyty majg enzym,
racemaze serynowa, ktdra przeksztatca normalng I-seryne w jej prawoskretny odpowiednik [41].

D-seryna wydaje sie miec istotny zwigzek z jednym z rodzajéw LTP. Plastycznos$¢ synaptyczna
w réznych typach synaps i réznych czesciach mézgu opiera sie na rozmaitych mechanizmach. Jeden
z najlepiej poznanych ma zwigzek z glutamatergicznymi receptorami NMDA.

Zeby zrozumieé role d-seryny trzeba cofnaé sie w czasie, do potowy ubiegtego stulecia.
Kanadyjski badacz, Donald Hebb [42], zaproponowat woéwczas teorie wyjasniajgca mechanizm
powstawania odruchéw warunkowych, czyli procesu bedgcego podstawg uczenia sie. Kluczowa role
w tej teorii odgrywaty synapsy, ktére zwiekszaty swojg efektywnos¢ wowczas, gdy dochodzito do
koincydencji aktywnosci dwéch szlakdw neuronalnych. Takie synapsy nazwano pdzniej synapsami
Hebba.

Teoria Hebba bardzo tatwo data sie zastosowac do teorii sztucznych, uczacych sie sieci
neuronalnych, ostatecznie jest to teoria matematyczna i mozna do niej wprowadzi¢ wszystko to, co
jest potrzebne. Natomiast dla biologéw problemem byto wyjasnienie, jaki mechanizm w synapsie
mogtby by¢ detektorem jednoczesnosci. Trzeba byto czeka¢ az do lat 80-tych, kiedy to Graham L.
Collingridge z Uniwersytetu Kolumbii Brytyjskiej w Vancouver wraz ze wspotpracownikami odkryt
receptory NMDA [43]. Te receptory majg unikatowe wtasciwosci. Sg to receptory jonotropowe, czyli
takie, ktore zawierajg kanat jonowy. We wszystkich wczesniej poznanych receptorach jonotropowych
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wystarcza przytaczenie sie odpowiedniego liganda (w tym przypadku glutaminianu) aby kanat sie
otworzyt i odpowiednie jony przeptywaty z Srodowiska pozakomdrkowego do komérki lub odwrotnie,
w zaleznosSci od rodzaju kanatu. Tymczasem w przypadku receptoréw NMDA samo przytgczenie
glutaminianu nie wystarczato, kanat pozostawat zablokowany przez jon magnezu. Aby receptor zaczat
dziata¢ musiaty jednoczesnie zajs¢ dwa zjawiska: przytgczenie glutaminianu do receptora oraz
depolaryzacja btony, w ktérej receptor sie znajduje. Ta depolaryzacja mogta by¢é na przyktad
wynikiem aktywnosci innych synaps, pobudzanych przez inne szlaki nerwowe. Receptor NMDA
spetniat wiec wymagania teorii Hebba - mégt funkcjonowac jako detektor jednoczesnosci.

Ze zrozumiatych wzgledow receptor, ktéry mégt odgrywaé tak istotng role w plastycznosci
synaptycznej, stat sie przedmiotem intensywnych badan. Okazato sie przy tej okazji, ze mechanizm
jego dziatania jest jeszcze bardziej skomplikowany, niz poczatkowo sgdzono. Jak wszystkie receptory
jonotropowe NMDA zbudowany jest z kilku biatek, tworzgcych wspdlnie kanat jonowy. Podjednostki
NR2 to biatka, do ktdérych moze przytgczy¢ sie czasteczka glutaminianu. Ale receptor NMDA ma
jeszcze podjednostke NR1, a w niej tak zwane miejsce glicynowe, do ktdrego powinna przytaczyé sie
czasteczka d-seryny, aby caty uktad mdgt funkcjonowad. A d-seryna jest produkowana wtasnie przez
astrocyty. Czy astrocyty trzymajg klucz do receptoréw NMDA? - pytat po odkryciu miejsca
glicynowego Stuart Cull-Candy [44]. Badania prowadzone w ostatnich latach zdajg sie wyraznie
sugerowac odpowiedz: tak.

Eleganckich dowoddéw dostarczyty ostatnio wyniki badan zespotu badaczy z uniwersytetéw
w Londynie i Bordeaux [45]. Wykazali oni, ze zablokowanie jonéw Ca** w pojedynczym astrocycie
uniemozliwia powstanie LTP w synapsach otoczonych przez jego wypustki. Efekt ten mozna byto
cofngé przez podanie d-seryny. Te obserwacje sugerujg nastepujacy scenariusz - wydzielony do
szczeliny synaptycznej neuroprzekaznik dziata zarédwno na receptory btonowe w neuronach, jak
i astrocytach. Efektem jest podniesienie poziomu Ca®* w cytoplazmie astrocytéw i zalezne od tych
jondéw wydzielanie d-seryny. Ta przytacza sie do miejsca glicynowego w neuronalnych receptorach
NMDA, co umozliwia ich dziatanie. Jony wapniowe, wptywajace do wnetrza komérki nerwowej przez
kanat w receptorze NMDA indukujg odpowiednie zmiany plastyczne. Ma to zwigzek z aktywacjg
roznych enzyméw, ze zmianami w cytoszkielecie, i ze zmianami w ekspresji gendw w komorce
nerwowej. Z naszego punktu widzenia istotne jest to, ze wiasnie astrocytarna d-seryna wydaje sie by¢
czynnikiem koniecznym, aby te procesy w ogdle sie rozpoczety.

5.4. Astrocyty i synaptogeneza

Badania w ktérych wykorzystano hodowle zwierzat we wzbogaconym Srodowisku
potwierdzity, ze podczas uczenia sie zwieksza sie liczba potaczen synaptycznych. Kolejny krok
w badaniach nad taka synaptogenezg to wyjasnienie molekularnych i komérkowych mechanizmow,
odpowiedzialnych za powstawanie nowych synaps. W 1997 r. Frank W. Pfrieger i Barbara Barres
(Uniwersytet Stanforda) wykazali, ze obecnos¢ astrocytow w hodowli jest konieczna, aby komaérki
nerwowe mogly tworzyé nowe synapsy [46]. W kilka lat pdzniej, po przeniesieniu sie do wtasnej
pracowni na Uniwersytecie w Strasburgu Frank Pfrieger wraz z wspotpracownikami [47] wykazat, ze
jedna z substancji wydzielanych przez astrocyty i wykorzystywang przez neurony przy budowie
synaps jest cholesterol. Trzeba tu zaznaczy¢, ze mimo ztej prasy cholesterol jest absolutnie niezbedny
do zycia. Jest miedzy innymi prekursorem do syntezy witaminy D i hormondw sterydowych, a takze
waznym skfadnikiem tak zwanych raftéw (albo tratw) lipidowych. Sg to bogate w cholesterol
fragmenty bton komodrkowych, odgrywajgce wazng role w przekazywaniu sygnatéw ze srodowiska
zewnatrzkomoérkowego do wnetrza komdrki. Bez cholesterolu synapsy ulegajg stopniowej
degeneracji [48]. Wydaje sie, ze dojrzate neurony nie sg zdolne do samodzielnej syntezy cholesterolu,
sg wiec catkowicie zalezne od dostaw tego steroidu z astrocytow [49].

Cholesterol nie jest jedyng substancjg wptywajaca na synaptogeneze. Badania ostatnich lat
wykazaty, ze astrocyty wydzielajg caty szereg czynnikéw, gtéwnie biatkowych, majacych réznorodny
wplyw na powstawanie, dojrzewanie czy zmiany wtasciwosci synaps, a nawet na ich eliminacje, bo i
taki rodzaj zmian plastycznych jest obserwowany w mézgu [50,51].
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5.5. Astrocyty i neurogeneza

Przez dziesigtki lat panowato przekonanie, ze w dojrzatych mdzgach ssakéw nie powstaja
nowe komérki nerwowe. Proces neurogenezy miat by¢ ograniczony tylko do wczesnych etapéw zycia
ptodowego. W 1998 roku ukazata sie publikacja autorstwa grupy badaczy z kalifornijskiego Instytutu
Salka, ktdra stata sie jedng z najwiekszych sensacji naukowych ostatnich lat [52]. W eksperymencie
wykorzystano pieciu pacjentéw z zaawansowanym rakiem krtani. Chorzy otrzymywali zastrzyki
z bromodeoksyurydyng (BrdU). Zwigzek ten wbudowywuje sie do DNA dzielgcych sie komorek, a jego
obecno$¢ mozna wykry¢ przy pomocy odpowiedniego barwienia immunocytochemicznego. W tym
przypadku iniekcje BrdU miaty na celu badanie dynamiki rozwoju komérek nowotworowych.

Po sSmierci pacjentéw ich mdzgi zostaty wykorzystane do badan. Przeprowadzono podwdjne
barwienie immunocytochemiczne, na BrdU i na NeuN. Ta druga substancja to biatko wystepujace
tylko w komérkach nerwowych. Okazato sie, ze w hipokampie zmartych znajdywaty sie podwadjnie
zabarwione komadrki, majgce jednoczesnie BrdU i NeuN. Czyli byty to nowopowstate komaérki nerwowe!
Musiaty pojawié sie w ostatnim okresie zycia pacjentéw, wtedy kiedy dostawali zastrzyki z BrdU.

Neurogeneza w dojrzatych mdzgach stata sie w ostatniej dekadzie jednym z najintensywniej
badanych zagadnien neurobiologicznych. Takze ze wzgleddéw praktycznych. Przy udarach mézgu czy
przy chorobach neurodegeneracyjnych, takich jak choroba Parkinsona czy Alzheimera umierajg
komoérki nerwowe. Odkrycie, ze w dojrzatym mdzgu mogq powstawaé nowe neurony i ze mogg sie
one wbudowywac w istniejgca sie¢ nerwowg stworzyto nadzieje na zupetnie nowe rodzaje terapii. Ta
neurogeneza ma tez zwigzek z uczeniem sie. Jednym z dwdch rejonéw, gdzie nowe komorki nerwowe
powstajg z duzg intensywnoscig, jest zakret zebaty hipokampa. A jest to osrodek odgrywajgcy
kluczowa role w procesach pamieciowych. Wykazano, ze indukcja LTP wzmaga wytwarzanie nowych
neurondéw w hipokampie [53], natomiast farmakologiczne zablokowanie neurogenezy powoduje
pogorszenie pamieci u doswiadczalnych szczurow [54].

Zwiazek astrocytdw z neurogenezg jest catkiem wyrazny. Kiedy stwierdzono, ze w niektérych
czesciach mézgu mogg powstawa¢ nowe komodrki nerwowe, to oczywiscie pojawito sie pytanie,
z czego one powstajg. Przypuszczenie, ze mogg one powstawac z catkowicie rozwinietych, dojrzatych
neuronéw od poczatku wydawato sie nieprawdopodobne. Okazato sie, ze prekursorami nowych
neuronow sg komoérki, ktdre mozna uznac za subpopulacje astrocytéw [55].

Astrocyty wydzielajg takze czynniki troficzne, ktdre stymulujg powstawanie i wspomagajg
rozwdj nowych neurondéw. Grupa badaczy z Instytutu Salka poréwnywata wptyw astrocytéw
z hipokampa i astrocytdw z rdzenia kregowego na neurogeneze w mieszanych hodowlach
komérkowych. O ile astrocyty z hipokampa wyraznie stymulowaty dojrzewanie nowych neurondéw, to
te z rdzenia wydawaty sie nie mie¢ wiekszego wptywu [56]. Zapewne, ma to zwigzek z tym, ze
astrocyty w hipokampie wydzielajg inne czynniki niz astrocyty w innych czesciach mézgu, ale natura
tych rdznic wymaga jeszcze dalszych badan.

5.6. Astrocyty i przestrzert miedzykomarkowa

Jest jeszcze jeden mechanizm, przy pomocy ktdérego astrocyty moga wptywac na transmisje
synaptyczng, nie wydzielajac przy tym zadnych czynnikéw. Przypomnijmy hipoteze Schleicha, ze
astrocyty wptywajg na przeptyw informacji w sieci neuronalnej zmieniajgc swojg objetos¢. Niemal
rownoczesnie z odkryciem fal wapniowych, w laboratorium Stevena Smitha dokonano jeszcze innego
odkrycia. Okazato sie, ze hodowlane astrocyty pod wptywem glutaminianu tworzg wypustki -
filopodia [57]. Takie same, jak te ktore wystepujg na stozkach wzrostu rozwijajgcych sie aksondw.
Glutaminian dziata wiec na astrocyty jak czynnik wzrostowy. Poniewaz aminokwas ten wydzielany
jest przez synapsy, to taki mechanizm modgtby powodowac, ze wypustki astrocytow bedga sie zbliza¢
do aktywnych synaps. Takg reakcje Dale Antaninitius nazwat infotropizmem [58]. Wiele lat pdzZniej,
juz nie w hodowli komérkowej, ale na swiezo wyizolowanych skrawkach z mdézgu udato sie wykazaé,
ze delikatne wypustki astrocytéw sg caty czas w ruchu, zblizajac sie bagdzZ oddalajgc od synaps [59].

Znaczenie tych obserwacji wyjasnia Steven Smith [60], odwotujac sie do odkry¢ jeszcze
z potowy lat 60-tych, kiedy to wykryto zalezno$¢ miedzy egzocytozg (czyli uwalnianiem
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neuroprzekaznikdw do szczeliny synaptycznej) a pozakomoérkowym stezeniem jondw wapnia.
Okazato sie, ze ilos¢ uwalnianego neuroprzekaznika jest proporcjonalna do stezenia jondw
wapniowych podniesionego do czwartej potegi. W ten sposdéb nawet niewielkie zmiany tego stezenia
moga mie¢ bardzo silny wptyw na neurotransmisje.

Zblizajac sie lub oddalajgc od synapsy wypustki astrocytéw zwiekszajg lub zmniejszaja
objetos¢ przestrzeni wokotsynaptycznej, a przez to stezenie jondw w tej przestrzeni. Astrocyty przez
sama ruchliwo$é swoich wypustek mogg wptywac na komunikacje miedzy neuronami. Zblizajac sie do
synaps w intensywnie uczgcym sie mdzgu wypustki astrocytéw moga zwieksza¢ dynamike przeptywu
informacji miedzy neuronami. Istnienie takiego mechanizmu potwierdzajg obserwacje modzgow
szczuréw hodowanych we wzbogaconym srodowisku. Theresa Jones i William T. Greenough
z Uniwersytetu w Urbanie (lllinois) wykazali przy pomocy mikroskopu elektronowego, ze w mdzgach
takich szczuréw wypustki astrocytow scislej przylegajg do synaps, niz u zwierzat hodowanych
w standardowych klatkach [61].

5.7. Astrocyty i patologia

Mogtoby sie wiec wydawaé, ze odkrycia pani Diamond znalazty mocne uzasadnienie
w pozniejszych badaniach wskazujgcych na aktywny udziat komodrek glejowych w procesach
przetwarzania informacji. Zresztg autorzy wielu tekstéw popularnonaukowych dotyczgcych
astrocytow witasnie od oméwienia badan mozgu Einsteina zaczynajg swoje teksty [62]. Ale sprawa nie
jest taka oczywista, przypomnijmy, ze z pracy pani Diamond wynika jedynie, ze w mdzgu geniusza
astrocytow byto wiecej w stosunku do neurondw niz w mdzgach kontrolnych. Ale wiecej to nie
zawsze znaczy lepiej. W przeciwienstwie do neurondéw, ktére w dojrzatych mdézgach praktycznie sie
nie dzielg (z wyjatkiem dwoch specjalnych rejondw, wspomnianego wyzej zakretu zebatego
hipokampa oraz przykomorowej warstwy rozrodczej, gdzie powstajg neurony wedrujgce pozniej do
opuszki wechowej), to komorki glejowe zachowujg zdolnos$¢ podziatowq przez cate zycie. Ich liczba
wzrasta powoli i systematycznie w miare starzenia sie mézgu - choé sg tutaj bardzo duze réznice
indywidualne. A co wiecej, gdy dochodzi do jakich$ sytuacji patologicznych - urazéw, infekcji, stanéw
zapalnych, to komoérki glejowe zaczynajg sie intensywnie namnazaé [63]. Taka glejoza petni rézne
funkcje, ale z catg pewnoscig nie zwieksza zdolnosci intelektualnej moézgu [64]. Wprost przeciwnie,
silna glejoza towarzyszy na przyktad chorobie Alzheimera, ktdrej objawem jest przeciez narastajgce
otepienie cztowieka. Mozliwe wiec, ze to co zaobserwowata p. Diamond to po prostu efekt starzenia
sie mdzgu uczonego. Ostatecznie Einstein zmart majac 76 lat, a wiec miat petne prawo posiadac
w mozgu jakies$ ogniska patologii.

5.8. Nowe metody i kierunki badan

Zainteresowanie wywotane odkryciem fal wapniowych i mozliwoscig aktywnego udziatu
astrocytow w przetwarzaniu informacji zaowocowato ogromng liczbg publikacji i zasadniczg zmiang
naszych wyobrazen na temat funkcjonowania komérek glejowych. Astrocyty to juz nie tylko bierne
komérki pomocnicze, zaopatrujgce neurony w substancje odiywcze i regulujgce stezenie jondw
i innych substancji w srodowisku pozakomdrkowym. Przeciwnie, wydajg sie by¢ aktywnymi
partnerami neurondéw, kontrolujgcymi albo przynajmniej wptywajacymi na rozrost dendrytéw
komoérek nerwowych, synaptogeneze, czy neurogeneze [65]. Ale mimo tak wielkiej liczby publikacji
jestesmy dopiero na poczatku drogi. Wieksza cze$s¢ omawianych obserwacji pochodzi z badan
przeprowadzonych na hodowli komdrkowej albo organotypowej. A to co obserwuje sie w hodowli
niekoniecznie musi mie¢ odzwierciedlenie w zywych mdzgach. Dopiero od niedawna pojawity sie
metody pozwalajgce na obserwacje komdrek glejowych w zywych, nieuszkodzonych w zaden sposdb
madzgach. Narzedziem, ktdry na to pozwala, jest mikroskop dwufotonowy. Przy jego pomocy mozna
obserwowaé to co dzieje sie w tkance nerwowej przez pocieniong ko$é lub szybke zamocowang
w kosciach czaszki. Jedna z pierwszych prac w ktorej wykorzystano mikroskop dwufotonowy do
badania komérek glejowych w nieuszkodzonym mdzgu opublikowana zostata w 2008 roku. Mriganka
Sur i jego wspdtpracownicy z MIT wykazali, ze astrocyty w korze wzrokowej wykazujg podobng
wrazliwos$¢ na okreslone bodzce wzrokowe jak sgsiadujgce z nimi komérki nerwowe [66]. Wielkie
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nadzieje wigze sie tez ze zwierzetami transgenicznymi, u ktdrych bedzie mozina w kontrolowany
sposob wigczac lub wytgczaé okreslone geny w astrocytach, i obserwowaé wptyw takich dziatan na
funkcjonowanie mdzgu [67].

Wreszcie, badania nad wptywem gleju na inteligencje nie ograniczg sie zapewne do
astrocytow. Wprawdzie jest to najliczniejsza kategoria komodrek, i najbardziej zwigzana
z plastycznoscia sieci nerwowej, to nie mozna wykluczaé i tego, ze inne rodzaje komérek glejowych,
oligodendrocyty i polidendrocyty, mogg miec z tym jaki$ zwigzek. Oligodendrocyty odpowiedzialne sg
za tworzenie ostonek mielinowych wokdt aksonéw (mielinizacje aksondw). Jest to najbardziej
dtugotrwaty proces rozwojowy. U cztowieka ciggnie sie przez dziesigtki lat. Tak jak synaptogeneza czy
neurogeneza, takze dynamika mielinizacji moze podlega¢ zmianom plastycznym. Poziom mielinizacji
ma wptyw na szybkos¢ przeptywu informacji w drogach nerwowych, a to z kolei moze miec zwigzek
z inteligencjg. Obrazowanie za pomocy rezonansu magnetycznego pozwala na uwidocznienie
indywidualnych rdéznic w organizacji substancji biatej w mdzgu (czyli tej ktdra sktada sie gtdéwnie
z oligodendrocytéw i zmielinizowanych aksonéw), i te réznice wydajg sie by¢ skorelowane z 1Q,
pamiecig operacyjng i zdolnosciami muzycznymi [68]. Przypomnijmy tu zresztg, ze w badaniach pani
Diamond réznice dotyczyty komérek neuroglejowych tgcznie, a nie samych astrocytow.

6. Anomalie anatomiczne

Odkrycia Sandry Witelson [9], Britta Andersona [8] czy Dahlii Zaidel [14] sugerujq istnienie
pewnych odmiennosci anatomicznych w mézgu Einsteina. Odmienny przebieg bruzdy Sylwiusza to
cecha, ktéra musiata powsta¢ w czasie rozwoju ptodowego, jako ze w tym okresie ksztattuje sie
podstawowy ukfad bruzd i zakretdw w korze mdzgowej. Natomiast zmniejszenie grubosci kory czy
asymetria wielkosci neuronéw w lewym i prawym hipokampie to cechy, ktére mogty by¢ wrodzone,
mogty uksztattowac sie w czasie zycia ptodowego, jak i byé wynikiem starzenia sie mdzgu.

Anomalie w przebiegu bruzd obserwowano niekiedy w modzgach ludzi z autyzmem [68].
Albert Einstein nie cierpiat na typowy autyzm, ale "zdiagnozowano" u niego (a przy okazji u Newtona
i kilku innych wybitnych uczonych) zespét Aspergera [70]. Cudzystéw jest pewnym wyrazem
sceptycyzmu w stosunku do takiej posmiertnej diagnozy, robionej na podstawie danych
biograficznych, ale céz, za zycia Einsteina postawienie takiego rozpoznania nie byto mozliwe.
Wprawdzie Hans Asperger opisat zespdt nazwany jego imieniem juz w 1944 r., ale dopiero w latach
80-tych przypomniano sobie o tym opisie i zaczeto go diagnozowaé u dzieci. Zatézmy jednak, ze to
przypisanie Einsteinowi cech zespotu Aspergera jest stuszne. Przy takim zatozeniu badania moézgow
innych ludzi z podobnym zespotem moze rzuci¢ jakies swiatto na tajemnice geniuszu wielkiego
uczonego. Ostatecznie ludzi z zespotem Aspergera mamy niepordwnanie wiecej, niz jednego Alberta
Einsteina, jest wiec szansa nie tylko na obserwacje jednostkowe, ale tez na badania poparte
wiarygodng analizg statystyczng.

Zespot Aspergera nalezy do tzw. spektrum zaburzen autystycznych (ASD - autism spectrum

disorders). Mozna przyja¢, ze jest tagodniejszg formg autyzmu, i ze ma takie same przyczyny.
Zespot Aspergera wystepuje czesciej niz zwykty autyzm, ale jest znacznie trudniejszy do rozpoznania
ze wzgledu na tagodniejsze objawy. Pacjenci ze spektrum autystycznym majg przede wszystkim
problemy z komunikacjg z innymi ludZzmi, zarébwno werbalng jak i niewerbalng, majg trudnosci
z dostrzeganiem uczué i pragnien innych osdéb, nie potrafig tez prawidtowo wyrazac¢ swoich emocji.
W przeciwienstwie do typowego autyzmu dzieci z zespotem Aspergera nie majg problemu z uczeniem
sie jezyka. Ludzie z zespotem Aspergera czesto majg bardzo dobrg pamieé i waskie zainteresowania,
ktdrym poswiecajg sie z ogromna pasja.

Ludzie z cechami autystycznymi mogg odznacza¢ sie wyjgtkowymi zdolnosciami umystowymi.
Niekiedy wprost niewiarygodnymi. WeZzmy na przyktad pod uwage Kima Peeka [71]. Zmarty w 2009 .
amerykanski sawant, obdarzony fenomenalng pamiecia, znat na pamie¢ 12 tysiecy ksigzek, czytat po
dwie strony na raz, jedng lewym drugg prawym okiem i zapamietywat wszystko po jednarazowym
przeczytaniu. Byt tez tak zwanym kalendarzowym kalkulatorem - w ciggu paru sekund potrafit
obliczy¢ jaki dzien tygodnia przypadnie na dowolng podang date - umiejetno$¢ bardzo czesta wsrod
sawantow. Miat tez absolutng pamie¢ muzyczna. A jednak byt przyktadem tego co John Langton
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Down (ten od zespotu Downa) nazwat "idiot savant". Termin obecnie zostat skrécony do drugiego
cztonu, istniejg bowiem osoby z cechami sawantyzmu i normalng albo nawet ponadprzecietng
inteligencjg. W przypadku Kima Peeka jednak inteligencja byta na bardzo niskim poziomie (1Q = 87).

Peek miat tez liczne anomalie w budowie moézgu, zdjecia MRI wskazujag na powaziny
niedorozwdj mdzdzku i brak spoidta wielkiego (struktury zbudowanej z aksonéw biegngcych miedzy
potkulami moézgu i odpowiedzialnej za koordynacje ich pracy). Ale mdzg Kima Peeka to przypadek
skrajny, ze wzgledu na rozmiar anomalii. Zwykle réznice miedzy mdzgami ludzi z autyzmem lub
zespotem Aspergera a ludzmi bez ASD sg znacznie trudniejsze do zaobserwowania.

Badania nad ludimi z zespotem Aspergera mogg by¢ drogg, ktéra rzuci jakie$ swiatto na
tajemnice geniuszu Einsteina. Nie jest to jednak sprawa prosta - jak na razie nie udato sie znalezé
jednoznacznych anatomicznych korelatéw tego zespotu. Sg dane wskazujgce na powiekszenie mdzgu,
zwiaszcza w rejonie ptatow czotowych, szczegdlnie w dziecinstwie. Potem te réznice ulegajg redukcji.
Sg tez publikacje wskazujgce na anomalie w pniu mdzgu, a takze na zmiany w budowie kolumn
korowych. Na ten ostatni aspekt zwraca uwage Manuel F. Casanova z Uniwersytetu w Luisville, ktéry
od lat poszukuje neuroanatomicznych korelatéw autyzmu [72]. Obserwujgc preparaty z kory
madzgowej mozna niekiedy zauwazyé, ze komaorki nerwowe nie sg rozmieszczone rownomiernie, ale
majg tendencje do tworzenia pionowych skupisk, przypominajgcych kolumny. Niektorzy uwazaja, ze
takie minikolumny korowe sg podstawowg jednostkg funkcjonalng w korze, dla innych sg one tylko
pozostatoscig po rozwoju embrionalnym [73]. W czasie rozwoju potkul mdézgowych niedojrzate
neurony powstajg w przykomorowej warstwie rozrodczej i nastepnie migrujg w strone brzegu pétkuli
po wypustkach gleju radialnego. By¢ moze komorki skupione w jednej kolumnie to te ktére
migrowaty po tej samej wypustce glejowej. Badajgc modzgi ludzi z autyzmem Casanova wraz ze
wspotpracownikami zauwazyt, ze minikolumny s3 liczniejsze, ale mniejsze i mniej zwarte niz te
w modzgach kontrolnych [74]. Co ciekawe, w pare lat pdzniej Casanova znalazt podobne anomalie
w mozgach trzech zawodowych uczonych [75]. Interesujace bytoby zbadanie, czy podobne zmiany
w bodowie kolumnowej wystepujag w mdézgu Einsteina. Tego nie wiemy. Wprawdzie Britt Anderson
badat zageszczenie komdrek, ale nie brat pod uwage nierdwnomiernosci w ich rozmieszeniu, a to
bytoby niezbedne do okreslenia, czy w korze Einsteina kolumny byty inne niz w przecietnych mdzgach.

Trzeba jednak zaznaczyé, ze moze to by¢ catkiem slepa droga. Ostatecznie argumenty na
rzecz wystepowania zespotu Aspergera u Einsteina sg do$¢ naciggane. Niezwykte zdolnosci wystepuja
u ludzi z ASD czesciej, niz w normalnej populacji, ale nie kazdy cztowiek z zespotem Aspergera jest
sawantem. | nie kazdy sawant wykazuje cechy zespotu Aspergera, bez trudu mozna znalez¢ dziesigtki
przyktadéw ludzi wybitnych, ktdrzy ani ASD, ani zadnych innych tego typu zaburzen nie wykazuja.

Na zakoniczenie tej czesci trzeba zaznaczy¢, ze istniejg pewne zwigzki miedzy autyzmem
a glejem. S. Hossein Fatemi wraz ze wspotpracownikami z Uniwersytetu w Minneapolis [76] badali
maozgi ludzi z autyzmem pod katem obecnosci markeréw astrocytarnych: akwaporyny 4 i koneksyny
43. Obydwa biatka wystepujg tylko w astrocytach. Akwaporyny to biatka odpowiedzialne za transport
wody do komérek, natomiast koneksyny tworzg potgczenia szczelinowe miedzy komdérkami. Wiasnie
dzieki takim potaczeniom mozliwe jest przechodzenie fali wapniowej z jednej komérki do drugiej
w sieci astrocytarnej. Autorzy stwierdzili znaczgce podniesienie poziomu koneksyny 43 w polu 9 (ten
sam obszar, ktéry byt badany przez Britta Andersona). Natomiast poziom akwaporyny 4 byt znaczgco
obnizony w mézdzku.

7. Perspektywy

Przez wiele lat badania nad plastycznoscig mdzgu ograniczone byty do mdézgdéw zwierzecych.
Dzieki takim metodom jak MRI mozliwe stato sie takze badanie plastycznosci w mdzgach ludzkich.
Prosty eksperyment, bedacy w jakims$ stopniu analogia do hodowli zwierzat we wzbogaconym
Srodowisku, przeprowadzita grupa badaczy z Uniwersytetu w Regensburgu [77]. W doswiadczeniu
wzieli udziat ochotnicy. Czes¢ stuzyta jako grupa kontrolna, a druga czesé uczyta sie zonglowad trzema
elementami. Przez osiggniecie sprawnosci rozumiano sytuacje w ktorej uczestnik potrafit zonglowac
co najmniej przez 60 sekund. Przy pomocy MRI mierzono wielko$¢ obszaru hMT/V5 - to czes$é kory
wzrokowej zaangazowana w orientacje przestrzenng. A niewatpliwie orientacja przestrzenna,
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zdolno$¢ przewidywania potozenia poruszajgcych sie obiektow to cechy odgrywajgce przy
zonglowaniu istotng role. Wykonywano pomiar przed treningiem, pomiar po osiggnieciu sprawnosci,
i trzy miesigce po zakornczeniu treningu. Okazato sie, ze po osiggnieciu pozgdanej sprawnosci
wielkos¢ badanego obszaru wzrastata o kilka procent. Po trzech miesigcach bez trenowania wielkos¢
hMT/V5 malata, ale nadal byta wieksza niz poczatkowo. Na razie nie mozna okresli¢ co byto przyczyng
takiego wzrostu, rozrost neurondw, zwiekszenie liczby komdrek glejowych, rozrost sieci naczyniowej?
Obecne metody obrazowania nie pozwalajg na uzyskanie az tak duzej rozdzielczosci. Ale zapewne
z czasem to sie zmieni, ostatecznie kto modgt kilkanascie lat temu przewidywaé wynalezienie
mikroskopu dwufotonowego, pozwalajacego na obserwacje subkomdérkowych elementéw w zywym
mozgu?

Nadzieje mozna tez wigzac z coraz lepszym poznaniem ludzkiego genomu. Inteligencja ma
niewatpliwie w bardzo duzym stopniu podtoze dziedziczne. Znamy caty szereg gendw, ktére mogg
wptywad na rozwdj mdzgu, i tym samym na jego pdzniejszg prace - ale jak na razie nie mozna okresli¢
prostej zaleznosci miedzy genami, mdzgiem, czynnikami Srodowiskowymi i wynikajagcymi z tego
wszystkiego réznicami w sprawnosci dziatania roznych mézgdéw [78]. Jednym z takich gendw jest gen
dla neureguliny-1. W jednym z miejsc sekwencji promotorowej tego genu wystepuje polimorfizm
pojedynczego nukleotydu (SNP - single nucleotide polymorphism). W jednym wariancie genu
w okreslonym miejscu wystepuje cytozyna (C), w drugim wariancie tymina (T). Ludzie ktdrzy po
obojgu rodzicach odziedziczyli wariant z tyming (T/T) majg zwiekszone ryzyko wystgpienia psychozy,
gorszg pamieé¢ operacyjng i problemy w relacjach interpersonalnych. Szabolcs Keri [79]
z Uniwersytetu Semmelweisa w Budapeszcie wykazat jednak, ze w testach na kreatywnos¢ ludzie
z T/T osiggajg znacznie lepsze wyniki, niz posiadacze C/T lub C/C. Neureguliny to czynniki wzrostowe,
odpowiedzialne za caty szereg proceséw w rozwijajgcym sie moézgu. W tym takze na rozwdéj komaérek
glejowych i ich interakcje z neuronami [80,81]. W ten sposdb znowu wrdcilismy do komérek
glejowych. Jednak czy komus sie to podoba, czy nie - sg to najliczniejsze komérki w naszym madzgu.

Zbigniew Sottys

Zaktad Neuroanatomii, Instytut Zoologii UJ

Ingardena 6, 30-060 Krakéw
http://www.binoz.uj.edu.pl/iz/zn/Neuroanatomy pliki/pers/soltys.html
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