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ków danego gatunku (De Bekker i współaut. 
2015). W czasie manipulacji behawioralnej 
zmiany w zachowaniu gospodarza wynikają 
z ekspresji genów patogenu, a nie własnych 
genów gospodarza. W takim wypadku zmie-
nione zachowanie gospodarza określane jest 
rozszerzonym fenotypem patogenu (Dawkins 
1982).

Badania nad manipulacją behawioralną 
dążą do ustalenia, która część zachowania 
organizmu jest skutkiem wpływu patogenu, 
a nie wynikiem ekspresji jego własnych ge-
nów, a także do poznania mechanizmów tej 
manipulacji. Niniejsza praca omawia ten te-
mat na podstawie czterech przykładów: (i) 
bakulowirusów, (ii) pasożytniczych grzybów 
Ophiocordyceps unilateralis sensu lato (iii) 
wirusa wścieklizny oraz (iv) pierwotniaka To-
xoplasma gondii. Opisane gatunki wybrano 
w taki sposób, aby obejmowały szeroki prze-
krój grup taksonomicznych zarówno patoge-
nów, jak i gospodarzy. Każdy z omawianych 
przykładów ma unikatowy sposób modyfika-
cji zachowania gospodarza.

BAKULOWIRUSY

Bakulowirusy (Baculoviridae) stanowią 
dość dużą grupę wirusów atakujących sta-
wonogi. Genom bakulowirusów stanowi 
dwuniciowy, kolisty DNA (dsDNA) o długości 
od 80 do 160 tysiąca par zasad i zawiera-
jący ponad 100 tysięcy genów (Katsuma i 
współaut. 2012). Bakulowirusy ze względu 

WPROWADZENIE

Jedną z charakterystycznych cech zwie-
rząt jest ich zdolność do wykazywania okre-
ślonych wzorców zachowań. Oczywistym 
jest, że zwierzęta chore wykazują inne za-
chowania niż zdrowe. W wyniku infekcji pa-
togenami, takimi jak wirusy, bakterie, pier-
wotniaki czy grzyby, dochodzi do aktywacji 
mechanizmów obronnych gospodarza, któ-
re wpływają na zmiany fizjologiczne w or-
ganizmie, np. rozwój gorączki, ale także na 
zmiany w zachowaniu. Zachowania związane 
z chorobą, tzw. „sickness behavior”, obejmu-
ją m.in. zmniejszoną ruchliwość oraz obniże-
nie łaknienia i apetytu, utratę zainteresowa-
nia normalnymi aktywnościami czy obniże-
nie nastroju, i ułatwiają organizmowi walkę 
z przyczyną choroby (Dantzer 2009, Rakus i 
Chadzińska 2020). Jednak niektóre patogeny 
mogą tak manipulować zachowaniem gospo-
darza, aby zwiększyć swoje zdolności ada-
ptacyjne, a tym samym ułatwić przetrwanie 
w organizmie zakażonego zwierzęcia oraz 
zwiększyć możliwości zakażenia kolejnych 
osobników.

Manipulacja behawioralna to zmiany w 
zachowaniu gospodarza pod wpływem paso-
żyta lub patogenu, prowadzące do zwiększe-
nia dostosowania patogenu, a niekoniecznie 
korzystne dla gospodarza. Mogą to być nie-
wielkie modyfikacje istniejącego zachowania, 
lub wykształcenie zupełnie nowych zacho-
wań, niewystępujących u zdrowych osobni-
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sywność maleje (Kamita i współaut. 2005). 
W przypadku niektórych bakulowirusów, na 
bardzo późnym etapie infekcji, już po wy-
stąpieniu ELA, dochodzi do tzw. „topnienia” 
gąsienicy. Taka gąsienica jest wyraźnie otę-
piała, przybiera nieco spłaszczony kształt, 
a jej organy i tkanki powoli się zlewają i 
upłynniają. Gdy jeszcze wędruje, może zo-
stawiać za sobą ślad z płynów ustrojowych, 
zawierających bakulowirusy w formie ODV. 
Po śmierci na wzniesionej części rośliny, jej 
upłynnione tkanki mogą dostawać się na 
niższe części rośliny lub rozsiewać ODV na 
inne sposoby, np. z wiatrem lub deszczem. 
Dzięki temu bakulowirusy w formie ODV 
mają większą szansę znalezienia się na ele-
mentach roślin, które mogą być następnie 
zjedzone przez inne gąsienice. W porównaniu 
do śmierci na podłożu, ta strategia znacznie 
zwiększa prawdopodobieństwo przeniesienia 
wirusa na nowych gospodarzy (Rohrmann 
2013). Ponadto, wysoka aktywność lokomo-
toryczna może zwiększać widoczność owada 
dla drapieżników, które zjadając zakażone 
gąsienice przenoszą wirusy na duże odległo-
ści (Van Houte i współaut. 2012).

SPOSÓB MANIPULACJI

Najbardziej prawdopodobną przyczy-
ną zwiększonej aktywności lokomotorycznej 
owadów cierpiących na Wipfelkrankheit jest 
podwyższony poziom białkowej fosfatazy ty-
rozynowej (ang. protein tyrosine phosphata-
se, PTP) (Van Houte i współaut. 2012). PTP 
należy do enzymów biorących udział w fos-
forylacji białek, pełniących ważną rolę w re-
gulacji wielu procesów biologicznych, m. in. 
motoryki, proliferacji, wzrostu i komunikacji 
międzykomórkowej (Miller 2012, Hatzihri-
stidis i współaut. 2015). W genomie alpha-
bakulowirusów (bakulowirusy infekujące mo-
tyle) wykazano obecność genu kodującego 
PTP, który pochodzi od motyli i ma pozytyw-
ny wpływ na skuteczność rozpowszechniania 
się wirusów (Van Houte i współaut. 2012). 
Wykazano, że gen ten nie jest niezbędny 
do replikacji wirusa (Van Houte i współaut. 
2012), aczkolwiek białko PTP stanowi ele-
ment strukturalny otoczki wirusa typu BV, 
a jego niedobór powoduje zaburzenia w bu-
dowie tej formy wirusa (Katsuma i współaut. 
2012). Wykazano także, że brak genu kodu-
jącego PTP znacznie zmniejsza ekspresję ge-
nów wirusa w tkankach gospodarza, szcze-
gólnie w mózgu (Katsuma i współaut. 2012). 
PTP posiada także właściwości pro-apopto-
tyczne, a indukując apoptozę w komórkach 
układu odpornościowego owada może hamo-
wać odpowiedź przeciwwirusową, co skutku-
je wyższą produkcją formy okluzyjnej wirusa 
(Han i współaut. 2018).

na kształt wytwarzanych ciałek okluzyjnych, 
czyli struktur białkowych chroniących wi-
rusa przed czynnikami zewnętrznymi, dzieli 
się na dwa typy: GVs (ang. granulovirus) o 
mniejszych, pojedynczych wirionach, otoczo-
nych białkiem o nazwie granulina i mają-
cych elipsoidalny kształt, oraz NPVs (ang. 
nucleopolyhedrovirus) mogące zawierać po-
jedyncze lub liczne wiriony otoczone krysta-
licznym białkiem i tworzące struktury, które 
ze względu na kształt wielościanu nazywane 
są polihedrami (Rohrmann 2013). Dodatko-
wo, w obrębie bakulowirusów można wyod-
rębnić dwie formy fenotypowe: ODV (ang. 
occluded virion) i BV (ang. budded virion). 
ODV to forma okluzyjna z osłonką chro-
niącą wirusa przed czynnikami zewnętrzny-
mi, pozwalająca na zachowanie zdolności do 
infekcji przez bardzo długi czas (Katsuma i 
współaut. 2012). Bakulowirusy w tej formie 
są zdolne m.in. do przetrwania procesu tra-
wienia w układzie pokarmowym ptaka, co 
umożliwia im pokonywanie dużych odległo-
ści. Osłonka wirusa rozpuszcza się dopiero 
w układzie pokarmowym owada. Z kolei BV 
to tzw. forma mniej odporna na czynniki ze-
wnętrzne, za to zdolna do wtórnej infekcji 
poszczególnych komórek w organizmie go-
spodarza (Rohrmann 2013).

OBJAWY MANIPULACJI BEHAWIORALNEJ

Bardzo ciekawym zjawiskiem, którego 
opis można znaleźć w pismach pochodzą-
cych sprzed setek lat, jest zachowanie cho-
rych gąsienic jedwabników (Bombyx mori), 
które podczas zakażenia bakulowirusami 
migrują ku górze rośliny, na której żerują. 
To właśnie w szczytowych partiach rośliny 
dochodzi do śmierci chorego osobnika, jego 
ciało ulega rozkładowi, po czym jego frag-
menty opadają na niższe partie rośliny po-
wodując rozprzestrzenianie się wirusa wśród 
pozostałych gąsienic. Choroba ta nosi nazwę 
Wipfelkrankheit, czyli choroby wierzchołków 
drzew i przynosiła znaczne straty w produk-
cji jedwabiu (Rohrmann 2013).

Na początkowych etapach rozwoju młode 
gąsienice pozostają w pobliżu miejsca wy-
lęgu, natomiast starsze gąsienice odbywają 
wędrówkę w poszukiwaniu odpowiedniego 
miejsca do przepoczwarzenia. Wiąże się to ze 
wzmożoną aktywnością lokomotoryczną (ang. 
enhanced locomotory activity, ELA). Bakulo-
wirusy potrafią wzmacniać to zachowanie, a 
w końcowym etapie infekcji także wywołać 
u gąsienic wzmożoną wspinaczkę w kierun-
ku wyższych partii rośliny. Wywołana przez 
wirusa wzmożona aktywność lokomotoryczna 
najczęściej rozpoczyna się ok. 3 dni po za-
każeniu i osiąga najwyższą wartość ok. 12-
24 h przed śmiercią gąsienicy, natomiast w 
ciągu kilku ostatnich godzin życia jej inten-
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20-hydroksyekdyson hamuje to zachowanie 
(Zhang i współaut. 2018). 

Badania Van Houte i współaut. (2014) 
wskazały, że migracja zakażonych bakulo-
wirusem gąsienic w kierunku górnych par-
tii roślin wywoływana jest fototaksją pozy-
tywną. W warunkach laboratoryjnych, gdy 
źródło światła znajdowało się u góry, tak 
jak w naturalnym środowisku, chore gąsie-
nice wspinały się znacznie wyżej, aniżeli w 
środowisku, w którym źródło światła znaj-
dowało się u dołu, lub w którym nie było 
światła. Z kolei zdrowe gąsienice co jakiś 
czas wykazywały tendencję do wspinania 
się na wyższe części rośliny w celu znale-
zienia pożywienia, jednak zjawisko to nie 
było zależne od fototaksji tylko od geotak-
sji. Powyższe obserwacje sugerują, że naj-
bardziej charakterystyczny objaw Wipfel-
krankheit jest zatem związany z pozytywną 
fototaksją oraz nie jest zależny od natural-
nego zachowania zdrowych owadów, co po-
zwala sądzić, że jest wywoływany przez wi-
rusa (Van Houte i współaut. 2014). 

W kontekście zmian behawioralnych wy-
wołanych zakażeniami owadów przez baku-
lowirusy warto także wspomnieć, że niektó-
re gatunki motyli wykazują skłonności do 
kanibalizmu (zabijanie osobników tego sa-
mego gatunku w celu zjedzenia) i nekrofagii 
(zjadanie osobników tego samego gatunku, 
zabitych przez inne czynniki). Zjawisko to 
jest wyraźne szczególnie na późnym etapie 
rozwoju larwalnego i w przypadku małej 
dostępności pożywienia lub wysokiego za-
gęszczenia populacji (Rebolledo i współaut. 
2015). Nekrofagia jest częstym zjawiskiem 
wśród owadów i może stanowić skuteczny 
sposób roznoszenia chorób. Z tego powo-
du dla bakulowirusów korzystne wydawa-
łoby się wywołanie takich zmian preferencji 
pokarmowych, w wyniku których gąsienice 
chętniej zjadają szczątki osobników zaka-
żonych niż zdrowych. Badania nad świa-
tłówką naziemnicą wykazały jednak, że 
taka preferencja nie występuje. Istnieje za 
to inny mechanizm wykorzystywany przez 
wirusa do zwiększenia prawdopodobień-
stwa rozpowszechnienia. Gąsienice chore na 
Wipfelkrankheit umierają zwykle na szczy-
cie roślin, a dodatkowo najczęściej niedale-
ko pnia. Ponieważ zdrowe gąsienice żerują 
najczęściej na młodych liściach, rosnących 
w górnych partiach roślin, taka pozycja 
zwiększa prawdopodobieństwo, że zdrowy 
osobnik spotka szczątki z wirusem w czasie 
żerowania (Rebolledo i współaut. 2015).

Istotny wkład w badanie mechanizmów 
manipulacji behawioralnej bakulowirusów 
ma zespół van Houte’a. Badania tego ze-
społu spotkały się jednak z pewną kryty-
ką. Dobson i współaut. (2015) kwestionu-

Aby zbadać wpływ PTP na aktywność 
lokomotoryczną, gąsienice jedwabnika za-
każano alphabakulowirusem typu dzikiego 
i wirusem rekombinowanym pozbawionym 
genu ptp. Porównanie ruchliwości gąsienic 
wykazało, że w trzecim dniu po infekcji ak-
tywność lokomotoryczna była nawet o 50% 
wyższa u gąsienic zakażonych wirusem typu 
dzikiego w porównaniu do gąsienic zaka-
żonych wirusem bez genu ptp (Van Houte 
i współaut. 2012). Wpływ PTP na indukcję 
ELA został potwierdzony również w innych 
badaniach (Kamita i współaut. 2005). Aktu-
alna wiedza na temat roli tego białka w in-
dukcji ELA pozwala przypuszczać, że białko 
to może mieć więcej niż jedną funkcję, oraz 
pełnić różne role w zależności od gatunku 
gospodarza oraz szczepu wirusa. Może wpły-
wać na zachowanie gospodarza w sposób 
związany z aktywnością enzymatyczną (Van 
Houte i współaut. 2012), lub mieć udział 
w przebiegu infekcji wpływając na strukturę 
wirusa (Katsuma i współaut. 2012).

Innym genem, który może mieć udział w 
procesie manipulacji behawioralnej podczas 
infekcji bakulowirusami, jest wirusowy gen 
egt. Koduje on glukozylotransferazę UDP 
ekdysteroidową (ang. ecdysteroid UDP-glu-
cosyl transferase, EGT), białko, które po-
średnio inaktywuje hormon linienia 20-hy-
droksyekdyson, opóźniając tym samym roz-
poczęcie procesu przepoczwarzania (Gasque 
i współaut. 2019). Dzięki temu wirus ma 
możliwość wykorzystania gospodarza do 
transmisji na inne osobniki przez dłuższy 
czas. Badania nad gąsienicami brudnicy 
nieparki (Lymantria dispar) wykazały, że, 
podczas gdy gąsienice zdrowe lub zainfe-
kowane wirusem z wyłączonym genem egt 
podążają za cyklicznym, charakterystycz-
nym dla gatunku rytmem odżywiania i w 
ciągu dnia schodzą na podłoże, gąsienice 
zainfekowane wirusem typu dzikiego pozo-
stają w wyższych partiach drzew do śmierci 
(Hoover i współaut. 2011). Co jednak cie-
kawe, badania na motylach nocnych z ro-
dziny sówkowatych: światłówce naziemnicy 
(Spodoptera exigua) i błyszczce ni (Tricho-
plusia ni), nie wykazały podobnej zależno-
ści, co prowadzi do przypuszczeń, że u go-
spodarzy o nocnym trybie życia wystąpienie 
efektów manipulacji wymaga dodatkowej 
aktywności innych genów wirusa (Gasque 
i współaut. 2019). Badania na gąsienicach 
słonecznicy orężówki (Helicoverpa armigera) 
wykazały, że w czasie infekcji bakulowiru-
sem dochodzi do zmian w ścieżce sygnali-
zacyjnej hormonów o kluczowej roli w pro-
cesie linienia i przepoczwarzenia: hormonu 
juwenilnego (ang. juvenile hormone, JH) i 
20-hydroksyekdysonu, oraz że JH induku-
je wspinaczkę na wyższe części rośliny, a 
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jest pozornie bezcelowa, a mrówka nie re-
aguje na bodźce zewnętrzne. Widoczne są 
również konwulsje towarzyszące infekcji. 
Ten etap infekcji często jest nazywany „wę-
drówką pijanego” (ang. „drunkard’s walk”) 
(Hughes i współaut. 2011). Gdy mrówka 
znajdzie odpowiednie miejsce, wgryza się w 
żyłkę liścia po jego spodniej stronie. Pro-
ces ten określany jest mianem „uchwy-
tu śmierci” (ang. death grip), a miejsce 
w którym do tego dochodzi, jest podobne 
u większości gatunków, chociaż występu-
ją niewielkie różnice w zależności od pary 
pasożyt-gospodarz. Co ciekawe, przeniesie-
nie takiej mrówki do innego miejsca po-
woduje brak dalszego rozwoju grzyba, co 
wskazuje na istotność odpowiedniego śro-
dowiska dla rozmnażania pasożyta (Ander-
sen i Hughes 2012). U niektórych gatun-
ków mrówek „uchwyt śmierci” występuje o 
określonej porze dnia, co sugeruje, że O. 
unilateralis s.l. może wpływać na funkcjo-
nowanie zegara okołodobowego gospodarza. 
Co ciekawe, sam pasożyt wykazuje około-
dobowe zmiany w ekspresji genów związa-
nych z patogenezą (De Bekker 2019). Po 
uchwycie śmierci dochodzi u mrówek do 
zniszczenia mięśni poruszających żuwacz-
kami, co uniemożliwia mrówce ich rozluź-
nienie (Hughes i współaut. 2011) i osta-
tecznie następuje śmierć gospodarza. Ciało 
mrówki, zawierające komórki grzyba, jest 
unieruchomione w środowisku korzystnym 
dla dalszego rozwoju pasożyta i może słu-
żyć mu jako źródło substancji odżywczych. 
W ciągu dwóch do trzech dni po śmierci 
mrówki, przez kutikulę głowy zaczynają się 
przebijać strzępki grzyba, z których po-
wstają długie stromy zakończone workiem 
wypełnionym aksosporami. Gdy dojrzeją, 
pękają, a spory zdolne do zakażania ko-
lejnych mrówek są rozsiewane. Pełny cykl 
życiowy O. unilateralis s.l. z wykorzysta-
niem mrówki jako gospodarza przedstawio-
no na Ryc. 1. 

ją poprawność interpretacji wyników do-
tyczycących powodów śmierci gąsienic na 
wyższych częściach roślin, a także związku 
infekcji z występowaniem pozytywnej foto-
taksji. Jednak fakt zmiany zachowania i 
zwiększonej aktywności lokomotorycznej gą-
sienic jedwabników zakażonych bakulowi-
rusami jest znanym od stuleci przykładem 
wpływu patogenu na zachowanie gospoda-
rza w celu zwiększenia rozprzestrzenienia 
się w populacji. 

OPHIOCORDYCEPS UNILATERALIS 
SENSU LATO

Ophiocordyceps (Typ: workowce (Asco-
mycota); Rząd: Rozetkowce (Hypocreales); 
Rodzina: Ophiocordycipitaceae) to rodzaj 
grzybów pasożytniczych, obejmujący aktu-
alnie ok. 160 gatunków, atakujących owa-
dy, m.in. żuki, motyle i mrówki (Araújo i 
współaut. 2015). Ophiocordyceps unilateralis 
po raz pierwszy został opisany w 1865 r. 
pod nazwą Torrubia unilateralis. Nazwa ta 
została później zmieniona na Ophiocordy-
ceps unilateralis sensu stricto. Po odkryciu, 
że w rzeczywistości jest to więcej niż jeden 
gatunek, poprawiono ją na Ophiocordyceps 
unilateralis sensu lato (Araújo i współaut. 
2018). Ophiocordyceps unilateralis sensu 
lato jest grzybem pasożytującym na mrów-
kach Camponotinii, do których należą ro-
dzaje: Camponotus, Polyrhachis i Echinopla 
(Hughes i współaut. 2011). Badania wska-
zują, że chociaż pasożyt ten może infeko-
wać więcej niż jeden gatunek mrówek, to 
wywoływanie objawów manipulacji behawio-
ralnej jest ograniczone do jednego, główne-
go gospodarza (Araújo i współaut. 2018).

OBJAWY MANIPULACJI BEHAWIORALNEJ 

Do infekcji najczęściej dochodzi podczas 
poszukiwania pożywienia, kiedy mrówki 
mają kontakt ze ściółką leśną, gdzie ukry-
te są spory grzyba. Każdy gatunek grzy-
ba ma unikatowy zestaw enzymów (prote-
az, lipaz czy chitynaz) i innych czynników 
umożliwiających perforację kutikuli, ponie-
waż u każdego gatunku mrówek jest ona 
nieco inaczej zbudowana, co stanowi jedną 
z przyczyn wysokiej specyficzności gatun-
kowej pasożyta (Ortiz-Urquiza i Keyhani 
2013). Po ok. 16-25 dniach od zakażenia, 
komórki grzyba są wystarczająco rozprze-
strzenione, aby „przejąć kontrolę” nad za-
chowaniem mrówki. Pierwszym z objawów 
manipulacji jest odłączenie się osobnika 
zakażonego od kolonii i zaniechanie podą-
żania ustalonym szlakiem. W tym czasie 
chora mrówka przez pewien czas wędru-
je chaotycznie, wielokrotnie wspina się na 
liście roślin i spada z nich. Wędrówka ta 

Ryc. 1. Cykl życiowy O. unilateralis s.l. z wykorzy-
staniem mrówki jako gospodarza.
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zdolność zaburzania sygnalizacji chemicznej, 
która odgrywa ważną rolę wśród owadów 
społecznych, prawdopodobnie zatem produk-
cja tego rodzaju toksyn należy do mechani-
zmów manipulacji behawioralnej gospodarza 
poprzez zaburzanie jego komunikacji z inny-
mi osobnikami jego gatunku (De Bekker i 
współaut. 2015). 

Ekspresja genów w trakcie i po manipulacji 
behawioralnej

W celu poznania mechanizmu manipu-
lacji behawioralnej w przypadku O. unilate-
ralis s.l., zbadano ekspresję genów pasożyta 
oraz jego naturalnego gospodarza w czasie 
trwania manipulacji, czyli po wystąpieniu 
uchwytu śmierci, ale jeszcze przed śmier-
cią, oraz po manipulacji, czyli już po śmier-
ci mrówki (De Bekker i współaut. 2015). W 
Tabeli 1 przedstawiono wybrane geny paso-
żyta o zmienionej ekspresji.

Zbadano także ekspresję genów w gło-
wie mrówek w trakcie „uchwytu śmierci”. 
W organizmie zaatakowanym przez paso-
żyta można by się spodziewać wysokie-
go poziomu ekspresji genów związanych 
z odpowiedzią immunologiczną, jednak u 
mrówki zaatakowanej przez O. unilateralis 
s. l. ekspresja ta jest nawet niższa niż w 
przypadku mrówek zdrowych (De Bekker 
i współaut. 2015). Podobne wyniki otrzy-
mano analizując ekspresję najważniejszych 
genów związanych z odpowiedzią stresową, 
w tym genu homologa lipokaliny lazaril-
lo (De Bekker i współaut. 2015). Wyniki 
te wskazują na zdolność badanego paso-
żyta do kontrolowania i hamowania natu-
ralnych procesów obronnych gospodarza. 
Ponadto, u mrówki w czasie „uchwytu 
śmierci” wykazano wzmożoną ekspresję ge-
nów pro-apoptotycznych. Stwierdzono tak-
że obniżenie ekspresji genów związanych z 
niektórymi receptorami węchowymi i sma-
kowymi, co znacznie ogranicza możliwości 
odbioru bodźców ze środowiska. Tego ro-
dzaju bodźce odgrywają istotną rolę w po-
dążaniu wytyczonym szlakiem, zatem jest 
to prawdopodobna przyczyna występowa-
nia charakterystycznej „wędrówki pijanego” 
(De Bekker i współaut. 2015). W czasie 
manipulacji wykazano również deregulację 
neurotransmiterów i neuromodulatorów, w 
tym zmiany poziomu ekspresji genów zwią-
zanych z receptorami oktopaminy, a także 
zwiększenie poziomu ekspresji genów wią-
zanych z syntezą dopaminy. Oktopami-
na pełni u owadów rolę neurotransmitera 
uczestniczącego m. in. w procesach zwią-
zanych z pamięcią i uczeniem, zdobywa-
niem pożywienia i interakcjami społeczny-
mi (Will i współaut. 2020). U zakażonych 
mrówek zaobserwowano także znaczny 

SPOSÓB MANIPULACJI

Rozmieszczenie w ciele gospodarza

Komórki Ophiocordyceps unilateralis s.l. 
znaleziono w głowie, tułowiu, gastrze (tylna 
część ciała mrówek, powstała z części od-
włoka) i nogach mrówki. W całym organi-
zmie liczne komórki grzyba otaczają włókna 
mięśniowe tworząc sieć, jednak nie wnikają 
do ich wnętrza. Wyspecjalizowane strzęp-
ki (ang. conidial anastomosis tubes, CATs) 
umożliwiają interakcje pomiędzy komórkami 
strzępkowymi grzyba (Fredericksen i współ-
aut. 2017). Komórki grzyba występują w 
dwóch postaciach: (i) komórek podobnych 
do drożdży, rozmnażających się przez pącz-
kowanie, i (ii) strzępek (De Bekker i współ-
aut. 2015).

Atrofia mięśni żuwaczek: „uchwyt śmierci”

W momencie „uchwytu śmierci” głowa 
mrówki jest już w dużej części wypełnio-
na komórkami strzępkowymi grzyba. Znaj-
dują się one wszędzie pomiędzy komórka-
mi mrówki, nigdy jednak wewnątrz mięśni, 
mózgu ani gruczołów (ang. post-pharyngeal 
gland). Mimo braku komórek pasożyta bez-
pośrednio w tych częściach ciała, uniemoż-
liwia on gospodarzowi rozluźnienie żuwaczek 
po „uchwycie śmierci” (Hughes i współaut. 
2011). Co ciekawe, u mrówek zainfekowa-
nych O. unilateralis s.l. zaobserwowano, że 
linia Z w mięśniach jest cieńsza (Hughes i 
współaut. 2011) lub przeciwnie – obrzękła 
(Mangold i współaut. 2019) i w niektórych 
miejscach przerwana (Hughes i współaut. 
2011). Ponadto widoczne są także zreduko-
wane mitochondria. Same mięśnie porusza-
jące żuwaczkami często są częściowo lub 
całkowicie odłączone od miejsca zaczepu 
(Hughes i współaut. 2011). Co ważniejsze, 
zaobserwowano hiperkontrakcję mięśni żu-
waczek w czasie ”uchwytu śmierci” (Man-
gold i współaut. 2019). 

Wyjątkowość genomu O. unilateralis s.l.

Po porównaniu genomu O. unilateralis 
s.l. pasożytującego na mrówkach Campono-
tus castaneus do genomów szesnastu innych 
gatunków workowców wykazano że ponad 
połowa białek sekrecyjnych syntetyzowanych 
przez O. unilateralis s.l. występuje tylko u 
tego zbioru gatunków grzyba, a wśród ge-
nów wykazujących zmianę ekspresji w trak-
cie manipulacji behawioralnej oraz tuż po 
niej, aż 82% nie występuje u pokrewnych 
workowców pasożytniczych. Opisano również 
34 geny kodujące przynajmniej jedną dome-
nę enterotoksyny A, co jest niecodziennym 
odkryciem w genomie grzybów, ponieważ są 
to enterotoksyny charakterystyczne dla bak-
terii. Enterotoksyny A mają między innymi 
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WIRUS WŚCIEKLIZNY

Wirus wścieklizny (Rodzina: Rhabdovi-
ridae; Rodzaj: Lyssavirus) posiada wirion 
o długości 180 nm i średnicy ok. 70 nm, 
a jego genom stanowi jednoniciowy RNA 
o ujemnej polaryzacji nici i długości ok. 
12  000 nukleotydów. Genom koduje 5 bia-
łek wirusowych (Pont i współaut. 2019, Ogi-
no i współaut. 2019). Wirus wścieklizny jest 
zdolny do infekowania wszystkich ssaków, w 
tym ludzi. Zwierzęta przenoszące tego wiru-
sa to najczęściej psy (Canis familiaris), wilki 
(Canis lupus), lisy (Vulpes vulpes), nietoperze 
(Chiroptera), kojoty (Canis latrans), skunksy 

spadek ekspresji genu zegara biologiczne-
go clk (Will i współaut. 2020). Badając 
ekspresję genów u zainfekowanych mró-
wek gatunku C. floridanus wykazano, że 
w czasie manipulacji spada m. in. poziom 
ekspresji genów związanych z aktywnością 
układu nerwowego, w tym genów białek z 
rodziny rodopsyn, posiadających znaczenie 
w procesie detekcji światła, a także sygna-
lizacji wewnątrzkomórkowej. Sugeruje to 
spadek wrażliwości mrówek na światło, co 
może być podstawą ich zmierzania w kie-
runku wyższych partii roślin, obserwowa-
nego często w czasie manipulacji (Will i 
współaut. 2020).

Tabela 1. Wybrane geny O. unilateralis s.l. o podwyższonej ekspresji podczas manipulacji behawioral-
nej (wg De Bekker i współaut. 2015).

Geny Funkcja Prawdopodobne działanie podczas 

manipulacji behawioralnej

Gen syntetazy 

tromboksanu A

Katalizuje reakcję syntezy tromboksanu A; 

obecność tromboksanu A u kręgowców wskazuje 

na choroby zapalne

Regulacja poziomu stanu zapalnego w 

głowie gospodarza w czasie uchwytu 

śmierci

Geny alkaloidów 

sporyszu

Alkaloidy sporyszu dzięki swojemu 

podobieństwu do dopaminy, noradrenaliny i 

serotoniny mogą oddziaływać na różne receptory 

układu nerwowego gospodarza.

Nadmierna stymulacja serotoninergiczna, 

mogąca stanowić jedną z przyczyn drżenia 

mrówki

Geny homologów 

białek ścieżki 

Pax (PaxB, PaxC, 

PaxM)

Udział w aktywności biologicznej białek 

penitremów posiadających wiele funkcji 

biologicznych, m in. zdolność modulacji kanałów 

jonowych i przyłączania się do kanałów BK (duże 

kanały potasowe), które mają wpływ na skurcz 

mięśni gładkich oraz pobudzenie neuronów

Nadmierne pobudzenie neuronów oraz 

skurcze mięśni gładkich mogą przyczyniać 

się do powstawania tremoru

Gen formamidazy 

kinureninowej

Udział w ścieżce metabolizmu tryptofanu; 

udział w produkcji kwasu chinolinowego i kwas 

kinurenowego

Ogólne zwiększenie zachodzenia reakcji 

utleniająco-redukcyjnych, efekty 

neuropatologiczne, niedobory serotoniny 

mogące przyczynić się do niezdolności do 

podążania za wyznaczonymi szlakami

Gen białkowej 

fosfatazy 

tyrozynowej (PTP)

Rodzina enzymów o kluczowej roli w transdukcji 

sygnałów w różnych szlakach sygnalizacyjnych, 

regulujących wiele funkcji w komórce

Zwiększenie aktywności lokomotorycznej, 

wywoływanie „wędrówki pijanego”

Gen białka 

aegerolizyna

Udział we wczesnych etapach pączkowania 

grzyba; gen posiada 63% podobieństwa do Asp-

hemolizyny A. fumigatus, o działaniu letalnym i 

kardiotoksyczny

Podwyższona ekspresja genu aegerolizyny 

sugeruje możliwość zwiększonej produkcji 

różnych czynników wirulencji
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rusa wścieklizny (ang. rabies virus glyco-
protein, RABV-G) ma domenę podobną do 
neurotoksyny produkowanej przez niektóre 
węże, działającej hamująco na nikotynowe 
receptory acetylocholiny (ang. nicotinic ace-
tylcholine receptor, nAChRs). Agoniści nA-
ChRs mają działanie redukujące agresję (Le-
wis i współaut. 2015), zatem zablokowanie 
tych receptorów może przyczyniać się m.in. 
do wykształcenia zachowania agresywnego. 
Badania na nicieniu Caenorhabditis elegans 
i na myszach wykazały, że iniekcja tego 
fragmentu RABV-G skutkuje zmianą zacho-
wania zwierzęcia. U C. elegans zabieg ten 
skutkował zmniejszeniem częstotliwości tzw. 
pompowania gardłowego (ang. pharyngeal 
pumping behaviour), zachowania zależne-
go od wiązania acetylocholiny do nAChRs, 
co świadczy o zablokowaniu tych recepto-
rów. W przypadku myszy wystąpiła zwięk-
szona aktywność lokomotoryczna (Hueffer i 
współaut. 2017). 

Wirus wścieklizny prawdopodobnie może 
również wpływać na zmianę zachowania go-
spodarza poprzez modyfikację przekaźnictwa 
serotoninergicznego w ośrodkowym układzie 
nerwowym (Ceccaldi i współaut. 1993). Neu-
rony serotoninergiczne biorą udział m.in. w 
regulacji zachowania agresywnego (Klasen 
i współaut. 2019). Wyniki badań nad tym 
wirusem sugerują jego zdolność do zmniej-
szenia aktywności receptorów serotoniner-
gicznych 5-HT1D-podobnych, szczególnie na 
wczesnym etapie infekcji (Ceccaldi i współ-
aut. 1993). Zmniejszenie aktywności tych re-
ceptorów może przyczyniać się m.in. do zwią-
zanego ze wścieklizną zwiększenia aktywności 
lokomotorycznej (O’Neill i współaut. 2000). 
Inne badania wykazały zmniejszone uwalnia-
nie serotoniny do przestrzeni synaptycznej 
zainfekowanego synaptosomu (Bouzamondo i 
współaut. 1993). Ponadto, opisano przypadek 
wścieklizny u człowieka, której początkowe 
objawy kliniczne były bardzo podobne do ob-
jawów syndromu serotoninowego (Regunath i 
współaut. 2016). Syndrom serotoninowy jest 
to stan kliniczny spowodowany nadmierną 
aktywnością serotoninergiczną w synapsach 
obwodowego i ośrodkowego układu nerwo-
wego. Objawia się m.in. dezorientacją, hipo-
manią, niepokojem i drgawkami klonicznymi 
mięśni (Francescangeli i współaut. 2019). 

TOXOPLASMA GONDII

Innym ciekawym przykładem patogenu 
zdolnego do wywołania zmiany zachowania 
gospodarza jest Toxoplasma gondii. Jest to 
pasożytniczy pierwotniak wewnątrzkomórko-
wy o złożonym cyklu rozwojowym, atakują-
cy ptaki i ssaki, w tym ludzi, i wywołują-
cy chorobę zwaną toksoplazmozą (Berdoy i 

(Mephitis mephitis), szakale (Canis adustus, 
C. aureus, C. mesomelas), mangusty (Herpe-
stes) i szopy (Procyon). Wywołuje on choro-
bę nazywaną wścieklizną, prowadzącą często 
do śmierci gospodarza (Kumar i współaut. 
2018). Na późnym etapie infekcji widoczne 
są zmiany morfologiczne w tkance nerwowej, 
m.in. obrzęk aksonów i dendrytów (Jackson 
2015). Wirus wścieklizny powoduje zmiany 
w zachowaniu zakażonego zwierzęcia, które 
mogą prowadzić to większego rozprzestrze-
niania się wirusa w populacji zwierząt. Do 
infekcji najczęściej dochodzi po ugryzieniu, 
poprzez kontakt śliny chorego zwierzęcia z 
błoną śluzową lub uszkodzoną skórą zwie-
rzęcia zdrowego (Kumar i współaut. 2018). 
Możliwa jest również infekcja drogą kropel-
kową oraz poprzez kontakt z moczem lub 
odchodami zakażonego zwierzęcia, jednak te 
drogi transmisji mają mniejsze znaczenie dla 
transmisji wirusa w środowisku naturalnym 
(Fox i współaut. 2015).

OBJAWY MANIPULACJI BEHAWIORALNEJ

Pierwsze objawy wścieklizny są niespecy-
ficzne i obejmują lękliwość, niepokój, zmiany 
apetytu i nadmierną wrażliwość na bodźce, 
a także ślinotok, rozszerzenie źrenic, nie-
wielką gorączkę, biegunkę i wymioty. Na 
tym etapie choroby często występują zmia-
ny behawioralne, polegające najczęściej na 
zwiększonej agresji lub przeciwnie, nadmier-
nej potrzebie kontaktu. Często występuje 
również awersja do wody. Zmiany te mają 
wpływ na zachowania społeczne i zwiększa-
ją rozprzestrzenianie się wirusa w populacji 
zwierząt (Brookes i współaut. 2019).

Po upływie ok. 2–5 dni od pojawienia 
się pierwszych objawów można stwierdzić 
wystąpienie jednej z dwóch postaci choro-
by: porażennej lub gwałtownej. Postać po-
rażenna charakteryzuje się postępującym 
stopniowo paraliżem, prowadzącym ostatecz-
nie do niewydolności oddechowej i śmierci. 
Wystąpienie postaci gwałtownej, objawiają-
cej się głównie niepokojem, niezorganizowa-
ną wędrówką i agresją, wiąże się z większą 
efektywnością transmisji, ponieważ zwiększa 
prawdopodobieństwo ugryzienia. Zwierzę-
ta cierpiące na tę postać wścieklizny często 
połykają niejadalne obiekty (np. kamienie), 
atakują zwierzęta, których normalnie uni-
kają i wykazują aktywność w niestandar-
dowych dla siebie porach. Później jednak 
występuje u nich porażenie, prowadzące do 
śmierci (Brookes i współaut. 2019). 

SPOSÓB MANIPULACJI

Jednymi z objawów zmiany zachowania 
podczas zachorowania na wściekliznę jest 
pojawienie się agresji i zwiększonej aktyw-
ności lokomotorycznej. Glikoproteina G wi-
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eksploracyjnych (Boillat i współaut. 2020). 
Badania wykazały, że T. gondii może wpły-
wać na zmianę zachowania również innych 
gatunków gospodarzy. Może np. redukować 
awersję szympansów (Pan troglodytes tro-
glodytes) do zapachu lampartów (Pantera 
pardus), które stanowią ich jedynego natu-
ralnego wroga (Poirotte i współaut. 2016). 
Wpływ T. gondii na preferencje węchowe u 
ludzi jest zależny od płci; mężczyźni z tok-
soplazmozą oceniają zapach kociego moczu 
jako przyjemniejszy niż mężczyźni zdrowi, za 
to u kobiet występuje tendencja odwrotna 
(Flegr i współaut. 2011). Zmiany behawio-
ralne gospodarza T. gondii nie ograniczają 
się do zmian preferencji węchowych, a jed-
nym z zagadnień stanowiących wyzwanie w 
badaniach nad tym patogenem jest zdefinio-
wanie, jaka część obserwowanych zmian jest 
wynikiem manipulacji, a jaka jest skutkiem 
samej infekcji.

SPOSÓB MANIPULACJI

Rozmieszczenie cyst w ośrodkowym układzie 
nerwowym i zmiany w jego budowie

Badania na myszach wykazały, że cysty 
T. gondii w mózgu rozmieszczone są poje-
dynczo (80% cyst) lub w grupach od dwóch 
do dziesięciu cyst, w niemal wszystkich re-
jonach mózgu. Wykazano niehomogeniczny 
rozkład gęstości rozmieszczenia cyst w tkan-
kach, ale bez preferencji względem półkul. 
Największą gęstość zaobserwowano w kreso-
mózgowiu – znajdujące się tam cysty stano-
wiły aż 75% wszystkich cyst w mózgu my-
szy. Stosunkowo niewiele cyst odnaleziono 
w obrębie mostu i móżdżku. Ponadto, cysty 

współaut. 2000). W cyklu życiowym T. gondii 
występuje dwóch żywicieli: pośredni, którym 
może zostać dowolny ssak, i ostateczny, któ-
rym mogą być wyłącznie zwierzęta z rodziny 
kotowatych. Najczęściej spotykaną parą go-
spodarzy jest szczur lub mysz w roli gospo-
darza pośredniego oraz kot jako gospodarz 
ostateczny (Berdoy i współaut. 2000). Sche-
mat cyklu rozwojowego T. gondii przedstawia 
Ryc. 2.

OBJAWY MANIPULACJI BEHAWIORALNEJ

Przebieg i mechanizmy manipulacji be-
hawioralnej w przypadku T. gondii badane 
są najczęściej na szczurach lub myszach, u 
których pasożyt ten w chronicznej fazie in-
fekcji wywołuje zmiany zachowania skutku-
jące zwiększeniem prawdopodobieństwa zje-
dzenia gospodarza pośredniego przez kota, 
będącego żywicielem ostatecznym (Berdoy 
i współaut. 2000, Prandovszky i współaut. 
2011). Trzeba w tym miejscu wspomnieć, 
że szczury i myszy mają wrodzoną awersję 
do zapachu kota. Również te, które od wie-
lu pokoleń żyją w hodowli i nigdy nie mia-
ły kontaktu z kotem, w czasie kontaktu z 
jego zapachem wykazują do niego silną nie-
chęć. Badania wykazały, że szczury i myszy 
zainfekowane T. gondii nie okazują awer-
sji do zapachu kota w tym samym stopniu 
co szczury zdrowe, albo nawet uważają ten 
zapach za atrakcyjny (Berdoy i współaut. 
2000, Kannan i współaut. 2010). Nowsze 
badania wskazują jednak na to, że utrata 
awersji nie jest specyficzna względem zapa-
chu kotowatego drapieżnika, ale może być 
powodowana ogólnym obniżeniem lękliwości 
gospodarza i zachowań związanych z unika-
niem drapieżnika i zwiększeniem zachowań 

Ryc. 2. Cykl życiowy T. gondii 
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zmie gospodarza w czasie infekcji. Badania 
wykazały wzrost ogólnej ilości dopaminy w 
mózgach myszy zainfekowanych przez T. gon-
dii o 14% oraz brak zmian w ilości pozosta-
łych neuroprzekaźników, a także zwiększone 
wydzielanie dopaminy przez zainfekowane 
neurony. Wykorzystując immunohistoche-
miczne metody barwienia zauważono duże 
stężenie dopaminy wewnątrz cyst znajdują-
cych się w komórkach nerwowych, a także 
wysokie poziomy hydroksylazy tyrozynowej, 
enzymu biorącego udział w biosyntezie do-
paminy, zarówno w cytozolu zainfekowanych 
komórek, jak i w samych cystach (Prando-
vszky i współaut. 2011). Ponadto, T.  gondii 
ma aż dwa geny kodujące ten enzym, co 
czyni ją jedynym pierwotniakiem należącym 
do typu Apicomplexa, posiadającym gen ko-
dujący enzym należący do hydroksylaz ami-
nokwasów aromatycznych (nie licząc jednego 
genu homologicznego u bardzo blisko spo-
krewnionego Neospora caninum) (Webster i 
McConkey 2010). O znaczeniu dopaminy w 
redukcji awersji na zapach kota świadczy 
fakt, że redukcję tego zjawiska obserwowano 
po zastosowaniu leków, z których najsku-
teczniejszy był haloperidol, będący antagoni-
stą receptorów dopaminergicznych D2 (We-
bster i McConkey 2010).

W mózgach gryzoni zainfekowanych 
T.  gondii w przestrzeni międzykomórkowej 
występuje również podwyższony poziom glu-
taminianu. Efekt ten można zredukować 
przez zastosowanie ceftriaksonu, antybiotyku 
przyczyniającego się do zwiększenia ekspre-
sji transportera glutaminianu GLT-1 (David 
i współaut. 2016). Istnieją również badania 
sugerujące obniżenie u zakażonych zwierząt 
poziomu neuroprzekaźnika GABA. Zmiany 
takie stwierdzono m. in. na podstawie wy-
stępowania u tych zwierząt epizodów epilep-
tycznych oraz zmiany w rozmieszczeniu w 
mózgu GAD67 (ang. glutamic acid decarbo-
xylase 67), enzymu kluczowego dla syntezy 
GABA (Brooks i współaut. 2015).

Badanie ekspresji genów myszy w chro-
nicznej fazie choroby pozwoliło zaobserwo-
wać m.in, zwiększenie ekspresji Ido1, genu 
kodującego 2,3-dioksygenazę indolową (IDO). 
Jest to enzym degradujący tryptofan. Pato-
logiczny poziom aktywności IDO może wpły-
wać na aktywność neuronalną i zaburzać 
przekaźnictwo glutamatergiczne i dopami-
nergiczne. Wykazano również wpływ T. gon-
dii na ekspresję genów związanych z odpo-
wiedzią immunologiczną, w tym genu mar-
kera astrocytarnego GFAP, a także spadek 
ekspresji receptorów dopaminowych Drd1 i 
Drd2 (Boillat i współaut. 2020).

W mózgu szczurów zainfekowanych T. 
gondii zaobserwowano także zmiany poziomu 
miR-132, mikro RNA mającego znaczenie 

były 12-krotnie gęściej rozmieszczone w isto-
cie szarej niż w istocie białej (Berenreitero-
vá i współaut. 2011). W obrębie kresomózgo-
wia, największą gęstość cyst zaobserwowano 
w opuszkach węchowych, brzusznej części 
gałki bladej, a także w korze somatosenso-
rycznej, ruchowej, śródwęchowej i oczodoło-
wej. Nieco mniejszą, ale wciąż dużą gęstość 
rozmieszczenia cyst wykazywały m.in. ciała 
migdałowate i hipokamp. Nie wykazano jed-
nak tropizmu względem układu dopaminer-
gicznego ani względem podwzgórzowego sys-
temu obronnego (ang. hypothalamic defen-
sive system, HDS), który pełni istotną rolę 
w inicjacji zachowania obronnego w obecno-
ści drapieżnika (Berenreiterová i współaut. 
2011). Ponadto, występuje zmienność osob-
nicza rozmieszczenia cyst w mózgu (Boillat 
i współaut. 2020).

U myszy w chronicznej fazie infekcji za-
obserwowano zmiany obejmujące zmniejsze-
nie masy mózgu i zwiększenie objętości ko-
mór, a także zapalenie w obrębie hipokampa 
i w obszarze przyhipokampowym, przykomo-
rowym oraz zapalenie opon mózgowo-rdze-
niowych. Natężenie tych zmian korelowało z 
natężeniem zmian behawioralnych (Hermes i 
współaut. 2008).

Analiza histopatologiczna mózgów zainfe-
kowanych myszy wykazała występowanie le-
zji, przede wszystkim w niektórych rejonach 
korowych, ale nie znajdowały się one w po-
bliżu cyst pasożyta (Berenreiterová i współ-
aut. 2011). Z wykorzystaniem mikrosko-
pii elektronowej zaobserwowano również, że 
obecność cyst wewnątrz neuronu nie unie-
możliwia tworzenia synaps, nawet gdy cysty 
osiągają duże rozmiary (Hermes i współaut. 
2008).

Wykazano także wpływ chronicznej in-
fekcji na spowodowane przedłużoną aktywa-
cją układu odpornościowego zmiany neuro-
degeneracyjne w obszarze kory, szczególnie 
przedczołowej, obejmujące neurony gluta-
minergiczne i GABAergiczne,. Stwierdzono 
także, że natężenie neurodegeneracji rośnie 
wraz z liczbą cyst. W degenerujących neu-
ronach nie znaleziono jednak antygenów T. 
gondii, zatem prawdopodobnie jest to od-
działywanie pośrednie. Kora przedczołowa 
jest obszarem zaangażowanym w funkcje 
poznawcze, a neurodegeneracja w jej obrę-
bie może powodować istotne zmiany, w tym 
przyczyniać się do rozwoju chorób, takich 
jak schizofrenia i depresja (Li i współaut. 
2019).

Zmiany fizjologiczne

Dokładny mechanizm pozwalający T. gon-
dii na zmniejszenie awersji do drapieżnika 
nie jest jeszcze poznany. Znane są jednak 
różne zmiany fizjologiczne, obecne w organi-
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może bowiem dojść do przedwczesnego poro-
du lub poronienia (McAuley 2014).

Badania wykazały, że infekcja chronicz-
na może nieść ze sobą pewne długotermi-
nowe skutki behawioralne (McAuley 2014). 
Należą do nich m.in.: zwiększenie ryzyka 
samobójstwa (Ling i współaut. 2011), rozwi-
nięcie schizofrenii (Torrey i współaut. 2006) 
i choroby dwubiegunowej (Pearce i współ-
aut. 2012). Mogą wystąpić również zmiany 
w osobowości. Jedną z zaobserwowanych 
zmian jest obniżenie tendencji do poszuki-
wania nowości u osób zainfekowanych, co 
jest charakterystycznym efektem podwyższe-
nia stężenia dopaminy w mózgu. Wskutek 
infekcji występuje również wydłużenie czasu 
reakcji (Flegr 2013). Badania post-mortem 
mężczyzn wykazały także korelację pomiędzy 
występowaniem ryzykownych zachowań a 
wysokim poziomem DNA T. gondii w mózgu 
(Samojłowicz i współaut. 2019).

PODSUMOWANIE

Celem pracy było omówienie wpływu, 
jaki niektóre patogeny mają na zmianę za-
chowania swojego gospodarza oraz wyjaśnie-
nie mechanizmów wywoływania tych zmian 
na podstawie czterech przykładów: bakulo-
wirusów, Ophiocordyceps unilateralis s.l., wi-
rusa wścieklizny i Toxoplasma gondii. 

Manipulacja behawioralna do niedawna 
nie była popularnym tematem badań, jed-
nak poznanie jej mechanizmów może dać 
nowe możliwości diagnostyczne i przyczynić 
się do zwiększenia skuteczności leczenia nie-
bezpiecznych chorób, takich jak wścieklizna 
czy toksoplazmoza wrodzona. 

Analizując zmiany zachowania gospoda-
rza wywołane przez patogen, należy pamię-
tać, że w naturze rzadko występuje sytu-
acja, w której zwierzę zainfekowane jest wy-
łącznie przez jeden rodzaj patogenu. W rze-
czywistości może być nawet tak, że gospo-
darz jednego pasożyta, sam pasożytuje na 
innym organizmie. W związku z tym bardzo 
ważne w rozważaniach na temat manipulacji 
behawioralnej jest uwzględnienie tego, że za-
chowanie zwierzęcia jest wypadkową wpływu 
wszystkich jego patogenów.

St r es zc zen i e

Zmiana zachowania gospodarza pod wpływem pa-
togenu, mająca na celu zwiększenie dostosowania pato-
genu, nazywana jest manipulacją behawioralną. Zacho-
wania i cechy zwierzęcia, wynikające z ekspresji genów 
patogenu, a nie jego własnych, stanowią rozszerzony 
fenotyp patogenu. Większość organizmów jest stale za-
infekowana przez wiele różnych patogenów, a ostateczne 
zmiany w zachowaniu zwierzęcia są wypadkową wpływu 
poszczególnych patogenów. Celem niniejszego artykułu 
jest przedstawienie, jak patogeny wpływają na zmianę 
zachowania gospodarza. Temat opracowano poprzez opi-

w wielu procesach fizjologicznych, m. in. w 
rozwoju układu nerwowego, przekaźnictwie 
synaptycznym, angiogenezie i wpływającego 
na funkcjonowanie ścieżki dopaminergicznej. 
Zaburzenia miR-132 zaobserwowano m. in. 
w schizofrenii, chorobie Alzheimera i Parkin-
sona. W czasie infekcji T. gondii u szczurów 
wykazano wzrost poziomu ekspresji miR-132 
w ostrej fazie infekcji i spadek w fazie chro-
nicznej, a także większą podatność samic 
na te zmiany (Li i współaut. 2015).

Badania z wykorzystaniem mysiego mo-
delu infekcji T. gondii pozwoliły u zwierząt 
zainfekowanych zaobserwować mniej rozgałę-
zione drzewka dendrytyczne neuronów pira-
midowych w II/III warstwie kory oraz pola 
CA1 hipokampa, a także zmniejszenie liczby 
komórek ziarnistych zakrętu zębatego hi-
pokampa. W korze i hipokampie wykazano 
również obniżenie ekspresji synaptofizyny i 
PSD95, białek zaangażowanych w przekaź-
nictwo synaptyczne. Zmiany w ich ekspresji 
mogą być związane z obniżeniem zdolności 
poznawczych (synaptofizyna) i zaburzeniami 
plastyczności synaptycznej (PSD95) (Parlog 
i współaut. 2014).

Zainfekowane T. gondii szczury charakte-
ryzują się zwiększoną impulsywnością w po-
dejmowaniu decyzji oraz mniejszą tolerancją 
na opóźnienie w otrzymaniu nagrody. Praw-
dopodobnie jest to skutkiem zaobserwowa-
nego w czasie infekcji spadku stężenia do-
paminy w rdzeniu jądra półleżącego oraz ob-
niżenia gęstości kolców dendrytycznych jego 
neuronów, ponieważ jest to element dopami-
nergicznego układu mezolimbicznego, zaan-
gażowanego w impulsywność decyzji (Tan i 
współaut. 2015).

TOKSOPLAZMOZA U LUDZI

Człowiek również może zostać gospoda-
rzem pośrednim T. gondii. Szacuje się, że 
ok. 25-30% ludzi na świecie jest zainfeko-
wanym tym pasożytem (Gangneux i Dardé 
2012). W przypadku zdrowej osoby, faza 
ostra infekcji przebiega najczęściej bezobja-
wowo, a u 10-20% osób widoczne mogą być 
m.in. objawy grypopodobne lub powiększenie 
węzłów chłonnych (McAuley 2014). W nie-
których przypadkach może rozwinąć się za-
palenie płuc, opon mózgowych, mięśnia ser-
cowego lub zapalenie wielomięśniowe, może 
także dojść do śmierci chorego (Gangneux 
i Dardé 2012). Znacznie częściej poważ-
niejsze skutki toksoplazmozy występują u 
osób z osłabionym układem immunologicz-
nym (np. pacjenci z AIDS lub przyjmujący 
leki immunosupresyjne) (Blader i współaut. 
2015, Mendez i Koshy 2017), oraz w przy-
padku wystąpienia fazy ostrej toksoplazmozy 
u kobiety w ciąży. W tym drugim przypadku 
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BEHAVIORAL MANIPULATION: HOW DO SELECTED PATHOGENS INFLUENCE THEIR HOST’S BEHAVIOR?

Summary

Behavioral changes in the host occurring under the influence of a pathogen and resulting in an increase of the 
pathogen’s fitness are qualified as behavioral manipulation. Phenotypic traits induced by the pathogen’s genome, as 
opposed to the host’s, are referred to as an extended phenotype of the pathogen. The majority of living organisms 
are continuously being affected by various pathogens, therefore the eventual behavior of an animal is a product 
of each one’s individual influence. The purpose of this paper is to describe how pathogens influence their host’s 
behavior. In order to explore the subject, four model species were examined: (i) Baculoviruses, (ii) Ophiocordyceps 
unilateralis sensu lato, (iii) Rabies virus, and (iv) Toxoplasma gondii.

Key words: Baculoviruses, behavioral manipulation, host-pathogen interaction, Ophiocordyceps unilateralis sensu lato, Rabies virus, 
Toxoplasma gondii
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