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Streszczenie

Uktad oreksynowy bocznego podwzgoérza to uktad neuronow zawierajacych jako neuroprze-
kaznik 28-33 aminokwasowe peptydy - oreksyny, stanowigcy uktad niespecyficzny, ktéry od-
powiedzialny jest za przekazywanie informacji o wzbudzeniu do wielu jader neuronalnych
modzgowia. Poprzez rozlegte, dyfuzyjne unerwienie struktur osrodkowego uktadu nerwowe-
go, trudno jest jednoznacznie okresli¢ specyficzna funkcje tego uktadu. Aktywnos¢ neuro-
now oreksynowych nasila aktywnos¢ eksploracyjna i pobieranie pokarmu, reguluje rytmy
biologiczne, uktad nagrody i motywacji, a takze wiele innych procesow i zachowan. Jednak-
ze zaburzone funkcjonowanie uktadu oreksynowego jest powodem wystepowania jednostki
chorobowej zwanej narkolepsja/katapleksja. W naszej krotkiej pracy przegladowej skupiamy
sie na udziale uktadu oreksynowego w procesach pamieciowych. Bazujgc na dostepnych do-
niesieniach literaturowych, podkreslamy selektywna modulacje pamieci emocjonalnej i pro-
cesow warunkowania przez oreksyny. Skupiamy sie na opisie badan neuroanatomicznych
i behawioralnych aspektow interakcji uktadu oreksynowego i pamieci, ale takze nakreslamy
ich ograniczenia i przyszte sciezki badan.

Abstract

The orexinergic system of the lateral hypothalamus is a subset of neurons utilising 28—-33 amino
acid peptides — orexins as neurotransmitters. It constitutes a non-specific brain system which
provides arousal-related information for the plethora of neuronal structures. Due to extensive
neuronal connections, the function of the orexinergic system is hard to narrow down to one
specific area of investigation; the activity of orexinergic neurons is linked with enhanced explo-
ratory behaviour and food intake, regulation of circadian rhythmicity, reward and motivation
and many others. However, the malfunctioning of the orexinergic system causes severe health
problems, including narcolepsy/cataplexy. In this short review, we focus on the interface of the
orexinergic system and memory. Based on recent advances, we highlight the selective modu-
latory action of orexins on the emotional memory processes and conditioning. We explore neu-
roanatomical and behavioural aspects of this interaction and draw the limitations and future
perspectives of experimental studies on the orexinergic control of memory functions.

Uklad oreksynowy konserwatywna cze$¢ — podwzgorze (ang. hypotha-
lamus), ktora tworzy kompleks wielu grup neuronow

Mozgowie ssakow sklada si¢ z pigciu ontogene-  (jader) funkcjonalnie zaangazowanych w utrzyma-
tycznie i filogenetycznie odrgbnych czgsci, zwanych  nie homeostazy organizmu. Poprzez liczne projekcje
kreso-, migdzy-, $rod-, tylo- i rdzeniomdzgowiem. podwzgorze wptywa na funkcje autonomiczne, regu-
W migdzymodzgowiu mozna wyodrgbni¢ ewolucyjnie  lacje endokrynng przez kontrole przysadki, a takze




Wszechswiat, t. 122, nr 7-9/2021

ARTYKULY

kontroluje zachowania popgdowe. Otrzymuje infor-
macje o stanach emocjonalnych za posrednictwem
bogatego unerwienia z uktadu limbicznego (ang. lim-
bic system; LS) i wysyla zwrotnie aksony modulu-
jace dziatanie LS [25]. Od dawna znany jest szereg
neuroprzekaznikow i neurohormonéw wydzielanych
przez podwzgorze, jednak nie wszystkie jego funkcje
mozna byto wyjasni¢ na podstawie oddziatywania juz
poznanych substancji. Sytuacja ulegta zmianie w la-
tach 90. XX wieku.

W 1998 roku w dwoch niezaleznych zespotach
badawczych odkryto dotad nieznane peptydy pod-
wzgorzowe powstajace z rozpadu wspolnego prekur-
sora. De Lecea i wspoOtpracownicy nazwali prekursor
prepro-hipokretyna, a jego produkty hipokretyng 1
i hipokretyng 2, opierajac si¢ na nazwie obszaru
w moézgu bedacego zrodtem tej substancji (hypo od
hypothalamus) oraz podobienstwie jej budowy che-
micznej do peptydowego hormonu tkankowego,
sekretyny [14]. Druga grupa naukowcow, Sakurai
1 wsp. [28], zaproponowata odpowiednio nazwy: pre-
pro-oreksyna, oreksyna A i oreksyna B, nawigzujac
do udziatu w kontroli zachowan zwiazanych z pobie-
raniem pokarmu (od greckiego orexis oznaczajacego
apetyt). Obie nazwy sa w uzyciu i moga by¢ stosowa-
ne wymiennie. W tej pracy, dla przejrzystosci, uzy-
wac bedziemy nazwy oreksyna. Juz wczesne bada-
nia przeprowadzone przez dwie wyzej wymienione
grupy wykazaty wysoka konserwatywnos$¢ oreksyn
u roznych gatunkoéw ssakow, m.in: szczurdw, myszy
i ludzi, ale takze u wielu innych grup kregowcow.
Dziatanie oreksyn zachodzi poprzez dwa metabo-
tropowe receptory zwigzane z biatkiem G: receptor
oreksynowy typu pierwszego (OX R) i receptor orek-
synowy typu drugiego (OX R). Aktywacja kaskady
wtornych  przekaznikow  wewnatrzkomorkowych
poprzez przylaczenie oreksyn do ich receptoréw po-
woduje w znakomitej wigkszosci przypadkoéw pobu-
dzenie komorek nerwowych, tj. zwigkszenie ich ak-
tywno$ci neuronalne;j.

Mimo zajmowania niewielkiego obszaru mo-
zgowia, komorki oreksynowe unerwiaja liczne jego
struktury. W zwiazku z mnogoscig potaczen wnio-
skuje si¢ o réznorodnosci proceséw, na ktore wpty-
wa aktywno$¢ neurondow oreksynowych. Jednak ich
cecha wspolng jest przygotowanie zwierzecia do ak-
tywnosci eksploracyjnej i behawioralne wzbudzenie
(ang. arousal). Wsrod nich wymieni¢ mozna funkcje
takie jak:

1. regulacja pobierania pokarmu; az polowa po-
pulacji neuronéw oreksynowych znajduje si¢
w jadrze okotosklepieniowym (ang. periforni-
cal nucleus) podwzgorza, ktore ma udokumen-

towang rol¢ w kontroli przyjmowania pokarmu.
Dodatkowo neurony oreksynowe unerwiajg inne
jadra kontrolujace odzywianie, jak jadro tuko-
wate podwzgodrza (ang. arcuate nucleus), czy
kompleks nerwu btednego (ang. dorsal vagal
complex) w pniu mozgu [26], gdzie modulujg
aktywno$¢ neuronow wrazliwych na warunki
zywieniowe. Wraz z proponowang rola w regu-
lowaniu rytmow okotodobowych, wptyw orek-
syn na kompleks nerwu blednego jest tematem
ostatnich lat badan naszego zespotu [7, 8, 9].
zachowanie wzbudzenia (ang. arousal) oraz re-
gulacja rytmu sen — czuwanie; silne projekcje
neuronow oreksynowych oraz wyjatkowo wysoka
ekspresja receptorow dla oreksyn zostaty zaobser-
wowane w miejscu sinawym (ang. locus coeru-
leus), bedacym gltéwnym zrédlem noradrenaliny
w osrodkowym ukladzie nerwowym [31],
kluczowego neuroprzekaznika w utrzymywaniu
stanu czuwania organizmu. Inng strukturg
neuronalng otrzymujaca bogate unerwienie orek-
synowe, rowniez uczestniczacag w regulowaniu
rytmu sen — czuwanie, jest jadro guzowo-sutecz-
kowe (ang. tuberomammillary nucleus), mozgo-
we zrodto wzbudzajacej histaminy [26].
regulacja rytmiki okolodobowej; uktad orek-
synowy ma silne anatomiczne i funkcjonalne
potaczenie z gléwnym zegarem biologicznym
mozgowia ssakow zlokalizowanym w jadrach
nadskrzyzowaniowych podwzgoérza (ang. su-
prachiasmatic nuclei, SCN). Dzigki temu ko-
morki oreksynowe gryzoni wykazujg rytm ak-
tywnos$ci okolodobowej, z maksimum w czasie
ich behawioralnie aktywnej nocy. Uktad orek-
synowy i SCN wzajemnie na siebie wptywaja
poprzez zwrotne unerwienie [23]. Dodatkowo
uktad oreksynowy moduluje aktywno$¢ struktur
mozgowia zaangazowanych w regulacje pracy
glownego zegara oraz tych odbierajacych in-
formacje o oswietleniu $rodowiska (dzien/noc).
Wyniki naszych badan pokazuja wptyw ukladu
oreksynowego na aktywno$¢ ciala kolankowa-
tego bocznego (ang. lateral geniculate nucleus)
razem z listkiem ciata kolankowatego boczne-
go (ang. intergeniculate leaflet), struktury bez-
posrednio zaangazowanej w przesunig¢cie fazy
zegara biologicznego [12]. ZaobserwowaliSmy
réwniez modulujacy wplyw oreksyny na aktyw-
no$¢ innych struktur zaangazowanych w regula-
cje rytmiki okotodobowej, takich jak: wzgorki
gorne $rodmozgowia (ang. superior colliculus)
[11] i jadra przedpokrywowe oliwki (ang. oliva-
ry pretectal nucleus) [10].
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4. modulacja pamie¢ci emocjonalnej; z tym typem
pamigci powigzane sg struktury uktadu limbicz-
nego, w ktérym silne unerwienie oreksynowe
obserwowane jest w jadrach przegrody (ang.
septal nuclei) 1 jadrach tozyskowych prazka
krancowego (ang. bed nuclei of stria terminalis)
[26]. Mniej bogate unerwienie, ale wysoka eks-
presje receptorow oreksynowych zawiera hipo-
kamp (ang. hippocampus) oraz ciato migdatowa-
te (ang. amygdala) [34].

Najbardziej charakterystycznym skutkiem deficy-
tu neurondéw oreksynowych lub zaburzen zwigzanych
z nieprawidtlowym funkcjonowaniem receptorow dla
oreksyn jest narkolepsja. Jest to zespot chorobowy
charakteryzujacy si¢ u ludzi nadmierng sennoscia
podczas dnia, bezposrednim przejsciem ze stanu czu-
wania w faze¢ snu REM (ang. rapid eye movement),
ale tez brakiem skonsolidowanego snu podczas fazy
nieaktywnej. Czgstym, skrajnym objawem narkolep-
sji sg ataki katapleksji, czyli nagtej, chwilowej utraty
napigcia migsni szkieletowych. Pacjenci z narkolep-
sja charakteryzuja si¢ zmniejszong liczbg neuronow
oreksynowych [32]. Rowniez badania na zwierzgtach
potwierdzaja dysfunkcje w przekaznictwie oreksy-
nowym jako gtéwny czynnik narkolepsji [6, 18, 22].
Ze wzgledu na rozlegla, nadrzgdna, dyfuzyjng pro-
jekcje uktadu oreksynowego do rdéznych struktur
mozgowia, jej zaburzenie jest rOwniez rozpatrywane
jako mozliwe podloze innych schorzen osrodkowego
uktadu nerwowego. W ostatnich latach kolejne sub-
stancje modyfikujace prace tego uktadu sg dopusz-
czane jako $rodki terapeutyczne [16, 38].

Epizody katapleksji zwykle nastepuja na skutek sil-
nych doznan emocjonalnych, a osoby cierpigce na nar-
kolepsje czgsto maja problemy w Zyciu towarzyskim.
Spowodowane sa one prawdopodobnie samymi obja-
wami choroby, ktore moga negatywnie wptywacé na
codzienne funkcjonowanie w spofeczenstwie. Moze
to by¢ takze wynik réznic w anatomii i/lub funkcjo-
nowaniu réznych obwodow neuronalnych mézgowia
zwigzanych z przetwarzaniem emocji [30].

Uklad limbiczny

Anatomicznie uktad limbiczny zlokalizowany jest
pomigdzy podwzgoérzem a korg nowa. Jego potozenie
i rozlegla sie¢ potaczen zapewniajg idealne warunki
do pelnionych przez niego funkcji. Postgpujacy roz-
woj nowych technik obrazowania, pozwalajacych na
klasyfikacje¢ struktur mozgowia w oparciu o cechy
wczesniej niemozliwe do zbadania, jest powodem
istnienia swego rodzaju sporu i wielokrotnej rekla-
syfikacji budowy anatomicznej uktadu limbicznego.

Przyktadowo, obszary wymieniane jako elementy LS
pochodza z odrebnych filogenetycznie czgsci mozgo-
wia, a wigc nie tworzg jednej spdjnej grupy z punk-
tu widzenia kryterium rozwojowego. Ze wzgledu na
silng heterogennos¢ uktadu limbicznego, niektorzy
badacze sugeruja nawet zaprzestania uzywania tej
nazwy, ktora miataby jedynie warto$¢ historyczng
[33]. W praktyce badan neurobiologicznych bardziej
przydatna okazuje si¢ klasyfikacja na podstawie pet-
nionej funkcji. W takim podejsciu za uktad limbiczny
uznajemy struktury stanowigce anatomiczny substrat
emocji. W ich sktad wchodzi migdzy innymi opisany
w 1937 roku przez Jamesa Papeza system polaczo-
nych funkcjonalnie obszarow mozgowia (hipokamp,
zakrety obreczy, wzgorze), nazywany kregiem Pa-
peza [3]. Pomimo tych rozbieznosci, niekwestiono-
wanymi elementami uktadu limbicznego sa: ciato
migdalowate, jadra przegrody oraz ptat limbiczny,
w ktorego sktad wchodzi zespot zakretow korowych,
a najwigksze to: zakret obreczy, zakret przyhipokam-
powy oraz hipokamp [4, 25]. LS tworzy liczne pota-
czenia z korg nowg i podwzgoérzem. Zalezno$¢ funk-
cjonalng doskonale opisuje zdanie: “Uktad limbiczny
stuzy jako most pomiedzy autonomiczng a zalezng od
woli odpowiedzig na zmiany Srodowiska” [25]. Jako
centrum przetwarzania emocjonalnego, niezwykle
uzytecznego w zachowaniach zwigzanych z odpo-
wiedzig na bodZce plynace z wcigz zmieniajacego si¢
srodowiska zewngtrznego, uktad limbiczny pojawia
si¢ wczesnie w filogenezie kregowcow [5].

Organizm, aby przetrwa¢ we wcigz zmieniajagcym
si¢ srodowisku, musi w odpowiedni sposob “‘selek-
cjonowac” zachowania w odpowiedzi na bodzce z ze-
wnatrz. Jest to szczegdlnie istotne w odniesieniu do
sygnatow negatywnych, mogacych $wiadczy¢ o gro-
zacym niebezpieczenstwie. Reakcja musi by¢ szyb-
ka i adekwatna do sytuacji, aby unikna¢ przykrych
skutkow. Nie dziwi wigc fakt, ze nauka skojarzenia
z bodZzcami awersyjnymi przebiega nad wyraz szybko
1 sprawnie, a powstale jej efekty utrzymujg si¢ przez
dlugi czas. Modelem pamigci emocjonalnej umozli-
wiajacym badania w warunkach laboratoryjnych jest
warunkowanie Igkowe.

Warunkowanie lgkowe ma na celu skojarzenie
bodzca warunkowego (ang. conditioned stimulus,
CS), ktory sam w sobie nie jest negatywny dla zwie-
rzgcia, z bodzcem awersyjnym — bezwarunkowym
(ang. unconditioned stimulus, US). Oba bodzce mu-
sza wystagpi¢ w odpowiedniej zalezno$ci czasowej
w stosunku do siebie. CS poprzedzajacy w czasie US
pozwala przewidywa¢ nadchodzacy bodziec nega-
tywny, a w konsekwencji umozliwia reakcj¢ obronng
zanim bodziec si¢ pojawi. Taki typ uczenia nazywamy




Wszechswiat, t. 122, nr 7-9/2021

ARTYKULY

uczeniem skojarzeniowym (asocjacyjnym) [21], kto-
ry mozemy zaobserwowac juz u bardzo prostych
zwierzat, takich jak slimak morski Aplysia califor-
nica [36]. Dzigki silnej emocjonalnej komponencie,
warunkowanie lgkowe moze by¢ osiagnigte w bardzo
krotkim czasie, czgsto juz po jednokrotnej ekspozycji
na sparowane ze sobg bodzce. U kreggowcow waznym
uktadem zaangazowanym w proces warunkowania
lekowego jest uktad limbiczny.

Nalezy jednak pamigtac o tym, ze sam bodziec wa-
runkowy nie ma cech negatywnych dla organizmu.
Jezeli zmiany w $rodowisku powoduja zanik jego
wspotwystepowania z bodzcem szkodliwym, zwierze
powinno oduczy¢ si¢ wczesniej wyuczonej asocjacji.
W nowych warunkach nie ma ona bowiem wartosci
adaptacyjnej, a nawet sama w sobie moze by¢ szkodli-
wa. Jezeli zanikanie emocjonalnego $ladu pamigcio-
wego jest zaburzone, obserwujemy patologie o pod-
fozu lgkowym, takie jak zespot stresu pourazowego
(ang. posttraumatic stress disorder, PTSD) [35].

podstawa tej interakcji moze by¢ silne unerwienie
oreksynowe struktur uktadu limbicznego, takich jak:
hipokamp, jadra przegrody, jadra ciata migdalowate-
go czy zakretu obreczy [19] (Ryc. 1).

Badania z wykorzystaniem metod neuroobrazo-
wania sugerujg, ze pacjenci narkoleptyczni majg
zaburzong aktywno$¢ struktur uktadu limbicznego,
kluczowych w warunkowaniu Igkowym [27]. Wy-
niki badan oceniajace odbior bodzcow emocjonal-
nych przez pacjentow narkoleptycznych pokazaty
splycenie ich reakcji emocjonalnej w porownaniu do
ludzi zdrowych [15]. Autorzy pracy wysungli hipote-
z¢, jakoby zmniejszenie emocjonalnego reagowania
na bodzce miato by¢ adaptacja powstajaca w czasie
przebiegu choroby. Ich zdaniem pozwolitoby to ha-
mowac¢ epizody katapleksji wywolywane silnymi,
czesto pozytywnymi emocjami.

Zaburzenia warunkowania lekowego zaobserwo-
wano rowniez na modelach zwierzgcych. Pierwszym
badanym modelem byly myszy, u ktorych mutacja
w komorkach oreksynowych powodowata ich apop-

N\

Ryc. 1. Unerwienie oreksynowe uktadu limbicznego szczura. Schemat przedstawia przekroj strzatkowy moézgu szczura z przy-
blizong lokalizacja jader wchodzgcych w sktad uktadu limbicznego (na niebiesko): ciato migdatowate (ang. amygdala, Amy), zakret
obreczy (ang. cingulate gyrus, CG), hipokamp (ang. hippocampus, Hipp), przegroda (ang. septum, Sep) oraz boczne podwzgorze
(ang. lateral hypothalamus, LH; na zielono) — gtdwne zrddto komarek oreksynowych.

Zaburzenia pamieci emocjonalnej w stanach dys-
funkcji ukladu oreksynowego

Stany patologiczne uktadu oreksynowego moga
stanowi¢ podtoze zaburzen pamigci. Najbardziej cha-
rakterystycznym schorzeniem wynikajacym z niedo-
boru oreksyn jest narkolepsja, w ktorej poza typo-
wymi objawami obserwuje si¢ nieprawidtowos$ci
dotyczace warunkowania lekowego. Anatomiczng

toz¢ i powolne obumieranie w czasie rozwoju. My-
szy te stracily okoto 50% komorek oreksynowych
w drugim, a 99% w dwunastym tygodniu Zycia
(pelna dorostos¢). Wykazano, ze myszy takie szyb-
ciej zapominaly skojarzenie bodzca warunkowego
z awersyjnym, w poréwnaniu do grupy kontrolnej,
a egzogenne podanie oresyny znosito te réznice [24].
Wynikite sag bezposrednim dowodemnaudziatoreksyn
w procesie warunkowania lgkowego.
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Innym modelem zwierzecym uzytym w badaniu
udziatu uktadu oreksynowego w fizjologii i pato-
fizjologii chorob byty myszy, u ktéorych wykonano
nokaut genu prekursora oreksyny juz na wczesnym
etapie rozwoju zarodkowego — blastocysty. W grupie
tej nie wykazano jednak statystycznie istotnych zabu-
rzen warunkowania Igkowego [20]. Prawdopodobnie
rozbieznosci otrzymanych wynikow w tych dwoch
wyzej opisanych modelach sa efektem wyksztalce-
nia si¢ mechanizméw kompensacyjnych u zwierzat,
u ktorych uktad oreksynowy nie funkcjonowat przez
caly czas rozwoju. Powodem rozbieznosci mogg by¢
tez roznice w stosowanych procedurach eksperymen-
talnych badajacych warunkowanie awersyjne. Dla-
tego tez potrzebne sg kolejne badania, wyjasniajace
doktadny neuronalny mechanizm udzialu oreksyn
w procesach pamieci emocjonalne;.

ROZPOZMNAWANIE

PRZEDMIOTU PRZESTRZEMNNA

ronalnych projekcji i struktur, na aktywno$¢ ktorych
wplywaja oreksyny. Miejsce sinawe jest jedng z takich
struktur mozgowia, ktora, poza uktadem limbicznym,
czesto wymieniana jest w konteks$cie udzialu w two-
rzeniu pamigci emocjonalnej. Otrzymuje ono bogate
unerwienie oreksynowe i posiada silng ekspresje re-
ceptorow. Noradrenalina, ktorej zrédlem syntezy jest
miejsce sinawe, moze z kolei oddziatywac na struktu-
ry uktadu limbicznego. Kolejnym miejscem bogatym
w oba typy receptorow oreksynowych jest brzuszne
pole nakrywki (ang. ventral tegmental area). Bierze
ono udziat w neuronalnym mechanizmie nagrody, sil-
nie powigzanym z motywacjg. Nie dziwi zatem fakt
intensywnych badan wplywu oreksyn na fizjologig tej
struktury oraz patologie zwigzang z powstawaniem
uzaleznien.

PAMIEE SOCIALNA
{ROZPOINAWANIE INNEGD
OSOBNIKA)

WARUNKOWANIE
LEKOWE

Ryc. 2. Wptyw uktadu oreksynowego na niektdre typy pamieci. Powyzszy schemat podsumowuje typy pamieci, na ktore ekspe-
rymentalna manipulacja dziataniem systemu oreksynowego wywierata istotny wptyw. Mozemy zauwazy¢ udziat w zapamietywaniu
bodzcow majacych cechy emocjonalne (pamiec socjalna, warunkowanie lekowe), a brak w rozpoznawaniu neutralnego przedmiotu.
Jednak, jako ze opisano role oreksyn w pamieci przestrzennej, sktadowa emocjonalna wydaje sie nie by¢ niezbednym czynnikiem.

Podane przyktady stanowig tylko niewielki wy-
cinek wynikow badan dotyczacych zwigzku uktadu
oreksynowego z pamigcig emocjonalng. Liczne do-
wody takich zaleznosci sg przedstawione w pracy
przegladowej jednego z odkrywcow oreksyn [29].
Co cickawe, udzial unerwienia ukladu limbiczne-
go przez uklad oreksynowy widoczny jest nie tylko
na poziomie zachowania (behawioru), ale rowniez
w roznej odpowiedzi autonomicznej (np. zmianach
w krazeniu i oddychaniu). Podlozem tej zalezno$ci
jest modulacja uktadu wspotczulnego przez oreksyny
w odpowiedzi na bodziec stresowy.

Uktady niespecyficzne, do ktérych zaliczany jest
uktad oreksynowy, charakteryzuje anatomiczna dy-
fuzyjnos¢ i rozlegly modulujacy wplyw na aktyw-
no$¢ bardzo wielu struktur mozgowia. Dlatego tez
w dostepnej literaturze czgsto mozemy spotkaé pew-
ne rozbieznos$ci i1 niescisto$ci w odniesieniu do neu-

Typy pamieci bedace pod wplywem ukladu orek-
synowego

Innym waznym zagadnieniem w kontekscie pro-
cesOw zapamigtywania 1 pamieci jest udziat oreksyn
w torowaniu tych waznych procesow. Podstawowe
pytanie brzmi, czy oreksyny biorg udziat we wszyst-
kich rodzajach pamigci, czy ich wpltyw ogranicza
si¢ tylko do pamigci zawierajacej silng komponente
emocjonalng? Wyniki badan pokazuja, iz zablokowa-
nie dziatania oreksyn poprzez inaktywacj¢ recepto-
ra OX R powoduje pogorszenie konsolidacji sladow
pamigciowych u myszy, ale tylko w konteks$cie wa-
runkowania lgkowego. Zablokowanie przekaznictwa
oreksynowego nie miato wptywu na zapamigtywanie
neutralnego emocjonalnie przedmiotu [1, 17]. Ekspe-
rymenty pokazujarowniez, ze uktad oreksynowy moze
mie¢ wptyw na polepszenie pamigci przestrzennej
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— pobudzenie neurondéw oreksynowych skutkowato
lepszymi wynikami osigganymi przez myszy podczas
testow w klasycznym labiryncie [1] oraz labiryncie
wodnym [2]. Zaburzenia pamigci przestrzennej za-
obserwowano u myszy z nokautem prepro-oreksyny
[13]. Kolejng forma pamigci zaktocong w warunkach
deficytu oreksyn jest pamie¢ socjalna [37]. W po-
réwnaniu do kontroli, myszy, ktore utracity neurony
oreksynowe, przejawiaty ostabiong zdolno$¢ rozpo-
znawania myszy, z ktorymi miaty wczesniej kon-
takt (Ryc. 2).

Wyniki powyzszych eksperymentow potwierdzity
udziat uktadu oreksynowego w tworzeniu zaréwno
pamigci krotkotrwatej, jak 1 dlugotrwatej. Test wpty-
wu oreksyn na pamig¢¢ przestrzenna dotyczy pamigci
krotkotrwatej (lub pamigci roboczej), a deficyt pa-
migci socjalnej jest przyktadem zaburzenia pamigci
dlugotrwate;.

Podsumowanie

Uktad oreksynowy dziala modulujaco na aktyw-
no$¢ wielu bardzo roéznych struktur mézgowia ssa-
kéw. Wplywa zatem na przebieg wielu procesow
fizjologicznych i zachowanie organizmu, a jego dys-
funkcja jest przyczyna licznych patologii. Pamig¢,
w tym warunkowanie legkowe, rowniez pozostaja pod
wplywem oreksyn. Wskazujg na to wyniki badan, za-
réwno obserwacje pacjentow narkoleptycznych, jak
i modele zwierzece z utrata funkcji czy zablokowa-
niem uktadu oreksynowego.

Uktad oreksynowy, jako nadrz¢dny uktad niespecy-
ficzny, bierze przede wszystkim udzial we wzbudzeniu
mozgowia, a przez to i calego organizmu. Nasuwa si¢
wigc pytanie, czy jego wptyw na poszczegolne procesy
jest specyficzny, czy tez wynika tylko z modulowania
ogblnego poziomu aktywnosci behawioralnej. Dodat-
kowo srodowisko zewnetrzne oddziatujagce na orga-
nizm poprzez zmysly wywoltuje emocje, ktore z kolei
wyzwalaja zachowania motywacyjne. Czesto oddzie-
lenie pobudzenia od motywacji, a takze znalezienie
zrodta danego zachowania jest trudne i lezy w obszarze
interpretacji. Dopiero przeprowadzenie wigkszej liczby
roéznych eksperymentow pozwala wyciagna¢ wspolne
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