AKADEMIE FUR Prof. Dr. Andrawis

GANZHEITLICHE MEDIZIN Favoritenstrasse 37/16 +43 650 744 88 63
PSYCHOSOMATIK & A-1040 Wien +48 516 061 427
PSYCHOTHERAPIEWISSENSCHAFTEN med.pth.praxis@gmail.com | andrawis-akademie.com

\\,\_"b

1 Przeglad neuroprzekaznikow

Jak zauwazyt Andrawis (2018), neuroprzekazniki sg przekaznikami modzgu
sktadajagcymi si¢ z substancji biochemicznych, ktore stuza do przekazywania bodzcow z
jednej komoérki do drugiej poprzez potaczenie synaptyczne. Sa one produkowane w
organizmie komorkowym lub w aksonie neuronu przewodzacego i do pewnego stopnia
uwalniane. W ludzkim moézgu znajduje si¢ ponad 100 miliardow komoérek nerwowych, ktére
komunikujg si¢ ze soba.

Wspodtpraca odbywa si¢ z jednej strony poprzez przekazywanie informacji za pomocg
impulséw elektrycznych, ktore sa przekazywane, a z drugiej strony poprzez procesy
biochemiczne, ktére  wspdlnie nazywane sa  neuroprzekaznikami.  Zadaniem
neuroprzekaznikdéw jest przekazywanie informacji pomig¢dzy komoérkami nerwowymi, przy
czym synapsy odgrywaja role punktéw kontaktowych. Ta transmisja trwa kilka milisekund.
Neurotransmitery sktadaja si¢ z pieciu roéznych interakcyjnych postancow, waznych

neuroprzekaznikow, ktore odgrywaja role w chorobie psychiczne;j:

I. Glutaminian acetylocholiny 1 kwas gammaminomastowy (GABA)
I1. Dopamina

[11. Serotonina

IV. Adrenalina

V. Noradrenalina.

Sa to specyficzne substancje, w ktorych obecne i syntetyzowane sg neurony (Andrawis A,
2018). Presynaptyczne neurony s3 tam uwalniane w ich koncowej czesci. Klasyczne
neuroprzekazniki to dopamina, serotonina, acetylocholina, noradrenalina, jak rowniez kwas
gamma-aminomastowy, aspartat, glutaminian, homocysteina, glicyna i tauryna. ACTH,
endorfiny, peptydy, cholecystokinina. Sg one syntetyzowane w organizmie komorkowym, a

1



nie w molekutach synaptycznych, a nastepnie transportowane do synaps. Peptydy
neuroprzekaznikdéw pelnia t¢ samg funkcje co klasyczne neuroprzekazniki. Razem pelnig one
funkcje regulacyjna i modelujaca. W neurobiologii znaleziono kilkaset peptydow i
neuroprzekaznikow (ibid.).

Neurotransmitery presynaptyczne i post-synaptyczne sa miejscem, w ktorym odbywa sie¢
transmisja pobudzajaca neuroprzekaznikow i ich procesy biochemiczne. Ze wzgledu na
wptyw acetylocholiny na zwojowe neurony wspotczulne, "stan depolaryzacji" powstaje w
wyniku wytadowan elektrycznych, ktére wyzwalaja potencjat czynnosciowy. To z kolei
wyzwala interakcj¢ pomiedzy potencjalami czynno$ciowymi. Predkos$¢ impulsu nerwu
elektrycznego wynosi 1m/s 1 podaza wzdhuz osi do konca nerwu, kontynuuje do
wspotczulnego unerwionego do docelowych organéw. Prowadzi to do uwalniania
noradrenaliny, ktéra wigze substancje przenoszone z miejsc przechowywania nerwowego do
receptorow noradrenergicznych i adrenergicznych w narzadach docelowych. Zwegzenie
naczyniowe jest wywolywane przez receptory noradrenergiczne, np. po osiggnigciu
noradrenergicznych mig¢sni naczyniowych (ibid.).

Styl Zycia oraz zwigzane z nim do$wiadczenia 1 wydarzenia prowadza do aktywacji genow, a
tym samym do zmiany struktury mézgu. Wplyw sytuacji ma wptyw na regulacje aktywnosci
gendw. Gen reguluje krgzenie, hormony, cukier we krwi i regulacje stresu, podczas gdy
infekcja immunologiczna 1 obrona nowotworow réwniez zaleza od regulacji genow. Procesy
metaboliczne sg regulowane przez biatka i kontrolowane przez gen. Odczytuje sekwencje
sekwencji i jej zawarto$¢ z materiatu genetycznego DNA i przetwarza te informacje w matych
krokach, tak aby biatko moglo by¢ budowane i przetwarzane.

Ludzkie geny, ktore majg ponad 35.000 sekwencji DNA, sa w duzej mierze identyczne dla
kazdej osoby, ale wykazuja indywidualne wzory genetyczne roznic etnicznych i1
konstytucyjnych. Tekst genu pojawia si¢ zmieniony tylko u 0,1% populacji. Sa to choroby
dziedziczne, takie jak mukowiscydoza lub cholera. Jednakze choroby genetyczne sg bardzo
rzadkie, tylko 6% populacji cierpi na chorobg Alzheimera, a 2% na mutacje genetyczne
(ibid.).

Czasteczki acetylocholiny

Acetylocholina przede wszystkim posredniczy w przekazywaniu impulsow

nerwowych na obrzeza muskulatury. Substancja postanca odgrywa roéwniez wazng rolg¢ w



kontroli autonomicznego ukladu nerwowego, np. bicia serca, oddychania i kontroli
metaboliczne;j.

W czasie krotszym niz tysieczna sekundy czasteczki acetylocholiny przedostajg si¢ do btony
komorkowej przez szczeling synaptyczng. Tam, specyficzna btona komoérkowa czgsteczka
postsynaptyczna jest zwigzana z czgsteczkami bialek do wspotczulnych neurondéw, w wyniku
czego powstaje specyficzna czasteczka receptoréw acetylocholiny, ktora pasuje do siebie.
Gdy receptory sa zajete i spolaryzowane specyficznym biatkiem, neurony zwojowe s3
pobudzane i1 aktywowane. Ladunek elektryczny membrany uwalnia ujemnie natadowane
czasteczki elektryczne na zewnatrz membrany 1 dodatnio naladowane czgsteczki wewnatrz.
Stan u$pienia jest juz osiggniety. Ponadto KluBmann & Nickel (2009) opisuja, ze niektore
aktywnos$ci gendéw zalezg od synaptycznej stymulacji transportu komoérek nerwowych. W
wyjatkowych sytuacjach zyciowych reaguja one rdwnoczesnie z aktywno$cig synaptyczng.
Poprzez ostrzeganie przed szkodliwym dla nerwow glutaminianem glutaminianu, produkcja

gendw jest coraz czesciej stymulowana (ibid.).
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Zrodto: https://bit.ly/21PUt9Z

Acetylcholin nalezy do substancji chemicznych neuroprzekaznika. Jego produkcja
odbywa si¢ w jadrze accumbens, striatum i wechowych kanalikach. Dochodzi roéwniez do
koncowek cholinergicznych az do substantia innominata. Transfer acetylocholiny z
acetyloenzymami i acholing powoduje, ze cholina nie moze by¢ syntetyzowana. Wchodzi do
krwioobiegu przez pokarm 1 jest przechowywany, syntetyzowany i wchianiany w
zakonczeniach nerwow presynaptycznych po jego utworzeniu. Uktad cholinergiczny odgrywa
najwazniejszg rol¢ funkcjonalng migdzy nerwem a komdrkami migsniowymi plyty czotowe;.
W OUN ma miejsce wigzanie z systemami dopaminergicznymi, co zostalo zidentyfikowane
jako lek na zespot Parkinsona (Schmitz 1999).

Hamujacy przekaznik GABA (kwas y-aminomastowy) znajduje si¢ w mozgu i rdzeniu
kregowym. Odgrywa to wazng rol¢ w zachowaniu uzalezniajacym. Benzodiazepiny, etanol 1
barbiturany wykazuja wadliwa reakcje na skladniki, co powoduje postsynaptyczne
zahamowanie uktadu GABA i receptoréw wielkoczasteczkowych i dlatego wprowadza
migs$nie w stan uspokojenia (Andrawis A, 2018).

Neuroprzekazniki GABA beda przenosi¢ 30% neurondw. Mozna wyrdzni¢ dwa dhugie,
rzucajace si¢ neurony, ktore majg rozlegle aksony, co wida¢ na przyktadzie komorek Purkinje
kory mozgowej lub neurondbw GABA-ergic. Te ostatnie sg obecne w przewazajgcej ilosci
neurondéw, jest to spowodowane krotkimi interneuronami. Odgrywaja one istotng role w

nadmiernej aktywnos$ci neuronalnej (ibid.).

Dopamina

Dopamina ma szczegodlne znaczenie dla kontroli uktadu mig¢$niowo-szkieletowego, co
przejawia si¢ w arbitralnych dziataniach. Znajduje si¢ w centralnym uktadzie nerwowym 1
sktada si¢ z dwoch substancji dopaminergicznych: Substantia-nigra i striatum. Nadmiar
dopaminy prowadzi do chordb psychicznych, sztywnosci i drzenia migs$ni. Niedobor
dopaminy redukuje impulsy ruchowe i moze rowniez prowadzi¢ do choroby Parkinsona.
Nadczynno$¢ dopaminergiczna jest nadal niejasna, czy przyczyng tego zaburzenia. Przyjmuje
si¢ jednak, ze punktem wyjScia jest nadwrazliwo$¢ lub nadwrazliwos¢ receptorow
dopaminergicznych na dopaming. Moller sugeruje, zZe jest to nadmiar aktywnoSci

dopaminergicznej w stosunku do innych uktadéw neuroprzekaznikéw (ibid. ).


https://bit.ly/2IPUt9Z
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W schizofrenii wazng role odgrywaja systemy serotoninergiczne i glutaminergiczne. Hipoteza
ta jest nadal przedmiotem dzisiejszej dyskusji. Neuroleptycy sa antagonistami (antagonistami
dopaminy D2), wywoluja objawy ostre i halucynacje. Amfetaminy moga by¢ réwniez
przyczyng zwigkszonej transmisji dopaminy. Glutamaterge 1 system dopaminerge sg ze sobg
Sci$le powigzane. System serotoninergiczny rowniez otrzymuje zwigkszong uwage, poniewaz
wszyscy neuroleptycy maja antagonizm serotoniny-5HT2A  oprdcz  wspomnianego
antagonizmu dopaminy D2. Czynniki psychospoteczne odgrywaja wazna role jako przyczyna
1 przyczyna schizofrenii. Choroba ta wystepuje czesciej w nizszych klasach spotecznych.

Stres wywolany nadmierng stymulacja ma rdwniez negatywny wplyw na rozwqj tej choroby

(ibid.).

Dopamin

HO

NH
HO :

Rys. 2 Dopanim
Zrodto: https://bit.ly/2HhsnaJ (19.04.2018 16:04)

Rys. 2: — pokazuje systemy kolei dopaminergicznej z r6znymi systemami grup docelowych
w OUN.
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Rys. 3: Uktady dopaminergiczne
Zrodto: (Méller et al. 2005:138)

Zadania w ramach systeméw dopaminergicznych sg podzielone na rdzne systemy grup
komérkowych: mezolimbiczne, mezostriatyczne, mezokoryczne i podwzgdrza. Neurony
uktadow mezolimbicznego 1 mezokorycznego rzutowane sg na obszar kory, uklad limbiczny
oraz w przegrodzie na pyriform, amygdalakerne i locus coeruleus (Andrawis A, 2018).
System mezostriatalny sklada si¢ z czgsci grzbietowej i1 brzusznej. Czg$¢ grzbietowa
dostarcza dopaminy do uktadu mezostriatalnego, przenosi neurony do obszardéw striatalnych,
jak réwniez putaming, gaudatus i globus pallidus dalej do subthalamicznego neurokorty i
jadra. Cze$¢ s$rodkowa nalezy do rdzenia retrorubralnego, ktéry jest produkowany.
Mezostrialny, dopaminergiczny system odgrywa wazng rol¢ w ruchach ruchowych: W
przypadku wystapienia zaburzen powstaja zaburzenia ruchowe i choroby Parkensona.
Schmitz wyjasnia, ze locus coeruleus 1 neurony segmentéw bocznych sg zrodtem wigkszosci
systemOéw noradrenergicznych. Receptory obejmuja biatkka G 1 systemy drugiego
komunikatora. Rozrdznia si¢ receptory a i 3. Dwa podtypy zawieraja rOwniez receptory al dla

receptorow C uwalniajacych podkomérkowy wapn 1 fosfolipaze (ibid. ).



Serotonina

Serotonina wptywa na rytm snu, stan psychiczny, postrzeganie bolu i cisnienie krwi.
Przy wyzszych stezeniach czujnos$¢ jest aktywna, ale moze rowniez powodowa¢ niepokdj i
halucynacje. Brak serotoniny wywotuje agresje, niepokdj i depresje. Aminy biogenne
obejmuja serotoning, dopaming i1 noradrenaling. Z nich syntezowany jest aminokwas
tryptofan. Enzym tryptofanu hydroksylazy utlenia si¢ do 5-hydroksytryptofanu. 5-
hydroksytryptofandekarboksylaza przeksztalca ja w substancje S-hydroksytryptamine (=5-
HAT=serotonina). Serotonina i1 aminy katecholowe s3a przechowywane w granulkach
zakonczen nerwowych i uwalniane przez mechanizm zalezny od wapnia. Sg one aktywnie
wznowione w komorce presynaptycznej i ponownie docieraja do szczeliny synaptycznej po
uwolnieniu. Serotonina jest degradowana przez monoaminooxidase (MAQO). W wyniku

utleniania powstaje produkt - kwas 5-hydroksyndolooctowy (5-HIAA) (ibid. ).

Adrenalina

Adrenalina 1 noradrenalina powstaja w rdzeniach nadnerczy 1 s3 uwazane za hormony
stresu. Adrenalina reguluje energi¢ mig$ni w postaci glukozy i odgrywa wazng role w
sytuacjach niebezpiecznych, jak réwniez w sporcie (Rilegg 2003). Najwazniejsze
neuroprzekazniki dzielg si¢ na mate czasteczki i neuroaktywne peptydy. Biogenne aminy to
adrenalina, dopamina, noradrenalina i histamina. Neuroaktywne peptydy obejmuja opioidy,
tachykininy, insuliny, neurohipofizjale.
Wigkszo$¢ neurondow noradrenergicznych jest odpowiedzialna za i punkt wyjscia dla dwoch
nuklein w pniu mozgu, skladajacych si¢ z Locus coerolus i neuronéw bocznych segmentow.
Locus coerolus wykazuje niewielkg aktywno$¢ neuronalng podczas jedzenia, snu itp. Gdy
tylko pojawia si¢ nowe bodzce, jego aktywnos$¢ wzrasta. Masywny niepokoj 1 utrata doznan
przyjemnosci u pacjentéw z depresja nietypowa mozna przypisa¢ zaburzeniu funkcji
wegetatywnych w zaburzeniach lgkowych. W ten sposéb mozna réwniez wyjasni¢ dzialanie
inhibitorow monoaminooksydazy (inhibitorow MAO) i lekow przeciwdepresyjnych, ktore
mogg hamowac¢ aktywnos¢ w doswiadczeniach na zwierzetach.
Podobnie jak dopamina, noradrenalina jest katecholaming, ktora jest syntetyzowana w
stadiach L-dopa 1 dopaminy. Katechol-O-metylotransferaza (COMT) moze rowniez

dezaktywowac¢ noradrenaling.



Adrenalina
Zrédto: (Loffler 2001: 481)

System Noradrenergiczny

System noradrenergiczny kontroluje uwage i jej efekty oraz stuzy jako system fazowy,
ktoéry odgrywa wazng role w zaburzeniach funkcji wegetatywnych. Posiada ogo6lng funkcje
modulacji poprzez ukierunkowanie uwagi 1 orientacji na nowe bodzce, gdzie pelni role
wykonawczg poprzez zmiang zarowno aktywnosci, jak 1 porozumienia w sprawie informacji
korowej réwnolegle w peryferyjnym systemie wspotczulnym poprzez stosunek sygnatu do

szumu ro6znych systemow (Andrawis A, 2018).
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Noradrenalina

Noradrenalina jest jednym z najwazniejszych neuroprzekaznikow w mozgu i jest
uwazana za hormon stresu w grupie katecholamin. Sktadnikiem jest aminokwas L-tyrozyna.
Dziatanie noradrenaliny powstaje w locus caeruleus. Uwolniony do organizmu, powoduje
odruchy lotnicze. Uwalnianie noradrenaliny jest wywolywane przez neurony adrenergiczne,
ktérymi sg OUN, wzgorze, rdzen krggowy, locus coeruleus i mézdzek w centralnym uktadzie
nerwowym. Do najwazniejszych zadan nalezy zwigkszenie uwagi i uregulowanie zachowania
w sytuacjach strachu i zagrozenia (tamze). Norepinephrine jest neuroprzekaznikiem,
substancja nos$ng jak noradrenalina, ktéra przyspiesza bicie serca, na przyklad, gdy jeste$
zdenerwowany. W ten sposob mozemy wyrazi¢ nasze uczucia lub wyjasni¢, jak mozg i
psychika wptywaja na serce i krazenie.
Zemdlenie lub stres psychospoleczny to dwa przyktady. Jest rowniez opisywany jako
wewnetrzny stan beznadziei, na przyklad niemozno$¢ sprostania wymaganiom zycia
prywatnego i zawodowego. Stres psychiczny juz teraz powoduje zwickszone zaburzenia
krazenia mig$nia sercowego, szczegdlnie u osob chorych. Arbitralne i mimowolne napigcie
mig$ni ramion rowniez nie jest bezproblemowe, poniewaz silna aktywacja uktadu
wspotczulnego drastycznie zwigksza czestotliwos¢ impulsow elektrycznych 1 potencjatow
czynnosciowych, ktore docieraja do mieg$ni gtadkich naczyn krwionos$nych, po dotarciu do
serca w siatkowkach wystrzeliwanych z komorek nerwowych uktadu wspotczulnego uktadu
nerwowego. Potencjaly czynnoSciowe wyzwalane w organizmie komodrkowym sa
depolaryzowane lub elektrycznie ‘"roztadowywane" przez ~wspélczulne neurony
postgangliularne poprzez dziatanie acetylocholiny, przenoszone z ciala komoérkowego soma
do organow docelowych 1 tam powodujg uwalnianie substancji nos$nej noradrenaliny w
miejscach przechowywania nerwow, w koncu tworzac adrenergiczne lub receptory
noradrenergiczne docelowych narzadéw i w ten sposdb wywoluja reakcje noradrenergiczng,
takg jak zwezenie naczyn krwiono$nych, co jest réwniez przyczyng przedostawania si¢

noradrenaliny do krwiobiegu 1 docierania do mig$ni naczyniowych (tamze).

Systemy moézgu i serotoniny

Nadmierne bodzce sa modulowane na duzg skalg. To wyjasnia pozornie istotng role
serotoniny w homeostazie. System serotoniny mozna wyjasni¢ w jego funkcji ochronnej
przed uczuciami takimi jak strach, bezradno$¢ i depresja, co objawia si¢ hamujacym

wplywem negatywnych uczu¢ w zachowaniu.
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Bezposrednio lub poprzez stymulacj¢ serotonina ma zwykle hamujacy wptyw na GABA-
geniczny, hamujacy system. 5-HT odgrywa centralng role w manii lub etiologii depresji:
Wydaje si¢, ze odgrywa ona bezposrednig lub posrednig role¢ w regulacji procesOw
autonomicznych, takich jak sen, aktywno$¢ seksualna, regulacja apetytu, rytmy okotodobowe,
temperatura ciata, Igk oraz funkcje motoryczne i poznawcze. Na przyklad, tryptofan-free dieta
zostata zasugerowana do normalnego wolontariusza. Ujawnito to lekki depresyjny nastrdj w
poréwnaniu do nadmiaru tryptofanu (Schmitz 1999). W latach 50-tych XX w. do leczenia
nadci$nienia tg¢tniczego zalecono rezerping alkaloidowa Rauwolfia. W powtarzanym leczeniu
15% pacjentow wykazywato objawy depresyjne. Pozniejsze odkrycia wykazaty, ze dopamina,
noradrenalina 1 serotonina doprowadzily do zubozenia biogennych amin w moézgu podczas
leczenia reserping. Wynikiem tego bylo uwolnienie przekaznikow z pecherzykow do
cytoplazmy. Nastgpnie moga by¢ rozprowadzane w szczelinie synaptycznej. W 1965 roku
Schildkraut sformutowal hipotezg katecholaminowa dotyczaca depresji: Wzrost stezenia
nadajnika powoduje zahamowanie degradujacego enzymu MAO. To z kolei antagonizuje
efekt dzialania reserpiny w do$wiadczeniach na zwierzg¢tach. Badania wykazaty rowniez, ze
trojecykliczne leki przeciwdepresyjne i inhibitory Mao odgrywaja istotng rol¢ w leczeniu

pacjentéw z noradrenaling i serotoning (ibid.).
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W przypadku naduzywania narkotykoéw, system mezokortyko-limbiczny dopaminy jest
wyrazniejszy w wyniku dziatania systemu amplifikacji i nagradzania. Wzmacnia to funkcje
emocjonalne mozgu, a takze prowadzi do zwickszenia motywacji do dzialania. Jego funkcje
nie ograniczajg si¢ jedynie do aktywacji 1 motywacji, ale réwniez do funkcjonalnego
sprz¢zenia uwagi. Widac to na przyktad w procesach uczenia si¢ 1 pamiegci, w ktorych proces
uczenia si¢, uwarunkowania i ogdélna wydajno$¢ pamigci zostaly poprawione (tamze).

Ponizszy rysunek przedstawia strukture komoérki nerwowej i jej aksonu.
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Rys. 7: Struktura komorki nerwowej i jej aksonu
Zréodto: https://bit.Ly/2BnHvg5 https://bit.ly/2BnHvg5(22.04.2018 22:00)

Neurony przed- i poprzegladowe

Neurony przed- i poprzegladowe sg potgczone z z zwojami wspoOtczulnymi. Synapsy
sktadaja si¢ z dwoch bton komorkowych, z wigzacymi neuronami i przylegajacym
mikroskopowo matym rozszczepem synaptycznym. Membrana przed szczeling nazywana jest
zwojem presynaptycznym, a druga membrana zwojem postsynaptycznym. Transmisja
acetylocholiny jest uwalniana przez wzbudzenie impulsow elektrycznych. Proces ten okresla

si¢ mianem potencjatlu dziatania (ibid.).

11


https://bit.ly/2BnHvg5

Neuron

Neuron jest zwykle kojarzony z ciatami komérkowymi, dendrytami i aksonem, jak
rowniez z presynaptycznymi zakonczeniami obszaré6w i pelni rézne funkcje, takie jak
przekazywanie sygnatow.

Aby potaczy¢ pewne zadania, jednofazowy kurs elektryczny jest niezbedny do
okreslenia doktadnych krokéw, jak rowniez przewodzenia sygnalu obejscia. Ten nadajnik
sygnatu prowadzi do okre§lonych regioné6w neuronu. Sg one zalezne od podstaw
elektrycznych w btonie komdrkowej (ibid.).

Jak opisal Schmitz, doktadna komunikacja neuronalna odbywa si¢ poprzez polaczenia synaps
i neuronow. Chociaz neuron ma $rednio okoto 1000 potaczen synaptycznych, liczba ta moze

1011

si¢ zmienia¢, dlatego tez zakladamy numer wejscia = . Jesli ten punkt wyjscia zostanie

osiagnicty, liczba synaptyczna zostaje zwickszona do ®** i powstaje w mézgu. Informacje
pomiedzy neuronami sg przekazywane na dwa rozne sposoby: elektryczny i chemiczny
zwigzek (ibid.). Ponadto, wedlug Schmitza, chemiczna neuroprzekazn wszystkich neuronéw
odbywa si¢ w tych samych etapach, podczas gdy neuroprzekazniki sg syntetyzowane za
pomoca kapsul presynaptycznych. Magazynowanie jest przejmowane przez pegcherzyki
powietrza i uwalniane na sygnat w szczelinie synaptycznej. Komorki komunikuja si¢ ze sobg

poprzez zwiazki niskoczasteczkowe. Przeznaczeniem tych przetwornikow sygnatu sg

receptory (ibid.).

Prof. Dr. Andrawis
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