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Streszczenie

Sktadowe znieczulenia ogdlnego: utrata §wiadomosci, amnezja, immobilizacja w odpowiedzi na bodziec bolowy,
osiggane sg poprzez odwracalne zaburzenie funkeji bialek w o§rodkowym ukladzie nerwowym. Specyficzne rejony
bialek, zwane kieszonkami hydrofobowymi, odgrywaja kluczowg role w tym procesie. Konformacja przestrzenna
czasteczki biatka, od ktorej zalezy funkcja biatka, determinowana jest przez zjawiska kwantowe zachodzgce w kie-
szonkach hydrofobowych. Jedng z wielu teorii ttumaczacych pochodzenie §wiadomosci i mechanizm jej utraty,
w przebiegu znieczulenia ogdlnego, jest teoria Orch OR Penrose’a i Hameroff’a. Zjawiska kwantowe zachodzace
w kieszonkach hydrofobowych mikrotubul komdrkowych, odpowiedzialne sg za $wiadomy odbidr otaczajacej nas
rzeczywisto$ci. Anestetyki poprzez wigzanie si¢ w kieszonkach hydrofobowych mikrotubul komérkowych, prze-
rywaja proces $wiadomego przetwarzania informacji, doprowadzajac w ten sposéb do stanu utraty $wiadomosci
- kluczowego skladnika znieczulenia ogélneg. Anestezjologia i Ratownictwo 2012; 6: 83-88.

Stowa kluczowe: swiadomosc, znieczulenie ogélne, kieszonki hydrofobowe, sity Van der Waalsa, konformacja biatka,
superpozycja kwantowa, teoria kwantowa, mikrotubule

Abstract

Components of general anesthesia: loss of consciousness, amnesia, immobility in response to a noxious stimu-
lus are achieved by reversible disorder of protein function in central nervous system. Special protein regions, called
hydrophobic pockets, plays essential role in this process. 3-dimensional protein conformation is determined by
quantum phenomena occurring in the hydrophobic pockets. Penrose and Hameroft, Orch OR theory of conscious-
ness, is one of many theories explaining the origin of consciousness and mechanisms of general anesthesia. Quantum
effects, occurring in microtubule hydrophobic pockets, are responsible for conscious reception of surrounding real-
ity. Anesthetics bind in hydrophobic pockets of microtubules, causing disruption of conscious processing leading to
essential component of anesthesia. Anestezjologia i Ratownictwo 2012; 6: 83-88.

Keywords: consciousness, general anesthesia, hydrophobic pockets, Van der Waals forces, protein conformation,
quantum superposition, quantum theory, microtubules

Czym jest anestezja? Czym jest stan, w ktéry wpro- w odpowiedzi na bodziec bélowy, amnezje i utrate $wia-
wadzanych jest codziennie tak duzo os6b, aby bezpiecznie domosci [1]. Jednak ze wzgledu na to, ze nie jesteSmy
znie$¢ operacje chirurgiczne? Tradycyjnie wyrdznia sie w stanie bezpoérednio zaobserwowa¢, zmierzy¢ czy

trzy skladowe znieczulenia ogélnego: immobilizacje zweryfikowaé poziomu $wiadomosci, niektérzy autorzy
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pomijajg sktadowa utraty swiadomosci i definiujg ane-
stezje jako zdolnoé¢ do wywotywania amnezji i immo-
bilizacji w odpowiedzi na bodziec bélowy [2]. Zadna
z tych trzech sktadowych nie do$¢ jednoznacznie defi-
niuje stan znieczulenia ogdlnego. Wydaje sie, ze utrata
$wiadomosci jest kluczcowym elementem anestezji.

Okreslone struktury o$rodkowego ukladu ner-
wowego odpowiadajg za poszczegdlne sktadowe znie-
czulenia ogélnego. Za immobilizacj¢ w odpowiedzina
bodziec bélowy odpowiedzialne sg struktury zlokali-
zowane w rdzeniu kregowym, za amnezje¢ odpowiadaja
elementy hipokampa [2]. Za utrate §wiadomosci nato-
miast odpowiadaja rozproszone miejsca, zlokalizowane
gltéwnie w projekcjach wzgdrzowo-korowych [2].

Najbardziej wrazliwe na dziatanie anestetykow
sg postsynaptyczne receptory dla kwasu gamma-ami-
nomastowego (GABAA), glicyny, serotoniny (5HT3),
nikotynowe dla acetylocholiny [3]. Istnieja takze inne
bialka, mniej wrazliwe na dziatanie anestetykow, ale
przez swoja obfita prezentacje w o$rodkowym ukta-
dzie nerwowym i/lub bezposrednie zaangazowanie
W procesy zwigzane ze $wiadomoscia, mogg réwniez
posredniczy¢ w mechanizmach dzialania anestetykéw,
sa to kanaly potencjalozalezne, aktyna cytoszkieletu
czy mikrotubule [3]. Wiadomo takze, ze prawidtowa
funkcja receptoréw glicynowych [4] i GABA [5] zalezy
od prawidlowej integralno$ci mikrotubul cytoszkieletu
komdrkowego. A zatem réznorodne receptory, kanaty
jonowe, wtorne przekazniki i biatka cytoszkieletu sg
dynamicznie zaangazowane w procesy zwigzane ze
$wiadomoscia i jej utratg — anestezjg. Natomiast miej-
scem w czasteczce bialka, do ktérego przylaczajg sie
anestetyki sg kieszonki hydrofobowe [6,7].

W procesie powstawania bialek ostateczny ksztalt
czasteczki biatkowej poprzedzony jest wieloma struk-
turami posrednimi. Wyrdznia si¢ strukture pierw-
szorzedows, czyli kolejnos¢ i ilo§¢ aminokwasow
w tanicuchu polipeptydowym, kodowang przez triplety
nukleotydowe kwaséw nukleinowych. Przestrzenne
usytuowanie fancucha pojedynczych aminokwasow
w trzech wymiarach tworzy strukture drugorzedowa,
w ktérej wyroznia sie postaé alfa-helisy i beta-pofatdo-
wanej kartki. Poszczegolne podjednostki alfa-helisy
ibeta-harmonijki z kolei tworzg przestrzennie uformo-
wane struktury trzeciorzedowe. Ostatecznie, struktura
czwartorzedowa, ktdra opisuje polozenie poszczegdl-
nych podjednostek biatek i ostateczng konformacje
przestrzenng calej czasteczki bialka, od ktorej zalezy
funkcja biologiczna biatka [8]. Bialka stanowig uniwer-
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salne makromolekuly, ktére wykonuja rézne funkcje
poprzez dynamiczne zmiany ich konformacji prze-
strzennej. Od konformaciji biatek zalezg takie funkcje
organizméw zywych jak np. skurcz mieénia, potencjat
czynnosciowy blon komoérek nerwowych zalezny od
otwierania i zamykania bialkowych kanatéw jonowych,
kataliza biochemicznych reakcji enzymatycznych,
metabolizm, ruch komérkowy czy stan czynno$ciowy
cytoplazmy komérkowej [8]. Zycie organizowane jest
poprzez zmiany w ksztalcie czasteczki biatka. Proces fal-
dowania bialek zalezny jest od przyciagajacych i odpy-
chajacych oddziatywan pomiedzy grupami bocznymi
aminokwasow. Sity odpowiedzialne za utrzymanie
przestrzennej konformacji biatka oddziatujace pomie-
dzy grupami bocznymi aminokwaséw to: wiazania
jonowe, wigzania wodorowe i sity Van der Waalsa [8].
Wigzania jonowe to sity wystepujace pomiedzy natado-
wanymi czasteczkami, takimi jak kationy i aniony. Sg
to wigzania o bardzo duzej wytrzymalosci. Wigzania
wodorowe natomiast cechujg sie znacznie mniejszg
wytrzymaloécia. Sity Van der Waalsa s3 silami naj-
stabszymi, lecz najbardziej niepolarnymi oraz bardzo
licznie wystepujacymi w czasteczce biatka, decydujac
o ostatecznym ksztalcie czasteczki. Sg to oddziatywania
wystepujace pomiedzy dipolami elektrycznymi. Moga
one wystepowa¢ pomiedzy trwatymi dipolami, miedzy
trwatym dipolem i indukowanym dipolem oraz miedzy
indukowanymi dipolami. Atomy i czasteczki, cho¢ sg
elektrycznie obojetne i przestrzennie symetryczne, jed-
nak ze wzgledu na asymetrie rozmieszczenia elektronéw
w chmurach elektronowych atomoéw, zachowuja si¢ one
jak dipole elektryczne mogace wyindukowa¢ moment
dipolowy w sasiednim atomie. Tak indukowane dipole
oddziatuja miedzy sobg za pomoca sit Van der Waalsa
[9-11]. Grupy boczne aminokwasdéw niepolarnych
takich jak leucyna, izoleucyna, fenyloalanina, tryptofan,
tyrozyna, walina odpychane sg przez czasteczki wolnej
wodyi,,grzebig” sie w czasteczce biatka tworzac hydro-
fobowe zaglebienia nazywane kieszonkami hydrofobo-
wymi. Stanowig one okolo 1:30 do 1:250 objetosci calej
czasteczkiiw obrebie jednego bialka moze wystepowaé
wiele kieszonek hydrofobowych [7]. Sity Van der Waalsa
oddzialujace w kieszonkach hydrofobowych ustalajg
ksztalt przestrzenny bialka, ale - co najwazniejsze -
reguluja dynamiczne zmiany konformacji, od ktérych
zalezy funkcja bialka.

Czym jest zatem $wiadomo$¢? Jedng z wielu teorii
probujacych wytlumaczy¢ nature i pochodzenie §wia-
domosci jest kwantowa teoria $wiadomosci Orch OR



Anestezjologia i Ratownictwo 2012; 6: 83-88

Anestezjologia * Ratownictwo * Nauka ¢ Praktyka / Anaesthesiology * Rescue Medicine ¢ Science * Practice

Penrose’a i Hameroft’a. Lokuje ona $wiadomo$¢ w zja-
wiskach kwantowych zachodzgcych w mikrotubulach
komdrkowych [12].

Otaczajgca nas rzeczywisto$¢ wydaje sie by¢ opisana
przez dwa zbiory praw. W naszym codziennym $wiecie,
fizyka Newtona i Maxwella dokladnie i logicznie prze-
widuje zachowanie obiektow i energii. Jednak w bardzo
malej skali (np. atomoéw i czasteczek subatomowych),
dzialajg z pozoru dziwne i paradoksalne prawa mecha-
niki kwantowej. Na przyktad w swiecie kwantowym,
czasteczki moga znajdowac sie w wielu miejscach w tym
samym czasie — zjawisko superpozycji kwantowe;j [13,14].
Takze czasteczki, ktore dzieli pewna odlegtos¢ moga by¢
ze sobg $cisle powigzane - zjawisko splatania nielokal-
nego - i potaczone wspdlnymi jednostkami - splatanie
Bosego-Einsteina [13,14]. Mimo stabego zrozumienia
zjawisk fizyki kwantowej wykorzystuje si¢ je w oblicze-
niach kwantowych. Klasyczne komputery reprezentuja
informacje pod postacig binarnych bitéw 01 1. Natomiast
w komputerach kwantowych informacje moga by¢
reprezentowane jednocze$nie przez superpozycje kwan-
towa, zaréwno 0 jaki 1 (tzw. bity kwantowe lub qubity).
W superpozycji, interakcje/obliczenia qubitéw z innymi
qubitami odbywaja si¢ za sprawa splatania nielokalnego.
Mozliwosci obliczen takich komputeréw sg w zasadzie
nieskonczone dajac im ogromng przewage nad klasycz-
nymi komputerami [13-16].

Granica miedzy $wiatem kwantowym i kla-
sycznym jest niejasna, a przejscie miedzy nimi jest
nazywane zjawiskiem zatamania funkcji falowej lub
dekoherencji. Niekt6érzy naukowcy na poczatku XX w.
np. Niels Bohr uwazali, ze cho¢ efekty kwantowe wyste-
puja w obiektach malej skali, nie ma widocznej granicy
pomiedzy $wiatem klasycznym a kwantowym i nie ma
tez jednoznacznych powodéw, dla ktérych duze obiekty
nie mogltyby by¢ w superpozycji, dopdki nie dojdzie do
$wiadomej obserwacji makro obiektu (subiektywne
zjawisko dekoherencji - interpretacja Kopenhaska) [17].
Aby zilustrowa¢ niedorzeczno$¢ tego stwierdzenia,
w 1935 r. Erwin Schroedinger przeprowadzil dowod
myslowy obecnie znany jako , Kot Schroedingera”.
Kot znajduje si¢ w zamknietym pudetku, w ktérym
znajduja sie takze czasteczka atomu oraz trucizna
w naczyniu. Trucizna uwolni sie z naczynia w momen-
cie, kiedy dojdzie do emisji fotonu z czasteczki atomu.
Poniewaz emisja fotonu jest zjawiskiem kwantowym,
dlatego mozliwe jest okreélenie jedynie prawdopodo-
bienstwa zajscia takiego zjawiska. Wedlug interpretacji
Kopenhaskiej trucizna bedzie zar6wno uwolniona, jak
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inieuwolniona. A zatem kot bedzie zaréwno zywy jak
i martwy, dopdki nie znajdzie si¢ $wiadomy obserwa-
tor, ktory otworzy pudetko i spowoduje subiektywne
zjawisko zatamania funkcji falowej. Eksperyment
myslowy Schroedingera pokazuje jak absurdalna byla
interpretacja kopenhaska, dlatego probuje sie znalez¢é
obiektywne zdarzenia, ktére doprowadzajg do zjawiska
zalamania funkcji falowej [17].

Wedlug kwantowej teorii $wiadomosci Orch OR,
zgodnie z teorig wzglednosci Einsteina, kazdej masie
towarzyszy zakrzywienie czasoprzestrzeni. Jezeli
wyobrazi¢ sobie czasoprzestrzen jako plaszczyzne dwu-
wymiarowa podobng do kartki papieru, ktorej jeden
bok przedstawia przestrzen tréjwymiarowg a drugi bok
czas, wowczas czasteczka posiadajaca mase powoduje
jej uwypuklenie. Kazda z superpozycji kwantowych
powoduje zakrzywienie w przeciwnym kierunku two-
rzac jakby banke czasoprzestrzennag. W momencie,
kiedy osiagnieta zostanie krytyczna wartos¢, dochodzi
do destabilizacji ukladu. Wybrana musi zosta¢ jedna
badz druga zakrzywiona czasoprzestrzen, a zatem
jedna okre$lona masa i zdefiniowana konformacja prze-
strzenna czasteczki. Jest to obiektywny proces deko-
herencji, czyli zalamania funkcji falowej [12]. Czas, po
ktérym dojdzie do obiektywnej redukeji zalezy od masy
czasteczki wystepujacej w superpozycji. Duze obiekty
(jak na przyklad 1-kilogramowy kot Schroedingera)
redukowalby sie do okreslonej lokalizacji w 1077 s.
Natomiast izolowany atom potrzebowaltby 10° lat
[18,20]. Jezeli poréwnywac czas obiektywnej redukeji ze
znanymi zjawiskami elektrofizjologicznymi, zachodza-
cymi w mozgu, to miesci si¢ on w zakresie od 10 do 500
ms. Ten zakres czasowy pokrywa sie z neurofizjologia
zjawisk odpowiedzialnych za §wiadome odbieranie
rzeczywistoéci np. 25 ms dla stynnych 40 Hz drgan
gamma EEG. Strukturami biatkowymi, w ktérych moga
zachodzi¢ obliczenia kwantowe i zjawiska obiektywnej
redukcji sg mikrotubule komdrkowe [19].

Mikrotubule to rurkowate sztywne struktury
o $rednicy 20-27 nm, zbudowane z podjednostek bial-
kowych zwanych tubulinami, kazda z nich jest dime-
rem biafek globularnych alfa i beta tubuliny. Calo$¢
tworzy dluga cylindryczng strukture zbudowang z 13
réwnoleglych protofilamentéw. Kazdy protofilament,
bedacy linearnym taficuchem dimeréw tubuliny
ulozonych na przemian wzdluz calego taricucha ma
strukturalng biegunowo$¢, wynikajaca z naprzemien-
nego ulozenia a i f-tubuliny, z czego na jednym konicu
eksponowana jest a-tubulina a na drugim p-tubulina
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[21]. Wnetrze zywej komorki organizowane jest przez
dynamiczng sie¢ cytoszkieletu mikrotubulowego. Od
mikrotubul zaleznych jest wiele funkcji biologicznych
komorki m.in. ruch komoérki, podziaty komérkowe
(mitoza i mejoza), organizowanie i utrwalanie ksztaltu
komérki (funkcja cytoszkieletu). W neuronach mikro-
tubule tworzg szlaki transportowe w aksonach i den-
drytach, natomiast na zakonczeniach nerwowych biorg
udzial w tworzeniu synaps [12].

Pojedyncza podjednostka biatka tubuliny posiada
kilka mozliwych konfiguracji przestrzennych w zalezno-
$ci od oddzialujacych w danej chwili sit Van der Waalsa,
co wigze sie z ukladem grup bocznych aminokwaséw
w kieszonkach hydrofobowych. Poniewaz potozenie
elektronéw w chmurze elektronowej atomu jest zjawi-
skiem kwantowym mozna jedynie okresli¢ prawdopo-
dobienstwo polozenia elektronu w okreslonym miejscu
w danej chwili. W zwigzku z tym, elektrony atoméw
budujacych grupy boczne aminokwaséw, znajdujacych
sie kieszonkach hydrofobowych znajduja si¢ w super-
pozycji kwantowej, a co za tym idzie, cala czasteczka
biatka wystepuje w superpozycji kwantowej mozliwych
konformacji przestrzennych tubuliny [22,23].

Wystepowanie pojedynczych podjednostek
tubuliny w superpozycji kwantowej jest warunkiem
niezbednym dla zachodzgcych proceséw odpowie-
dzialnych za $wiadomos¢ [19].

]
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Y

Rycina 1. Konformacje przestrzenne podjednostek
tubuliny (za zgodg autora Stuarta
Hameroffa)

Tubulin conformational states (published
by Stuart Hameroff permission)

Figure 1.

Powyzszy rysunek przedstawia podjednostke
tubuliny w dwdch konformacjach przestrzennych
oraz w superpozycji kwantowej zaleznej od zjawisk
kwantowych zachodzacych w kieszonkach hydrofo-
bowych [12,24].
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Kolejna rycina przedstawia czasteczke mikrotu-
buli, ktorej ksztalt, co za tym idzie - funkcja, okre-
$lona jest przez uformowanie poszczegdlnych tubulin
przedstawione jako kolor czarny i biaty. Mozna przyjaé,
ze czarne i biale tubuliny reprezentuja klasyczne kom-
puterowe bity 1 oraz 0. Kolor szary przedstawia nato-
miast tubuliny wystepujace w superpozycji kwantowej
(reprezentujace kwantowe qubity) [12,24].

Rycina 2. Struktura mikrotubuli komérkowej
i budujacych ja podjednostek tubuliny (za
zgodg autora Stuarta Hameroff a)

Figure 2.  Structure of cellular microtubule and

tubulin subunits (published by Stuart
Hameroff permission)

Ponizsza rycina przedstawia proces kwantowych
obliczen zachodzacych w mikrotubulach, od ktérych
zalezy proces $wiadomosci [12,24].

Rycina 3. Symulacja zjawiska koherentnej
superpozycji podjednostek mikrotubuli
(za zgodg autora Stuarta Hameroff a)
Quantum coherent superposition in
microtubule subunits (published by Stuart
Hameroff permission)

Figure 3.
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W pozycjach 2-6 zachodzi zjawisko koherentnej
superpozycji w poszczegdlnych tubulinach, ktére
rozprzestrzenia si¢ na coraz wieksza liczbe czasteczek
- zjawisko przetwarzania przed§wiadomego. W pozycji
6 liczba czasteczek znajdujacych sie w superpozycji
osigga krytyczng warto$¢ prowadzacg do obiektyw-
nej redukeji — zalamania funkcji falowej. Swiadome
zdarzenie zachodzi jako przejscie z pozycji 6 do 7.
Osiagniety zostaje ostateczny wzor czgsteczek tubulin,
warunkujacy ksztatt mikrotubuli, regulujacy funkcje
neuronu. Caly proces kwantowej koherencji rozpo-
czyna sie na nowo (pozycja 8) [12,24].

Leki anestetyczne, bedace substancjami lipo-
filnymi, przylaczaja sie do czasteczki biatka w kie-
szonkach hydrofobowych, jednak wiele zwigzkow
chemicznych ma zdolno$¢ wigzania si¢ z czasteczka
biatka w tych samych miejscach a mimo to nie wywo-
tuja one stanu znieczulenia ogolnego, a niektére nawet
majg zdolnos¢ wywolywania drgawek. Zatem sama
obecno$¢ czasteczki w kieszonce hydrofobowej nie
wystarcza do zniesienia zjawisk kwantowych odpo-
wiedzialnych za §wiadomo$¢ [25]. W jaki spos6b zatem
anestetyki maja zdolno$¢ powodowania utraty $wia-
domoéci?

Anestetyki wigza sie do poszczegdlnych tubulin
w kieszonkach hydrofobowych. Poprzez wytwarza-
nie egzogennych sil Van der Waalsa majg zdolnos¢

Pi$miennictwo

hamowania elektronéw poruszajacych si¢ w chmu-
rach elektronowych. W zwiazku z tym zaburzajg
one wytwarzanie dynamicznych zmian konformacji
czasteczki bialka i zjawisko superpozycji kwantowe;.
Zaburzajac w ten spos6b mechanizmy odpowiedzialne
za $wiadomo$¢ [12,26].

Czym jest wiec anestezja?

Anestezja jest zaburzeniem zjawisk kwantowych
zachodzacych w kieszonkach hydrofobowych biatek,
krytycznych dla procesu $wiadomosci.

Nie jest to jeszcze pewnik, jest to jednak nadal
bardzo ciekawa hipoteza, ktdra zdaja si¢ potwierdza¢
niektdre ze wspdlczesnych badan czy tez obserwacji
klinicznych [26].
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