CZY MOZNA NAPRAWIC MOZG?

Plastyczno$¢ neuronalna jako podstawowy mechanizm regeneracji ukladu
nerwowego po uszkodzeniach
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O mozgu

Mozg to niezwykla struktura, ktora pozwala nam, nie tylko funkcjonowaé sprawnie w
skomplikowanym $§rodowisku, ale réwniez mysle¢, tworzy¢, odczuwaé. Gdyby$Smy zajrzeli
do wnetrza mozgu, zobaczylibySmy gaszcz komorek i potgczen migdzy nimi. W przecigtnym
ludzkim mozgu znajduje si¢ okoto 100 miliardow neurondw, jeszcze wiece] komorek
glejowych i biliony potaczen migdzy neuronami, nazywanych synapsami.

Zeby mobzg mogt sprawnie dziataé, musi by¢ odpowiednio odzywiony. Zapewnia mu to
rozbudowany system naczyn krwiono$nych. Z kazdym uderzeniem serca arterie krwiono$ne
dostarczaja do mézgu okoto 20-25 procent krwi obecnej w organizmie. Miliardy komorek
moézgowych pobierajg z krwi prawie 20 procent transportowanego tlenu oraz substancji
odzywczych. Jednak substancje krazace we krwi nie mogg - od tak swobodnie - przenika¢ do
tkanki mozgu. Zapewnia to tzw. bariera krew-mozg. Pod wzgledem anatomicznym
zbudowana jest ze $rodbtonka naczyn krwiono$nych i komorek glejowych, znajdujacych si¢
w osrodkowym uktadzie nerwowym. Przez barier¢ krew-mozg tatwo przechodzg produkty
odzywecze, tlen i dwutlenek wegla, natomiast przenikanie innych substancji (takze niektorych
lekéw i hormonéw) z krwi do tkanki mézgu jest w mniejszym lub wigkszym stopniu
utrudnione.
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Uktad nerwowy dzielimy na o$rodkowy (moézg i rdzen kregowy) oraz obwodowy. Patrzac na
moézg z zewnatrz widzimy kore moézgowa i mozdzek, ktory odpowiada za koordynacje
ruch6éw 1 utrzymanie rownowagi ciata. Pod korg ukrywa si¢ szereg struktur podkorowych,
m.in. wzgorze, czyli stacja posrednia przekazywania bodzcow do kory, hipokamp,
odpowiedzialny za pami¢¢ 1 wykonywanie zadan przestrzennych, jadra migdatowate
Zwigzane z emocjami.

Kora moézgowa podzielona jest na kilka czgsci, tzw. platow, z ktorych kazdy odpowiada za
przetwarzanie innych informacji. W obrebie kory znajduja si¢ tzw. mapy korowe, czyli
centralne reprezentacje powierzchni ciata. Rozroznia si¢ dwa typy reprezentacji, ze wzgledu
na funkcje z jakimi sa zwigzane: reprezentacje ruchowa i reprezentacj¢ czuciows. Kazdy
obszar naszego ciala jest w tych obszarach kory reprezentowany, tworzac specyficzng mape
tzw. homunkulusa. Pierwszy homunkulus zaproponowany zostat przez kanadyjskiego
neurochirurga Widera Penfielda 1 byt bardzo podobny do obecnego. Wielkos¢
poszczegolnych czesci homunkulusa méwi o tym, jak duzy obszar kory przetwarza bodzce
odbierane przez poszczegdlne narzady.
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Najczgsciej jednak reprezentacje poszczegdlnych obszarOw ciala nie sa ograniczone do
jednego obszaru kory mozgowej. Dla przyktadu, reprezentacja siatkéwki zostata znaleziona w
32 obszarach korowych. Kazdy obszar specjalizuje si¢ w przetwarzaniu innego aspektu
informacji wzrokowej, aby ostatecznie dostarczy¢ pelng informacj¢ o bodzcu. Jest to
mozliwe dzieki istnieniu potaczen pomiedzy neuronami, nazywanymi synapsami. Neurony
moga mie¢ rozmaite ksztatty i funkcje. Moga, zaleznie od uzywanego neurotransmitera,




hamowa¢ albo pobudza¢ neuron sasiedni. W synapsie wyrdézniamy cze$¢ presynaptyczng i
postsynaptyczng. Czg$¢ presynaptyczna odpowiada za uwalnianie neurotransmitera, za$ w
czegsci postsynaptycznej zlokalizowane sg receptory dla neurotransmitera.

Cze$¢ postsynaptyczna, zwlaszcza w przypadku synaps pobudzajacych, czgsto wystepuje na
specjalnych ~ wyrostkach ~ dendrytow, nazywanych  kolcami dendrytycznymi.
Szacuje si¢, ze w calym ludzkim mozgu znajduje sie ponad 10" kolcéw dendrytycznych.
Srednie zageszczenie kolcow pokrywajacych dendryt to ok. 2-10 kolcow/1 um dendrytu.

Neurony synapsa Fragment dendrytu z kolcami  Rézne ksztalty kolcow
Zrébdto: dendrytycznych
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Czy taki skomplikowany uklad komorkowy, jakim jest mozg, moze by¢
stabilny?

Histolog hiszpanski Santiago Ramoén y Cajal, ktory za swoje badania nad strukturg systemu
nerwowego otrzymal w 1906 r nagrod¢ Nobla, pisat w 1928r.: ,,... jak rozwdj zostat
zakonczony, zrodta wzrostu 1 regeneracji aksonéw oraz dendrytow wyschty nieodwotalnie. W
osrodkach dojrzatych, drogi nerwowe sa w pewnym stopniu utrwalone i niezmienne;
wszystko moze umrze¢, nic nie moze by¢ zregenerowane”. Ten dogmat dominowal przez
ponad pot wieku i zniechecal do poswiecania wysitku 1 $§rodkéw na badania regeneracji
osrodkowego uktadu nerwowego po jego uszkodzeniu.

Do jego obalenia przyczynito si¢ odkrycie, ktéorego autorami jest dwdoch naukowcow:
Altmann 1 Bayer, ktérzy w latach sze$¢dziesigtych XX wieku i zaobserwowali podzialy
komorkowe prowadzace do wytwarzania nowych neurondow w dwoch strukturach moézgu
szczura (tzw. strefie przykomorowej i w hipokampie). Mimo, ze poczatkowo ich wyniki nie
zyskaly uznania, to w pdzniejszych badaniach potwierdzono, Zze nowe neurony powstajag w
moézgu dorostego cztowieka w tych samych strukturach, co w mézgu szczura. To odkrycie
wzbudzito nowa nadziej¢ na mozliwo$¢ odbudowywania uszkodzonej tkanki moézgowe;.

Plastyczno$¢ mozgu

Zmiany w ukladzie nerwowym s3a mozliwe dzieki temu, Ze istnieje w nim zjawisko
plastycznos$ci. Plastyczno$¢ jest wspaniata wlasciwoscia modzgu, umozliwiajacg procesy
uczenia si¢, adaptacje mozgu do srodowiska sensorycznego oraz procesy kompensacyjne po
uszkodzeniu mézgu. Pojecie plastycznosci moézgu (tac. plaistikos — tworzenie) wprowadzit do
fizjologii polski uczony Jerzy Konorski w 1948 roku. Teori¢ t¢ autor oparl na dwoch
przestankach:



*  Komorki nerwowe reaguja na nadchodzgce impulsy okreslonym cyklem zmian,
co nazywa sie pobudliwo$cig, a zmiany powstajace w osrodkach w wyniku tej
wlasciwos$ci nazywa si¢ zmianami spowodowanymi pobudliwoscia;

* W okreslonych ukladach neuronéow powstaja trwale przeksztalcenia
funkcjonalne w konsekwencji okreslonych bodzcow lub ich kombinacji, co
nazywa si¢ plastyczno$cia, a odpowiadajace im zmiany okresla si¢ jako zmiany
plastyczne.

Miejscem kluczowym, w ktorym powstaje i zanika plastyczno$¢ mozgu, jest synapsa. To ona
ciagle modyfikuje swoje wlasciwosci, zmieniajac wydajno$¢ przewodzenia impulsow
nerwowych. Ta niezwykta zdolnos$¢ okreslana jest plastyczno$cia synaptyczng i jest uwazana
za komorkowe podloze uczenia si¢ i pamigci. Mozna ja zdefiniowaé jako trwala zmiang
wiasnosci neurondow. W zalezno$ci od trwato$ci mozna moéwié o plastycznosci krotkotrwatej
(mniej niz godzina) lub dlugotrwatej (godziny, tygodnie, miesigce).

O mechanizmach sterujacych zmianami plastycznymi wiemy wiele dzigki Profesorowi
Erykowi Kandelowi, ktéry na obiekt badawczy wybrat §limaka morskiego Aplysia
Californica (Zajac morski). Odkryt on, ze w synapsach tego §limaka, w czasie uczenia si¢
zachodza zmiany funkcjonalne oraz strukturalne oraz ze inne zmiany towarzysza pamigci
krétko-, a inne dtugotrwalej. Podstawa plastycznos$ci jest wigc zmiana wlasciwosci potaczenia
pomiegdzy neuronami. Aby taka zmiana zaszla, konieczne jest aby neurony byly pobudzane
jednocze$nie. Mowi o tym Reguta Hebba: rdwnoczesne pobudzenie to silniejsze polaczenie.

Powtarzalne pobudzanie neuronu moze prowadzi¢ do zjawiska dlugotrwatego wzmocnienia
synaptycznego (LTP - Long-term potentation). Jest to wzmocnienie przekazywania sygnatu z
neuronu do neuronu. Dzigki modyfikacji potaczenia dwoch komoérek wzrasta efektywnosé
przekazywania sygnatu pomiedzy nimi - informacja docierajaca z komorki presynaptycznej
wywotuje wigksza reakcje komodrki postsynaptycznej. Wzrost efektywnosci przewodnictwa
synaptycznego moze utrzymywacé si¢ przez wiele godzin lub dni.

Ze wzgledu na charakter obserwowanych zmian, plastyczno$¢ mozemy podzieli¢ na
funkcjonalng i strukturalng. Plastyczno$¢ funkcjonalna obejmuje zmiany wlasciwosci
istniejacych synaps, za$ plastyczno$¢ strukturalna zwigzana jest ze zmiang ksztaltu, wielkosci,
lub liczby potaczen synaptycznych.

Plastyczno§¢  strukturalng czgsto mozemy obserwowaé na przykladzie kolcow
dendrytycznych, ktore sa bardzo dynamicznymi strukturami. Mogg one zmienia¢ wielko$¢ 1
ksztatt pod wptywem doswiadczenia. Uwaza si¢, ze im wigkszy kolec, tym wiekszy prad
synaptyczny jest w stanie wygenerowac.

Jerzy Konorski Eric Kandel Powigkszenie kolca Rezultat LTP-wzmocnienie
i Aplysia californica dendrytycznego potaczen pomiedzy niektorymi
neuronami pod wptywem LTP
Takada i Sheng 2006 www.zespoldowna.info




Jeszcze inny podzial plastycznosci mozemy przeprowadzi¢é ze wzgledu na czas jej
wystepowania. Dzielimy ja wowczas na rozwojowq, pamieciowa oraz na kompensacyjna.

Plastyczno$¢ rozwojowa jest odpowiedzialna za tworzenie si¢ oraz reorganizacj¢ potaczen
synaptycznych we wczesnym okresie rozwoju os$rodkowego ukladu nerwowego. We
wczesnej fazie rozwoju ukladu nerwowego wystepuje nadmiar neurondw 1 synaps.
Niewykorzystywane lub stabiej wykorzystywane elementy stopniowo zanikaja.

Plastyczno$¢ pamigciowa odgrywa role w procesach uczenia si¢ i pamigci. Dochodzi
wowczas do wzmocnienia 1 reorganizacji polaczen synaptycznych pomigdzy konkretnymi
neuronami, w odpowiedzi na specyficzne bodzce. Konsekwencja tego jest powstanie tzw.
engramu ($ladu pamigciowego), to jest pamigciowej zmiany plastycznej. Efekt tego rodzaju
plastyczno$ci mozemy obserwowaé w korze moézgowej w postaci powigkszenia korowej
reprezentacji ¢wiczonej funkcji. Trening 1 doswiadczenie powoduja jej powigkszenie,
natomiast brak treningu skutkuje kurczeniem sig¢ takiej mapy korowe;.

Przyktady plastycznos$ci map korowych:
1. Powigkszenie si¢ korowej reprezentacji palcéw u pianistow
2. Powigkszenie si¢ hipokampdow u taksowkarzy.

Plastyczno$¢ kompensacyjna, inaczej pouszkodzeniowa odpowiedzialna jest za efekty
naprawcze po uszkodzeniu mézgu, manifestujace si¢ powstawaniem nietypowych potaczen
funkcjonalnych, ktore umozliwiajg czgsciowa lub catkowita odnowe utraconych funkcji.

Choroba Alzcheimera

Choroba Alzheimera jest choroba neurodegeneracyjna osrodkowego ukladu nerwowego.
Prowadzi do uszkodzen neuronéw, a ostatecznie do zaburzen pamigci, osobowosci i funkcji
poznawczych. UpoS$ledzenie sprawno$ci intelektualnej zwykle narasta stopniowo, od
nieznacznie nasilonego zapominania do catkowitej niesprawnos$ci umystowej. Przez dtuzszy
czas przebiega ona bezobjawowo, powodujac nieodwracalne zmiany w tkance moézgu.
Carakterystyczne dla tej choroby jest powstawanie zlogdw biatka beta-amyloidu w
przestrzeni migdzysynaptycznej. Proces ten moze trwaé nawet kilkanascie lat przed
rozpoznaniem choroby. Produkcja i eliminacja biatka amyloidu to naturalne procesy
zachodzace w mozgu, jednak ich zaburzenia powodujg agregacje biatka i doprowadzaja do
powstawania jego zlogéw. Wplywaja one na zwigkszenie produkcji neuroprzekaznika —
kwasu glutaminowego, ktory w nadmiarze jest szkodliwy dla neurondéw i prowadzi do
uszkodzenia synaps.

Drugg charakterystyczng cechg choroby Alzheimera jest odkladanie si¢ biatka tau. Biatko to
w zdrowym organizmie odpowiada za stabilizacj¢ cytoszkieletu neuronow. W patologii
choroby Alzheimera odlacza si¢ ono od cytoszkieletu, agreguje i tworzy charakterystyczne
splatane struktury tzw. splatki neurofibrylarne, ktore stanowia przeszkod¢ dla transportu w
komorce. Skutkiem tego jest $mier¢ neuronow.
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Strategie ""naprawy' uszkodzonego mozgu

W chorobie Alzheimera podejmowano liczne proby naprawy lub choéby ograniczenia
uszkodzeh moézgu. Byly to proby podawania czynnikéw troficznych, odzywiajacych neurony,
terapia $Swiattem, proby pobudzania komoérek nerwowych poprzez transkorng stymulacje
elektryczng. Terapie te, cho¢ obserwowano pewne efekty, nie byly na tyle skuteczne, aby
mozna bylo je stosowaé w leczeniu choroby. W uszkodzonym os$rodkowym uktadzie
nerwowym nie ma mozliwosci "odrastania" uszkodzonych neurondéw, pozostaje zatem
stymulacja plastyczno$ci kompensacyjne;.

Plastyczno$¢ kompensacyjna - Jest to rodzaj plastyczno$ci uruchamianej po uszkodzeniu
tkanki nerwowej. Dochodzi wowczas do wytworzenia polgczen miedzy nietypowymi
partnerami. Umozliwia to w przypadku uszkodzenia mozgu przywrdcenie czgsciowo lub w



petni utraconych funkcji. Lepsze poznanie tych mechanizméw pozwoli, by¢ moze, na
skuteczniejsze terapie.

Zjawisko plastycznosci mozgu odgrywa istotng role¢ w fizjoterapii. Dzigki niemu mozemy u
osoby z uszkodzeniem moézgu — poprzez stymulowanie nieczynnych dotychczas potaczen -
,0dzyska¢” utracone wzorce ruchowe oraz spowodowac przejgcie sterowania ruchami przez
nieuszkodzone osrodki, a nawet w pewnym zakresie wypracowa¢ nowe wzorce ruchowe,
kompensujac w ten sposdb spowodowane chorobg ubytki funkcjonalne.

Przyktady plastycznos$ci map korowych po uszkodzeniu:

1. Reprezentacja amputowanego palca zanika, a na jej miejsce rozrastaja si¢ reprezentacje
palcow sasiednich.

2. U ludzi niewidomych bodzce dotykowe wywotuja tez aktywno$¢ kory wzrokowe;.

3. U ludzi niestyszacych, kora stuchowa aktywuje si¢ przy bodzcach wzrokowych.

1 2 Czytanie liter, 3 Wywotana wzrokiem
aktywnos¢
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Mechanizm plastyczno$ci kompensacyjnej - Sprouting, czyli bocznicowanie.
obserwowany jest w sytuacji, gdy nieuszkodzony neuron sgsiaduje z neuronem uszkodzonym.
Wtedy aktywne zdrowe neurony wypuszczaja odgalezienia aksondw w stron¢ mniej
pobudzonych obszaréw. Aby jednak tak si¢ stalo musza one zosta¢ zastymulowane,
zaktywowane. Dlatego plastycznos$¢ kompensacyjng trzeba wspomaga¢ neurorehabilitacja.
Neurorehabilitacja wspomaga plastycznos$¢ spontaniczng a dodatkowo ukierunkowuje ja tam,
gdzie nie wystapitaby bez wspomagania.

Do strategii wspomagajacych mozemy zaliczy¢: farmakologie, stymulacj¢ elektryczng migéni,
przezczaszkowa stymulacje magnetyczng, terapie $wiatlem, trening fizyczny i mentalny,
bodzcowanie.

Przyktady strategii neurorehabilitacyjnych:
1. Stymulacja elektryczna gtebokich struktur mozgu w chorobie Parkinsona-skuteczna w
minimalizowaniu drzenia mig¢$ni.

2. Terapia z wymuszonym unieruchomieniem w udarze niedokrwiennym. Zmuszanie
porazonej konczyny do pracy pomaga w odzyskaniu sprawno$ci na zasadzie zwigkszenia
aktywno$ci potkuli mozgu objetej udarem.

3. Trening manualny w porazeniu moézgowym. Trening z wykorzystaniem komputera
poprawia sprawno$¢ motoryczng dtoni u dzieci z porazeniem mézgowym
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Stymulacja elektryczna  Terapia z unieruchomieniem  Poprawa motoryki reki i dloni u dzieci z
w chorobie Parkinsona zdrowej konczyny porazeniem moézgowym po treningu komputerowym.
zmniejsza drzenia mi¢§niowe po udarze Zrédlo: Qiu et al. 2009

Bodzcowanie, czyli wzmozona stymulacja sensoryczna.

Bodzcowanie polega na dostarczaniu mézgowi wielu réznorodnych bodzcow o roznych
modalnos$ciach, a wigc wzrokowych, stuchowych, dotykowych. Jednym z najwazniejszych
jego elementoéw jest ruch, ktory powoduje lepsze ukrwienie i poprawia sprawno$¢ mozgu.
Powoduje tez, ze mozg jest bardziej odporny na dziatanie niekorzystnych czynnikow.
Stymulacja plastycznosci mézgu u ludzi chorych powinna si¢ odbywa¢ z uwzglednieniem
podstawowych zalozen rehabilitacji neuropsychologicznej. Jej zaloZzenia mozna przedstawic¢
w kilku podstawowych punktach:

1. Akceptacja problemu

2. Korzystanie z pomocy z zewnatrz

3. Skupianie uwagi

4. Rezerwacja dluzszego czasu na wykonanie zadania

5. Powtarzanie istotnych informacji

6. Kojarzenie nowej informacji z informacja juz dobrze zapamig¢tang

7. Dobra organizacja dnia i systematycznos$¢

Nalezy wpomnie¢, ze pobudzanie plastyczno$ci i jej utrzymanie, to proces ciagly i
wymagajacy wysitku, ktory powinnismy rozpoczyna¢ jak najwczesniej. Nalezy wigc dbac o
zdrowa diete, bogata w witaminy i kwasy omega-3, stymulowaé i ¢wiczy¢ swdj mozg
poprzez podejmowanie wysitku intelektualnego (nauka obcego jezyka, gry logiczne,

rozwigzywanie krzyzowek), a wreszcie utrzymywac aktywno$¢ fizyczng. Taka stymulacja
pozwala nam gromadzi¢ tzw. rezerwe kognitywna, albo rezerwe poznawcza, ktora powoduje,




ze w przypadku choroby, nasz mézg dtuzej pozostaje na tyle sprawny, by umozliwi¢ nam
normalne funkcjonowanie.

Buduj rezerwe kognitywna!




