O

PROBLEMY NAUK

ALRS.

GICZNYCH

Mirostawa Gaweda
Zaktad Fizjologii Zwierzat,
Instytut Zoologii, Uniwesytet Jagiellonski

Ingardena 6, 30-060 Krakow
e-mail: mgaweda@frico7.onet.pl

Tom 49, 2000
Numer 1-2 (246-247)
Strony 19-25
Polskie Towarzystwo Przyrodnikéw im. Kopernika

WPLYW BODZCOW SWIETLNYCH | NIESWIETLNYCH NA ZEGAR BIOLOGICZNY

Zegar biologiczny jest niezbedny do regula-
cji dobowej rytmiki réoznorodnych procesow fi-
zjologicznych, poczynajac od ekspresji gendéw, a
koriczac na rytmice snu i czuwania. Jego obe-
cno$¢ stwierdzono zaréwno u prymitywnych
organizméw takich jak bakterie i sinice, jak
rowniez u osobnikéw wysoce zorganizowanych
do jakich zalicza sie cziowiek. Najwazniejsza
rola zegara biologicznego polega na dostosowa-
niu (synchronizacji) endogennej rytmiki okoto-
dobowej organizmu, ktérej okres rézni sie od 24
godzin, do warunkéw panujacych w natural-
nym Srodowisku zamieszkiwanym przez dane-
go osobnika. Dochodzace do zegara biologiczne-
go réznorodne informacje z otoczenia, to jest
Swiatto, dzwieki i tym podobne, powodujg w
zaleznosci od pory, przyspieszenie badz
opOznienie fazy rytmiki okotodobowej tak, aby
byta ona zgodna z rytmika srodowiska. | tak na
przyktad pod koniec nocy swiatto, jako najwaz-
niejszy sygnat srodowskowy, dociera poprzez
siatkdwke do zegara biologicznego i powoduje
przyspieszenie fazy oraz synchronizacje rytmiki
do warunkoéw Srodowiska. Zegar biologiczny
odgrywa rowniez znaczaca role w czasowej or-
ganizacji funkcji reprodukcyjnej zwierzat roz-
mnazajacych sie sezonowo. Wazng role pelni
tutaj hormon — melatonina, produkowany
przez szyszynke, ktéra u ssakéw pozostaje pod
regulujacym wplywem zegara biologicznego.
Gldwnym zadaniem melatoniny u ssakéw jest

przenoszenie informacji o cyklu sSwiatto-cie-
mnos¢, co jest istotne w organizacji roznorod-
nych funkcji sezonowych zaleznych od dtugosci
dnia. Hormon ten jest produkowany w zalezno-
Sci od warunkow oswietlenia, to znaczy zwie-
ksza sie jego wydzielanie w godzinach wieczor-
nych, gdy ilos¢ naturalnego Swiatta maleje, a
maksymalnajego produkcja wystepuje w godzi-
nach nocnych. Informacja o ciemnosci biegnie
z siatkOwki poprzez SCN do szyszynki wptywa-
jac na dobowe réznice w produkcji tego hormo-
nu. Melatonina oddziatywuje na receptory
melatoninowe, ktére wystepujg bardzo liczniew
catym osrodkowym ukitadzie nerwowym (pod-
wzgoérze, przysadka, SCN itd.).

Jej zmniejszone wydzielanie na wiosne, gdy
dzien staje sie coraz dtuzszy, stanowi sygnat do
przystagpienia do rozrodu dla zwierzat dnia dtu-
giego (np. chomik). Stwierdzono, ze wydtuzenie
dnia zaledwie o pét godziny w znaczny sposéb
hamuje regresje jader u chomika. Odwrotna
sytuacja panuje na jesieni, gdy dni sg coraz
krétsze, produkcja melatoniny znacznie wzra-
sta, co z kolei powoduje gotowos¢ do rozmnaza-
nia u zwierzat dnia krotkiego (np. owca). Istnieje
niewiele dowodow na udziat melatoniny w regu-
lacji rytmiki okotodobowej u ssakéw, wiadomo
jednak, ze odgrywa ona znaczaca role u kregow-
céw nizszych.

Zaburzenia w pracy zegara biologicznego
oraz zaburzenia w produkcji melatoniny zwiag-

Stosowane skréty: AVP — arginino wazopresyna, CT — czas okotodobowy, DD — stata ciemno$¢, dLGN —
grzbietowe jadro ciat kolankowatych bocznych, D-PRC — krzywa odpowiedzi fazowej dla pulséw ciemnosci,
EAA — aminokwasy pobudzajace, ENK — enkefalina, GABA — kwas gama-amino mastowy, GHT — droga
kolankowato-podwzgoérzowa, GRP — peptyd uwalniajacy gastiyne, 5-HT — serotonina, IGL — listek ciat
kolankowatych bocznych, LL — state oswietlenie, L-PRC — krzywa odpowiedzi fazowej dla pulsow Swiatta,
NAS — N-acetyloserotonina, NPY — neuropeptyd Y, puls L i D — puls Swiatta i ciemnosci, PRC — krzywa
odpowiedzi fazowej, RCA — obszar poza skrzyzowaniem wzrokowym, RHT — droga siatkéwkowo-podwzgo6-
rzowa, SCN — jadra nadskrzyzowaniowe, VIP — wazoaktywny peptyd jelitowy, VLGN — brzuszne jadro ciat

kolankowatych bocznych.
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zane, na przykiad, z nocng pracg czy z dalekimi
podrézami wptywajg na obnizenie sprawnosci
psycho-fizycznej, powoduja zaburzenia w tra-
wieniu, sennos¢, apatie i depresje. Tak wiec,
tylko odpowiednie dziatanie zegara biologiczne-
go umozliwia nam w petni sprawne funkcjono-
wanie zgodne z rytmika srodowiska.

Role okotodobowego oscylatora petnia u
ssakow jadra nadskrzyzowaniowe SCN (ang.
suprachiasmatic nuclei) potozone w przedniej
czesci podwzgoérza tuz nad skrzyzowaniem
wzrokowym po obu stronach trzeciej komory
(Moore i Eichler 1972, Stephan i Zucker
1972). SCN zaréwno u chomika, szczura, jak i
cztowieka ma wyrazng dwuczesciowag budowe.
Na zewnatrz znajduje sie ,skorupa” (ang. shell)
Z neuronami syntetyzujgcymi arginino-wazo-
presyne (AVP), a wewnatrz potozony jest rdzen
(ang. core) posiadajgcy komorki z wazoaktyw-

nym peptydemjelitowym (VIP) i peptydem uwal-
niajacym gastryne (GRP) (Moore iSilver 1998).

Zegar biologiczny posiada swojg wlasnag en-
dogenna rytmike, ktérej okres w statym Srodo-
wisku, to jest w statym Swietle LL lub w stalej
ciemnosci DD, rozni sie od 24 godzin (u cztowie-
ka jest zblizony do 25 godzin). W naturalnym
Srodowisku, jest on jednak synchronizowany
do 24 godzin dzieki docierajgcym do SCN syn-
chronizatorom zwanym dawcami czasu (niem.
Zeitgeber).

Role synchronizatoréw petnig zaréwno
bodzce Swietlne (Swiatto), jak i nieSwietlne (in-
terakcje socjalne, rézne czynniki farmakologi-
czne, na przykiad triazolam, pokarm, itp.)
(Mrosovski 1996). Informacje te docierajg do
SCN specjalnymi drogami nerwowymi i umozli-
wiajg synchronizacje rytmiki do warunkow $ro-
dowiska, w ktérych zyje organizm.

AFERENTNA DROGA SWIETLNA

Swiatto, najwazniejszy dawca czasu, od-
dziatywuje na komorki receptorowe siatkéwki.
Fotoreceptorami dla swiatla jest pewna grupa
czopkow lub podobne do czopkdéw receptory.
Nastepnie informacja $wietlna dochodzi do gru-
py matej i Sredniej wielkosci komorek zwojo-
wych siatkowki, ktére, jak sie obecnie uwaza,
stanowig oddzielng grupe komorek zaangazo-
wanych tylko w prace zegara biologicznego. Afe-
rentne widkna nerwowe biegng nastepnie do
SCN tworzac droge siatkéwkowo-podwzgdrzo-
wag RHT (ang. retinohypothalamic tract), ktorg
informacja Swietlna bezposrednio dociera do
brzusznej czesci SCN. Neurony drogi RHT two-
rza zaréwno hamuijace, jak i pobudzajace syna-
psy w SCN. Stosujac swietlng stymulacje siat-
kowki otrzymano bowiem zaréwno pobudzenie,
jak i hamowanie komoérek w SCN. Role
neuroprzekaZnika petnig tutaj aminokwasy po-
budzajgce EAA (ang. exitatory amino acid), ta-
kie jak glutaminian i asparaginian. Bocznice
drogi siatkéwkowo-podwzgorzowej RHT docie-
raja droggwzrokowa do listkéw ciat kolankowa-
tych bocznych IGL, ktére znajduja sie miedzy
grzbietowymi i brzusznymi jgdrami ciat kolan-
kowatych bocznych (ang. dLGN-dorsal lateral
geniculate nucleus i vLGN-ventral lateral geni-
culate nucleus). Od IGL odchodzi nastepnie
droga kolankowato-podwzgérzowa GHT (ang.
geniculohypothalamic tract), ktéra informacja
Swietlna posrednio dochodzi do SCN.
Neuroprzekaznikami sa tutaj NPY/GABA (neu-
ropeptyd Y i kwas gama-amino mastowy) u
szczura i susta oraz ENK/NPY (enkefalina i
neuropeptyd Y) u chomika. Zakonczenia GHT

dochodza do brzusznej czesci SCN u szczura,
chomika, wiewidrki ziemnej i kota. Transmisja
siatkdwkowa zar6éwno do SCN, jak i do IGL jest
dwustronna, a, co ciekawe, projekcja do prze-
ciwlegtego IGL jest dwukrotnie wieksza niz do
IGL lezgcego po tej samej stronie.

Pewnym potwierdzeniem udziatu listka w
przewodzeniu informacji Swietlnej jest stwier-
dzenie wystepowania trzech typow odpowiedzi
komoérek IGL na stymulacje komorek siatkéwki
u chomika:

— typ | monotoniczny, zmiany czestotliwo-
sci wystepujg tutaj w odpowiedzi na zmiany
odwietlenia;

— typ Il réwniez monotoniczny, ale z
wyraznym wzrostem poziomu czestotliwosci na
kierunkowe zmiany o$wietlenia;

— typ Ill zmiany poziomu czestotliwosci ob-
serwuje sie tylko przy wzroscie sity oswietlenia
(Harrington i Rusak 1989).

Takie typy odpowiedzi oraz fakt wystepowa-
nia dwéch wyraznych szczytéw NPY w SCN
dowodzag, iz IGL odgrywa znaczaca role w prze-
kazywaniu informacji Swietlnej do zegara bio-
logicznego przy przejsciu dnia w noc i nocy w
dzien.

Siatkéwka, jako pierwszy element ukiadu
zwigzanego z przewodzeniem informacji swietl-
nej, stata sie obiektem wnikliwych badan.
Ostatnio wykryto w komoérkach siatkéwki my-
szy cyrkadialny oscylator i stwierdzono okoto-
dobowag rytmike w produkcji melatoniny, ktéra
moze by¢ synchronizowana przez swiatto (Tosi-
Ni i Menaker 1998).
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Cho¢ informacja Swietlna uwazana jest za
gtbwnego dawce czasu, to jednak w sytuacji
braku swiatlta, badz w przypadku osobnikow
Slepych, bodzce niefotyczne odgrywajg znaczg-
ca role w synchronizacji rytmiki okotodobowe;j.
Stwierdzono, ze interakcje socjalne umozliwiajg
ludziom $Slepym synchronizaje swojej endogen-
nej rytmiki do warunkéw srodowiska. Przypu-
szcza sie rowniez, ze stosowanie ¢wiczen fizycz-
nych u ludzi moze przyspieszy¢ ich przystoso-
wanie sie do pracy zmianowej, a nawet moze
niejednokrotnie zastgpi¢ stosowanie chrono-
biotykdw. Obejmujg one szerokg grupe czynni-
kow takichjak: restrykcja pokarmowa (szczur),
interakcje socjalne (ludzie, ptaki), dzwieki (pta-
ki), niektére czynniki farmakologiczne, jak na

przyktad triazolam, chlordiazepoksyd, zastrzy-
ki soli fizjologicznej (chomik), éwiczenia fizyczne
(ludzie) i tak dalej (Redlin i Mrosovski 1997).
Miejscem sumowania sie wszystkich typow
bodzcow nieswietlnych jest wyzej juz wspo-

mniany IGL. Dochodzg do niego liczne drogi
aferentne, ktore przewodza informacje nie-
Swietlng do listka. IGL otrzymuje projekcje
noradrenergiczng z miejsca sinawego (ang. lo-
cus coeruleus), serotonergiczng z jadra szwu
(ang. raphe nucleus), cholinergiczna z pnia
mobzgu oraz wazng projekcje z obszaru poza
skrzyzowaniem wzrokowym RCA (ang. retro-
chiasmatic area), gdzie role neurotransmitera
petni prawdopodobnie substancja P. RCA otrzy-
muje projekcje z wielu obszaréw podwzgérza: z
siatkowki, SCN, istoty czarnej, z pnia moézgu,
dlatego tez uwaza sie, ze stanowi on wazne
zrodto informacji niefotycznyeh dla IGL. IGL
posiada réwniez wejscia z SCN i przeciwlegtego
IGL (Rye. 1)).

Ryc. 1. Schemat przed-
stawiajacy potaczenia
aferentne i eferentne
SCN i IGL (wedtug Mo-
1994,
zmieniony i uzupetnio-
ny). Dla uproszczenia
schematu pewne sy-
metryczne potaczenia
przedstawiono tylko po
stronie lewej.

ora | Carda

Ostatnio wykazano u szczura, chomika i
cztowieka, ze aferentne projekcje do SCN do-
chodza do jednej z dwbéch jego czesci (Moore i
Silver 1998). Tak wiec, wejscia aferentne z
siatkéwki (RHT), neurony drogi GHT, jak row-
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niez wstepujgca projekcja z obszaru przed-
pokiywkowego (ang. pretectum area) i jadrer
szwu (ang. raphe nuclei) dochodzg do czesci
~rdzeniowej” SCN, natomiast projekcje z obsza-
row podwzgoérza (ang. hypothalamic area), z
kory (ang. cortex), przodomodzgowia oraz pnia
moézgu dochodza do ,skorupy” SCN. Do obu
tych struktur dochodzi tylko projekcja z jader
okotokomorowych wzgorza (ang. paraventricu-
lar thalamic nuclei) oraz ze strefy podprzykomo-
rowej podwzgorza (ang. subparaventricular zo-
ne). Tak wiec, ,rdzeniowa” czes¢ SCN pozostaje
pod wptywem bezposredniej i posredniej infor-

SCN

JADRA SZWU

OBSZAR
PRZEDPOKRYWKOWY

SIATKOWKA

STREFA PODPRZYKOMOROWA
PODWZGORZA ORAZ
JADRO GRZBIETOWOPRZYSRODKOWE

macji Swietlnej modulowanej przez serotoner-
giczna projekcje z jgder szwu, wzgorza i pod-
wzgoérza. ,Skorupa” natomiast jest pod wpty-
wem projekcji z czesci ,rdzeniowej” SCN, pnia
mozgu, wzglrza, podwzgorza i limbicznego
przodomozgowia. Drogi eferentne wychodzgce
ze ,skorupy” SCN sa modyfikowane przez wpty-
wy z czesci ,rdzeniowej” SCN iwejscia nieswieti-
ne, a informacja wychodzgca z ,rdzeniowej”
czesci jest gléwnie modyfikowana przez wejscia
Swietlne. Taki podziat sugeruje, ze obie te czesci
dziatajgjako dwa niezalezne oscylatory (Ryc.2).

PRZODOMOZGOWIE

PODZWGORZE

PIEN MOZGU

Ryc. 2. Drogi aferentne
dochodzace do czesci
rdzeniowej i skorupy
SCN wedtug Moora i
Sitvera 1998 (nieco
zmieniony).

WZGORZA

KRZYWE ODPOWIEDZI FAZOWEJ DLA BODZCOW SWIETLNYCH | NIESWIETLNYCH

Wrazliwos¢ zegara biologicznego (SCN) na
bodzce Swietlne i nieswietlne zostata graficznie
zilustrowana w postaci tak zwanych krzywych
odpowiedzi fazowych PRC (ang. phase response
curve). Krzywe te sporzadza sie dziatajgc danym
bodzcem w réznych godzinach subiektywnego
dnia i subiektywnej nocy. Pojecie subiektywne-
go dniai nocy stosuje sie, gdy zwierze trzymane
jest w statych warunkach oswietlenia, tojest w
statej ciemnosci DD lub w statym Swietle LL, a
za godzine 12 CT (ang. circadian time=czasu
okotodobowego, doba nie réwna sie 24 godzi-
nom) przyjmuje sie poczatek aktywnosci zwie-
rzecia. Krzywe odpowiedzi fazowej przedstawia-
ja wptyw danego czynnika na przesuniecie
(przyspieszenie badz opodznienie) fazy wolno-
biegngcego rytmu aktywnosci lokomotorycznej
osobnika. Rytm wolnobiegnacy to rytm endo-
genny, sterowany przez zegar biologiczny, ujaw-
niajacy sie w statych warunkach oswietlenia (LL

lub DD) i przy braku jakichkolwiek synchro-
nizatoréw.

Istniejg dwie podstawowe grupy PRC (Smith
i wspotaut. 1992), tak zwane L-PRC dla pulséw
Swiatta oraz D-PRC dla pulséw ciemnosci i dla
czynnikéw nieswietlnych (Ryc. 3a i 3b).

Pulsy swiatta dziatajace w czasie subiektyw-
nego dnia nie wywierajg wptywu na zegar bio-
logiczny. Na poczatku subiektywnej nocy wy-
stepuje op6znienie fazy wolnobiegnacego rytmu
aktywnosci lokomotorycznej, natomiast na
kornicu subiektywnej nocy odnotowuje sie
wyrazne przyspieszenie (Ryc. 3a).

Pulsy Swiatta przesuwajace faze wolnobieg-
nacego rytmu powodujg ekspresje genu c-fos w
komérkach SCN. Przypuszcza sie, ze indukcja
tego genu moze odgrywac znaczgca role w prze-
sunieciu fazy wolnobiegnacego rytmu pod wpty-
wem Swiatta (MORIN 1994).
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Catkiem inaczej oddziatywujg na zegar bio-
logiczny bodzce niesSwietlne. W czasie subie-
ktywnego dnia, czyli w czasie, gdy pulsy Swiatta
nie wywierajg zadnego wptywu, powoduja przy-
spieszenie fazy wolnobiegnacego rytmu aktyw-
nosci lokomotorycznej, aw czasie subiektywnej
nocy powodujg opéznienie (Ryc 3b.).

Skoro obie grupy bodzcéw wywierajg tak
rézny wptyw na mechanizm zegara biologiczne-
go, to zadano sobie pytanie, co sie dzieje gdy
zadziala zar6wno bodziec Swietlny, jak i nie-
Swietlny. Niestety, do dzi$ nie znamy petnej
odpowiedzi na to pytanie. Wprawdzie przepro-
wadzono doswiadczenia z podwoéjnymi pulsami
(dziatanie bodzca nieswietlnego w warunkach
Swiatto-ciemnosé L:D), lecz sg one nieliczne,
wiec trudno formutowac¢ na ich podstawie osta-
teczne wnioski. Wjednym z takich eksperymen-
tow zbadano wptyw aktywnosci lokomotorycz-
nej wywotanej obecnoscig nowej biezni w wa-
runkach L:D 14:10 na resynchronizacje do
zmienionych warunkow oswietlenia (przyspie-
szenie cyklu L:D o 8 h). Stwierdzono, ze bieganie
zdecydowanie przyspiesza resynchronizacje do
nowych warunkéw oswietlenia (Mrosovski
1996), ale mechanizm tego zjawiska nie jest
doktadnie poznany.

Wiadomo natomiast, ze ukiad serotoner-
giczny, ktory bez watpienia uczestniczy w prze-

noszeniu informacji nieswietlnej, wptywa ha-
mujaco na odpowiedz systemu okotodobowego
na Swiatto. Wedtug wielu autoréw zaréwno NPY,
jak i serotonina (5-HT), ktérych najwyzszy po-
ziom odnotowywuje sie w czasie aktywnosci
zwierzecia, wywierajg hamujacy wptyw na prze-
suniecie fazy powodowane przez swiatto. Gluta-

Ryc. 3. Schema-
tyczne Kkrzywe
odpowiedzi fa-
zowej (PRC): A.
dla pulsow
Swiatta w stalej
ciemnosci; B.
dla pulséw cie-
mnosci D w sta-
tym Swietle LL i
czynnikéw nie-
fotycznych.

minian (mediator informacji Swietlnej) z kolei,
moze wptywaé hamujaco na NPY.

Nie wiadomo roéwniez co stanowi zmienng
krytyczng konieczng do przesuniecia fazy wol-
nobiegnacego rytmu aktywnosci lokomotorycz-
nej dla pulséw nieswietlnych. Niektére czynniki
farmakologiczne, jak na przyktad zastrzyki tria-
zolamu czy udostepnienie zwierzeciu nowej
biezni powodujg wzbudzenie aktywnosci, ktora
w sposob zwrotny oddziatywuje na zegar biolo-
giczny (Mrosowsky 1996) (Ryc. 4). Jednak dzia-
tanie innych czynnikéw niefotycznych, jak na
przyktad podanie diazepamu, chlordiazepoksy-
du czy muscimolu, ktére oddziatywuja najadra
nadskrzyzowaniowe i powoduja przesuniecie
fazy wolnobiegnacego rytmu aktywnosci loko-
motorycznej, to nie wywotuje wzmozonej aktyw-
nosci. Oprécz aktywnosci lokomotorycznej tak-
ze temperatura, kortyzol i melatonina zostaty
odrzucone jako zmienne krytyczne odpowie-
dzialne za przesuniecia fazy pod wptywem bo-
dzcow nieswietlnych (Mrosowsky 1996).

BADANIA POTWIERDZAJACE WPLYW BODZCOW SWIETLNYCH | NIESWIETLNYCH NA ZEGAR
BIOLOGICZNY

W celu potwierdzenia wptywu obu typéw
bodZcow na przesuniecie fazy wolnobiegnacego
rytmu aktywnosci lokomotorycznej przeprowa-
dzono szereg rozmaitych doswiadczen.

Stymulujac nerw wzrokowy lub siatkéwke
szczura stwierdzono wrazliwos¢ neuronéw za-

rowno wjadrach nadskrzyzowaniowych, jak i w
listku oraz wyodrebniono w SCN, jak i w IGL
(wspominano wyzej) kilka typéw odpowiedzi ko-
mérkowej. W SCN wyro6zniono cztery typy odpo-
wiedzi:
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— typ | obejmuje pobudzeniowe wytadowa-
nia ze stalg latencja;

— typ Il pobudzeniowe wyladowania z na-
stepujacym po nich hamowaniem;

— typ lll pobudzeniowe wyladowania z na-
stepujacym rytmicznym wytadowywaniem;

— typ IV hamowanie (Shibata i wspotaut.
1984). U myszy nie stwierdzono wystepowania
IV typu odpowiedzi.

ZEGAR
FOTORECEPTOR

SWIATLO

Aby przekonac siejak wazna dla przewodze-
nia bodzcéw swietlnych jest droga RHT i GHT
dokonano uszkodzen obu tych szlakow. Stwier-
dzono, ze droga RHTjest konieczna i wystarcza-
jaca, aby uzyska¢ synchronizacje rytmiki oko-
todobowej pod wptywem sSwiatta. Poczatkowe
dane wskazywatly, ze uszkodzenie RHT bez zni-
szczenia GHT powoduje utrate rytmicznosci, ale
mozliwejest réwniez, ze dopiero zniszczenie obu
tych szlakéw prowadzi do catkowitej utraty ryt-
micznosci. Zniszczenie drogi GHT powoduje
zmiane odpowiedzi na zastosowane pulsy
Swiatla w statej ciemnosci. Otrzymano bowiem
zmniejszenie, badZ brak opdznienia fazy rytmu
na poczatku subiektywnej nocy oraz zwieksze-
nie przyspieszenia fazy rytmu na koncu subie-
ktywnej nocy. U chomikéw z uszkodzong droga
GHT réwniez stwierdzono inne dziatanie pulsu
D trwajgcego 6 godzin w poréwnaniu z osobni-
kami kontrolnymi. Przesuniecia fazy rytmu
otrzymywane u osobnikéw bez uszkodzen po
zadziataniu pulsu D, zostaty réwniez catkowicie
zablokowane po zniszczeniu drogi GHT u cho-
mikow, cho¢ zastosowano az 4 godzinny puls D

ZWROTNE

trwajacy od 5-7 CTiod 14-16 CT (Harrington
i Rusak 1986).

Usuniecie IGL, od ktdérego biegnie droga
przenoszaca informacje Swietlng, jak i nie-
Swietlng do SCN, powoduje miedzy inymi wy-
dtuzenie tempa resynchronizacji po zmianie faz
Swietlnych u chomika (Johnson i wspdlaut.
1989), blokade wydtuzenia okresu po przenie-
sieniu do statego Swiatta u chomika (Harring-

Ryc. 4. Diagram przed-
stawiajagcy komponen-
ty systemu okoto-
dobowego z uwzgled-
nieniem zwrotnego od-
dziatywana i aktyw-
nosci lokomotorycznej
na zegar biologiczny
(na podstawie linio-
wego schematu Taka-
hashi | Zatza 1982).

ton i Rusak 1986), wywotuje wydtuzenie okresu
aktywnosci u myszy w statej ciemnosci (Pickard
1994), zniesienie efektu rozszczepienia fazy ryt-
mu aktywnosci chomika zwigzanego z diugim
przebywaniem w statym Swietle (rozszczepienie
fazy stwierdzono u chomika po ditugim okresie
przebywania w statym Swietle, faza rytmu roz-
szczepita sie na dwie sktadowe tzw. sktadowa M
— morning i skladowg E — evening) (Harring-
ton I wspotaut. 1990), zniesienie przesuniecia
fazy powodowanego przez triazlam u chomika
(Johnson iwspoétaut. 1988), zniesienie synchro-
nizacji do wymuszonej aktywnosci w biezni u
myszy (Marchant i wspétaut. 1997), zmniejsze-
nie przyspieszenia fazy rytmu temperatury ciata
przy restrykcji kalorycznej u szczuréw (Challet
i wspotaut. 1996), zniesienie foto-inhibicji po-
wodowanej 1 minutowym btyskiem swiatta na
obnizenie sie poziomu NAS (N-acetyloserotoni-
ny) w szyszynce szczura (Cippola-Neto i wWspot-
aut. 1995) oraz zniesienie wydtuzenia okresu
tau przy przeniesieniu szczura z klatki z bieznig
kotowa do klatki bez biezni (Kuroda i wspétaut.
1996).

PODSUMOWANIE

Zegar biologiczny jest synchronizowany do
warunkoéw srodowiska naturalnego dzieki daw-
com czasu, ktérymi sg bodzce Swietlne i nie-
Swietlne. Docierajg one do SCN droga RHT (in-
formacja swietlna) i GHT (informacja swietlna i
nieswietlna). BodzZce sSwietlne powodujg
opd6znienie fazy wolnobiegnacego rytmu aktyw-
nosci lokomotorycznnej na poczatku subie-
ktywnej nocy i przyspieszenie na koncu subie-

ktywnej nocy. W czasie subiektywnego dnia nie
wywotuja zadnych zmian. Bodzce nieswietlne
natomiast powodujg przyspieszenie fazy bada-
nego rytmu w czasie subiektywnego dnia i
opdznienie w czasie subiektywnej nocy. Zostato
to przedstawione graficznie w postaci tak zwa-
nych krzywych odpowiedzi fazowej PRC (L-PRC
i D-PRC).



Wptyw bodzcéw na zegar biologiczny

Zegar biologiczny pozostaje pod wptywem
informacji ptynacej zaréwno z siatkowki, jak i z
IGL. Potwierdzono to w eksperymencie, w kto-
rym stymulowano komoérki siatkowki oraz ko-
morki IGL szczura i stwierdzono obecno$¢ w
SCN trzech typéw neuronéw: odpowiadajgcych
na stymulacje IGL, odpowiadajacych na stymu-
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lacje siatkowki oraz odpowiadajgcych na obie
stymulacje (RoiG i wspétaut. 1997).

Sprawne dziatanie catego systemu okotodo-
bowego z wszystkimi jego drogami aferentnymi
i eferentnymi umozliwia nam synchronizacje
rytmiki endogennej do Srodowiska naturalne-
go, w ktérym zyjemy.

STIMULI ON THE BIOLOGICAL CLOCK IN SCN

Summary

The main circadian clock is located in suprachiasmatic
nuclei of suprachiasmatic nuclei (SCN) and consists of two
distinct parts which are called the com and the shell. Its
endogenous rhythmicity is synchronized by photic (light)
and non-photic influences. The retinohypothalamic tract
(RHT) transfers the light information directly from the retina
to the SCN. The geniculohypothalamic tract (GHT) medi-
ates the indirect photic information and the nonphotic
information to the SCN. The GHT starts in the intergenicu-
late leaflet (IGL), which cumulates these two kinds of infor-
mation. The influence of both kinds of stimuli on the phase
of free-running locomotor activity rhythm is illustrated by

phase response curves (PRCs). Light pulse causes a phase
delay of the rhythm at the begining of the subjective night
and the phase advance at the end of the subjective night.
These curves are uneffected by light pulse during the
subjective day (L-PRC). The nonphotic stimuli cause the
phase advance of the rhythm during the subjective day and
phase delay during the late subjective night (D-PRC). A
damage to RHT, or GHT, or IGL alters dramatically the
response to those stimuli. Proper co-operation of all parts
of the circadian system makes possible its synchronization
to changing the environmental conditions.
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