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PROF. ANDRZEJ K. TARKOWSKI — PIONIER EMBRIOLOGII EKSPERYMENTALNE]
SSAKOW

Eksperyment to podstawowa metoda po-
znawcza stosowana od dawna w embriologii.
Sama obserwacja tego, jak przebiega rozwoj
zarodka, nie moze bowiem dostarczy¢ in-
formacji o szczegotach mechanizmow kie-
rujacych tym procesem. Dla ich poznania
najlepiej obserwowac reakcje zarodka na
ingerencje eksperymentatora, powodujace
zaburzenia rozwoju. Dopiero ich analiza po-
zwala wysnu¢ wnioski co do mechanizmow
rzadzacych badanym procesem. W embrio-
logii eksperymentalnej czesto uszkadza sig
lub izoluje czeS¢ zarodka, wymienia si¢ jego
czeSci pochodzace z roéznych obszarow lub
przeszczepia fragmenty z jednego zarodka
do drugiego, by nastepnie Sledzi¢ rozwoj tak
manipulowanych zarodkow.

Systematyczne eksperymenty nad roz-
wojem zwierzat maja swoje poczatki w ba-
daniach wybitnych uczonych niemieckich
aktywnych naukowo na przetomie XIX i XX
w. Wyniki doSwiadczenn Augusta Weismanna
(1934-1914), Wilhelma Roux (1850-1924),
Hansa Driescha (1867-1941) i Hansa Spe-
manna (1869-1941) stworzyly podstawy
wspotczesnej biologii rozwoju zwierzat.
Pierwsi embriolodzy wybierali za obiekty
badan bezkregowce morskie (szkartupnie
i zachwy) oraz plazy (traszki, salamandry i
zaby). Sa to bowiem organizmy latwo do-
stepne, rozmnazajace si¢ przez zaptodnienie
zewnetrzne, ktorych zarodki rOwniez rozwi-
jaja si¢ poza organizmem matki. Zatem fa-
two stworzy¢ im w laboratorium warunki
zblizone do naturalnych. Zwierzeta te pro-
dukuja wiele komorek rozrodczych, co bar-

dzo ulatwia prace. W dodatku niebagatelna
zaleta oocytow i zarodkOw tych zwierzat sa
takze ich wzglednie duze rozmiary. Najwaz-
niejsza konkluzja wynikajaca z badan pierw-
szych embriologéw bylo stwierdzenie, ze w
Swiecie zwierzat zachodza dwa typy regulacji
wczesnego rozwoju zarodkowego. W modelu
nazwanym ,mozaikowym” poszczegolne cze-
Sci zarodka (blastomery, czyli komoérki po-
wstajace w wyniku podziatow zygoty) rozni-
cuja si¢ w jego tkanki niezaleznie od siebie.
Zarodek wyksztatca si¢ wlasnie jako mozaika
autonomicznie rozwijajacych sie elementow,
ktore sa zdeterminowane do rdéznicowania
w okresSlonym kierunku, niezaleznie od ich
potozenia w zarodku - takze po ich wyizo-
lowaniu lub przeniesieniu w inny obszar
zarodka. Przykladowo, tak rozwija si¢ larwa
zachwy. Na poczatku rozwoju innych organi-
zmoOw, losy blastomerow nie s3 jeszcze SciSle
zdeterminowane i moga ulega¢ zmianie, gdy
pojedyncza komorka lub ich grupa zostanie
przeniesiona w inne miejsce zarodka. Jest to
stopniowa determinacja losow komorek za-
rodka. Tak dzieje si¢ u ptazow, a taki typ roz-
woju nazywany zostal regulacyjnym.

Calkowita zagadka pozostawato jednak,
jak regulowany jest odbywajacy sie w ma-
cicy matki, a wiec w trudnodostepnym dla
eksperymentatora miejscu, rozwoj ssakow.
Z oczywistych wzgledow — gdyz dotyczy to
rowniez nas, ludzi — odpowiedz na to py-
tanie byla wyjatkowo intrygujaca. Poznanie
mechanizmoéw regulujacych rozwoj zarodko-
wy ssakOw jest takze bardzo istotne dla ce-
16w medycznych.
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Ryc. 1. Profesor Andrzej K. Tarkowski (fot. K.
Szczepanska).

Wyzwanie to podjal ponad po6t wieku
temu Andrzej K. Tarkowski (Ryc. 1), ktory
zatrudniony byl juz wowczas w Uniwersyte-
cie Warszawskim, ale doSwiadczenia do swe-
go doktoratu wykonywal w stacji badawczej
Polskiej Akademii Nauk w Bialowiezy. Przed-
stawiona przez niego rozprawa doktorska
opisywata badania nad potencjalem rozwo-
jowym pojedynczych blastomeréw uzyskiwa-
nych z dwukomoérkowych zarodkéw myszy,
w ktorych jeden blastomer byl niszczony mi-
krochirurgicznie. Okazato si¢, ze zredukowa-
ne do polowy zarodki mysie moga rozwijac
si¢ zupelnie normalnie i utworzy¢ w pelni
wyksztatcone i normalne osobniki, w dodat-
ku tej samej wielkoSci, co uzsykane z catych
zarodkow.

Znaczenie tego odkrycia stanowiacego
podstawe publikacji w Nature (TARKOWSKI
1959), czasopiSmie o niewatpliwie najwyz-
szym prestizu w Swiecie nauki, bylo ogrom-
ne. Sugerowalo ono bowiem, ze rozwoj ssa-
kow charakteryzuja wielkie zdolnoSci regu-
lacyjne. W dodatku doSwiadczenia Tarkow-
skiego zapoczatkowaly systematyczny rozwoj
nowej dyscypliny badaf biologicznych - em-
briologii eksperymentalnej ssakow. Daly tak-
ze podwaliny pod tak burzliwie rozwijajaca
sie dzi§ dziedzine biologii poSwiccona toti-
potentnym lub pluripotentnym komoérkom
macierzystym, czyli komorkom posiadajacym
zdolnoSci do réznicowania sie we wszystkie
lub w wiekszo$¢ tkanek budujacych orga-
nizm. Fakt, ze u ssakow nie tylko caly zaro-
dek, ale i wyizolowane z niego blastomery
zachowuja pelny potencjal rozwojowy po-
kazuje, ze sa one totipotentne. U podstaw

badan nad zarodkowymi komoérkami macie-
rzystymi leza wiec niewatpliwie doSwiadcze-
nia Tarkowskiego opisane w jego rozprawie
doktorskiej i w pracach bedacych jej konty-
nuacja.

Zwierzece komorki macierzyste sa obec-
nie nie tylko obiektem, ale i niezmiernie
waznym narzedziem badan wspolczesnej
biologii. Testem na zachowanie przez te ko-
morki zdolnosci do roéznicowania si¢ we
wszystkie tkanki organizmu jest uzyskiwanie
zwierzat chimerowych, tworzonych przez
wprowadzanie komorek macierzystych do
zarodkow biorcow. A pierwsze chimerowe
zarodki ssakOw rozwijajace si¢ w doroste or-
ganizmy takze po raz pierwszy uzyskal Tar-
kowski. W 1961 r. opublikowal, rowniez w
Nature, artykul, w ktorym przedstawil wyniki
eksperymentéw polegajacych na laczeniu ze
soba wczesnych zarodkow myszy (TARKOW-
SKI 1961). Taki zabieg prowadzil w ostatecz-
noSci wtasnie do uzyskania chimerowych
dorostych myszy. W doswiadczeniach tych,
oraz we wspomnianych powyzej i kontynu-
owanych w poézniejszych latach, poswi¢co-
nych badaniom potencjalu rozwojowego izo-
lowanych blastomerow (TARKOWSKI i WRO-
BLEWSKA 1967), wykazal Tarkowski wielka
plastyczno$¢ wczesnych zarodkow ssakow,
zwana inaczej zdolnoSciami do regulagcji.
Dowodza jej wyniki doSwiadczen prowadzo-
nych wspodlnie z licznymi wspotpracowni-
kami takze w czasie najnowszym. Wykryto
bowiem, ze determinacja losow komorek w
przedimplantacyjnym zarodku ssaka zacho-
dzi w zaskakujaco pdéznym okresie rozwoju,
zapewne w stadium okoto 32-komorkowym.
Stosujac tzw. komplementacje tetraploidal-
na udowodniono, ze blastomery zarodka
16-komorkowego zachowuja nieograniczo-
ny potencjal rozwojowy. Zabieg ten polega
na otoczeniu wyizolowanego blastomeru z
tego stadium tetraploidalnymi blastomerami
pomocniczymi. Po przeszczepieniu takiego
zarodka do drég rodnych samicy uzyskano
zdrowe mlode pochodzace wylacznie z po-
tomnych komorek pojedynczego blastomeru
(Ryc. 2). Zaobserwowano tez, ze z przynaj-
mniej niektorych pojedynczych komorek po-
chodzacych z zarodkow 32-komorkowych,
otoczonych tetraploidalnymi blastomerami
pomocniczymi, réwniez mozna, cho¢ udaje
sie to niezmiernie rzadko, otrzymaé normal-
ne ptody (TARKOWSKI i wspotaut. 2010).

Zwierzeta chimerowe, uzyskiwane na
rozne sposoby, staly si¢ w czasach najnow-
szych waznym narzedziem w badaniach nad
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Ryc. 2. Identyczne genetycznie czworaczki my-
szy pochodzace z siostrzanych blastomerow
jednego zarodka 16-komorkowego (TARKOWSKI
i wspotaut. 2010).

rozwojem i roznicowaniem komorkowym u
ssakow. W doswiadczeniach tych czesto two-
rzy sie chimery zbudowane z bardzo réznych
genetycznie komorek. Przyktadowo, z diplo-
idalnych i tetraploidalnych, czyli takich, w
ktorych typowy zestaw diploidalny chromo-
somOw zostal podwojony. O tych ostatnich
wiadomo, ze tworzy¢ moga tkanki pozaza-
rodkowe, ale sa eliminowane z ciala ptodu.
Zastosowanie zarodkow  tetraploidalnych
zwicksza wiec szanse rozwojowe badanych
komorek, gdyz wspomaga ono m. in. rozwoj
tozyska. I tu nalezy podkresli¢, ze bardzo wy-
dajna metoda uzyskiwania zarodkow tetra-
ploidalnych na drodze elektrofuzji blastome-
row zarodkow 2-komorkowych opracowana
zostala takze pod kierunkiem Tarkowskiego
w latach 80. XX w. w kierowanym przez nie-
go Zakladzie Embriologii UW (KUBIAK i TAR-
KOWSKI 1985).

Klonowanie ssakow poprzez przeszcze-
pianie jader komorek somatycznych do zen-
skich komorek rozrodczych bylo w ostat-
nich latach, obok uzyskiwania zarodkowych
komorek macierzystych, zagadnieniem bio-
logicznym przykuwajacym uwage opinii pu-
blicznej. Wiele metod manipulowania zarod-
kami, ktore stosowane sa w eksperymentach
prowadzonych w tej dziedzinie opracowane
zostaly przez Tarkowskiego lub przez jego
uczniow w Zakladzie Embriologii UW (Mo-
DLINSKI 1978). Ale wklad Tarkowskiego w
rozwoj biologii rozwoju ssakow, ktory przy-
czynil sic do sklonowania owcy Dolly i in-
nych ssakow, nie ogranicza si¢ wylacznie do
opracowania technik manipulacji zarodkami.
Wyniki prac nad oddzialywaniami jadrowo-
-cytoplazmatycznymi w komorkach rozrod-
czych i zarodkach ssakOw we wczesnym roz-
woju, ktore Tarkowski i jego wspoOtpracow-

nicy prowadzili z zastosowaniem tych me-
tod, a zwlaszcza opisanie przeksztatcen jader
komorek somatycznych wprowadzanych do
oocytow, stworzyly teoretyczne podstawy dla
klonowania ssakow (CZOLOWSKA i wspoOlaut.
1984). Wykazaly bowiem jakim przeksztalce-
niom musza podlega¢ owe jadra komorkowe,
aby mogly poprowadzi¢ pelny rozwoj zarod-
kowy.

Istotnym elementem procedury klonowa-
nia, a takze niektorych metod zaplodnienia
in vitro jest sztuczne pobudzenie oocytu do
rozwoju, czyli doSwiadczalna partenogeneza.
Tarkowski wniost znaczny wklad rowniez w
poznanie tego zagadnienia. W artykule opu-
blikowanym takze w Nature w 1970 r. zade-
monstrowat jak przebiega rozwoj parteno-
genetycznych zarodkéw myszy uzyskanych
w wyniku sztucznego pobudzenia oocytow
do rozwoju przy pomocy impulsow pradu
elektrycznego (TARKOWSKI i wspotaut. 1970).
Badania prowadzone nad rozwojem takich
zarodkéw mialy ogromne znaczenie dla zro-
zumienia mechanizméw genetycznych regu-
lujacych wzrost i morfogeneze zarodka, jak
rowniez tkanek pozazarodkowych. Badania
te mialy tez niebagatelny wplyw na pozna-
nie mechanizméw komorkowych i mole-
kularnych samego zaptodnienia z udzialem
plemnika. Zastapienie wnikania plemnika do
oocytu jego partenogenetycznym pobudze-
niem do rozwoju pozwolilo bowiem wyka-
za¢, ktore z wczesnych procesOw rozwojo-
wych wymagaja udzialu plemnika, a ktore za-
lezne sa wylacznie od oocytu. W kilkanasScie
lat po opublikowaniu wynikéw tych badan
okazalo sie, ze prawidlowy przebieg rozwoju
ssakOw wymaga obecnosci w zarodku geno-
mow pochodzacych od rodzicow obu plci i
niosacych geny w zréznicowany sposob na-
znaczone epigenetycznie w procesie metyla-
cji DNA (MCGRATH i SOLTER 1984).

Powyzsze, skrotowe omowienie najwaz-
niejszych pionierskich prac Tarkowskiego
nie opisuje w pelni calego spektrum jego
zainteresowan badawczych, ktére w roznych
etapach jego kariery i przy wspotudziale
wielu wspolpracownikow obejmowaly takze
inne zagadnienia zwiazane z wczesnym roz-
wojem zwierzat. W ich zakres wchodzily ba-
dania nad: pierwotnymi komérkami plciowy-
mi u ssakOw i u ptakow, wpltywem poliplo-
idii i haploidii zarodka myszy na jego rozwoj,
oddziatywaniami jadrowo-cytoplazmatyczny-
mi podczas oogenezy, mechanizmami zaptod-
nienia. Wyczerpujace omowienie wynikOw
tych prac znalez¢ mozna w opublikowanym
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Ryc. 3. W 2002 r. w Tokio odbyla si¢ ceremonia wreczenia prof. Tarkowskiemu prestizowej na-
grody naukowej Japan Prize (fot. z archiwum Zaktadu Embriologii UW).

kilka lat temu artykule, ktory przedstawia po-
nad 100-letnig historie badain embriologicz-
nych prowadzonych w Uniwersytecie War-
szawskim (TARKOWSKI i wspotaut. 2008).

W 2012 r., w 50 lat po obronie doktoratu
przez prof. Tarkowskiego odbylo si¢ na UW
uroczyste odnowienie jego doktoratu. Funda-
mentalne znaczenie prac Profesora Tarkow-
skiego dla biologii rozwoju i rozrodu podkre-
slili recenzenci jego dorobku. Profesor Bartel
z Uniwersytetu Medycznego w Lodzi swoja
opini¢ rozpoczyna od nastepujacych stow
,Pan Profesor Andrzej Tarkowski jest Swia-
towej stawy embriologiem, tworca polskiej
szkoly embriologii doswiadczalnej ssakow.
Jego oryginalne i pionierskie osiagniecia oka-
zaly si¢ fundamentalne dla dalszego rozwoju
embriologii zwierzat i czlowieka”. Zdaniem
prof. Bartla ,..dokonania naukowe Pana Pro-
fesora Andrzeja Krzysztofa Tarkowskiego
stworzyly teoretyczne i praktyczne podstawy
pod epokowe osiggniecia biologii i medy-
cyny XX wieku — zaplodnienie pozaustrojo-

we, klonowanie, komoOrki macierzyste”. Z ta
opinia wspolbrzmi zdanie wyrazone przez
drugiego recenzenta, prof. Bilinskiego z Uni-
wersytetu Jagiellofiskiego, ktory stwierdza,
ze ,Profesor Andrzej K. Tarkowski jest uczo-
nym Swiatowej stawy, wybitnym specjalista
w dziedzinie biologii rozwoju i rozrodu ssa-
kow” oraz wyraza opinie, ze ,..Jego badania
i osiagni¢cia wyjasniajace mechanizmy lezace
u podstaw roznicowania zarodkow ssakow
zapoczatkowaly szybki rozwoj tej dziedziny
biologii i przyniosty nauce polskiej szeroki
miedzynarodowy rozgtos”. Uznanie zastug
prof. Tarkowskiego dla Swiatowej nauki sa
wyrazane nagrodami i honorami przyznawa-
nymi przez roézne gremia i organizacje. Spo-
srod nich na szczegodlne podkreSlenie zashu-
guje wyroznienie Go w 2002 r. przez Japon-
ska Fundacje Nauki i Technologii prestizowa
Japan Prize (Ryc. 3).

Z okazji 80. rocznicy urodzin prof. Tar-
kowskiego, w pazdzierniku 2013 r. odby-
la sie¢ na UW miedzynarodowa konferencja
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naukowa pt. ,Mammalian Embryology Con-
ference. Celebrating Pioneering Work of
Professor Andrzej K. Tarkowski”. Pozwolila
ona nie tylko uczcic¢ jubileusz Profesora, ale
rowniez dokona¢ bilansu badan w dziedzi-
nie regulacji rozwoju ssakow, gdyz skupila
wielu z najlepszych, wspotczesnych embrio-
logow ssakow. W dwa tygodnie pozniej FNP
przyznala prof. Tarkowskiemu swoja dorocz-
na nagrode, ktora ze wzgledu na jej prestiz
nazywana bywa Polskim Noblem. Nagroda
ta zostala przyznana Tarkowskiemu za calo-
ksztalt jego pionierskich badan nad rozwo-
jem myszy.

Pomimo wieku, profesor Tarkowski jest
ciagle czynny zawodowo. Twierdzi, ze do-

piero teraz, na emeryturze, gdy wolny jest
od obowiazkéw administracyjnych na uczel-
ni i w Polskiej Akademii Nauk, ma warunki
do poswiecenia calego swego czasu na bada-
nia naukowe. W 2012 r. uzyskal prestizowy
grant Maestro Narodowego Centrum Nauki
na badania rozwoju chimer mi¢dzygatunko-
wych. Eksperymenty, ktore prowadzi wraz ze
wspolpracownikami z Zaktadu Embriologii
UW moga odpowiedzie¢ na pytanie, na czym
polegaja bariery rozwojowe nawet blisko
ze soba spokrewnionych gatunkow ssakow.
Tym razem mysz jest tylko jednym z bada-
nych przez Profesora gatunkiem ssaka.

PROF. ANDRZEJ K. TARKOWSKI — PIONIER EMBRIOLOGII EKSPERYMENTALNE] SSAKOW

Streszczenie

Przedstawiamy ponizej giowne odkrycia Prof.
Andrzeja K. Tarkowskiego jak rowniez jego i zastu-
gi dla rozwoju polskiej szkoty eksperymentalnej em-
briologii ssakow. Okazja do napisania tego artykutu

byly 80. urodziny Profesora i nadanie mu przez Fun-
dacje na rzecz Nauki Polskiej dorocznej nagrody na-
ukowej zwanej Polskim Noblem.

PROFESSOR ANDRZE] K. TARKOWSKI — PIONEER OF MAMMALIAN EXPERIMENTAL
EMBRYOLOGY

Summary

Below we present the main discoveries of Prof.
Andrzej K. Tarkowski and his contributions for the
development of the Polish school of experimental
embryology of mammals. The jubilee of 80 years of

Prof. Tarkowski and the recognition of his work by
the Foundation for Polish Science through the an-
nual scientific award called the Polish Nobel Prize
were special opportunities to write this article.
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