Tetnice pelne zycia

(ciag dalszy ze str. 1)

detektora niezwykle pomystowego ukfadu, zwanego ,ka-
skada Vane'a”. Kiedy dodat badane zwigzki do homoge-
natéw tetnic (mikrosomy aorty) — tromboksan nie powstat
i nic sie nie dziato. Wiekszo$¢ z nas przyjetaby to za wynik
negatywny i posztaby dalej. Ale Gryglewski spostrzegt,
ze, mimo tego, dodawanych zwigzkéw ubywa. Czyzby
przeksztatcaty sie w co$ innego? Radzit sie chemikow,
szukat w ksigzkach, ale odpowiedzi nie znajdywat. Wtedy
btysneta mu my$l. A moze powstaje co$ tak ulotnego,
iz rozklada sie natychmiast w temperaturze pokojowej?
| na to ,co$” zastawit putapke: powtérzyt doswiadczenie
w ostonie lodu. Woéwczas system detektorowy pokazat
pojawienie sie czego$ nieznanego. To byta prostacyklina
—zwiewna, ulotna efemeryda. W laboratorium brytyjskim,
gdzie pracowali$my, nie chciano poczatkowo wierzyé
w ten — jak go nazywano — ,Polish hormone”, co to ,niby
jest, ale go nie ma”. W serii szybkich, pomystowych eks-
perymentéw Gryglewski dostarczyt dowoddéw na istnienie
prostacykliny — naturalnej, waznej substancji chronigce;j
nasze tetnice. Dziatanie jej na ustrdj ludzki okreslono
pozniej, w Krakowie, i tu wprowadzono jg do terapii. Dzi$
prostacyklina i jej stabilne analogi sg lekami szeroko sto-
sowanymi w nadcisnieniu ptucnym i zwezeniu tetnic kon-
czyn, zarébwno miazdzycowym, jak i zapalnym.

Srodbtonkowa prostacyklina jest dwupierscienio-
wym lipidem, ktory powstaje na drodze enzymatycznej
cyklizacji 20-weglowego, nienasyconego kwasu arachi-
donowego. Silnie rozszerza ona naczynia krwionos$ne
i zapobiega krzepnieciu krwi, ,odpedzajac” agresywne
trombocyty (i ich produkt — tromboksan) od $ciany tetnic.
Niektore leki, popularne w kardiologii, wywierajg swoje
dziatanie terapeutyczne, uwalniajac prostacykline z $réd-
btonka.

Jakiez bylo wiec zdumienie, gdy, na fali entuzja-
zmu towarzyszgcemu prostacyklinie, w kilka lat po jej
odkryciu, amerykanski farmakolog Robert F. Furchgott
(1916-2009) zaczat gtosi¢, iz endothelium wytwarza
jeszcze inng niz prostacyklina substancje, podobnie jak
i ona chronigcg tetnice. Mitemu, kulturalnemu, starsze-
mu panu, dobrze juz po sze$cédziesigtce, nie bardzo
chciano wierzy¢. No bo jak? Dwa grzyby w barszczu?
Gdy w 1984 r. mowit w Tokio, tym swoim cichym gtosem
z lekkim potudniowym akcentem, niektérzy w wielkiej sali
kongresowej wymieniali drwigce usmiechy. A przeciez
Furchgott miat racje. Istnienie odkrytej i scharakteryzo-
wanej przez niego substancji EDRF (Endothelium-Derived
Relaxing Factor) wkrétce potwierdzono. Okazata sie tlen-
kiem azotu; jej odkrywce uwienczono w 1998 r. Nagrodq
Nobla w fizjologii lub medycynie.

Samo odkrycie byto szczesliwym trafem. Furchgott
spedzit dziesiatki lat, badajac kurczliwosc tetnic. Wiedziat
dobrze, iz acetylocholina kurczy — wypreparowane przez
niego misternie — preparaty. Az pewnego dnia w miejsce
skurczu zaobserwowat rozkurcz. Jak sie pdzniej okazato,
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laborant przygotowujgcy preparat przez pomytke usunat
z tetnicy $rédbtonek — zrodto wzbudzanego przez ace-
tylocholine, odkrytego nastepnie, EDRF.

Tlenek azotu (NO) wytwarzany jest w srédbtonku
— na drodze enzymatycznej — z aminokwasu argininy.
To nietrwaty wolny rodnik, rozpadajacy sie w sekundach.
Jest, obok prostacykliny, drugim ulotnym srédbtonkowym
obronca, ktory chroni tetnice przed miazdzyca. Tworzy
sie z molekut azotu i tlenu, takZze woéwczas, gdy bijg pio-
runy lub wybucha dynamit. Uwalniany z tabletki nitrogli-
ceryny jest odpowiedzialny za jej dziatanie lecznicze.

W 1866 r. Alfred Nobel wytworzyt substancje wybu-
chowa — dynamit — na ktdéra sktada sie nitrogliceryna i sta-
bilizujacy ja absorbent. Przyniosta mu ona fortune, ktorg
przeznaczyt na nagrody zwigzane z jego nazwiskiem.
W ostatnich latach zycia, gdy jego lekarz przepisat mu
tabletki nitrogliceryny przeciwko bélom niedokrwiennym
serca, Nobel napisat do przyjaciela: ,Wydaje sie to ironig
losu, abym ja miat przyjmowacé nitrogliceryne doustnie”.
W ponad sto lat p6zniej Robert Furchgott, odbierajac
w Sztokholmie Nagrode Nobla, powiedziat: ,Dzisiejszy
dzien nie wydaje sie ironig losu, lecz jego spetnieniem”.

| tak, srédbtonek okazat sie nie tylko gtadka taflg,
po ktérej slizga sie strumien krwi, pedzony skurczami
serca, lecz takze narzadem wydzielania wewnetrznego.
Poznajemy nowe zwigzki przez niego wytwarzane, cho¢
zaden z nich nie doréwnuje waga prostacyklinie i tlenkowi
azotu, ktérych relacje potrafig by¢ nadzwyczaj ztozone.
W patologicznych sytuacjach (np. metylacja argininy do
asymetrycznej dwumetyloargininy) zamiast biosyntezy
oczekiwanego NO moze pojawi¢ sie w srédbtonku tok-
syczny nadtlenoazotyn (ONOO"), ktéry dewastuje pro-
dukcje prostacykliny. Przeciwdziatanie tej patologii to
nowy rozdziat w zapobieganiu i leczeniu chordb uktadu
krazenia. Aby zachowac¢ ,tetnice petne zycia”.
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