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Summary

The article presents methodological research and the-
ories of Hans Spemann which allowed to coin the con-
cept of ‘organizer' of developmental processes. The con-
cept of‘organizer' acquires a fundamental cognitive sense
not only in relation to the processes of embryogenesis
but also relates to the research conducted in the fields of
organic regeneration, and tissue or organ transplants in
living organisms. The presentation of Spemann's expe-
rimental research and his philosophical generalizations
in relation to the aforementioned issue focuses not only
on the descriptive aspects of historical heuristic but also
shows how complex is the problem which has not yet
been resolved.
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Wprowadzenie

Hans Spemann urodzony 27 czerwca 1869 w Stuttgar-
cie, zmart 9 wrzesnia 1941 we Fryburgu Bryzgowijskim.
Niemiecki embriolog i zoolog. W 1935 roku otrzymat
Nagrode Nobla w dziedzinie fizjologii i medycyny za
odkrycie funkcji centrow organizujacych wczesny roz-
woj embrionalny zwierzat.

Streszczenie

Artykut ukazuje metodologiczng $ciezke badan i rozwa-
zan Hansa Spemanna, prowadzacg do ukucia tzw. kon-
cepcji ,,organizatora” proceséw rozwojowych. W Swietle
opisanych zjawisk biologicznych koncepcja ,,0organiza-
tora” nabiera fundamentalnego wymiaru poznawczego
w odniesieniu do proceséw embriogenezy, organogene-
zy oraz regeneracji organicznej. Ukazanie badan ekspe-
rymentalnych Spemanna oraz jego uogélnien filozoficz-
nych w tym zakresie, stanowig swoistg wartos¢ opisowa,
odnoszacy sie do uwypuklenia historycznej heurystyki
badawczej. Takie podejscie metodologiczne wskazu-
je takze na ztozono$¢ problemu dotyczacego integracji
procesOw rozwojowych, ktéry wspotczesnie nie jest osta-
tecznie rozwigzany.

Stowa kluczowe:
Hans Spemann, Hilde Mangold, organizator, embrioge-
neza, organogeneza, totipotencjalnos¢, eksperyment.

Okoto 1900 roku w embriologii eksperymentalnej
powstata nowa koncepcja, ktérej nadano nazwe ,,in-
dukcji”. Termin ten odnosit sie do wszystkich przypad-
kéw, w ktorych jedna tkanka wptywata na pozniejszy
rozwdj innych tkanek.

W latach dwudziestych i trzydziestych XX w., po-
czatkowo Ethel Browne Harvey, a nastepnie Hans Spe-
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mann wraz ze swoimi wspdtpracownikami (matzen-
stwem Hilde i Ottonem Mangold) oraz Johannesem
Holftreterem, stosujac metody mikrochirurgiczne,
odkryli zjawisko indukcji embrionalnej, ktore polegato
na tym, ze nieznanej natury czynniki, tzw. organizato-
ry, wptywaty sterujgco na rozwoj sasiednich komoérek
zarodka.

Od tamtej pory stato sie catkowicie jasne, ze inte-
rakcje komorek i tkanek odgrywajg znamienng role
w rozwoju niemal wszystkich organizmow zwierzecych
- by¢ moze z wyjatkiem tych bardzo nielicznych, ktére
charakteryzujg sie rozwojem $cisle zdeterminowanyml.
Odkrycie przez Spemanna tzw. ,organizatora” tka-
nek i narzadéw oraz jego zdolnosci do indukowania
i ksztattowania przewodu nerwowego embriona zarod-
kéw ptazow, zainspirowato embriologéw do podejmo-
wania prob dotyczacych wyjasniania mechanizmow
lezacych u podstaw indukcji embrionalnej na obszarze
regeneracji i reperacji uszkadzanych struktur organi-
zmul Od tego czasu podejmowane byty r6zne préby,
zmierzajace do wyjasnienia i opisania znamiennej roli
specyficznych czasteczek sygnatowych w ramach wza-
jemnych wspotdziatan regulacyjnych tkanek w toku
przebiegu wydarzeh organicznych.

Wieloaspektowa metodologia badarn naukowych
skupiata sie nie tylko na tkankach ptazéw w embrional-
nym stadium rozwoju, ale takze dotyczyta dojrzatych
organéw wraz z roznymi metodami ich ekstrakcji. Na-
ukowcy zmierzali do jednoznacznego zidentyfikowania
czynnikéw chemicznych mogacych bra¢ wiodaca role
W rozwoju zywego ustroju.

O embriologicznych eksperymentach Hansa
Spemanna i Hilde Mangold

Hans Spemann byt naukowcem obdarzonym niezwy-
kta wyobraznig badawczg oraz byt takze wysoce wy-
kwalifikowany (technicznie) pod wzgledem ekspery-
mentalnym. W latach 1901-1903 pracujac na jajach
traszki Triturus Spemann oddzielit powstate w wyni-
ku pierwszego podziatu dwie komorki, zaciskajac pe-

1E. Mayr, To jest biologia, Warszawa 2002, s. 130-131.

2 Pojecie ,,indukcji” embrionalnej nie zostato wprowa-
dzone do biologii rozwoju przez Hansa Spemanna. Po raz
pierwszy tego stowa uzyt Wilhelm Pfeffer w 1871 roku, ktére
pézniej zostato doprecyzowane, gtéwnie przez Curta Herb-
sta. W roku 1828 Karl Ernst von Baer zasugerowat, ze pe-
cherzyk oczny potrafi indukowac ksztattowanie sie¢ soczewki
oka w przylegtej ektodermie. Spemann, wczesnie, bo w roku
1903, przypuszczat, ze ptytka nerwowa moze by¢ indukowa-
na przez prajelito (archenteron).

tle wykonang z wiosOw swojej corki Magritte3. Petla
zostata wykonana w poprzek jaja, zanim jajo zdazyto
sie podzieli¢. Pomiedzy dwoma potéwkami pozostat
jedynie waski mostek protoplazmy. Czes¢ zawierajaca
jadro komérkowe zaczeta ulega¢ podziatowi na 2, 4, 8
i 16 komorek. Druga cze$¢ pozostawata niepodzielona,
dopdki jedna z sasiednich komaérek nie znalazia sie bli-
sko przewezenia. Kiedy jadro przeslizgneto sie na dru-
ga strone mostka, druga cze$¢ jaja takze zaczeta ulegaé
podziatowi a w wyniku dalszego rozwoju powstaty dwa
kompletnie uorganizowane organizmy4.

Otrzymane przez niego wyniki eksperymentalne
wskazywaty na fakt, ze wtedy, kiedy wezet, w miejscu
manipulacji eksperymentalnej, byt catkowicie zaci$nie-
ty na jakis czas, to powodowat giebokie ,,ograniczenie”
rozwojowe pomiedzy dwoma komoérkami. W niekto-
rych przypadkach Spemannowi udawato sie¢ otrzymac
dwa kompletne embriony, kiedy wezet nie byt wystar-
€zajaco mocno zacisnietys.

W wyniku opisanego eksperymentu Spemann zro-
zumiat ze wynik badawczy, ktéry otrzymat zalezy od
linii, wzdtuz ktérych zostalo dokonane oddzielenie
rozwojowe, a ptaszczyzna, wedtug ktérej dochodzito
do rozczepienia embriondw, jest wartoscig zmienna.
W niektdrych przypadkach separacja przebiegata od-
dzielajgc potencjalne strony embrionalne, tj. strone
grzbietowg i brzuszng, a w jeszcze innych okoliczno-
sciach pozycyjnie znajdowata sie w stosunku do nich
pod katem prostym albo przebiegata w jeszcze innych
relacjach przestrzennych.

Ponadto Spemann dostrzegat, ze pierwsze odsepa-
rowanie zarodkéw, ktérego dokonat oddzielajac grzbie-
towa ich strone od strony brzusznej przyczynia sie do
rozwoju grzbietowej strony, ktéra w efekcie dalszego
rozwoju prowadzita do kompletnej organizacji embrio-
nalnej w toku regeneracji organicznej. Brzuszna czes¢
embriona powodowata tylko rozwéj okreslonych struk-
tur brzucha.

3 Corka Spemanna byta wtedy jeszcze niemowleciem, co
Swiadczy o delikatnosci materiatu eksperymentalnego.

4 H. Spemann, Entwickelungsphysiologische Studien am
Tritonei I, Wilhelm Roux Archiv fur Entwicklungsmechanik
der Organismen 1901, t. XII, s. 224-264.

s H. Spemann, Uber Korrelationen in derEntwickelungdes
Auges, Verhandlungen der Anatomischen Gesellschaft 1901,
t. XV, s. 61-79; tenze: Entwickelungsphysiologische Studien am
Tritonei 11, Wilhelm Roux Archiv fur Entwicklungsmechanik
der Organismen 1902, t. XV, s. 448-543; tenze: Entwickelung-
sphysiologishe Studien am Tritonei I11, Wilhelm Roux Archiv
fur Entwicklungsmechanik der Organismen 1903, t. XVI, s.
551-631.
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Wskazane obserwacje eksperymentalne Spemanna
doprowadzity badacza do ukucia tzw. materialistycznej
koncepcji ,,organizatora”s.

Sam fakt, ze odizolowana, grzbietowa cze$¢ embrio-
na rozwijata sie niezaleznie do postaci kompletnego za-
rodka a brzuszna potowa zachowywala sie rozwojowo
w zupetnie inny sposéb, sprowokowata jego umyst do
stwierdzenia, ze oba badane obszary embrionalne po-
siadajg w sobie rozmaite zdolnosci o r6znych zasobach
potencjalnosci rozwojowe;j.

W konteks$cie powyzszych ujeé, dalsze badania me-
todologiczne Hansa Spemanna i Hilde Mangold sku-
piaty sie na poszukiwaniu dynamicznej podstawy sa-
mego ,,organizatora’.

Problematyka poruszanej kwestii byta na tyle ztozo-
na i niejednoznaczna, ze poczatkowo Spemann sktaniat
sie ku wyjasnieniom witalistycznym?7 przy opisie oso-
bliwosci owych proceséw, pomijajac fizyko-chemiczne
zdolnosci rozwojowe samego organizmu.

W latach 1914-1919 Spemann rozszerzajagc swoje
badania embriologiczne, tj. wybierajgc do celu badan
eksperymentalnych embriony znajdujgce sie w pOz-
niejszej fazie rozwojowej8 otrzymat podobne wyniki.

Grzbietowa czes¢ embriona, ktéra zawierata warge
grzbietowej prageby, ksztattowata bardziej kompletne
embrionalne osie zarodkowe jak w przypadku innych
czesci strukturalnych zarodka. Przyczyniata sie ona
takze do kompleksowego wzrostu, przestrzennie zor-
ganizowanej struktury embrionalnej tj. struny grzbie-
towej, somitow, tkanki nerwowej, czasami czesci gto-
wy. Przy tym nalezy podkre$li¢, ze brzuszne elementy
embrionalne czesto wptywaty tylko na rozwdj skory,
niezr6znicowanej mezenchymy, kanalikéw nerkowych
i krwi, jednak zaden z owych elementéw nie stanowit
jakiej$ podstawowej czesci sktadowej nalezacej do em-
brionalnej osi zarodkowej.

Prowadzone przez Spemanna obserwacje ekspery-
mentalne doprowadzity go do waznych uogdlnien teo-
retycznych, m.in. do scharakteryzowania wargi grzbie-
towej prageby jako ,,centrum réznicowania”d oraz do
zdefiniowania pojecia tzw. ,,centrum organizacyjnego’,

¢ Powyzsze badania eksperymentalne zainspirowaty go
do przygotowania eksperymentu biologicznego, ktory jest
najlepiej znany.

7W pefni witalistycznie zinterpretowat zjawiska embrio-
genezy filozof i embriolog Hans Driesch.

s Badane przez Spemanna embriony posiadaty wy-
ksztatcony otwor jelita embrionalnego.

oH. Spemann, Uber die Determination der ersten Orga-
nanlagen des Amphibienembryo, Wilhelm Roux Archiv fur
Entwicklungsmechanik der Organismen 1918, t. XLIII, s.
448-555.

PRACE ORYGINALNE

ktére miato osobliwy wptyw na komorkowe relacje
przyczynowo skutkowe; szczegdlnie odnosito sie do
réznicowania i organizacji komorek potozonych w zu-
petnie innym obszarze embrionalnym1011

Dalsza strategia badawcza Spemanna, oparta na me-
todach transplantacyjnych, polegata na zweryfikowa-
niu, w jakim zakresie warga grzbietowej prageby moze
zmienia€ przeznaczenie rozwojowe innych komérekll,

W tym kontekscie Spemann powtérzyt ekspery-
ment Warrena Harmona Lewisa, wprowadzajac ka-
tegorialne rozréznienie metodologiczne pomiedzy
przeszczepianym materiatlem embriologicznym a ko-
mdrkami rozwijajacymi si¢ w organizmie gospodarza.
Uczony do swojego eksperymentu wybrat trzy roznie
ubarwione organizmy Trytona, tj. Triturus cristatus,
Triturustaeniatus, Triturus alpestris.

W 1917 roku Spemann rozpoczynajac swoje bada-
nia eksperymentalne z wyzej wskazanymi organizma-
mi zwierzecymi, przeszczepiat, zamiennie, ich rozmaite
struktury embrionalne do réznych obszaréw zarodko-
wychl2,

Jego wstepne wyniki eksperymentalne opubliko-
wane zostaty w 1921 roku. Dotyczyly koncepcji tzw.
,organizatora” ujmowanego w ramach poszczegdlnych
przeszczepOw wargi grzbietowej prageby. Wyniki owe
bazowaty takze na pojedynczej prébie eksperymental-
nej, ktéra zostata przeprowadzona przez Hilde Man-
gold13. Spemann jednak, ponownie zlecit powtérzenie
jej krytycznego eksperymentu, przeprowadzonego na

10 Takie wzajemne wspdtoddziatywanie w embriologii na-
zywane jest indukcjg embrionalna.

uInni badacze, jeszcze wczes$niej od Spemanna, pracowa-
li nad procesami regulacyjnymi w obrebie zarodka. W 1907
roku Warren Harmon Lewis przeszczepit warge grzbietowg
prageby, z embriona w stadium gastruli do brzusznej stro-
ny organizacji gospodarza, znajdujacej sie w podobnej fazie
rozwojowej. Po przeprowadzonym eksperymencie Lewis
donosit, ze w toku przeprowadzonych badan zaobserwowat
ksztattowanie sie podwojnych osi zarodkowych. Lewis in-
terpretujac to zjawisko biologiczne donosit 0 samo réznico-
waniu sie przeszczepionego materiatu embrionalnego, czyli
uwazat, ze przeszczepione komorki same ksztattujg cato$¢
drugiej osi zarodkowej. Analizowanie proceséw indukcyj-
nych i wykazywanie dowodow przeciw teorii preformacji
byto kolejng Sciezka badawczg, ukazujacg ze komarki wargi
grzbietowej prageby moga wysytac¢ sygnaty zdolne do infor-
mowania innych komérek, zmieniajgc w ten sposéb ich prze-
bieg i kierunek réznicowania, przyczyniajac w ten sposéb do
rozwoju innych struktur organizmalnych.

12 Wskazane organizmy zwierzece charakteryzowaty sie
ubarwieniem jasnym i ciemnym.

13 H. Spemann, Die Erzeugung tierischer Chimaren durch
heteroblastische embryonale Transplantation zwischen Triton
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embrionach, ktére zostaty tylko w niewielkim stopniu
poddane manipulacji eksperymentalnej (embriony
utrzymywaty sie przy zyciu). W koricowym efekcie eks-
perymentu Spemanna, z kilkuset chimerycznych za-
rodkéw tylko pieé€ przezyto. Ostateczne, wyniki ekspe-
rymentalne Spemanna zostaty opublikowane a w 1924
rokul4,

Sumarycznie odnoszac sie do powyzszych kwestii,
mozna wskaza¢, ze metodologia badawcza opisanych
eksperymentéw byta bardzo prosta. Polegata ona na
przeszczepianiu wargi grzbietowej prageby, pobieranej
Z jednego rodzaju organizmu i wszczepieniu jej w roz-
ne obszary embrionalne innego organizmu. Ekspery-
menty dotyczace ekstrakcji wargi grzbietowej prageby
z ustroju Triturus cristatus i wszczepianiu jej do ciem-
niejszej odmiany Triturus alpestris, wykazywaty na
matg przezywalnos¢ organizméw (z 83 organizmoéw
przezyt tylko 1). Wiekszos$¢ zarodkéw obumierata we
wczesnych stadiach rozwojowych, a ten ktory przezyt
rozwijat sie w toku dalszych etapéw embrionalnych.

Badania eksperymentalne Spemanna oraz wypraco-
wane na ich podstawie swoiste implikacje teoretyczne,
sprowokowaty jego umyst do wyraznego rozréznienia
histologicznego pomiedzy strukturalnym materiatem
embrionalnym ,,dawcy” i ,,biorcy” .

We wszystkich przypadkach badanych organizméw
przeszczep przyczyniat sie gtéwnie do rozwoju osio-
wych narzadéw mezodermalnych embriona (w tym
struny grzbietowej i czesci somitow). W niewielkim
stopniu powodowat rozwéj cewki nerwowej. W wigk-
szosci cata masa tkanki nerwowej pochodzita od orga-
nizmu macierzystego.

Eksperymenty Spemanna wykazaty takze, ze warga
grzbietowej prageby posiada silne zdolnosci organi-
zujace, i moze wywiera¢ wyrazny wplyw na sasiednie
komérki gospodarza. Procesy owe moga zachodzi¢
poprzez ich indukcje ze strony nienerwowej potencji
prospektywnej (naskérek) i moga prowadzi¢ do poten-
cjalnego stanu nerwowego.

Eksperymentalny wymiar badarh naukowych Spe-
manna potwierdzit takze, ze ,,organizator” moze od-
dziatywac rozwojowo na organizm gospodarza, szcze-
goélnie na jego struktury i narzady, jako pewna ,,pula”
nerwowych sygnatéw indukujacych.

W Swietle opisanych zjawisk biologicznych koncep-
cja ,,organizatora” nabiera fundamentalnego wymiaru

cristatus und taeniatus, Wilhelm Roux Archiv fur Entwic-
klungsmechanik der Organismen 1921, t. XLVIII, s. 533-570.

14H. Spemann, H. Mangold, Uber Induktion von embry-
onal Anlagen durch Implantation arframderorganisatoren,
Archive fur Entwicklungsmechanik der Organismen 1924,
t. C, s. 599-638.

poznawczego w odniesieniu do proceséw embriogene-
zy, ktéra ztozona jest z dwdch podstawowych proceséw
rozwojowych: biochemicznego ksztattowania zarodka
oraz morfogenetycznych ruchéw mechanicznych, od-
powiedzialnych za przestrzenno-geometryczny ksztatt
embriona. Przebieg proceséw zwigzanych z organizacjg
embrionalng powigzany jest bezposrednio z procesami
alokacji i zjawiskami réznicowania sie¢ komérek w r6z-
nych obszarach zarodka. Zjawiska owe przebiegaja
w oparciu o polarno$¢ komorki jajowej oraz wzajemne
oddziatywanie miedzy sobg czynnikéw pochodzacych
od owej polarnoéci jaja.

Nalezy pamieta¢ takze o tym, ze organizacja ,,pla-
nu” rozwojowego W organizmie jest uzalezniona od
wielu innych wydarzen epigenetycznych, wystepuja-
cychw toku jego dalszego rozwoju embrionalnego. Tyl-
ko w takim, petnym ujeciu, koncepcja ,,organizatora”
byta dla - Spemanna - najwazniejsza.

Eksperymenty - Spemanna - wykazaty takze, ze
zadaniem ,,organizatora” jest bezposrednie badZz po-
Srednie inicjowanie réznych proces6w rozwojowych
zwigzanych z réznicowaniem sie komérek w innych
obszarach okre$lonego embriona (indukcja). Czasami
jednak zjawiska owe pobudzane sg w jego wiasnym ob-
szarze, w pewnej puli proceséw roznicujacych, prowa-
dzacych do formowania sie podstawowych czesci osio-
wego uktadu zarodka. Ostatecznie, wynikiem dziatania
,»organizatora” miato wiec by¢ pobudzenie okre$lone-
go obszaru embriona tak, aby w konsekwencji mogt
przej$¢ z jednego rodzaju réznicowania do innego, bez
zdobywania wcze$niejszych zdolnosci formujacych.

W takim ujeciu badawczym indukcja embrionalna
staje sie osobliwym procesem, ztozonym ze specyficz-
nych interakcji pomiedzy bodzcem oraz odpowiedzig
na ten bodziec ze strony tkanki. W toku takich wia-
$nie powigzan przyczynowo skutkowych dochodzi do
zmian w ramach $ciezki rozwojowej organizmu. Przy
tym nalezy zaznaczy¢, ze bodzce indukcyjne dziata-
ty tylko w pewnych warunkach eksperymentalnych,
gtéwnie w fazach wczesnego rozwoju embrionalnego
albo w czasie zachowania bliskiego kontaktu pomiedzy
czynnikiem pobudzajgcym a reagujacg tkanka.

Komoérka, na ktéra zadziatat jednorazowo bodziec
»wyzwalajacy” przechodzita na nowy kurs réznicowa-
nia, niezaleznie od dalszej indukcji embrionalnej.

W tym ujeciu, rola wargi grzbietowej prageby -
jako swoistego ,,organizatora” - w programie rozwoju
nowego embriona dotyczyta trzech waznych aspektow:

1. Tworzenia struktur osiowych i ksztattowania
ptaszczyzny symetrii dwustronnej embriona.
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2. Ponownego ustalania przeznaczenia rozwojo-
wego okres$lonej ilosci komorek oraz wigczania do ich
struktur przeszczepu-organizatora.

3. Indukcji systemu nerwowego.

Prowadzone badania embriologiczne przez Spe-
manna i Mangold dotyczyly zmiennego przeznacze-
nia rozwojowego komoérek, ktére byly przeszczepiane
W rejony organizacyjne innego organizmu. Procesy owe
prowadzity do wzrostu jego catosciowej organizacji
oraz do ksztattowania sie jego tkanek i narzadéw jako
czesci sktadowych funkcjonalnego ustroju (tj. nerek,
centralnego uktadu nerwowego etc.).

Wyniki badawcze Spemannalb, uzyskane w toku
jego pdzniejszych eksperymentéw, dowodzity takze, ze
procesy ktore sa wywotywane w organizmach zywych
(przy pomocy ,,organizatora”) prowadzg czesto do for-
mowania si¢ organéw wraz z ich charakterystycznym
ksztatltem oraz swoistym potozeniem w stosunku do
innych organéw.

Z kolei jego dalsze eksperymenty, w czasie ktorych
fragmenty jaj zabich zostaty przeszczepione do jaj try-
tona (lub odwrotnie), doprowadzity go do kolejnego
waznego stwierdzenia, mianowicie, ze: charakter i wia-
snosci rozwojowe pobudzanego organu w najwiekszym
stopniu zalezg od jego wewnetrznej struktury fizyko-
-chemicznejl6. Takie pOzniejsze podejscie badawcze
Spemanna do swoistosci proceséw rozwojowych, mo-
gtoby ,,Swiadczy¢ o mniejszej roli rozwojowej samego
«organizatora» a wigkszych zdolnosciach regulacyjnych
pobudzanego materiatu embriologicznego”.

Analityczna interpretacja prac eksperymentalnych
Hansa Spemanna i Hilde Mangold

W ujeciu Spemanna i Mangold ,,organizator” miat wigc
zdolnosci oddziatywania na inne komdérki w innym or-
ganizmie zywym, przez co potencjalnie mogt wptywac
na sposOb ich organizacjil?Z. W ektodermie przeszczep
doprowadzat do ksztattowania i organizacji ptyty ner-
wowej (cewki nerwowej) budowanej z komorek zawar-
tych w organizmie gospodarza. W mezodermie nato-
miast obszar ukierunkowany rozwojowo odpowiadat
wytacznie za rozwdj struktur brzusznych organizmu
(mezenchyma, krew). W przypadku braku przeszcze-
pu-organizatora proces byt tylko ukierunkowany do
ksztattowania i rozwoju somitow.

15 Badania dotyczyly indukcji embrionalnej w innych ob-
szarach zarodka.

16Chodzi o strukture genetyczng organizmu.

17 Fakt ten dotyczyt zarowno ektodermy jaki mezodermy
W ustroju gospodarza.
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Badania Spemanna i Mangold wykazaly takze, ze
przeszczepiony i zaangazowany rozwojowo ,,organiza-
tor”, posiada silne zdolnosci ksztattujgce (okreslonych
struktur organizmalnych), ktérych moc rozwojowa jest
poréwnywalna z procesami niezaburzanymi rozwojo-
wo w czasie normalnego rozwoju embrionalnego. Dla-
tego tez, w stosunkowo wczesnym etapie rozwoju, ,,0r-
ganizator” potencjalnie r6znit sie od innych obszaréw
embriona, az do momentu jego petnego zaangazowania
rozwojowego w innym organizmiel8,

Dla przyktadu, Wilhelm Roux zinterpretowat swo-
je eksperymenty w sposéb nastepujacy: embriony we
wczesnej fazie swojego rozwoju sg pewng formg ,,mo-
zaiki” strukturalnej, komérki sg nieodwracalnie zapro-
gramowane rozwojowo i nie moga zmienia¢ swojego
potencjalnego przeznaczenia. Rozumowanie Rouxa
byto bledne, co dobitnie wykazywaty eksperymen-
ty przeprowadzane przez witaliste Hansa Drieschald.
Driesch i Spemann wskazywali na regulacyjny charak-
ter omawianych proceséw w aspekcie catosciowym.
Oznacza to, ze rozwdj zachodzacy w organizmach zy-
wych dotyczy min. aspektu pozycyjnego poszczegol-
nych komérek, ktére znajdujg sie miedzy sobg w rela-
cjach zaleznosciowych.

Eksperymenty Spemanna i Mangold w petni uka-
zuja, na czym polega dynamiczny rozwdj regulacyjny
organizméw zywych. Ponadto jasno uwypuklaja, ze
przeznaczenie rozwojowe komérek moze zmieniac sie
w zaleznosci od ich zmian pozycyjnych. Co wazne, ich
eksperymenty dowodzg takze, ze rozwdj biologiczny
moze by¢ postrzegany jako seria ,,indukcyjnych wyda-
rzen”, przebiegajacych w okre$lonym czasie i miejscu.

18 Chodzi tutaj o zderzenie rozwojowe organizmu biorcy
z organizmem dawcy.

19Driesch swoje eksperymenty przeprowadzat na jezowcu
morskim (Seeigel):

Eksperyment 1.

Driesch potrzasnat bardzo mocno zarodkiem w drugim
stadium podziatu komérki i w pewnych przypadkach udawa-
to mu sie zabic jeden z blastomeréw, bez uszkodzenia drugie-
go, badz tez udawato mu sie oddzieli¢ dwa blastomery jeden
od drugiego. Por. H. Driesch, Philosophie des Organischen,
Leipzig 1921, s. 50.

Eksperyment 2.

Drieschowi udato sie ostroznie wcisng¢ jaja Echinusa
pomiedzy dwie ptytki szkia, bez uSmiercania ich; zostaty
zniszczone do postaci stosunkowo cienkich krazkéw duzej
Srednicy. W jajach tych przebiegaty wszelkie podziaty jadra
pod katem prostym do kierunku nacisku, to znaczy w kie-
runku ptytek. Podziaty zaczety jednak zachodzi¢ prostopadle
do wczedniejszego kierunku, gdy tylko nacisk ustat. Ibidem,
s. 53.
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Sama koncepcja ,,centrum organizujagcego” Spe-
manna zostata oparta na obserwacjach, ktére dopro-
wadzity go do stwierdzenia, ze w kazdym embrionie
zachodzi informacyjna relacja sygnatowal, przebiega-
jaca od komoérki do komoérki. Zatem sam proces roz-
nicowania, a raczej dostrzegalne jego skutki, nie jest
uruchomiany réwnocze$nie we wszystkich czesciach
embriona, ale rozpoczyna sie w jednym miejscu, stop-
niowo podazajagc w okreslonym kierunku, ukazujac
dynamiczny rozwodj ilosciowy i jakosciowy badanych
struktur embrionalnych?l.

Podsumowanie

Wiele badan z zakresu biologii rozwoju wskazuje na
fakt, ze bodziec odpowiedzialny za regulacyjne procesy
rozwojowe nie jest jeszcze w petni poznany. W rzeczy-
wistosci ektoderma ptazéw zdolna jest do reakcji na
skutek pobudzania oraz zdolna jest takze do utworze-
nia tkanki nerwowej przez zastosowanie poszczegol-
nych induktoréw zawierajgcych:

1. Zywe organizatory pochodzace z innych embrio-
now.

2. Organizatory pobrane z catosci okre$lonego em-
briona badz z jego czesci.

3. Pobrane tkanki organizacyjne, pochodzace z or-
ganizmu znajdujgcego sie w stanie embrionalnym, badz
pochodzgce od dorostego organizmu z szerokiej gamy
réznych zwierzat.

4. Organizatory jako niektére zwigzki chemiczne.

Warto podkresli¢, ze w normalnym (niezaburzanym
eksperymentalnie) rozwoju, r6zny materiat biologiczny
i rozmaite substancje chemiczne moga indukowac wie-
le proces6w rozwojowych. Relacje przyczynowo skut-
kowe moga takze zachodzi¢ w bliskim sasiedztwie czg-
ci strukturalnych organizmu. Podczas eksperymentow
stymulacje takg wykonuje sie stosujgc r6zne substancje
chemiczne.

20 Relacje sygnatowe zachodzace miedzy poszczeg6lnymi
komorkami, w oparciu o poszczeg6lne aspekty informacji
cybernetycznej szczeg6towo analizuje w artykule: J. Bremer,
K. Khroutski, R. Klimek, R. Tadeusiewicz, Epigenetic pheno-
menology of entirety. General Comments and Observations on
epigenetic Information, w: Challenging integralism, Aristote-
lian Entelecheia, Hyle and Morphe (form), and Contemporary
concepts of information, touching upon the aetiological issues
of carcinogenesis, Biocosmology-neo-Aristotelism, VVol. 7, No.
I, Winter 2017, s. 98-111.

21 H. Spemann, H. Mangold, Uber Induktion von embry-
onal Anlagen durch Implantation arframderorganisatoren,
Wilhelm Roux Archive fur Entwicklungsmechanik der Orga-
nismen 1924, t. 100, s. 599-638.

W czasie wielu dziesigecioleci badan, naukowcy pro-
bowali jednoznacznie okresli¢ chemiczng role indukto-
ra w toku procesow biologicznych?22.

Spemann, po przeprowadzonych badaniach eks-
perymentalnych oraz po wyciggnietych stosownych
whnioskach badawczych23 miat problem z doktadnym
doprecyzowaniem czynnika odpowiedzialnego za pro-
cesy regeneracyjne, przebiegajagce w poszczegdlnych
organizmach zywych?4.

Z kolei Johannnes Holtfreter, student Spemanna,
wykazat, ze zdolno$¢ do wywotywania proceséw ner-
wowych oraz ksztattowania sie struktur mezodermy
jest obecna w catym krolestwie zwierzat. Dowiddt tak-
ze, ze tkanka, ktora nie zostata poddana indukcji em-
brionalnej tj. ektoderma i endoderma gastruli, znisz-
czone, nabywajg nowych zdolnosci do ksztattowania
ptyty nerwowej z ektodermy?2s.

22Np. Joseph Needham rozpoczat swoje badania od zna-
lezienia fizyko-chemicznej podstawy w zakresie indukcji
samego zarodka, co w konsekwencji doprowadzito go do
stwierdzenia, ze komérki wargi grzbietowej (z ang. dorsal lip)
posiadaja indukcyjng substancje steroidowa (w zwigzanej
formie), prawdopodobnie w ztozonym kompleksie polisa-
charyd-biatko-sterol. W trakcie gastrulacji charakterystyczny
metabolizm organizatora rozbija ztozony kompleks uwalnia-
jac sterol, ktory indukuje powstawanie ektodermy z przewo-
du nerwowego. Por. J. Needham, Chemical Embryology, vol. 3,
Cambridge University Press 1931.

W innych laboratoriach uzyskano induktory rozwojowe
za pomocg Srodkow chemicznych bez steroili, byty to: kwasy
ttuszczowe, nukleoproteiny, kwasy nukleinowe, kwas adeny-
lowy, ATP. Por. F.G. Fischer, E. Wehmeier, H. Lehmann, L.
Juhling, K. Hultzsch, Zur Kenntnis der Induktionsmittel in
der Embryonal-Entwicklung, Berichteder Deutschen Chemi-
schen Gesellschaft 1935, t. LXVIII, s. 1196-1199.

23 Spemann sprecyzowat m.in. dwie podstawowe wiasci-
wosci komorek zarodkowych:

1. Przeznaczenie rozwojowe komorek nie jest z gory usta-
lone, ale ich los moze by¢ eksperymentalnie przekserowany
z normalnego szlaku rozwojowego.

2. Komérki wewnatrz embrionalnego organizmu potrze-
buja zewnetrznych informacji w celu wyrazenia swoich moz-
liwosci rozwojowych. Nie byto to jakies stwierdzenie badaw-
czo odkrywcze. Do podobnych wnioskéw doszedt juz Hans
Driesch w swoich badaniach prowadzonych z perspektywy
witalistycznej.

2 Por. H. Spemann, Embryonic Development and Induc-
tion, Yale University Press 1938.

2sJ. Holtfreter, Uber die Verbreitung Induzierender Sub-
stanzen und lhre Leistungen im Triton-Keim, Wilhelm Roux
Archiv fur Entwicklungsmechanik der Organismen 1934,
t. CXXXII, s. 307-383.



36

W tym sensie mozna méwic, ze proces denaturacji
biatek wyzwala jakiego$ swoistego agenta indukcyjnego
z biernego kompleksu chemicznego.

Dodatkowo Holtfreter mechanicznie prowokowat
efekt indukcyjny. Uszkadzat odpowiednio wyselekcjo-
nowane tkanki igtami otrzymanymi z rozbitego szkia
albo je podgrzewat lub gotowat w r6znych odstepach
czasowych. Obserwowat, ze przedtuzone gotowa-
nie tkanek, podgrzewanie ich w temperaturze 135°C
zmniejsza aktywnos¢ induktora. Z kolei podgrzewanie
materiatu biologicznego temperaturg 175°C catkowi-
cie niwelowato jego dziatanie. W wyniku tych ekspe-
rymentéw uczony stwierdzit, ze neutralizacja zdolnosci
rozwojowych ektodermy moze zosta¢ uzyskana po-
przez stosowanie réznych czynnikow, ktére w sposéb
naturalny moga wptywac na zwiekszenie przepuszczal-
nosci btony komérkowej. W tym sensie, poszczegdlne
czynniki fizyko-chemiczne, przy spetnieniu okreslo-
nych warunkéw rozwojowych, mogtyby takze by¢ od-
powiedzialne za procesy cytolizy26.

W 1940 roku zostato takze dowiedzione, ze ko-
morki ektodermalne mogg réznicowac sie do postaci
tkanki nerwowej bez zadnych substancji pobudzaja-
cych (,,organizatoréw” etc.). Po prostu wystarczyto
hodowanie eksplantéw w suboptymalnej mieszani-
nie soli?l.

Pod koniec 1933 roku zostato opublikowanych Kil-
ka waznych informacji, z ktérych wynikato, ze substan-
cja indukujaca procesy rozwojowe wystepuje nie tylko
w niektorych grupach komoérek zarodkowych, ale takze
znajduje sie w wielu organach dorostych kregowcow
i bezkregowcdédw28. Uwazano np., ze nerka myszy jest
silnym induktorem dla mézgu oraz narzaddw zmystéw,
nie implikuje jednak proceséw zwigzanych z budowa-
niem struktur mezodermalnych; watroba natomiast
odgrywata duzy wptyw w toku formowania sie miesni
i struny grzbietowej29*

26J. Holtfreter, Neural Differentiation of Ectoderm through
Exposure to Saline Solution, Journal of Experimental Zoology,
(95)1944, 5.307-43.

27 L.G. Barth, Neural Differentiation without Organizer,
Journal of Experimental Zoology, (87)1941, s. 371-83.

28 Por. H.H. Chuang, Induktionsleistungen von frische-
mund gekochten Organteilen (Niere, Leber) nach ihrer Verp-
flanzung in Explantate und Verschiedene Wirtsregionen von
Tritonkeimen, Wilhelm Roux Archiv fur Entwicklungsme-
chanik der Organismen 1939, t. CXXXIX, s. 556-638; H.H.
Chuang, Weitere Versuche uber die Veranderung der Induk-
tionsleisungen von gekochten, Wilhelm Roux Archiv fur En-
twicklungsmechanik der Organismen 1940, t. CXL, s. 25-38.

29 H.H. Chuang, Induktionsleistungen von frischemund
gekochten Organteilen (Niere, Leber) nach ihrer Verpflanzung
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Badania prowadzone w latach 40-60. XX w. dopro-
wadzity naukowcéw do ukucia hipotezy podwdjnego
gradientu3). Hipoteza owa gtosita, ze istniejg dwie pod-
stawowe struktury indukujgce tj. struktura nerwowa
oraz struktura mezodermalna. W czasie prowadzonych
badan zostato przyjete zatozenie, ze oba induktory
moga dziata¢ razem w réznym natezeniu i moga two-
rzy¢ kompletny system nerwowy.

Z kolei w roku 1962 roku Conrad Hal Waddington,
w zakresie reinterpretacji kategorii indukcji na obsza-
rze biologii molekularnej, fgczyt indukcje embrionalng
z indukcjg enzymatyczna3l. Indukowalne enzymy byty
nazywane enzymami adaptacyjnymi az do poczatku
roku 1950. Ich zwigzek z rozwojem zostat zapropono-
wany przez Jacquesa Monoda w 1947 roku32.

Embriologia doswiadczalna dazyta do ustalenia re-
akcji przestrzenno-czasowych dynamicznego regionu
potencji rozwojowej. Termin potencja rozwojowa moze
by¢ zdefiniowany jako zakres wielorakich mozliwosci,
ktére moga by¢ wyrazone w okreslonej tkance, w roz-
nych warunkach eksperymentalnych, takze w warun-
kach in vivo.

Wiasciwosci ,,organizatora” zostaty lepiej poznane
w momencie eksperymentu przeprowadzonego na za-
bie Xenopus laevis, ktére ujawnity pewng pule danych
molekularnych, lezacych u podstaw neuronalnej in-
dukcji u kregowcow3s.

Podstawowym problemem, ktory nalezy wyjasnic¢
jest to, w jaki sposéb komorka zostaje przystosowa-
na w stosunku do funkcjonujgcego catego organizmu
wielokomérkowego na ptaszczyznie molekularnej oraz
w jaki sposéb wyraza jego genetyczng informacje w Sci-
$le kontrolowanym czasie i miejscu? Aby do tego doszto
komérka musi wysyta¢ i odbiera¢ dwa podstawowe sy-
gnaty informacyjne:

in Explantate und Verschiedene Wirtsregionen von Tritonke-
imen, Wilhelm Roux Archiv fur Entwicklungsmechanik der
Organismen 1939, t. CXXXIX, s. 556-638.

30R. Mocek, Die werdende Form. Eine Geschichte der Kau-
salen Morphologie, Marburg an der Lahn 1998, s. 148.

31 C.H. Waddington, New Patterns in Genetics and Deve-
lopment, Columbia University Press, New York 1960.

32J. Monod, The Phenomenon of Enzymatic Adaptation
and its Bearing on Problems of Genetics and Cellular Differen-
tiation, Growth Symposium 1947, t. XI, s. 223-289.

ssPor. A. Hemmati-Brivanlou, D.A. Melton, A Truncated
Activin Receptor Inhibits Mesoderm Induction and Formation
of Axial Structures in Xenopusembryos, Nature, (359) 1992,
s. 14-609; tenze, Inhibition of Activin Receptor Signaling Pro-
motes Neutralization in Xenopus, Cell, (77) 1994, s. 273-81.
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1. Na poziomie narzadéw kazda komorka wyczuwa
SWO0ja pozycje reagujac stosownie w odniesieniu do ca-
tosci organizmu.

2. Na poziomie tkanek i komérek, kazda komérka
musi wymienia¢ informacje z innymi pobocznymi ko-
morkami (np. morfogeneza).

W toku prac eksperymentalno-badawczych nadal
nalezy pracowaé, przede wszystkim nad ustaleniem
granic mozliwosci rozwojowych, adaptacyjnych, rege-
neracyjnych w zakresie szerzej postulowanego przez
Spemanna tzw. ,,organizatora” w réznorodnych wa-
runkach srodowiska. Nalezatoby tez ustali¢ doktadny
przebieg proceséw kierowanych przez 6w ,,0rganiza-
tor" Im dokiadniejszg bytaby taka analiza ekspery-
mentalna cyklu zyciowego, tym bardziej precyzyjnym
bytoby okreslenie samego czynnika integrujgcego. Zna-
jomos¢ wachlarza mozliwosci i warunkéw wyzwalaja-
cych okres$lone skutki w zakresie rozwoju organizméw
pomogtoby w rozwigzaniu wielu praktycznych proble-
moéw, takich jak planowanie optymalnie skutecznych
metod terapeutycznych i maksymalnie wydajnych pro-
cedur hodowlanych34.

34 Zostato poznanych wiele substancji (o charakterze bia-
tek lub polipeptyddw), ktére pobudzajg wzrost i roznicowa-
nie sie w pozadanym kierunku komorek macierzystych lub
pluripotencjalnych. Sa to przede wszystkim biatka inicjuja-
ce réznicowanie ektodermy ptodowej takie jak np. noggin,
chordin, follistatin, ktére inicjujg neurogeneze poprzez blo-
kowanie innych biatek (nalezacych do tzw. grupy ,,bone mor-
phogenetic protein” — BMP), biatko SHH (sonic hedgehog)
wydzielane przez strune grzbietowa, ktdrego gradient decy-
duje o réznicowaniu neurondw w cewie Nerwowej.

Zostato odkrytych takze wiele czynnikdw wzrostu (z ang.
growth factors) biatka stymulujace wzrost r6znych struktur
tkankowych. Np. niektdre doniesienia wskazuja, ze czynniki
wzrostu takie jak BDNF, IGF-1, FGF-2 moga stymulowac ko-
morki progenitorowe. Poznane biatka moga petni¢ znamien-
na role w ,,nakierowywaniu” wzrostu wypustek komorek
nerwowych (np. tzw. semaforyny), w indukowaniu tworzenia
zkgczy synaptycznych, w tym nerwowo-miesniowych (np.
efryny).

Funkcjonalna regeneracja w osrodkowego uktadu ner-
wowego poprzez przeszczep komorek nerwowych pro- ge-
nitorowych lub neuralnych komoérek pnia jest jednak czyms
znacznie trudniejszym niz w przypadku innych narzadéw
(np. przeszczepy komorek, ktore roznicowatyby sie w komor-
ki typu beta wysp trzustki produkujgce insuline u chorych
na cukrzyce typu I). W tym ostatnim przypadku wystarczy,
aby takie komdrki po prostu przezyly po przeszczepie i po
indukcji dojrzewania i produkcji hormonu, ktory jest wy-
dzielany do krwi. Jezeli chodzi jednak o przeszczepione lub
,,0dzyskane” z puli komdrek pluripotencjalnych neurony nie
wystarczy, aby po prostu przezyly, ale musza ,,odtworzyc¢”
funkcjonalne obwody-potaczenia z innymi neuronami oraz

z komorkami docelowymi. Pomimo ogromnej juz zdobytej
wiedzy droga do funkcjonalnej regeneracji struktur osrod-
kowego uktadu nerwowego jest jednak ciagle daleka. Por. D.
Adamek, B. Tomik, Stwardnienie boczne zanikowe, Krakéw
2005, s. 78-79.



