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Struktura zawiadujacq

uczeniem sig i ekspresjq

reakcji strachu jest ciato
migdatowate.

W warunkowaniu

i ekspresji strachu
znaczacy udziat majq jadra
boczne, podstawnoboczne,
srodkowe oraz grupy jader
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Zajmuje si¢ m.in. mechanizmami reakcji strachu

Istotqg pamieci strachu jest zapis zwigzku
przyczynowego pomiedzy bodzcami
wywotujacymi emocje. Czy zlikwidowanie
sladow pamieciowych sytuacji zagrozenia
zwigzanych z uczeniem si¢ strachu moze
by¢ jedynym skutecznym sposobem

na leczenie leku?

Wiedza o zagrozeniach czyhajacych w oto-
czeniu danego osobnika jest niezbedna dla
przetrwania. Niebezpieczenstwo jest zwykle
sygnalizowane wczesniej przez pewne infor-
macje. Osobnik moze wiec przygotowac si¢ na
nie, wybierajac odpowiednie reakcje obronne:
unikniecie niebezpieczenstwa lub ucieczke
od niego, wzglednie walke z przeciwnikiem,
jesli na ucieczke jest juz za pdéZno. Stan
fizjologiczny prowadzacy do wyboru jednej
z tych reakgji, czyli wyuczony strach, niekiedy
przybiera jednak formy patologiczne, co pro-
wadzi do zaburzen lekowych, takich jak fobie,
napady paniki i zespét stresu pourazowego.
Zaburzenia lekowe dotykaja ok. 10% ludzi na
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roznych etapach zycia i stanowig powazny
problem Kkliniczny. Nie jest jasne, co okresla
indywidualne sklonnosci do wytwarzania pa-
tologicznego strachu. W populacji ludzkiej ist-
nieje wszakze duza zmienno$¢ pod wzgledem
sktonnosci do rozwijania zaburzen lekowych.
Na przyktad bycie ofiarg traumatycznych
zdarzen (kleski zywiotowej, wojny, gwattu)
stwarza ryzyko rozwoju zespotu stresu po-
urazowego u ok. 15% osdb. Dostepne obecnie
terapie zaburzen lekowych, cho¢ pomagaja
wielu pacjentom, czesto obarczone sg duzym
ryzykiem nawrotéw choroby. Do stworzenia
skutecznych, zindywidualizowanych terapii
leku konieczne jest poznanie mechanizmow
moézgowych lezacych u podioza zaréwno ucze-
nia sie (nabywania), jak i oduczania si¢ (wyga-
szania) reakcji strachu.

Jak uczymy sig strachu

Istota pamieci strachu jest mozliwie doktad-
ny zapis zwigzku przyczynowego (asocjacji)
zachodzacego pomiedzy okreslonymi bodZca-
mi wywotujacymi emocje. Czesto do wywota-
nia reakcji strachu wystarczy podobienstwo
pomiedzy niektérymi tylko elementami groz-
nej sytuacji w przesziosci oraz tej aktualnej
- moze ono spowodowac reakcje strachu,
nawet jesli kontekst (otoczenie) znacznie rézni
sie od sytuacji, w ktérej wystapito pierwotne
zagrozenie. Strach moze zosta¢ wywolany nie
tylko przez konkretne bodzce, lecz takze ich
wyobrazenie. Pamiec strachu jest trwata, tatwo
przywotywana i trudno ja wyeliminowac.

Badania nad mézgowym podtozem reakcji
strachu prowadzi sie gléwnie u szczuréow
i myszy. W laboratorium uczenie si¢ (wa-
runkowanie) strachu polega na wytworzeniu
asocjacji pomiedzy bodZcem poczatkowo obo-
jetnym, np. dZwiekiem (bodziec warunkowy),
a awersyjnym bodZcem o istotnym znaczeniu
biologicznym, na ktéry zwierze w sposéb
naturalny reaguje strachem, takim jak draz-
nienie lap pradem elektrycznym (bodziec
bezwarunkowy). W wyniku wytworzenia aso-
cjacji zwierze zaczyna reagowac strachem
w odpowiedzi na bodziec warunkowy, ktére-
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Pamigé strachu

jest trwata i trudno
ja wyeliminowac.

Do wywotania reakcji
strachu wystarczy
podobienstwo miedzy
tylko niektorymi
elementami groznej

mu nie towarzyszy bodziec bezwarunkowy.
Reakcja strachu powoduje wystapienie sze-
regu objawéw wegetatywnych, w praktyce
najczesciej mierzy sie jednak reakcje zamie-
rania (widoczna jako catkowity bezruch zwie-
rzecia), ktora jest charakterystyczng reakcja
obronng gryzoni (umozliwiajaca im ukrycie
sie przed drapieznikiem).

Strach pod kontrolg

W ciagu ostatnich 20 lat mézgowe mecha-
nizmy nabywania, konsolidacji i ekspresji
reakcji strachu zostaly stosunkowo dobrze
zbadane. Zasadniczym elementem obwodu
neuronalnego zawiadujacego uczeniem sie
i ekspresjq reakcji strachu jest ciato mig-
datowate. Jest ono niewielka struktura po-
tozong w glebi ptatéw skroniowych mdzgu,
sktadajaca sie z kilkunastu zréznicowanych
morfologicznie i funkcjonalnie jader, czyli
grup neuronéw o zblizonym wygladzie
i podobnych funkcjach. Wiadomo, ze w wa-
runkowaniu i ekspresji reakcji strachu zna-
czacy udzial maja jadra: boczne (ang. lateral,
LA), podstawnoboczne (ang. basolateral, BL),
Srodkowe (ang. central, CE, w ktérym wyrdz-
nia sie cze$¢ boczng - ang. lateral part, CEl
i przySrodkowa - ang. medial part, CEm)
oraz grupy tzw. jader wtragconych (ang. inter-
calated nuclei, ITC). Informacja trafia do ciata
migdatowatego poprzez LA, ktére przesyta ja
dalej: albo bezposrednio do CEl, a nastepnie

do CEm, albo posrednio poprzez BL i ITC do
CEm. CEm wysyta z kolei informacje poprzez
projekcje do réznych struktur w pniu mézgu
kontrolujacych wegetatywne, wydzielnicze
i behawioralne sktadowe reakcji strachu,
takie jak wzrost akcji serca i ciSnienia krwi,
wydzielanie hormondéw stresowych oraz re-
akcje zamierania. Wiele danych wskazuje na
to, ze jadro boczne jest miejscem tworzenia
asocjacji pomiedzy bodZcem warunkowym
a bodZcem bezwarunkowym. W ekspresji
pamieci strachu istotny udzial ma réwniez
jadro $rodkowe. Najnowsze badania poka-
zuja, ze bodziec awersyjny znosi hamujacy
wplyw CEl na CEm, a aktywacja CEm powo-
duje ekspresje reakcji strachu. Wiadomo tez,
ze dla ekspresji reakcji strachu niezbedne
sq projekcje z BL do CE. Istotne wydaja
sie réwniez trwate zmiany w sile polaczen
neuronéw hamujacych zwigzane z uczeniem
sie (zmiany plastyczne), m.in. w obrebie
ITC. Cialo migdalowate jest tez miejscem
przechowywania pamieci strachu: usuniecie
czesci podstawnobocznej (jader LA i BL) rok
po warunkowaniu reakcji strachu u szczura
powoduje catkowite zniesienie ekspresji re-
akcji strachu w odpowiedzi na specyficzny
bodziec, ktory uprzednio strach wywotywat.
Na dziatanie ciata migdatowatego wptywaja
informacje ptynace z wielu innych struktur
moézgowych - hipokampa, réznych czesci
kory mdzgowej (m.in. Kory przedczotowej
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W leczeniu zaburzen
Igkowych stosuje sig
przede wszystkim terapig
behawioralno-
-poznawcza, polegajaca
na przediuzonym,
kontrolowanym kontakcie
z czynnikiem
wywotujacym lek
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i kory zakretu obreczy), wzgorza, a takze
pnia moézgu. Cho¢ nie wszystkie relacje
w tej ztozonej sieci neuronowej zostaty dotych-
czas poznane, to stosunkowo duzo wiadomo
o tym, jaka role w Kkontroli reakcji strachu
pelni najwazniejsza dla niej struktura, czyli
cialo migdatowate. Wiedza ta pozwala zywic
nadzieje na opracowanie specyficznych in-
terwencji terapeutycznych, majacych na celu
skuteczne wymazanie wspomnien wywotuja-
cych patologiczny strach.

Jak oduczamy si¢ strachu

W leczeniu zaburzen lekowych stosuje
sie przede wszystkim terapi¢ behawioralno-
-poznawcza, ktéra polega na przedtuzonym,
kontrolowanym kontakcie z czynnikiem wy-
wotujacym lek. To pozwala na oswojenie sig
z przedmiotem leku oraz ostabienie reakcji
na ten przedmiot. Obecnie w terapii czesto
wykorzystuje sie rzeczywisto$¢ wirtualna,
w ktorej pacjent zbliza sie coraz bardziej
i na coraz dhuzej do obiektéw lub sytua-
cji, ktére budza w nim lek. W ten sposdb
skutecznie mozna zmniejszy¢ strach przed
pajakami lub jezdzeniem winda. Strach, sku-
tecznie opanowany w jednym kontekscie (np.
w gabinecie psychoterapeuty), moze sie jednak
znienacka odnowi¢ w innym kontekscie (np.
na ulicy) albo spontanicznie powraca¢ wraz
z uptywem czasu. Zjawiska odnawiania reakcji
strachu (ang. fear renewal) i spontanicznego po-

— Uczenie sie, wygaszanie i odnawianie reakcji strachu

wracania reakcji strachu (ang. spontaneous re-
covery of fear) wskazuja na dwie istotne cechy
oduczania sie (wygaszania) reakcji strachu. Po
pierwsze, wygaszanie reakcji strachu jest ak-
tywnym procesem uczenia sie i polega raczej
na modyfikacji istniejacego $ladu pamigciowe-
20 niz na jego wymazywaniu. Po drugie, wyga-
szanie reakcji strachu, w przeciwienstwie do
uczenia sie strachu, jest silnie zalezne od kon-
tekstu, co 0znacza, ze strach jest skutecznie ttu-
miony tylko w warunkach podobnych do tych,
w ktérych miata miejsce terapia. Te wias-
ciwosci wygaszania reakcji strachu istotnie
utrudniajg opracowanie skutecznych terapii
zaburzen lekowych.

W laboratoryjnych badaniach podstawo-
wych modelem terapii behawioralnej stoso-
wanej w leczeniu zaburzeri lekowych jest
wygaszanie reakcji strachu. Procedura ta po-
lega na wielokrotnej prezentacji bodZca wa-
runkowego, ktéremu nie towarzyszy bodziec
bezwarunkowy. W ten sposéb uwarunkowa-
na reakcja strachu moze zosta¢ zmniejszona,
a nawet wyeliminowana. W modelu tym zmia-
na kontekstu do$wiadczalnego (czyli, w prak-
tyce, wygladu klatki doswiadczalnej) prowadzi
do odnowienia uprzednio wygaszonej reakcji
strachu. Zastosowanie odpowiedniego odrocze-
nia czasowego pomiedzy wygaszaniem reakcji
strachu a testowaniem odpowiedzi na bodziec,
ktory przed wygaszaniem powodowat strach,
pozwala rowniez modelowa¢ spontaniczne po-
wracanie reakgcji strachu.

Ttumienie strachu

Cho¢ mechanizmy nabywania i ekspresji
reakcji strachu zostaty stosunkowo dobrze
zbadane, to wiedza o mechanizmach wyga-
szania reakcji strachu oraz procesach po-
wodujacych, ze pomimo wygaszenia strach
powraca, jest znacznie ubozsza. Wiadomo, ze
do wygaszenia reakcji strachu konieczna jest
cze$¢ podstawnoboczna ciata migdatowatego
(jadra LA, BL). Fakt powracania uprzed-
nio wygaszonej reakcji strachu sugeruje, ze
oba $lady pamieciowe - dotyczace bodzZcow
wywotujacych strach i pamieci wygasze-
nia reakcji strachu wywotywanego przez
te bodZce - istnieja réwnolegle, a to, ktory
z nich zostanie przywotany, zalezy od kon-
tekstu. Informacje kontekstowe kontrolowane
sq przez kore przedczotowa i hipokamp. Kora
przedczotowa sktada sie z dwdch funkcjonal-
nie odmiennych czesci - wzrost aktywnosci



czesci brzusznej (ang. infralimbic, 1L) prowa-
dzi do przywotania $ladu pamieci zwiazanego
z wygaszeniem reakcji strachu, podczas gdy
wzrost aktywnoS$ci czesci grzbietowej (ang.
prelimbic, PRL) powoduje reaktywacje $ladu
pamigciowego zwigzanego ze strachem.

Najnowsze badania wskazuja, ze zmiany
w zachowaniu zwierzecia odpowiadajace
niskiemu i wysokiemu poziomowi strachu
w przypadku, odpowiednio, wygaszonej
i odnowionej reakcji sq zwigzane ze zmiang
pobudzenia w dwdch odrebnych populacjach
neuronéw w podstawnej czesci ciata mig-
datowatego. Populacje te charakteryzuja sie
ponadto odmiennymi polaczeniami z Korg
przedczotowa i hipokampem. Nasze badania,
wykorzystujace metode obrazowania aktyw-
nosci mézgu za pomoca ekspresji biatka c-Fos
(biatko to reguluje aktywno$¢ réznych genow,
odgrywajac role koordynatora ztozonych
funkcji komdérkowych w aktywowanych neu-
ronach), ktéra pozwala na jednoczesne obra-
zowanie aktywno$ci wielu struktur moézgu
z rozdzielczoScia pojedynczych komorek, wy-
kazaly, ze w reakcje wygaszania i odnawia-
nia reakcji strachu zaangazowane sa w duzej
czesci odmienne obwody neuronalne w obre-
bie kory przedczotowej, ciata migdatowatego
i hipokampa. Ostatnio zbadaliémy réwniez
wzgledny udziat projekcji z czesci grzbietowej
i brzusznej kory przedczotowej oraz hipokam-
pa na neuronach w obrebie ciata migdatowa-
tego aktywowanych w sytuacji wygaszania
i odnawiania reakcji strachu. Otrzymane wy-
niki wskazujga na istnienie w czesci bocz-
nej ciata migdatowatego dwéch odrebnych
subpopulacji neuronéw zaangazowanych w
wygaszanie i odnawianie reakcji strachu.
Subpopulacje te mozna rozrézni¢ dzieki od-
miennym potgczeniom z cze$ciami brzuszng
i grzbietowa kory przedczotowej oraz brzusz-
na czescig hipokampa.

Uleczyé lek

Zlikwidowanie Sladéw pamieciowych sy-
tuacji zagrozenia zwigzanych z uczeniem sig
reakcji strachu (np. jak w filmie ,Zakochany
bez pamieci”, gdzie do klienta, ktéry zamowit
ustuge usuwania wspomniern i uidcit stosowna
kwote, przyjezdza zespdt technikow i niepo-
zadane przez klienta wspomnienia po prostu
wymazuje) wydaje sie jedynym stuprocento-
wo skutecznym sposobem na wyeliminowanie
zaburzen lekowych. Pomyst to jednak obec-

nie nierealny - jego realizacja wymagataby
znajomosci funkcjonowania catego mézgu na
poziomie pojedynczych neurondw. Pozostajg
zatem proby ingerencji, np. farmakologicz-
nej, w procesy zawiadujagce wygaszaniem
i odnawianiem reakgcji strachu. Dotychczasowe
eksperymentalne préby terapeutyczne skupia-
ty sie na farmakologicznym nasileniu procesu
wygaszania reakcji strachu za pomocg zwiaz-
koéw takich jak D-cykloseryna, johimbina czy
prazosin. Skuteczno$¢ tego typu interwencji
byta jednak niewielka, dotyczyta tylko nie-
ktorych zaburzen, a w pewnych przypadkach
zaburzenia te wrecz poglebiata, co mozna wig-
zac z duza zmienno$cia miedzyosobniczg wy-
gaszania reakcji strachu. Z uwagi na szczupty
zasob wiedzy dotyczacej odnawiania reakcji
strachu potencjat terapeutyczny zwigzany
z ingerowaniem w przebieg tej reakcji pozosta-
je wcigz nieznany. Mozna ogdlnie spekulowac,
Ze pogorszenie pewnego aspektu dziatania
moézgu (odnawiania reakcji strachu) moze byc
latwiejsze technicznie niz poprawa wynikow
(przy wygaszaniu reakcji strachu). Tak czy
inaczej, ingerencja w odnawianie reakcji stra-
chu jako terapia zaburzen lekowych pozostaje
wciaz poboznym zyczeniem. Wobec umiar-
kowanego powodzenia innych form terapii
warto jednak doktadnie zbada¢ te mozliwos¢
- a pierwszym krokiem w te strone bedzie
doktadne poznanie podtoza mézgowego odna-
wiania reakcji strachu.

Chcesz wiedzie¢ wiecej?
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