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ROLA OPIOIDOW W ZACHOWANIU SIE OWADOW

WPROWADZENIE

Receptory w znaczeniu farmakologicznym sg to wysoce wybiércze struktury
znajdujace sie na powierzchni komoérki lub w jej wnetrzu, ktdére po reakcji
z okreslong grupa zwigzkéw zmieniajg jakis krytyczny biochemiczny proces
komérkowy, co prowadzi ostatecznie do uogolnionej odpowiedzi catej komorki
(Vetutani 1994). Specyficzne zwigzki tgczace sie z okreslonym typem receptorow
okresla sie mianem ligandéw tych receptoréw. Niektére ligandy taczac sie
Z receptorami uczynniajgje: sa to tak zwani agonisci tych receptoréw. Ligandy,
ktore tgczac sie z receptorami utrudniajg ich przejscie w stan aktywny (blokujg
je) sa to natomiast tak zwani antagonisci tych receptoréw. Istniejag tez ligandy
wykazujgce mieszane wihasciwosci agonistyczno-antagonistyczne (Vetulani
1994, Gumulka 1994)

Nazwa ,,opioidy” okresla sie w terminologii polskiej wszystkie zwigzki wyka-
zujace powinowactwo do receptorow opioidowych (Gumuika 1994). Wyroznia sie
wsréd nich opioidy egzogenne (pochodzenia roslinnego lub syntetyczne) oraz
opioidy endogenne (wytwarzane przez organizmy zwierzece). Lecznicze zastoso-
wanie opium znane bylo juz w starozytnosci, lecz gtéwny sktadnik aktywny
opium, alkaloid fenatrenowy — morfine, wyizolowano dopiero na poczatku XIX
wieku (Gumuitka 1994). W roku 1975 Hughes i wspotpracownicy wyizolowali
z mozgu swini met- i leu-enkefaling, dwa peptydy opioidowe o wtasciwosciach
farmakologicznych podobnych do morfiny. Od tej pory wyizolowano i zbadano
szereg dalszych endogennych peptydéw opioidowych. Nalezg one do trzech
gtdwnych systemow. Najwczesniej odkryto peptydy powstajace w wyniku prze-
mian potranslacyjnych z prohormonu proenkefaliny. Najbardziej znane peptydy
z tej grupy to dwa pentapeptydy leu- i met-enkefalina. Réznig sie one jedynie
jednym aminokwasem: w leu-enkefalinie jest nim leucyna, w met-enkefalinie
jest nim metionina. Z prohormonu proopiomelanokortyny powstajg miedzy
innymi a- i B-endorfina, peptydy znacznie dtuzsze niz enkefaliny. Z prohormonu
prodynorfiny powstaje miedzy innymi dynorfina oraz a- i 3-neoendorfina (Jes-
sel i Kelly 1991, Moltina i Abumrad 1994, PRZEWLOCKa 1994).
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Ostatnio wykryto, ze w organizmach zwierzat wystepuja nie tylko endogenne
peptydy opioidowe, lecz takze endogenne alkaloidy opioidowe, miedzy innymi
morfina, kodeina i tebaina (Molina i Abumrad 1994, Makman 1994, Stefano i
Scharrer 1994). Stad tez w wielu pracach anglojezycznych zaréwno endogen-
ne, jak i egzogenne alkaloidy opioidowe okresla sie obecnie jako ,,opiaty”, nato-
miast termin ,,opioidy” jest uzywany przede wszystkim w odniesieniu do pepty-
déw opioidowych (Motina i Abumrad 1994, Makman 1994, Stefano | Scharrer
1994, Ottaviani | wspOtaut. 1995).

Powinowactwo do receptoréw opioidowych wykazujg rowniez rézne syntety-
czne zwigzki, na przykitad pochodne piperydyny czy benzomorfanu. Klasycznym
antagonistg receptoréw opioidowych jest nalokson, pochodna oksymorfanu
(Gumutka 1994).

Wyrdznia sie trzy gtdwne typy receptoréw opioidowych: p, 5 i k. Postulowane
jest takze istnienie dalszych dwoéch typow, e i o (Przewtocka 1994, Stefano
iScharrer 1994). Liczne dane wskazuja tez na istnienie podtypow receptoréw
opioidowych, miedzy innymi ki, k2, K3, pi, p2, P3. 5 i & (PRzEwWtOoCKA 1994,
Stefano i Scharrer 1994). Interesujace whasciwosci ma zwlaszcza receptor pg;
jak sie wydaje, przylaczajg sie do niego jedynie alkaloidy opioidowe. Dotychczas
poznane peptydy opioidowe nie wykazujg dorn powinowactwa (Makman 1994,
Stefano i Scharrer 1994). Podtypy receptoréw opioidowych sa obecnie przed-
miotem licznych dyskusji i kontrowersji (Przewtocka 1994).

Opioidy uczestnicza w regulacji catego spektrum proceséw fizjologicznych
i zachowan. Najlepiej poznang funkcjg tych zwigzkow jest ich dziatanie analge-
styczne (przeciwbélowe) lub, moéwiac ogélniej, dziatanie antynocycepcyjne (Ka-
valiers 1988,1989, Jessell i Ketty 1991, Mansour iwspéiaut. 1995) Nocycep-
cjajest to odbior przez osrodkowy ukiad nerwowy sygnatéw wywotanych przez
pobudzenie wyspecjalizowanych receptoréw czuciowych (nocyceptoréw) przez
bodzce mechaniczne, termiczne badz chemiczne dostarczajgce informacji o usz-
kodzeniu tkanki (Jessernt i Ker1y 1991). Nocycepcjajest pojeciem szerszym niz
bdl: nie wszystkie bodzce odbierane przez nocyceptory sa zrodtem subiektyw-
nych wrazen boélowych. Wielu autoréw uwaza, ze w przypadku zwierzat, a
w szczegolnosci bezkregowcow, bezpieczniej jest mowi¢ o nocycepcji i dziataniu
antynocycepcyjnym réznych zwigzkéw, niz o bélu i dziataniu przeciwbdélowym
(analgestycznym), gdyz definicje bdlu odwotujg sie do odczué subiektywnych,
niezwykle trudnych do badania u zwierzat (Eisemann i wspétaut. 1984, Kava-
tiers 1988). Ligandy receptoréw opioidowych moga tez wywieraé dziatanie
wzmagajace nocycepcje i odczuwanie bolu (dziatanie hyperalgestyczne). Takie
dziatanie moze mie¢ na przyktad nalokson (Kavatiers 1989).

Opioidy odgrywaja tez wazng role w mechanizmach awersji oraz w funkcjo-
nowaniu tak zwanego ukiadu nagrody (Shippenberg i Bals-Kubik 1991, Ship-
penberg 1993). Uklad nagrody jest to system struktur centralnego ukiadu
nerwowego odpowiedzialny za stany emocjonalne o pozytywnym charakterze
(Sadowski I Chmurzynski 1989), okreslane tez jako stany hedonistyczne (Kup-
FERMANN 1991, D'Amato i Pavone 1993). Najnowsze badania sugerujg, ze nadu-
zywanie narkotykow opioidowych wynika przede wszystkim z ich niezwykle silnie
pobudzajgcego wptywu na ukiad nagrody i, co za tym idzie, z ich zdolnosci do
wywotywania szczegélnie intensywnych stanéw hedonistycznych (euforii) (Ship-
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PENBERG i Bals-Kubik 1991, Shippenberg 1993). Uktad nagrody uczestniczy tez
w mechanizmie warunkowania instrumentalnego, stanowigcego jedng z najwaz-
niejszych form uczenia sie asocjacyjnego. Warunkowanie instrumentalne polega
na wzroscie prawdopodobienstwa wystgpienia reakcji, ktére prowadza do uzy-
skiwania wzmocnienia dodatniego (sg nagradzane), lub na spadku prawdopo-
dobienistwa wystgpienia reakcji, ktére prowadza do uzyskiwania wzmocnienia
ujemnego (sg karane). Jak sie obecnie uwaza, uzyskiwanie wzmocnienia dodat-
niego i ujemnego wigze sie zas przede wszystkim ze zmianami aktywnos$ci ukitadu
nagrody (Shippenberg i Bals-Kubik, 1991, Shippenberg 1993)

Opioidy uczestniczag tez w regulacji wielu innych waznych funkcji organi-
zmow zwierzecych. Nalezy tu wymieni¢ miedzy innymi aktywnos¢ lokomotory-
czng, zachowania pokarmowe i metabolizm, funkcjonowanie uktadu immunolo-
gicznego, wydzielanie hormondéw, reakcje na stres (zwtaszcza o przewlekiym
charakterze), wytwarzanie sie¢ wiezi miedzyosobniczych i spotecznych, procesy
uczenia sie i pamieci oraz procesy poznawcze (Kavaliers i Hirst 1987, D’Amato
i Pavone 1993, Cowan 1993, McGaugh i wspélaut. 1993, Makman 1994, Molina
i Abumrad 1994, Przewtocka 1994, Mansour i wspélaut. 1995).

W regulacji tych proceséw biorg udziat rézne typy receptoréw opioidowych.
Analgestyczne i antynocycepcyjne dziatanie opioidéw wigze sie z uaktywnieniem
receptoréw g, 8 i k w szlakach bélowych uktadu nerwowego (Jesset i Kerry 1991,
Mansour | wspolaut. 1995). Efekty hedonistyczne i funkcjonowanie ukiadu
nagrody sg zwigzane z uaktywnieniem receptoréw g i 8, zas stany awersyjne sg
zwigzane z blokowaniem tych receptoréw lub z uaktywnieniem receptoréw «.
Uaktywnienie receptoréw g i 8 wywiera tez wptyw pobudzajgcy na aktywnosé
lokomotorycznag, za$ uaktywnienie receptoréw k wywiera na nig wptyw hamujacy
(Shippenberg i Bals-Kubik 1991, Shippenberg 1993, Przewtocka 1994, Manso-
ur iwspolaut. 1995). Receptory k uczestniczg tez w regulacji pobierania pokar-
mu, i to zaréwno u bezkregowcéw, jak i u kregowcow (Kavatiers i wspolaut.
1985, 1987, Kavaliers i Hirst 1987, Molina i Abumrad 1994), zas receptory 8
odgrywajg, jak sie wydaje, istotng role w integracyjnych funkcjach ukifadu
nerwowego (integracja wzorcéw ruchowych, percepcja bodzcéw wechowych oraz
procesy poznawcze), a takze w funkcjonowaniu uktadu immunologicznego (Mo-
lina i Abumrad 1994, Stefano iwspélaut. 1992)

WYSTEPOWANIE OPIOIDOW U BEZKREGOWCOW

Poczgtkowo uwazano, ze bezkregowce w oglle nie posiadajg systemu opioi-
dowego (Pe r tiwspoélaut. 1974, Simantov i wspOlaut. 1976). POzniejsze badania
wykazaty jednak, ze opioidy wystepuja juz nawet u pierwotniakbw (Josefsson
iJohanson 1979, LeRoith i wspétaut. 1982, ziPSER i wspoélaut. 1988). z powodu
ograniczen zwigzanych z objetoscig tego artykutu nie mozemy jednak oméwic
w nim szczegétowo bardzo juz obszernej literatury dotyczacej wystepowania i
roli opioidéw u bezkregowcow, a w szczegélnosci u owadow.

U owadéw wystepowanie opioidéw lub ich role w regulacji proceséw fizjologi-
cznych badano juz u stosunkowo duzej liczby gatunkéw nalezacych do réznych
grup systematycznych. Zebrano juz liczne dane swiadczace o tym, ze endogenne
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opioidy uczestniczag w regulacji rozrodu owaddéw, zwtaszcza cyklu reprodukcyj-
nego samic (Stefano i Scharrer 1981, Chapman i wspoé6taut. 1984, Scharrer
i wspétaut. 1988, Duve i wspotaut. 1991), a takze w funkcjonowaniu uktadu
pokarmowego tych zwierzat (Andries i Tramu 1985, Stefano i wspétaut. 1982,
Scharrer i wspo6taut. 1988, Duve i Thorpe 1990) oraz w ich procesach odpo-
rnosciowych (Stefano i wspoétaut. 1992, Sonetti i wspétaut. 1994, Ottaviani
i wspotaut. 1995). Liczne przestanki wskazujg tez na istotna role opioidow
w regulacji rytmu pracy serca owadow (Duve i Thorpe 1990) oraz w funkcjach
integracyjnych mézgu (zwtaszcza w analizie informacji uzyskanej dzieki odbio-
rowi bodzcéw wzrokowych oraz przypuszczalnie takze bodzcow chemicznych)
(Remy i Dubois 1981, Duve i Thorpe 1988, 1989).

ROLA OPIOIDOW W ZACHOWANIU SIE OWADOW

WSTEPNE DOSWIADCZENIA FORELA NAD REAKCJAMI MROWEK NA MORFINE

Badania nad rolg opioidéw w zachowaniu sie owadoéw zostaty zapoczatkowa-
nejuz w zesztym stuleciu. W neeter (1911) omawia krétko doswiadczenie Forela,
w ktorym podawano mréwkom morfine zmieszang z miodem. Doswiadczenie to
wykazato, ze mréwki moga wykry¢ obecno$¢ morfiny w pozywieniu (ale dopiero
wtedy, gdy miéd zawierajacy ten zwigzek zetknie sie z ich narzagdami gebowymi)
i ze moze by¢ ona dla nich bodZzcem awersyjnym. Po tych pilotowych obserwa-
cjach badania nad wptywem opioidéw na zachowanie sie owadéw wznowiono
dopiero kilkanascie lat temu ijak dotad prace poswiecone temu zagadnieniu sa
wciaz jeszcze bardzo nieliczne.

WPLYW OPIOIDOW NA ZACHOWANIA KARACZANA PERIPLANETA AMERICANA ZWIAZANE Z PIELEGNACJA
CIALA

Hentschel | Penzlin (1982) badali u karaczanéw (Periplaneta americana)
wplyw przebicia powtok ciata oraz met-enkefaliny, morfiny i naloksonu (poda-
nych w postaci zastrzyku do jamy odwioka) na zachowania zwigzane z pielegna-
cjg ciata. Badano przede wszystkim doroste samce oraz (w testach z met-enke-
faling) doroste samice. Badane owady umieszczano indywidualnie w cylindrycz-
nych pojemnikach. Obserwowano czyszczenie czutkow, glowy, nog i odwiloka,
majace u karaczanow postaé ztozonych, stereotypowych wzorcéw ruchowych.
Podobnie jak u wielu innych gatunkéw zwierzat, zachowania te nie zawsze majg
u karaczanéw bezposredni zwigzek z potrzebg oczyszczenia ciata: moga wyste-
powac roéwniez jako tak zwane zachowania przerzutowe (Tinbergen i Van lersel
1947, Heymer 1977), to znaczy pojawiac sie w sytuacjach, gdy zwierze jest silnie
wzbudzone.

Zachowania zwigzane z pielegnacja ciata byly stymulowane u P. americana
juz przez samo przebicie powtok odwloka podczas zastrzyku. Zdaniem autoréw,
mogto to przebiega¢ dwiema drogami. Zachowania te mogly sie pojawiac jako
zachowania przerzutowe w zwigzku z tym, ze zastrzyk powodowat u karaczanow
wzrost ogolnego wzbudzenia (wyrazajacego sie, miedzy innymi, w bieganiu
owadow po dnie i bokach pojemnika). Z drugiej strony jednak, karaczany czy-
Scity zraniong strone odwloka czesciej niz jego strone nie zraniong, co, zdaniem
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autoréw, sugeruje, ze miejsce zranione byto zrédiem bodzcéw umozliwiajgcych
jego odréznienie od strony nie zranionej, by¢ moze odbieranych nawet jako
bodZce bdélowe. BodZce te moglty wiec wyzwala¢ zachowania czyszczace.

Nalokson (okoto 17-34 |ig/g ciezaru ciata zwierzecia) istotnie podwyzszat
czestos¢ zachowan zwigzanych z pielegnacja ciata. Morfina (podawana trzykrot-
nie w odstepach godzinnych w dawce okoto 170 ag/g) powodowata natomiast
istotne obnizenie czestosci kompletnych sekwencji ruchéw czyszczacych i zara-
zem podwyzszenie czestosci sekwencji niepetnych lub przerwanych. Podobnie
jak u zwierzat, ktéorym jedynie przektuto odwiok, takze i u owadow, ktére
otrzymaly morfine szczegdlnie czesto obserwowano czyszczenie zranionej strony
odwloka. Rosnace dawki morfiny prowadzity tez z reguty do stereotypii rucho-
wych (typowego sztywnego chodu z licznymi obrotami i zwrotami w tyh).

Morfina i nalokson wywieraly dziatanie wzajemnie antagonistyczne. Nalo-
kson (okoto 17 gg/g) podany w godzine po podaniu morfiny (okoto 254 gg/g)
prowadzit u karaczanéw do normalizacji zachowan zwigzanych z pielegnacja
ciata zaburzonych w wyniku podania morfiny, podwyzszajac czestos¢ komplet-
nych sekwencji zachowan i redukujgc czestos¢ sekwencji niekompletnych lub
przerwanych. Morfina podana w godzine po podaniu naloksonu obnizata cze-
stos¢ zachowan zwigzanych z pielegnacja ciata podwyzszong pod wptywem
naloksonu. Met-enkefalina (okoto 17 gag/g) obnizata czestos¢ zachowan czysz-
czacych, i to zarébwno u samcow, jak i u samic P. amencana.

W dyskusji autorzy podkres$laja, ze wptyw ligandéw opioidowych na zacho-
wania zwigzane z pielegnacjg ciala u P amencana moégt przebiega¢ dwoma
torami. Morfina i met-enkefalina mogty wptywa¢ na obnizenie og6lnego wzbu-
dzenia wywotanego zastrzykiem (co prowadzito do zmniejszenia czestosci zacho-
wan przerzutowych, w tej liczbie zachowan zwigzanych z pielegnacja ciata). Fakt,
ze karaczany czesciej czyscity zraniong strone odwloka sugeruje jednak, ze
przynajmniej czes¢ zachowan zwigzanych z pielegnacja ciata mogta miec u tych
owadéw charakter reakcji nocycepcyjnych. Zmniejszenie czestosci tych zacho-
wan po podaniu morfiny i met-enkefaliny mogto wiec wynika¢ z wlasciwosci
antynocycepcyjnych tych opioidow.

WPLYW ROZNYCH LIGANDOW OPIOIDOWYCH NA AKTYWNOSC LOKOMOTORYCZNA KARACZANA
LEUCOPHAEA MADERAE

Ford iwspotpracownicy (1986) badali wpltyw réznych ligandéw opioidowych
(podawanych w postaci zastrzyku bezposrednio w grzbietowag czes¢ glowy) na
aktywnos¢ lokomotoryczng dorostych karaczandéw z gatunku leucophaea made-
rae. Badano wplyw roznych dawek morfiny, met-enkefaliny, DAMA i DALA
(syntetycznych analogéw, odpowiednio, met- i leu-enkefaliny), dynorfiny A,
cyklazocyny (niepeptydowego opioidu z grupy benzomorfanéw), a takze nalokso-
nu podawanego oddzielnie lub jednoczesnie z morfing badz z DAMA. Badane
osobniki umieszczano nastepnie na okres 15 minut w specjalnych kamerach,
w ktorych ich aktywnos¢ lokomotoryczna byta monitorowana automatycznie za
posrednictwem komputera.

Badania te wykazaly, ze podanie morfiny oraz DAMA wywolywato znaczne
obnizenie sie aktywnos$ci ruchowej L. maderae. Wpltyw dziatania DAMA byt nawet
silniejszy niz wptyw dziatania morfiny. Efekty dziatania morfiny i DAMA rosty
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wraz ze wzrostem dawki. Co zaskakujace, podanie r6znych dawek met-enkefa-
liny nie miato jednak zadnego wplywu na aktywnos¢ ruchowa L. maderae,
a podanie DALA, dynorfiny A oraz cyklazocyny spowodowato u L. maderae nie
obnizenie, lecz istotne podwyzszenie aktywnosci lokomotorycznej. Niektore
osobniki po podaniu DALA biegaty w koétko przez 24 godziny.

Roéwnoczesne podanie naloksonu znosito zaréwno hamujacy wptyw morfiny
i DAMA, jak i pobudzajacy wptyw DALA, dynorfiny A i cyklazocyny na aktywnosc¢
lokomotoryczng L. maderae. Dawki naloksonu konieczne do zniesienia wplywu
tych opioidéw byly jednak stosunkowo wysokie (50 pM/zwierze). Sam nalokson
podany w takiej dawce wywierat staby wpltyw pobudzajacy na aktywnos¢ loko-
motoryczng L. maderae. Efekt ten nie byt istotny statystycznie; zdaniem auto-
row, sugeruje on jednak, ze u L. maderae endogenne opioidy wywierajg hamu-
jacy wptyw o charakterze tonicznym na aktywnos$é lokomotoryczna.

Odkrycie, ze rézne ligandy opioidowe moga wywiera¢ przeciwstawny wplyw
na aktywnos$¢ ruchowag L. maderae dowodzi, ze w ukiadzie nerwowym tych
zwierzat istniejg rozne systemy opioidowe modulujgce rozne funkcje. Szczegolnie
istotng role w regulacji aktywnosci lokomotorycznej L. maderae wydaja sie
odgrywac receptory «, gdyz dynorfina A i cyklazocyna, agonisci receptorow «,
wywieraly szczegélnie silny wptyw pobudzajgcy na aktywnosé tych owaddéw.

Ford i wspétautorzy (1986) podaja rowniez, ze u osobnikéw bedacych pod
wptywem opioidéw obserwowano zahamowanie pobierania pokarmu, ktére mog-
to sie utrzymywac przez okres dojednego dnia po zastrzyku. Autorzy ci nie podaja
jednak zadnych innych szczeg6tow dotyczacych wpltywu opioidéw na zachowania
pokarmowe L. maderae.

WPLYW OPIOIDOW NA ZACHOWANIE POKARMOWE | AKTYWNOSC LOKOMOTORYCZNA KARACZANA
PER1PIANETA AMERICANA

Kavaliers i wspétpracownicy (1987) zbadali wptyw dwéch agonistéw opioi-
dowych: U-50.488H (wysoce selektywnego agonisty receptoréw k) i morfiny
(agonisty receptorow g) oraz antagonisty opioidowego naloksonu na zachowanie
pokarmowe i aktywno$¢ lokomotoryczng dorostych karaczanéw z gatunku
Periplaneta americana.

W badaniach zachowania pokarmowego owady umieszczano pojedynczo
w szalkach Petriego wraz z pokarmem (sproszkowanymi granulkami dla myszy)
i zwoda. W 48 godzin pézniej dno kazdej z szalek pokryto odwazona iloscig
pokarmu. Owadom z grup doswiadczalnych podano (w postaci zastrzyku do
jamy odwitoka) badane zwigzki opioidowe, zas owady z grupy kontrolnej otrzy-
maty zastrzyki roztworu soli fizjologicznej. Nastepnie przez trzy godziny co
godzine mierzono ilos¢ pokarmu spozytego przez kazdego owada.

W pierwszej godzinie po podaniu U-50,488H spozycie pokarmu przez P.
americana byto zredukowane, lecz podczas nastepnych dwdch godzin zaobser-
wowano bardzo znaczny wzrost ilosci spozytego pokarmu. Pobudzajacy efekt
U-50.488H na spozywanie pokarmu wykazywat silny wzrost wraz ze wzrostem
zastosowanej dawki (w przedziale 0,1-10 gg/g). Nalokson (1 gg/g) podany na 15
minut przed podaniem U-50.488H istotnie redukowat pobudzajacy wplyw
10gg/g U-50,488H na spozywanie pokarmu, ale go catkowicie nie znosit.
Podanie identycznej dawki samego naloksonu silnie redukowato wzmozone
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pobieranie pokarmu u karaczandw, ktore pozbawiono dostepu do pokarmu
podczas 24 godzin poprzedzajgcych test, lecz nie wywierato zadnego efektu na
pobieranie pokarmu przez karaczany, ktére przez caly czas mialy do niego
dostep. Morfina (w dawkach 1-20 gg/g) nie wywierata zadnego istotnego wptywu
na pobieranie pokarmu przez P. amencana.

Wptyw ligandéw opiocidowych na aktywnos¢ lokomotoryczng P. amencana
badano w sposdb odmienny niz w poprzednio omawianej pracy Forda i WsSpot-
autoréw (1986). Tym razem monitorowano aktywnos¢ owadéw jedynie podczas
okreséw jednominutowych ito po znacznie dtuzszym czasie od chwili wykonania
zastrzyku (od 30 do 180 minut). Stosunkowo niskie dawki morfiny (1-10 gg/g)
wywieraty wplyw pobudzajacy na aktywnos¢ lokomotoryczng P. amencana,
widoczny zwlaszcza po uptynieciu 30-60 minut od chwili wykonania zastrzyku.
Morfina w dawce 20 gg/g nie wywierata natomiast zadnego istotnego wptywu na
aktywnosc¢ lokomotoryczng tych owadoéw. U-50,488H (w dawce 10 gg/g) wywie-
ral natomiast wptyw hamujacy na poziom aktywnosci lokomotorycznej karacza-
néw (mierzony 30 minut po zastrzyku). Nalokson (1 gg/g) podany réwnoczesnie
z morfing (10 gg/q) istotnie redukowat pobudzajacy efekt morfiny na aktywnos¢
lokomotoryczng owadoéw, ale go nie znosit. Sam nalokson nie wywierat zadnego
istotnego wptywu na aktywnos¢ lokomotoryczng P. amencana.

Dane Kavaliersa i wspétautoréw (1987) dowodzag wiec, ze opioidy uczestniczag
w modulacji zachowania pokarmowego P. amencana i sugerujg silnie, ze modu-
lacja tajest zwigzana z uaktywnianiem receptoréw k, gdyz zachowania te bytly
silnie pobudzane przez U-50,488H (wysoce selektywnego agoniste receptoréw
g), zas nie byly pobudzane przez morfing (agoniste receptoréw g). Niskie dawki
morfiny pobudzaty natomiast aktywnos¢ lokomotoryczng P. amencana. Dalsze
pilotowe obserwacje zachowania karaczanow bedacych pod wpltywem morfiny
w réznych sytuacjach (obecnos¢ lub brak pokarmu) pozwolity Kavatiersowi i
wspoétpracownikom (1987) na wysuniecie hipotezy, ze pobudzajgcy wptyw mor-
finy na aktywnos¢ lokomotoryczng tych owadéw wynika z pobudzajacego wpty-
wu tego zwigzku na zachowania zwigzane z poszukiwaniem pokarmu. Zgodnie
z ta hipoteza, receptory g uczestnicza u P. amencana w regulacji zachowan
zwigzanych z poszukiwaniem pokarmu, zas receptory k— w regulacji zachowan
zwigzanych z jego spozywaniem. Taka wiasnie prawidtowosé odnaleziono u in-
nych gatunkéw zwierzat, w tym zwilaszcza u Slimaka Limax maximas (Kavaliers
i wspotaut. 1985). U P. amenicana nie mozna jednak na razie uznac jej istnienia
za w petni udowodnione.

Badania Kavatiersa i wspOtpracownikéw (1987) nad wptywem réznych ligan-
déw opioidowych na aktywnosé lokomotoryczng P. americana daty wyniki od-
mienne niz wczesniejsze badania Forda | wspotpracownikéw (1986) nad wpty-
wem opioidow na aktywnos¢ lokomotorycznag innego karaczana, L. maderae.
Dotyczy to zwlaszcza wplywu morfiny (u L. maderae hamowata aktywnosc
lokomotoryczna, u P. amencana w matych dawkach pobudzata te aktywnos¢, w
nieco wiekszych dawkach nie wywierata na nig zadnego wptywu) oraz agonistow
receptorow k (u L. maderae cyklazocyna silnie pobudzata aktywnos¢ ruchowa,
u P. amencana U-50,488H aktywnosc¢ te hamowal). Badania te réznity siejednak
istotnie pod wzgledem zastosowanej metodyki: inna byta metoda monitorowania
aktywnosci lokomotorycznej oraz czas od chwili podania zastrzyku do chwili
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badaniajego efektéw. Nieporéwnywalne sa tez stosowane w tych dwéch pracach
dawki. Ford i wspOtpracownicy (1986) okreslajg stosowane dawki jako ilosé
mikromoli/zwierze (nie podajgc informacji o wadze zwierzecia), zas Kavaliers |
wspoétpracownicy (1987) okreslajg je jako g/kg ciezaru ciata zwierzecial Roz-
strzygniecie tych kontrowersji moga przynies¢ jedynie dalsze badania nad tym
zagadnieniem. Nalezatoby w nich réwniez zwréci¢ baczniejsza uwage na chara-
kter aktywnosci zwierzecia. Cenng wskazéwka wydaje sie tu by¢ sugestia
Kavaliersa | wspOtautorow (1987), ze morfina moze stymulowaé nie tyle ogolng
aktywnos¢ lokomotoryczng karaczanéw, co konkretny jej typ — zachowania
zwigzane z poszukiwaniem pokarmu.

Prace Forda i wspétautoréw (1986) oraz Kavatiersa i wspétautorow (1987)
daty wyniki rozbiezne réwniez jesli chodzi o wplyw opioidéw na zachowanie
pokarmowe karaczanéw (u L. maderae opioidy hamowaty pobieranie pokarmu
przez 24 godziny po zastrzyku, u P. americana U-50.488H silnie pobudzat
pobieranie pokarmu, zas$ wptyw hamujacy na zachowanie pokarmowe wywierat
jedynie nalokson podany zwierzetom wykazujagcym wzmozong sklonnos$¢ do
pobierania pokarmu w wyniku podania U-50,488H lub w wyniku pozbawienia
dostepu do pokarmu przez poprzednie 24 godziny). Obserwacje Forda i wspot-
pracownikow miaty jednak charakter pilotowy i — przeciwienstwie do danych
Kavaliersa i wspo6tpracownikéw — nie zostaty poparte danymi ilosciowymi.

WPLYW OPIOIDOW NA PROCESY WARUNKQWANIA ZACHODZACE NA POZIOMIE TULOWIOWYCH ZWOJOW
NERWOWYCH W POZBAWIONYCH GLOW PREPARATACH KARACZANA PERIPLANETA AMERICANA
Horridge (1962) opracowat interesujacg (cho¢ drastyczng) metode badania

u owadoéw mechanizmow uczenia sie unikania bodzcow awersyjnych. W do-

Swiadczeniach tych owad (karaczan lub szarancza) byt pozbawiany gltowy, a

nastepnie drazniono jedng z jego nég pradem elektrycznym. Zgiecie nogi prze-

rywato obwdd elektryczny, co z kolei albo przerywato juz dziatajacy bodziec
awersyjny (= nastepowata ucieczka przed tym bodzcem), albo tez nie dopuszczato
do jego zadziatania (= mozliwe bylo unikanie tego bodzca). Uczenie sie reakcji
ucieczki przed bodzcem awersyjnym oraz uczenie sie unikania takiego bodzca
to dwie najczesciej badane kategorie warunkowania instrumentalnego opartego

Owzmocnienie negatywne (Sadowski i Ciimurzynski 1989). Badania zapoczatko-

wane przez Horridge A (1962) wykazaty, miedzy innymi, ze uczenie sie zginania

nogi pozwalajgcego na unikanie draznienia pragdem elektrycznym nie wymaga
obecnosci mézgu: moze ono zachodzi¢ na poziomie tutowiowego zwoju nerwo-

wego kontrolujgcego ruchy tej konczyny (Quinn 1984).

W eiss | Penzlin (1987) zastosowali metode wprowadzong przez Horridgea
(1962) w celu zbadania wptywu morfiny i naloksonu na procesy warunkowania
zachodzace na poziomie tutowiowego zwoju nerwowego u karaczanéw z gatunku
Periplanel.a americana. Karaczanowi odcinano gtowe i pie¢ konczyn, zas do
jedynej pozostatej konczyny przymocowywano elektrode. Trening polegat na
podawaniu impulséw prostokatnych o czasie trwania 3 ms, amplitudzie 25 V
1stalej czestotliwosci 4 Hz. Jezeli noga nie byla zgieta, elektroda zanurzata sie

}Dla ujednolicenia wszedzie, gdzie tylko byto to mozliwe, podajemy stosowane dawki
jako gg/g ciezaru ciata zwierzecia.
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na giebokos¢ 2-3 mm w roztworze soli fizjologicznej, co zamykato obwdd elektry-
czny uzywany do draznienia owada pradem elektrycznym. Zgiecie nogi powodo-
wato wynurzenie sie elektrody z roztworu, co albo przeiywato juz rozpoczete
draznienie, albo w ogdle do niego nie dopuszczato. Kazdy owad byt poddawany
takiemu treningowi podczas 15 minut. Nastepnie dla kazdego owada analizowa-
no trzy podstawowe wskazniki: tgczny czas, w ktdiym otrzymywat draznienie
pradem elektrycznym, czesto$¢ otrzymywania draznienia oraz Sredni czas trwa-
nia kazdorazowego draznienia. Spadek tacznego czasu draznienia oraz Sredniego
czasu kazdorazowego draznienia uznawano za dowdd na uczenie sie reakcji
ucieczki przed bodZzcem awersyjnym; spadek czestosci otrzymywania draznienia
uznawano za dowdd na uczenie sie unikania takiego bodzca. Na pietnascie minut
przed rozpoczeciem treningu podawano karaczanowi (w postaci zastrzyku do
jamy tutowia) morfine, nalokson lub obydwa te zwigzki jednocze$nie. Osobniki
z grup kontrolnych otrzymywaty zastrzyki roztworu soli fizjologicznej.

Morfina (56 ag/g) powodowata istotny spadek tgcznego czasu, w ktérym
zwierze otrzymywato draznienie, lecz jej podanie nie wptywato w sposéb istotny
na pozostate dwa wskazniki charakteryzujace reakcje karaczana podczas tre-
ningu. Nalokson (54 gg/g) powodowal jeszcze wyrazniejszy spadek tgcznego
czasu, w ktérym zwierze otrzymywato draznienie, wynikajacy z silnego skrécenia
czasu trwania kazdorazowego draznienia. Wystepowato wiec uczenie sie reakcji
ucieczki. Nizsze dawki morfiny (0,56 ag/g) i naloksonu (0,54 a9/g) nie powodo-
waty zadnych wykrywalnych efektow.

Jednoczesne podanie morfiny i naloksonu powodowato jeszcze silniejsze
elekty niz podanie kazdego z tych zwigzkéw oddzielnie. Charakter tych efektow
zalezatl od zastosowanych dawek tych zwigzkéw. Bardzo mate dawki morfiny
i naloksonu (odpowiednio: 0,0056 oraz 0,0054 (ig/g) powodowaty istotny spadek
Sredniego czasu trwania kazdorazowego draznienia. ROwnoczesne podanie
0,56 (ig/g morfiny i 0,54 ag/g naloksonu powodowato zaréwno spadek Srednie-
go czasu trwania kazdorazowego draznienia, jak i spadek czestosci draznienia.
Wreszcie, réwnoczesne podanie 56 |ig/g morfiny i 54 (ig/g naloksonu powodo-
wato spadek czestosci draznienia. Spadek czestosci draznienia uznano za dowod
na uczenie sie unikania kontaktu z bodzcem awersyjnym.

Catos¢ danych uzyskanych w tym doswiadczeniu dowodzi, ze zaré6wno mor-
fina, jak i nalokson moga wywiera¢ wpltyw utatwiajacy na uczenie sie reakcji
zginania nogi, umozliwiajacej ucieczke przed bodzcem awersyjnym badz unika-
nie kontaktu z takim bodzcem, zachodzace na poziomie zwojéw tutowiowych w
pozbawionych gtowy preparatach P. americana. Gdy morfina i nalokson poda-
wane sg jednoczesnie, wptyw taki obserwuje sie przy znacznie mniejszej dawce
kazdego z tych zwigzkéw. Godny uwagi jest tez fakt, ze uczenie sie unikania
bodzca awersyjnego wystepowato jedynie przy jednoczesnym podawaniu nalo-
ksonu i morfiny. Podobienstwo efektéw dziatania morfiny i naloksonu oraz
synergistyczne (wzajemnie wspomagajace) dziatanie tych dwéch zwiazkéw byto
dla autoréw zaskoczeniem, gdyz z reguty zwigzki te wywierajg dziatania przeciw-
stawne. Autorzy zwracaja rowniez uwage na fakt, ze dawki morfiny i naloksonu,
konieczne dla wywotania istotnego wpltywu na uczenie sie zginania nogi, byty
znacznie (10-50 razy) wyzsze niz dawki wywotujace podobne efekty u kregow-
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cow. Natomiast przy tacznym stosowaniu morfiny i naloksonu istotne efekty
przynositojuz stosowanie dawek 10-1000 nizszych nizw przypadku kregowcow.

Autorzy sa zdania, ze wptyw morfiny i naloksonu na uczenie sie unikania
draznienia pradem elektrycznym zachodzace w zwojach tutowiowych P. ameri-
cana nie ma zwigzku z mozliwymi efektami analgestycznymi/hyperalgestyczny-
mi tych zwigzkéw. Poniewaz nalokson wywotywat istotne skrécenie Sredniego
czasu stymulacji, przypuszczajg raczej, ze moze tu wchodzi¢ w gre zwiekszenie
reaktywnosci na draznienie pradem elektrycznym wynikajace z proceséw toro-
wania zachodzacych na poziomie zwoju tutowiowego.

WPLYW OPIOIDOW NA REAKCJE ZADLENIA WYZWALANA PRZEZ DRAZNIENIE PRADEM ELEKTRYCZNYM
U PSZCZOLY MIODNEJ (APIS MELUFERA)

W jednej z pierwszych prac poswieconych wpltywowi opioidéw na nocycep-
tywne reakcje obronne owaddéw Nunez i wspoOtautorzy (1983) zbadali wplyw
réznych ligandoéw opioidowych na reakcje zadlenia wyzwalang w odpowiedzi na
draznienie pradem elektrycznym u robotnic-zbieraczek pszczoty miodnej (Apis
mellifera). Bailderrama i wspétautorzy (1990) wigczyli nastepnie wyniki tych
badan do obszerniejszej publikacji poswieconej reakcjom obronnym pszczoty
miodnej.

Pszczote chwytano podczas zerowania i bezposrednio potem umieszczano jg
w aparacie umozliwiajgcym draznienie unieruchomionego owada pradem ele-
ktrycznym. Pszczotom z grup eksperymentalnych podawano w postaci zastrzy-
ku do jamy tutowia rézne dawki morfiny, naloksonu, morfiny podanej tgcznie z
naloksonem oraz réznych peptydoéw opioidowych: met-enkefaliny, leu-enkefali-
ny, kyotorfiny (dipeptydu opisanego przez Takagi i wspétpracownikéw, 1979, i
uwazanego za zwigzek wyzwalajagcy wydzielanie met-enkefaliny) oraz DAMA.
Osobniki z grup kontrolnych otrzymywaly zastrzyki wody destylowanej i soli
fizjologicznej. Po 15 minutach od chwili wykonania zastrzyku badano reakcje
pszczoty na draznienie prgdem elektrycznym podajac jej w jednominutowych
odstepach serie 3 bodzcow, z ktorych kazdy sktadat sie z ciggu dwufazowych
impulséw o czasie trwania 1 ms i amplitudzie 8 V dostarczanych przez 2
sekundy z czestotliwoscig 100 Hz. Reakcje pszczoly obserwowano pod binoku-
larem; notowano wystepowanie lub brak tak zwanej petnej reakcji zadlenia, to
znaczy reakcji, przy ktérej pochwa zadta byta otwarta, zasjego sztylet catkowicie
wysuniety przez caly czas podawania bodzca.

Morfina wywotywata u pszczot istotny, rosngcy wraz ze wzrostem dawki
spadek czestosci pojawiania sie pelnej reakcji zadlenia w odpowiedzi na draz-
nienie pragdem elektrycznym. Czesto$¢ pojawiania sie reakcji zadlenia malata
liniowo wraz ze wzrostem dawki morfiny (w zakresie od okoto 300 pg/g do okoto
1252 pg/g). Dawka powodujaca 50% spadek czestosci reakcji zadlenia (okreslo-
na przez autoroéwjako tzw. Ds50) byta stosunkowo duza i wynosita okoto 900 pg/g.

Nalokson podany tgcznie z bso morfiny redukowat efekty jej dziatania w spo-
séb silnie zalezny od zastosowanej dawki, lecz nie wykazujacy jednoznacznej
tendencji do narastania wraz ze wzrostem dawki. Podanie 1,1 pg/g naloksonu
istotnie redukowato efekt dziatania D50 morfiny, zas 5,5 pg/g naloksonu w petni
ten efekt blokowato. Jednakze po przekroczeniu tej dawki zdolnos¢ naloksonu
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do przeciwdziatania efektom morfiny wykazywata tendencje malejaca, za$ dawki
naloksonu przekraczajace 21 ag/g nie wykazywaty juz w ogéle takiej zdolnosci.

Nurez | wspélautorzy (1983) podkres$laja, ze dawka morfiny konieczna dla
uzyskania u pszczoly 50% spadku czestosci reakcji zadlenia w odpowiedzi na
draznienie prgdem elektrycznym jest bardzo wysoka. U kregowcow analogiczne
efekty wywotujg dawki wielokrotnie nizsze (0,3-10 fig/g). Co ciekawe, dawki
naloksonu potrzebne do zantagonizowania u pszczoly efektéw dziatania Dso
morfiny sg natomiast zblizone do dawek wywotujgcych analogiczne efekty u
kregowcow. Zdaniem autorow, istnieje Kilka mozliwych wyjasnien tego zjawiska:
(1) morfina (ale nie nalokson) moze ulega¢ w organizmie pszczoly szybszej
degradacji niz to ma miejsce w organizmach kregowcow, (2) w organizmie
pszczoty istnieja silniejsze bariery ograniczajace przenikanie morfiny, (3) od-
mienne sg wiasciwosci receptoréw opioidowych pszczoty i kregowcow.

Podanie met- i leu-enkefaliny, kyotorfiny oraz DAMA nie wywierato zadnego
wplywu na czestosc¢ reakcji zadlenia w odpowiedzi na draznienie pragdem elektry-
cznym. Bylo to dla autoréw zaskoczeniem i mogto, ich zdaniem, wynika¢ miedzy
innymi z tego, ze zwiagzki te podawano w postaci zastrzyku dojamy tutowia, a nie
wprost do mézgu.

WPLYW OPIOIDOW NA REAKCJE ODSTRASZAJACA WYZWALANA PRZEZ DRAZNIENIE PRADEM
ELEKTRYCZNYM U MODLISZKI S7’AGMATCWrERA BIOCEUJKTA

Zabala i wspOtpracownicy (1984a, b) zbadali nastepnie wptyw morfiny i na-
loksonu na tak zwang reakcje odstraszajacg modliszki Stagmatoptera biocellata
(Mantodea). Ta charakterystyczna ztozona reakcja jest wyzwalana przede wszy-
stkim w odpowiedzi na bodzZce wzrokowe sygnalizujgce zblizanie sie wroga
naturalnego (na przyktad sylwetki ptakéw). Stanowi ona sekwencje nastepujg-
cych elementéw: skierowanie czutkéw ku tylowi, szerokie otwarcie narzadow
gebowych odstanmjace jaskrawo ubaiwione zuwaczki, uniesienie przedptecza,
zgiecie i roztozenie na boki przedniej pary ndg, co powoduje uwidocznienie
czarnych plamek znajdujacych sie na udach, uniesienie stwardniatych skrzydet
przedniej pary i rozpostarcie drugiej paiy skrzydet, skrecenie na bok i wykrzy-
wienie odwioka uwidaczniajgce znajdujgce sie na nim barwne prazki, strydulacja
(wydawanie dzwiekéw przez pocieranie odwtokiem o brzegi skrzydel) i, wreszcie,
kotysanie sie z boku na bok.

Zabala i wspotautorzy (1984a) wykazali, ze reakcja odstraszajgca modliszki
moze sie pojawi¢ nie tylko w odpowiedzi na bodZzce wzrokowe sygnalizujace
zblizanie sie wroga naturalnego, lecz rowniez w odpowiedzi na bodZce awersyjne
zwigzane z draznieniem pradem elektrycznym. Nastepnie zbadali wptyw na prég
tej reakcji réznych dawek morfiny i naloksonu po uptywie réznego czasu od
chwili ich podania. W doswiadczeniach badano doroste samice S. biocellata.
Modliszka byta unieruchomiona w specjalnym urzadzeniu, ktére umozliwiato
automatyczna rejestracje pojawiania sie reakcji odstraszajacej w odpowiedzi na
draznienie pradem elektrycznym. Amplituda progowa bodzca (definiowana jako
amplituda, ktéra w odpowiedzi na trzy kolejne bodzce wyzwalata trzy petne
reakcje odstraszajgce) byta ustalana indywidualnie dla kazdej badanej modliszki
po 24 godzinach od chwili jej umieszczenia w aparacie doswiadczalnym. Reakcje
odstraszajacg uznawano za pelna, jezeli odwiok owada byt skrecony pod okre-
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slonym kagtem podczas catego pieciosekundowego czasu podawania bodzca.
Kazdy bodziec stanowit pieciosekundowy cigg dwufazowych impulséw o czasie
trwania 1 ms dostarczanych z czestotliwoscig 100 Hz. Odstep pomiedzy
bodzcami wynosit 4 minuty. Stosowano amplitudy bodzca w granicach 4-16 V.

Po ustaleniu, jaka jest dla kazdej modliszki amplituda progowa bodZca
wyzwalajgcego reakcje odstraszajaca, badane owady otrzymywaly w postaci
zastrzyku morfing, nalokson lub oba te zwigzki jednoczesnie. Osobniki z grup
kontrolnych otrzymywaty zastrzyki wody destylowanej lub soli fizjologicznej.
Kazda modliszke testowano podajac jej bodziec o amplitudzie progowej po
uptywie jednej, dwdch oraz czterech godzin od chwili wykonania zastrzyku. Jezeli
bodziec taki nie wyzwolit petnej reakcji odstraszajacej, zwiekszano jego amplitu-
de az do osiggniecia przez zwierze kryterium (trzy petne reakcje odstraszajace w
trzech kolejnych testach), ale nie wiecej niz o 100%.

Morfina (w dawkach 300-400 gg/g) powodowata istotny wzrost amplitudy
progowej bodzca wyzwalajagcego reakcje odstraszajgca. Wpityw tego zwigzku
zalezat silnie zaréwno od zastosowanej dawki, jak i od czasu, jaki uptynat od
chwili jego podania. Po dwéch godzinach od chwili podania 350 fig/g morfiny
powodowato wzrost amplitudy progowej bodzca o 50%: dawke te uznano za tak
zwang ADso. Podobnie jak w przypadku omoéwionych juz badan Nuneza i wspoét-
autorow (1983), jest to dawka o wiele wyzsza niz dawki wywotujgce podobne
efekty u kregowcow. Kilka mozliwych wyjasnien tego zjawiska zaproponowalijuz
Nunez | wspélautorzy (1983). Zavbara i wspétautorzy (1984a) wysuneli dwa
dodatkowe przypuszczenia: ich zdaniem koniecznos¢ stosowania u owadow tak
wysokich dawek morfiny moze wynika¢ z bardziej powolnej dyfuzji tego zwigzku
w otwartym systemie krgzenia owadow, a takze ze zmiennocieplnosci tych zwie-
rzat.

Nalokson podany tacznie z 350 gg/g (ADso) morfiny przeciwdziatat hamuja-
cemu wptywowi morfiny na pojawianie sie reakcji odstraszajgcej w odpowiedzi
na draznienie pragdem elektrycznym. Zdolno$¢ naloksonu do przeciwdziatania
efektom morfiny rosta w zaleznosci od dawki, ale jedynie w zakresie 16-32 ag/g;
48 gg/g naloksonu nie powodowato juz blokady dziatania 350 gg/g morfiny.

Wplyw samego naloksonu na amplitude progowa bodzca awersyjnego konie-
czng dla wywotania u modliszki S. biocellata reakcji odstraszajacej byt réwniez
jakosciowo rozny w zaleznosci od dawki. W mniejszych dawkach (16 ag/g)
zwigzek ten nie wywierat istotnego wptywu na pojawianie sie reakcji odstrasza-
jacej w odpowiedzi na draznienie pradem elektrycznym, lecz w dawce 32-64 ag/g
powodowat wzrost amplitudy progowej bodzca podobny do wzrostu wywotywa-
nego przez morfine.

W kolejnej pracy poswieconej reakcji odstraszajacej modliszki S. biocellata,
Zabala | wspOtpracownicy (1984b) zastosowali identyczng metodyke, jak w pra-
cy poprzedniej. Celem tej pracy byto przede wszystkim zbadanie wptywu, jaki na
prég tej reakcji wywiera aminokwas arginina, gdyz przypuszczano, ze moze by¢
on zblizony do wptywu morfiny. Dla poréwnania zbadano wiec réwniez ponownie
wplyw, jaki na prog reakcji odstraszajacej wywiera 350 |igZ/g (ADso) morfiny,
350 ag/g morfiny podanej jednoczesnie z 32 (ig/g naloksonu oraz 32 ag/g
samego naloksonu.Wyniki tych doswiadczen niemal catkowicie potwierdzity
wczesniejsze dane zabati i wspoOtpracownikow (1984a). Takze i tym razem
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350 gg/g morfiny powodowato wzrost amplitudy progowej bodzca o 50% po
dwoch godzinach od chwili jej podania, zas nalokson (32 gg/g) podany jedno-
czesnie z 350 gg/g morfiny redukowat istotnie wptyw tego zwigzku. Sam nalo-
kson (32 gg/g) nie wywierat istotnego wptywu na prog reakcji odstraszajacej (w
poprzednim doswiadczeniu efekty dziatania tej dawki naloksonu byty nieco
silniejsze — w godzine po podaniu podnosit on prég reakcji odstraszajacej o 50%).

DZIALANIE ANTYNOCYCEPCYJNE MORFINY. TOLERANCJA TEGO ZWIAZKU | PRZYPUSZCZALNE
UZALEZNIENIE OD NIEGO U SWIERSZCZY Z RODZAJU FTERONEMOBIUS

Zabala i Gomez (199 1) badali antynocycepcyjne dziatanie morfiny, tolerancje
tego zwiazku i mozliwos¢ wystapienia uzaleznienia od niego u postaci dojrzatych
Swierszczy z nie zidentyfikowanego gatunku nalezacego do rodzaju Pteronemo-
biiLs. W doswiadczeniu tym zastosowano aparat skladajacy sie z dwoch czesci:
komory, w ktorej podwyzszano temperature oraz z komory nie ogrzewanej.
Swierszcz byt wprowadzany do ogrzewanej komory za pomoca specjalnego ttoka,
a nastepnie mierzono latencje jego reakcji ucieczki z tej komory (czyli czas od
chwili wprowadzenia Swierszcza do komory do chwili, w ktéiym jego glowa
przekroczyta linie dzielaca dwie potowy aparatu). W wyniku pilotowych testow
uznano temperature 54°C za optymalng temperature do badania reakcji ucieczki
Swierszcza z ogrzanej czesci aparatu. Kazdy z badanych swierszczy byt wpierw
dziewieciokrotnie wprowadzany do komory ogrzanej do temperatury 54°C, co
miato mu zapewni¢ maksymalng adaptacje do wysokiej temperatury. Po uptywie
24 godzin osobnikom z grup eksperymentalnych podawano (w postaci zastrzyku
do jamy odwioka) rézne dawki morfiny, naloksonu lub mieszanine morfiny i
naloksonu. Osobniki z grupy kontrolnej otrzymywaty roztwor soli fizjologicznej.
Nastepnie kazdego Swierszcza wprowadzano siedmiokrotnie w 30 minutowych
odstepach do ogrzanej komory, mierzac kazdorazowo latencje jego reakcji ucie-
czki.

Podanie morfiny w dawkach 350-690 ag/g powodowato istotne wydtuzenie
latencji reakcji ucieczki z ogrzanej komory. Efekt ten zalezat zaréwno od dawki,
jak i od czasu, ktéry uptyngt od momentu podania tego zwigzku. Maksymalny
efekt dziatania morfiny wystepowat po 90 minutach. Cato$¢ uzyskanych danych
pozwolita autorom na dokonanie estymacji dawki morfiny, ktéra po czasie 90
minut powodowataby wydtuzenie latencji reakcji ucieczki o 50% (D50): wynosi
ona okoto 500 (ig/g. Jest to wielkos¢ podobnego rzedu jak b50 morfiny powodu-
jaca 50% obnizenie czestosci reakcji zadlenia w odpowiedzi na draznienie pra-
dem elektrycznym u pszczoty miodnej (Nunez i wspétaut. 1983), czy AD50
morfiny podnoszaca o 50% amplitude progowa bodZca awersyjnego wyzwalajg-
cego reakcje odstraszajgcg modliszKi (zabatla | wspoOtaut. 1984a, b). Nalezy
jednak pamieta¢, ze wszystkie te wielkosci okreslane jako D50 czy AD50 hie sg
w petni poréwnywalne, gdyz uznanie kazdej z nich za b50 oparte bylo o odmien-
ne, a ponadto w duzej mierze arbitralne kryteria.

Dawka 64 (ig/g naloksonu podana tgcznie z bso morfiny catkowicie bloko-
wata wptyw morfiny na latencje reakcji ucieczki z ogrzanej komory. Sam nalo-
kson podany w dawkach 32-64 gg/g nie wywierat zadnego wptywu na latencje
reakcji ucieczki z ogrzanej komory. 128 iig/g naloksonu powodowato natomiast
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istotny wzrost tej latencji; réwniez i w tym doswiadczeniu wyzsze dawki nalo-
ksonu wywieraty wiec dziatanie analogiczne do dziatania morfiny.

Zabala i Gomez (1991) uwazaja, ze wydtuzenie latencji reakcji ucieczki
z ogrzanej komory pod wptywem morfiny i wyzszych dawek naloksonu wynika
z antynocycepcyjnego czy wrecz analgestycznego dziatania tych zwigzkéw. Od
momentu, w ktérym D'’Amour i Smith (1941) opracowali tak zwany ,test goracej
ptytki”, reakcje nabodzce termiczne stanowig typowe modele badania nocycepcji
i bolu, a takze antynocycepcyjnych oraz analgestycznych efektéw dziatania
roznych zwiazkéw, i to zaréwno u kregowcoéw, jak i u bezkregowcéw (Kavaliers
1989).

Zabala i Géomez (1991) stwierdzili réwniez u Swierszczy z rodzaju Pteronemo-
bius wystgpienie tolerancji na morfing. W grupie 20 Swierszczy, ktérym poda-
wano codziennie 520 gg/g morfiny przez czteiy kolejne dni, efekt dziatania tego
zwigzku malat z dnia na dzien. Czwartego dnia dtugos¢ latencji reakcji ucieczki
z ogrzanej komory spadta u nich do poziomu charakterystycznego dla Swierszczy
z grupy kontrolnej, ktorym podawano roztwor soli fizjologicznej. Z danych lite-
raturowych wiadomo, ze tolerancja na morfine pojawia sie po podobnym lub
nieco dtuzszym czasie takze u innych bezkregowcéw — Slimakow Helix aspersa
(Burrowes | wspolaut. 1983, Ndubuka i wspétaut. 1986) i Cepaea nemoralis
(Kavaliers iHirst 1983, 1984, 1986)

Pigtego dnia Swierszcze z grupy eksperymentalnej przestaty otrzymywaé
morfine i podjeto prébe wykrycia u nich uzaleznienia od tego zwigzku, badajac
ich reaktywnos¢ na rozne bodzce. Bodzce Swietlne (blyski biatego Swiatta) nie
wywotywaty zadnych reakcji ani u $wierszczy z grupy eksperymentalnej, ani
u osobnikéw z grupy kontrolnej. Réwniez bodzce dotykowe (dotkniecie patycz-
kiem owinietym watg) powodowaty odchodzenie osobnika rownie czesto w obu
badanych grupach. Swierszcze z grupy eksperymentalnej wykazywaty jednak
wzmozong reaktywnos¢ na bodzce dzwiekowo-wibracyjne. Gdy szklane pojemni-
ki zawierajace Swierszcze uderzano jeden o drugi, wszystkie bez wyjatku osob-
niki z grupy eksperymentalnej zareagowaty na to wykonywaniem skokéw. W
grupie kontrolnej takich skokéw nie zaobseiwowano ani razu. Zabatla i Gémez
(1991) uznali te hiperreaktywnos¢ Swierszczy z grupy eksperymentalnej na
bodzce dzwiekowo-wibracyjne za dowdéd na pojawienie sie u nich uzaleznienia
od morfiny. Ostateczne wykazanie, ze u owadow moze wystgpi¢ uzaleznienie od
morfiny wymaga jednak dalszych, bardziej szczegétowych badan.

UWAGI KONCOWE

Prace badawcze dotyczgce roli opioidow w zachowaniu sie owadow sg wcigz
jeszcze bardzo nieliczne. Pozwolity onejuz jednak na wykazanie, ze opioidy moga
wywierac istotny wptyw na reakcje nocycepcyjne, aktywnos¢ lokomotoryczng
oraz zachowania pokarmowe tych zwierzat, a takze na procesy uczenia sie
zachodzgce na poziomie pojedynczych zwojow tutowiowych. Opisano tez u owa-
déw zjawisko tolerancji na morfine i uzyskano wstepne dane sugerujace, ze u
tych zwierzat moze sie wytworzy¢ uzaleznienie od tego zwigzku. Interesujacy
jest tez fakt, ze nalokson moze nie tylko antagonizowac dziatanie agonistow
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opioidowych (przede wszystkim morfiny), lecz — zwkaszcza w wyzszych dawkach
— moze sam wywiera¢ dziatanie podobne jak morfina.

Nasza wiedza na temat roli opioidéw w zachowaniu sie owadéw ma jednak
wcigz jeszcze charakter niezwykle fragmentaryczny. Kazda nowa praca poswie-
cona temu zagadnieniu moze sie w istotny sposob przyczynié do jej poszerzenia.
Badania nad wystepowaniem i rolg opioidéw u bezkregowcdw rzucajg niezwykle
istotne Swiatto na ewolucje systemow opioidowych; moga tez dostarcza¢ cennych
wskazowek odnosnie dalszych badan nad systemami opioidowymi u innych
grup zwierzat, w tym takze u ssakoéw.

THE ROLE OF OPIOIDS IN INSECT BEHAVIOUR
Summary

Opioids play an important role in the regulation of many aspects of physiology and behaviour
in both invertebrates and vertebrates. The presence of opioids in various tissues and/or their role
in controlling various physiological and behavioural processes has already been investigated in
numerous insect species. Results of this research suggest, among others, that opioids play an
important role in the regulation ofinsect reproduction (in particular, in the control of the reproductive
cycle of the female), in the functioning of the digestive apparatus, in the regulation of the rhythm of
the heart and in immunological processes. Most probably opioids also participate in the integrative
functions of the central nervous system of insects (vision, olfaction, integration of multimodal sensory
functions).

So far. the role of opioids in insect behaviour was investigated in relatively few studies. In the
majority of the cases, the subjects of these experiments were cockroaches (Periplaneta americana
and Leucophaea maderae). In P. americana, various opioid agonists and antagonists were found to
influence grooming behaviour, locomotory activity, feeding behaviour, and learning processes
occurring within an isolated thoracic ganglion controlling the movements of a single leg. In L.
maderae, morphine and DAMA caused a decrease in locomotory activity, but DALA. cyclazocine and
dynorphin stimulated locomotion. Morphine and naloxone were found to influence the frequency of
the defensive stinging response released by noxious stimuli (electric shocks) in the honeybee (Apis
mellifera), and the threshold of the defensive deimatic response released by electric shocks in the
praying mantis (Stagmatoptera biocellala). Morphine and naloxone also influenced the latency of the
escape reaction from a heated box in crickets of an unidentified species of the genus Pteronemobius.
After having received morphine injections during four successive days. Pteronemobius crickets
developed morphine tolerance. They also showed hyperreactivity to sound and vibrational stimuli,
which was interpreted in terms of morphine addiction. The research on opioids in invertebrates
provides information on the evolution of opioid systems. It may even provide important insights
applicable also to other animals, including mammals.
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