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Streszczenie

Tekst analizuje role serendypii, czyli przypadkowych odkry¢, w rozwoju medycyny i farmakologii,
podkreslajac, ze wiele przelomowych terapii powstato jako niezamierzony efekt badan prowadzonych
w innych celach. Na podstawie licznych przyktadéw historycznych i wspotczesnych — takich jak
odkrycie penicyliny, statyn, tamoksyfenu, sildenafilu czy zastosowan propranololu — autor ukazuje, ze
kluczowe znaczenie ma nie sam przypadek, lecz zdolnos$¢ jego interpretacji przez przygotowanych
badaczy.

W czgsci teoretycznej omowiono koncepcje serendypii w kontekscie filozofii nauki oraz psychologii
odkrycia, odwotujac si¢ do pogladow m.in. Poppera, Kuhna i Pasteura. Wskazano, ze odkrycia naukowe
sg procesem wymagajacym zarowno wiedzy, jak i otwarto$ci na anomalie oraz umiej¢tnosci taczenia
pozornie niezwigzanych faktow. Analiza historyczna pokazuje, ze przypadek odegrat istotng rolg w
rozwoju antybiotykow, diagnostyki obrazowej, szczepien oraz terapii hormonalnych.
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W czgsci wspdiczesnej podkreslono znaczenie nowych technologii, w tym analizy Big Data i sztuczne;j
inteligencji, ktore umozliwiaja identyfikacje nicoczywistych zaleznos$ci i przyspieszajg proces odkryc.
Jednoczesnie autor zwraca uwage na ograniczenia i ryzyka zwigzane z nadmiernym poleganiem na
przypadkowych obserwacjach, podkreslajac koniecznos¢ ich weryfikacji metodami naukowymi oraz
uwzglednienia aspektéw etycznych.

W zakonczeniu pracy pada stwierdzenie, ze przypadek jest istotnym, lecz niewystarczajacym
czynnikiem rozwoju medycyny — jego znaczenie ujawnia si¢ dopiero w potaczeniu z wiedza,
krytycznym mys$leniem oraz odpowiedzialno$cig badawcza.

Abstract

The text analyzes the role of serendipity—accidental discoveries—in the development of medicine and
pharmacology, emphasizing that many breakthrough therapies have emerged as unintended outcomes
of research conducted for entirely different purposes. Drawing on numerous historical and contemporary
examples—such as the discovery of penicillin, statins, tamoxifen, sildenafil, and new applications of
propranolol—the author demonstrates that the key factor is not chance itself, but the ability of well-
prepared researchers to interpret unexpected findings.

The theoretical section discusses the concept of serendipity in the context of the philosophy of science
and the psychology of discovery, referring to the ideas of thinkers such as Popper, Kuhn, and Pasteur.
It highlights that scientific discoveries are processes requiring both knowledge and openness to
anomalies, as well as the ability to connect seemingly unrelated facts. The historical analysis shows that
chance has played a significant role in the development of antibiotics, diagnostic imaging, vaccination,
and hormonal therapies.

The contemporary section emphasizes the importance of new technologies, including Big Data analysis
and artificial intelligence, which enable the identification of non-obvious correlations and accelerate the
discovery process. At the same time, the author draws attention to the limitations and risks associated
with excessive reliance on incidental observations, stressing the need for their verification through
scientific methods and consideration of ethical aspects.

The paper concludes that chance is an important but insufficient factor in the advancement of
medicine—its significance emerges only when combined with knowledge, critical thinking, and
research responsibility.
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Wstep

Rozw@dj wspotczesnej medycyny jest wynikiem zaréwno systematycznych badan naukowych,
jak 1 nieoczekiwanych odkry¢. Robert K. Merton zauwaza, ze ,,odkrycia naukowe cze¢sto
pojawiaja si¢ jako niezamierzone konsekwencje badan prowadzonych w zupehie innym celu’.
Jednym z wspotczesnych przyktadéw jest chocby odkrycie leku na nadcis$nienie, ktory
poczatkowo byl badany jako srodek moczopedny (pierwotnie wprowadzony na rynek pod
nazwa Lasix, a dzi§ znany jako Furosemid).? W latach 50. i 60. XX wieku naukowcy szukali
wiasnie lekow moczopednych do leczenia obrzgkow i1 niewydolnosci serca. Testowano
woweczas rozne zwiazki chemiczne na zwierzgtach i ludziach, mierzac tym samym wydalanie
sodu i wody z moczem. Niektore z tych zwigzkow wykazywaly nieoczekiwany efekt obnizania
ci$nienia krwi, co zwrocito uwage badaczy. I wtasnie jeden z takich zwigzkow, zamiast tylko
zwigksza¢ diureze, powodowat rozszerzanie naczyn krwiono$nych. Zauwazono, ze pacjenci
z nadci$nieniem, ktorzy przyjmowali lek moczope¢dny, mieli nizsze ci$nienie krwi niz to mozna
bylo wytlumaczy¢ samym wydaleniem wody z organizmu. W nastepstwie tej obserwacji
przeprowadzono doswiadczenia na zwierzgtach 1 w laboratoriach, aby sprawdzi¢, jak lek
wplywa na serce i naczynia krwiono$ne. Okazato sie, ze lek dziatal bezposrednio na migsnie
gladkie naczyn krwiono$nych, powodujac ich rozkurcz. To odkrycie byto kluczowe, a lek nie
tylko zwigkszat wydalanie wody, ale miat takze wlasciwe dziatanie przeciwnadci$nieniowe. Po
dalszych badaniach klinicznych lek zostat zatwierdzony jako lek na nadci$nienie. Stal si¢
w efekcie jednym z pierwszych lekow przeciwnadci$nieniowych stosowanych u ludzi.
Pokazuje to wtasnie, Ze nieoczekiwane efekty uboczne réznorakich badan mogg prowadzi¢ do
nowych terapii, jest to klasyczny przyktad serendypii w farmakologii. Ukazato to fakt, ze
doktadne badania mechanizmu dzialania leku pozwalaja odkry¢ ich calkowicie nowe
zastosowania. Dzialania opisane powyzej przyczynily si¢ do rozwoju nowej grupy lekow
rozszerzajacych naczynia krwiono$ne, ktore dzi§ sa standardem w leczeniu nadci$nienia i
niewydolnoséci serca. Takie przypadki pokazuja wilasnie, ze tytutowa serendypia jest
integralnym mechanizmem odkry¢ medycznych?®.

Czes¢ I: Podstawy teoretyczne
1. Pojecie serendypii

Horace Walpole definiowat serendypi¢ jako ,,zdolnos$¢ odkrywania rzeczy, ktérych si¢ nie
szukato™. Wspolczesne odkrycia, takie jak tamoksyfen, pierwotnie badany w celach
antykoncepcyjnych, a nastgpnie stosowany w terapii raka piersi, ilustruja wspotczesng role
serendypii w farmakologii®. A zaczelo sie to tak, iz pierwotnie, w latach 60. XX wieku
naukowcy badali roézne zwigzki chemiczne modulujace hormony estrogenowe

1 R.K. Merton, E. Barber, The Travels and Adventures of Serendipity, Princeton 2004, s. 5.
2 Tamze, s. 12.

3Tamze, s. 15.

4R. Vallery-Radot, The Life of Pasteur, 1902, s. 56.

5 H. Walpole, The Letters of Horace Walpole, Londyn 1754, s. 407.



w organizmie. Tamoksyfen byt testowany wowczas jako potencjalna pigutka antykoncepcyjna,
poniewaz moze on wptywac na receptory estrogenowe w organizmie. Testy w laboratoriach
wykazaly jednak, ze tamoksyfen nie dziata skutecznie jako antykoncepcja, zatem projekt
wydawat si¢ ,,nieudany” w swoim pierwotnym celu. Jednak w procesie badan laboratoryjnych
naukowcy zauwazyli, ze tamoksyfen hamuje wzrost komorek zaleznych od estrogenu,
zwlaszcza w tkance piersi. Rak piersi u czg$ci pacjentek ro$nie pod wptywem estrogenu, wigc
lek dzialajacy jako antyestrogen moze spowolni¢ rozwo6j nowotworu. Tamoksyfen okazat si¢
modulatorem receptoréw estrogenowych (SERM — Selective Estrogen Receptor Modulator),
co stanowi, ze w tkance piersi dziala on jako antagonista estrogenu, blokujac stymulacje
wzrostu komdérek nowotworowych. Z kolei w innych tkankach, jak na przyktad w kosciach,
moze dziata¢ tamoksyfen jak estrogen — stad posiada tego typu dziatanie korzystny profil
bezpieczenstwa. W latach 70. 1 80. XX wieku przeprowadzono badania kliniczne u kobiet z
rakiem piersi zaleznym od estrogenu. Wyniki pokazaty, ze tamoksyfen znaczaco zmniejsza
ryzyko nawrotu raka piersi i wydtuza zycie pacjentek. Ostatecznie lek zostal zatwierdzony do
leczenia i profilaktyki raka piersi, zamiast — jak pierwotnie zaktadano — do celow
antykoncepcyjnych. Czyli pierwotnie ,nieudany” projekt moze finalnie prowadzi¢ do
przelomowych zastosowan — kolejny przyktad serendypii w farmakologii. Pokazuje on — raz
jeszcze nadmieni¢ — znaczenie cato$ciowego badania mechanizmu dziatania lekow.

Jak napisal Louis Pasteur: ,,W dziedzinie obserwacji przypadek sprzyja tylko umystom
przygotowanym™®, co podkresla znaczenie wiedzy i przygotowania badacza w procesie
wykorzystania na pozér przypadkowych obserwacji i umiejetnego wykorzystania odkry¢
pobocznych, co nie oznacza, ze niewaznych, jak pokazuje historia’.

2. Filozofia nauki a przypadek

Karl Popper twierdzit: ,,Teorie naukowe nigdy nie mogg by¢ ostatecznie potwierdzone, moga
jedynie przetrwaé proby ich obalenia™®. W tym kontekscie przypadkowe odkrycia, jak
wilasciwosci statyn obnizajacych cholesterol frakcji LDL, ktore dokonane zostaly przez Akire
Endo, moga nie tylko zweryfikowaé, lecz takze zmodyfikowa¢ obowiazujace teorie®. Otdz
»przypadkowos$¢” w odkryciu statyn przez Akir¢ Endo polegata na tym, ze poczatkowo jego
badania wcale nie byty ukierunkowane na leczenie wysokiego cholesterolu u ludzi. Endo badat
w latach 60. 1 70. XX wieku metabolity produkowane przez grzyby plesniowe, poniewaz
wiedzial, Ze mikroorganizmy czesto wytwarzaja zwigzki hamujace enzymy innych
organizmow — na przyktad w celu obrony przed , konkurencja”. Celem Endo bylo znalezienie
naturalnych inhibitorow enzymoéw w metabolizmie lipidow u zwierzat laboratoryjnych, a nie
pierwotnie u ludzi. I wlasnie podczas testowania dziesiatek tysiecy szczepoOw grzybow, jeden z
nich — Penicillium citrinum — wytwarzat zwiazek, ktory hamowal enzym HMG-CoA reduktaze.
Ten efekt byt niezamierzony, a Endo nie wiedzial wcze$niej, ze akurat ten enzym jest kluczowy
w regulacji cholesterolu w watrobie ludzi. Po odkryciu dziatania tego inhibitora Endo
zorientowal si¢, ze hamowanie HMG-CoOA reduktazy moze skutecznie obniza¢ poziom
cholesterolu, co moglto mie¢ ogromne znaczenie kliniczne w zapobieganiu chorobom sercowo-
naczyniowym. | tak z badan podstawowych nad metabolitami grzyboéw przypadkowo powstata

6 R.K. Merton, E. Barber, dz. cyt., s. 17.

7R. Vallery-Radot, dz. cyt., s. 56.

8 K. Popper, The Logic of Scientific Discovery, 1959, s. 40.
% Tamze, s. 66.



przetomowa klasa lekoéw — statyny.’® W opisywanych badaniach kluczowa ,,przypadkowosé¢”
polegata na tym, ze Endo nie szukatl leku na cholesterol u ludzi, a w wyniku badan trafil na
zwigzek biologicznie aktywny w zupehie innym konteks$cie, ktorego praktyczne zastosowanie
kliniczne odkryto dopiero post factum. Za to ,,przypadkowe” odkrycie i rozwoj statyn Akira
Endo otrzymal wiele nagréd, migdzy innymi w 2006 roku Japan Prize, ktora jest jedng z
najwickszych miedzynarodowych nagréd naukowych, a przyznawana jest za istotne
osiggnigcia majace istotny wplyw na postep cywilizacji.

Thomas S. Kuhn pisat: ,,Odkrycia naukowe zaczynaja si¢ od $wiadomosci anomalii”!?.

Przyktadem jest acyklowir — pierwotnie opracowany w innych celach, okazat si¢ skutecznym
lekiem przeciwwirusowym?*?, Otoz chemicy szukali analogdéw nukleozydow purynowych, ktore
moglyby hamowac replikacjc DNA w komorkach nowotworowych. Acyklowir powstat jako
jeden z takich zwiagzkéw. Poczatkowe badania wykazaly jednak, ze acyklowir mial niska
skuteczno$¢ w niszczeniu komoérek rakowych, wiec nie rokowal w dalszych badaniach
przeciwnowotworowych. W latach 70. i 80. XX wieku naukowcy postanowili sprawdzié
zwigzek na wirusach DNA, zwtaszcza wirusach opryszczki (HSV-1 i HSV-2). I tutaj nastgpita
niespodzianka: acyklowir wykazywal wysoka skutecznos$¢ i selektywno$¢ — hamowat
replikacj¢ wirusa, a zdrowe komorki pozostawaly praktycznie nienaruszone. Wykazano, ze
wirusowa kinaza tymidynowa (enzym wirusa HSV) przeksztatca acyklowir w jego aktywna
forme tylko w zakazonych komoérkach. To pokazywato dlaczego ten lek mogt by¢ tak skuteczny
i jednoczeénie mato toksyczny dla organizmu.®® Za sprawa opisanej powyzej selektywnosci
acyklowir stat si¢ pierwszym naprawde skutecznym lekiem przeciw wirusom DNA, co byto na
tamten czas przelomem w medycynie. Podsumowujac te cze$¢ tekstu o serendypii w
medycynie, pozwole sobie napisa, ze lek stworzony z mysla o nowotworach znalazt
zastosowanie w wirusologii przez przypadek, dzieki unikalnej wtasciwosci wirusowej kinazy
aktywujacej lek tylko w zakazonych komarkach.

Imre Lakatos stwierdzat, Ze ,,program badawczy jest progresywny, jesli prowadzi do odkrycia
nowych faktow”!*. Tak byto w przypadku witaminy K, ktéra poczatkowo badana byla w
dorostych pacjentach, a przypadkowo znalazla zastosowanie w profilaktyce krwawien
noworodkow. Bo pierwotnie, w latach 20. XX wieku, Henrik Dam prowadzit doswiadczenia
na kurach, ktére karmiono dieta uboga w ttuszcze. Obserwowat 0w badacz, ze kury rozwijaty
sktonno$¢ do krwawien, co wskazywato na brak jakiejs istotnej substancji w diecie. To
pozwolito mu zidentyfikowa¢ witaming K jako niezbedna do prawidtowego krzepniecia krwi.
Po odkryciu witaminy K w eksperymentach zwierzecych zaczeto badaé jej dzialanie u
dorostych ludzi, na przyklad w przypadkach krwawien spowodowanych niedoborem lub
chorobami watroby. Badania te wykazaly, ze podawanie witaminy K dorostym pacjentom z
niedoborem skutecznie przywraca prawidtowg krzepliwo$¢ krwi. Swoja nazwe witamina K
zawdziecza odkrywcy, ktory tak wilasnie ja nazwat (witamina K — od niemieckiego
Koagulationsvitamin). Nastepnie, w latach 30. i 40. XX wicku, lekarze zauwazyli, ze

10 por. A. Endo, M. Kuroda, Y. Tsujita, A new inhibitor of cholesterogenesis produced by Penicillium citrinum, (w:)
Journal of Antibiotics, 1976, 29(12), s. 1346-1348.

11T.S. Kuhn, The Structure of Scientific Revolutions, 1962, s. 52.

12 Tamze, s. 82.

13 Por. G.B. Elion, P.A. Furman, J.A. De Clercq, G.H. Hitchings, The selective antiviral activity of acyclovir, (w:)
Proceedings of the National Academy of Sciences of the United States of America, 1977, 74(12), s. 5716-5720.
141, Lakatos, Falsification and the Methodology of Scientific Research Programmes, (w:) |. Lakatos, A. Musgrave,
Criticism and the Growth of Knowledge, Cambridge 1970, s. 118.



noworodki czegsto majg sktonnos¢ do krwawien, zwlaszcza wewnatrzczaszkowych, mimo ze
nie maja wrodzonych choréb krwi. Okazalo si¢, ze noworodki rodzg si¢ z niskim poziomem
witaminy K poniewaz: witamina K stabo przenika przez tozysko z organizmu matki do ptodu,
gdyz w osoczu ptodu wystepuje niski poziom lipoprotein, bedacych niezbednych do
transportowania tej witaminy; flora jelitowa noworodkow, ktora wytwarza witamineg K, nie jest
jeszcze rozwinigta; mleko matki zawiera niskie stgzenie witaminy K. Na podstawie tych
obserwacji w latach 40. i 50. XX wieku wprowadzono podawanie noworodkom dawek
witaminy K w celu zapobiegnia krwawieniom, zwlaszcza w pierwszych tygodniach zycia.
Nastegpujace podzniej badania kliniczne potwierdzity, ze profilaktyczne podawanie witaminy K
znaczaco zmniejsza ryzyko krwawien noworodkow. ™

Paul Feyerabend pisal: ,Wielkie odkrycia czgsto naruszaja wszystkie reguly
metodologiczne™®®.  Przyktad propranololu  pierwotnie badanego w  kontekscie
kardiologicznym, a nastgpnie stosowanego w leczeniu migren i leku scenicznego, ilustruje, ze
przypadek czesto wymaga elastycznosci metodologicznejl’. Propranolol zostat opracowany w
latach 60. XX wieku jako pierwszy nieselektywny beta-bloker. Pierwotnym celem tego leku
bylo leczenie chordb serca, zwtaszcza: nadci$nienia tetniczego, choroby wiencowej, zaburzen
rytmu serca. Byto to wypadkowa tego, ze mechanizm dziatania leku blokowat receptory f-
adrenergiczne w sercu, co zmniejszato czestos¢ akcji serca, site skurczu i obnizato w efekcie
ci$nienie krwi. Obserwacje ,,uboczne” w badaniach kardiologicznych doprowadzity do nowych
odkry¢é. Otéz w trakcie badan klinicznych i stosowania propranololu u pacjentdw
kardiologicznych zauwazono kilka dodatkowych efektow. A mianowicie zauwazono: redukcje
objawow fizjologicznego pobudzenia nerwowego (drzenie rak, kotatanie serca w sytuacjach
stresowych); zmniejszenie cz¢stosci napadow bolu glowy u niektorych pacjentow z migrena.
Te obserwacje sugerowaly, ze efekt leku wykracza poza serce 1 uktad krazenia. Chociaz
migrena nie jest chorobg sercowo-naczyniowa, propranolol okazat si¢ skuteczny w profilaktyce
migreny dzigki: stabilizacji naczyn krwiono$nych moézgu; modulowaniu aktywnosci uktadu
wspotczulnego; wplywowi na neuroprzekazniki, ktore biorg udziat w patofizjologii migreny.
Podobnie pacjenci z lekiem, zwlaszcza z Igkiem sytuacyjnym, zauwazyli: zmniejszenie
fizycznych objawoéw lgku (drzenie, przyspieszone bicie serca, pocenie si¢) 1 to bez
wywotywania znaczacych efektow sedatywnych, takich jak senno$¢, spowolnienie reakcji i
obnizenie aktywnosci. Propranolol blokuje fizjologiczne skutki nadmiernej aktywnosci uktadu
wspolczulnego, co pomaga kontrolowaé somatyczne objawy leku.'® W efekcie, to co zaczeto
si¢ jako badanie nad sercem, doprowadzilo do badan nad: migrena, lgkiem sytuacyjnym i
fobiami spotecznymi. Kluczowym elementem w tym przypadku byl fakt, Ze klinicySci
zaobserwowali efekty uboczne, ktore okazaly si¢ korzystne w innych schorzeniach. I wtasnie
w ten sposob odkryto nowe zastosowanie leku.

15 Por. M.J. Shearer, Vitamin K deficiency bleeding (VKDB) in early infancy, (w:) Blood Reviews, 2009, 23(2), s. 49-
59.

16 p_Feyerabend, Against Method, 1975, s. 295.

7 Tamze, s. 297.

18 por. L.J. Stewart, H.P. Lane, Propranolol in the Treatment of Performance Anxiety, (w:) Brithish Medical
Journal, 1967, nr 4, s. 1367-1369.



3. Psychologia odkrycia naukowego

Jarome Bruner zauwazyt: ,,Akt odkrycia polega na reorganizacji istniejacej wiedzy*. Arthur
Koestler wprowadzil pojecie bisocjacji — taczenia dwdch niezaleznych matryc myslenia®®, co
thumaczyto odkrycia takie jak zastosowanie minocykliny jako leku neuroprotekcyjnego.
Odkrycie neuroprotekcyjnych i przeciwlekowych wiasciwosci minocykliny nie byto efektem
jednego przetomowego eksperymentu, lecz stopniowym procesem naukowym, w ktorym lek
znany od dawna jako antybiotyk zostal ,,przeznaczony na nowo” do badania dzialania w
uktadzie nerwowym, tzw. drug repurposing. Minocyklina jest wlasnie poétsyntetycznym
antybiotykiem z grupy tetracyklin, opatentowanym w 1961 roku, szeroko stosowanym od lat
70. XX wieku w leczeniu infekcji 1 tradziku. Juz wowczas zauwazono jej wyjatkowa zdolno$¢
przekraczania bariery krew-moézg dzigki duzej lipofilno$ci, co wyrdznia jg sposrod innych
tetracyklin. Pionierskie badania z konca lat 90. XX wieku wykazaty, Zze minocyklina chroni
moézg przed uszkodzeniem w modelach niedokrwienia (udaru). To byto jedno z pierwszych
przekonujacych naukowych doniesien o jej dziataniu niezaleznym od funkcji antybiotycznych.
Cho¢ poczatkowo prace nad nowymi obszarami zastosowania minocykliny dotyczyty gléwnie
neurodegeneracji i urazow mozgu, z czasem badano tez wptyw leku na zachowania Igkowe 1
depresyjne.? Te nowe obszary zastosowania minocykliny zostaly odkryte nie jako czesé
pierwotnego rozwoju i zastosowania leku, ale w toku badan nad jego dodatkowymi dziataniami
poza pierwotng funkcja jako antybiotyku.

Mihaly Csikszentmihalyi w teorii przeptywu podkresla znaczenie stanu koncentracji
i kreatywnoéci w procesie odkrywania?>. W medycynie te na pozér przypadkowe odkrycia
wymagaja zarOwno obserwacji, jak 1 intuicyjnej interpretacji, ktére pozwalaja na dokonanie
nowych odkry¢ na gruncie, na pozor, zupehie ,,pobocznych” wlasciwosci.

Czes¢ I1: Analiza historyczna

4. Penicylina i inne antybiotyki

Alexander Fleming pisal: ,,Efekt byl natychmiastowy — bakterie wokol plesni ulegly
zniszczeniu”?®., W 1928 roku Fleming prowadzil badania nad bakteriami gronkowca
(Staphylococcus). Po powrocie z wakacji zauwazyl, ze na jednej z ptyt Petriego, na ktorej
hodowat bakterie, pojawita si¢ plesn — Penicillium notatum. Co ciekawe, wokot tej ple$ni nie
rosty zadne bakterie. To bylo przypadkowe odkrycie. Fleming nie szukat jeszcze antybiotyku.
Zwrocit on uwage na tzw. ,,strefe zahamowania wzrostu” i1 postanowit doktadniej zbada¢, co
powoduje taki efekt. Ostatecznie stwierdzil, ze plesn wydziela substancje, ktora zabija bakterie
— nazwal je penicyling. Poczatkowo Flaming nie byt w stanie wyprodukowac¢ penicyliny w
duzych ilo$ciach ani zastosowac jej w leczeniu ludzi. Dopiero w latach 40. XX wieku naukowcy
tacy jak Howard Florey i Ernst Boris Chain opracowali metody masowej produkcji penicyliny,

19 ). Bruner, The Act of Discovery, 1961, s. 22.

20 A, Koestler, The Act of Creation, 1964, s. 35.

21 por. 0.M. Dean i in., Minocykline: therapeutic potential in psychiatry, (w:) Australian & New Zealand Journal
of Psychiatry, 2017, 51(5), s. 486-497.

22 M. Csikszentmihalyi, Creativity: Flow and the Psychology of Discovery and Invention, 1996, s. 40.

23 A. Flaming, A Medium for the Isolation of Pfeiffer’s Bacillus, 1929, s. 226.



co pozwolito uratowa¢ miliony ludzi podczas II wojny §wiatowej i pdzniej, rewolucjonizujac
leczenie infekcji bakteryjnych. To odkrycie jest klasycznym przyktadem serendypii w nauce —
przypadkowego zjawiska, ktore w potaczeniu z uwazng obserwacja i wiedzg naukowa prowadzi
do wielkiego przetomu.

Z kolei odkrycie streptomycyny przez Selmana Waksmana okazato si¢ przelomowe
w leczeniu gruzlicy?. Przed odkryciem streptomycyny gruzlica byta choroba trudna do
leczenia, czesto $Smiertelng. Lek odkryto w 1943 roku, a dokonat tego profesor Selman
Waksman wraz z zespotem mikrobiologéw z Uniwersytetu Rutgersa (USA). Streptomycyna
byta pierwszym antybiotykiem skutecznym wobec bakterii wywotujacej gruzlice. Mechanizm
dziatania streptomycyny polegal na hamowaniu syntezy biatek bakteryjnych, co prowadzito do
Smierci komorek bakterii. Nowoodkryty lek pozwolil na pierwsze skuteczne leczenie
farmakologiczne gruzlicy, zamiast jedynie leczenia objawowego 1 chirurgicznego.
Wprowadzenie leku spowodowato znaczny spadek §miertelnos$ci i zachorowalnosci na gruzlice
w krajach rozwinigtych. Stala si¢ streptomycyna podstawa do rozwoju terapii skojarzonej, czyli
stosowania kilku antybiotykéw jednoczesnie, co zmniejszato ryzyko powstania opornosci.?®
Lek stat si¢ symbolem nowej ery w leczeniu choréb zakaznych, a losowos¢ w jego odkryciu
wynikala z tego, ze w tych badaniach nie bylo wiadomo z gory, ktory konkretny mikroorganizm
okaze si¢ skuteczny, gdyz odkrycie wymagalo przetestowania wielu probek gleby, a ostateczny
sukces wynikat czesciowo z ,trafienia” na wlasciwy szczep. Selman Waksman finalnie,
podobnie jak i kilku innych naukowcéw opisanych w tej pracy, otrzymat za to odkrycie
Nagrode Nobla w dziedzinie fizjologii i medycyny w 1952 roku. Streptomycyna przyczynita
si¢ do opracowania wielu innych antybiotykéw pochodzenia naturalnego, wyizolowanych z
grzybow i bakterii glebowych (rodzina streptomycyn, aminoglikozydy).

Tetracyklina 1 erytromycyna roéwniez sa przyktadami przypadkowych odkry¢ opartych na
obserwacjach wtlasciwosci mikroorganizméw?. Odkrywca tetracykliny byt Benjamin M.
Duggar, ktory w latach 30. i 40. XX wieku pracowatl nad antybiotykami wytwarzanymi przez
bakterie glebowe. Podczas badan gatunku bakterii glebowej Streptomyces aureofaciens
zauwazyl, ze pewien zwigzek hamuje wzrost bakterii chorobotworczych u zwierzat.
Przypadkowos¢ tego odkrycia polegata na tym, ze wspomniany powyzej naukowiec nie szukat
konkretnej tetracykliny ani leku ,na wszystko” — po prostu badal mikroorganizmy
z nadzieja na znalezienie czego$ uzytecznego. Okazato si¢, ze odkryty zwigzek, wlasnie
tetracyklina, miatl szerokie spektrum dziatania przeciwbakteryjnego. Drugi zwigzek,
erytromycyna, zostal odkryty na poczatku lat 50. XX wieku przez Eli Lilly rowniez na
podstawie wczesniejszych badan. Podczas poszukiwania antybiotykow w glebie natrafiono na
Saccharopolyspora erythraeus (dawniej: Streptomyces erythraeus), z ktorego wydzielata si¢
substancja hamujaca rozwdj bakterii Gram-dodatnich. Tutaj przypadkowosé wynika
Z tego, ze podobnie jak wczesniej nie podjeto tych badan konkretnie w celu odkrycia leku na
infekcje drog oddechowych. Erytromycyna zostata zauwazona dzigki badaniom nad
mikroorganizmami glebowymi, dopiero pdzniej odkryto jej zastosowanie w leczeniu takze
pacjentow z zakazeniem drog oddechowych.

245, A. Waksman, Streptomycin: Background, Discovery and Development, 1953, s. 67.

% por. S.A. Waksman, A. Schatz, E. Bugie, Streptomycin, a substance exhibiting antibiotic activity against gram-
positive and gram-negative bacteria, (w:) Proceedings of the Society for Experimental Biology and Medicine,
1944, 55(1), s. 66-69.

26 . Dussik, Medical Applications of Ultrasound, (w:) Journal of Medical Physics, 1954, s. 123.



5. Promienie rentgenowskie i diagnostyka obrazowa

Wilhelm Conrad Rontgen stwierdzit: ,,Zauwazylem nowe promieniowanie, zdolne przenikaé
materiaty nieprzezroczyste”?’, a odkrycia swego dokonal w 1895 roku. Pracowal on nad
zjawiskami zwigzanymi z wyladowaniami elektrycznymi w lampach prozniowych (tzw.
lampach katodowych). Podczas jednego z eksperymentdw Rontgen zauwazyt co$ dziwnego:
mimo Ze jego aparatura byta ostonigta, pobliski ekran pokryty substancja fluoroscencyjng zaczat
$wieci¢. To bylo zjawisko zupehlie nieoczekiwane — znane wdwczas promieniowanie nie
powinno przenika¢ przez ostony. Rontgen szybko zorientowal si¢, ze ma do czynienia
Z nowym, nieznanym rodzajem promieniowania. Nazwat je ,,X”, bo t0 oznaczato dla niego cos
nieznanego. Co wazne, przypadkowe bylo zaobserwowanie efektu (§wiecenie ekranu), ale
odkrycie samo w sobie byto wynikiem systematycznych badan i dociekliwosci Rontgena. Gdyby
eksperyment prowadzit kto$ mniej uwazny, to mogitby on réwnie dobrze zignorowac te ,,efekty
uboczne”. Rontgen natomiast zaczat dokladnie badaé zjawisko — 1 wkrotce potem wykonat
stynne pierwsze, rentgenowskie zdjecie dtoni swojej zony.

Ultrasonografia powstala przypadkowo w wyniku badan sonarowych, a nastgpnie znalazta
zastosowanie w diagnostyce prenatalnej i kardiologii?®®. Bo wtasnie poczatki ultrasonografii
wecale nie byly zwigzane z medycyna, lecz z technologia wojskowa, a konkretnie z badaniami
sonarowymi. Kluczowym w tych badaniach byto zjawisko echolokacji. Przy okazji tych badan
zauwazono, ze fale ultradzwigkowe odbijajg si¢ nie tylko od duzych obiektow, ale takze od
struktur o r6znej gestosci. To doprowadzito do wniosku, ze skoro mozna wykrywac obiekty w
wodzie, to moze uda si¢ ,,zobaczy¢” wnetrze ludzkiego ciala, w ktorym poszczegdlne tkanki
takze r6znig si¢ wlasciwosciami. Nie byt to jednak pierwotny cel badan — byt to raczej ,,efekt
uboczny” obserwacji fizycznych wilasciwosci fal. Po II wojnie §wiatowej niektorzy badacze
(np. Ian Donald) zaczgli eksperymentowaé z wykorzystaniem ultradzwiekéw w diagnostyce
medycznej. W efekcie tych zainteresowan wykazano, ze mozna dzigki ultradzwigkom odrdzni¢
roézne struktury w ciele (np. guzy czy ptéd w macicy), co dato poczatek badaniom USG na
gruncie diagnostyki obrazowej.

6. Szczepienia i immunologia

Edward Jenner pisat: ,,Osoby, ktore przeszty krowianke, nie zapadajg na ospe prawdziwg”?°.

Jenner byt angielskim lekarzem i przyrodnikiem. W XVIII wieku ospa prawdziwa (variola) byta
choroba $miertelna, powodujaca wysoka goraczke, bolesne wysypki i czesto trwate blizny.
Jednak nie wszyscy zapadali na t¢ chorobg, a odnotowano przy okazji dogtgbnej analizy tego
zjawiska ciekawe obserwacje. Jenner zauwazyl, ze kobiety pracujace przy dojeniu krow czgsto
chorowaty na tzw. krowianke (cowpox) — tagodna chorobg¢ podobng do ospy, ale znacznie
tagodniejsza 1 niosgca minimalne ryzyko powiklan. W nastepstwie sformutowat on hipotezg, ze
osoby, ktore przeszly krowianke, nie zapadaja na ospe prawdziwa, ktdra to intuicj¢ zapisat
wlasnie w przywolanym powyzej cytacie. W 1796 roku Jenner przeprowadzit swoj stynny
eksperyment na o$mioletnim chtopcu, Jamesie Phippsie. Pobral on w pierwszej kolejnosci

27 W.C. Réntgen, Eine neue Art von Strahlen, 1896, s. 137.

2 Tamze, s. 138.

2 E. Jenner, An Inquiry into the Causes and Effects of the Variolae Vaccinae, a Disease Discovered in some of the
Western Counties of England, particulary Gloucestershire, and Known by the Name of the Cow Pox, 1798, s.15.



materiat z krosty krowianki u jednej z mleczarek. Nastepnie wprowadzit go do niewielkiego
naciecia na rece chtopca. Po kilku tygodniach chiopiec zostal swiadomie wystawiony na kontakt
z wirusem ospy prawdziwej i nie zachorowat. Bylo to pierwsze praktyczne potwierdzenie teorii
Jennera.®® Od tego momentu rozpoczeta si¢ era szczepien ochronnych, a termin vaccination
(szczepionka) pochodzi od tacinskiego stowa vacca, oznaczajacego krowe. Przywolany powyzej
cytat Edwarda Jennera symbolizuje w pewnym sensie narodziny immunologii praktycznej. To
byta jedna z pierwszych naukowych obserwacji, ze kontakt z tagodniejsza chorobg moze chronié¢
przed ci¢zsza, a jej zastosowanie praktyczne uratowato dziesiatki, a nawet setki tysigcy osob
przed $miercig.

Z kolei w przypadku szczepionki przeciw HPV mozna w uproszczeniu napisaé, ze zostata ona
opracowana dzigki obserwacjom immunologicznym kobiet z naturalng odpornoscia.
Zauwazono podczas badan, ze u cz¢sci kobiet zakazonych HPV organizm sam eliminuje wirusa.
Naukowcy zauwazyli, ze w organizmach niektorych kobiet pojawiaja si¢ przeciwciala, ale sg
one stosunkowo stabe 1 niestabilne, a co wigcej, to nie zawsze chronig one przed ponownym
zakazeniem. Dzieki temu badacze zrozumieli, ze biatko otoczki wirusa (L1) moze samoistnie
tworzy¢ tzw. wirusopodobne czgstki (VLP — virus-like particles). Czastki te nie zawieraja
materiatu genetycznego, zatem sg bezpieczne, ale wywoluja silng odpowiedz immunologiczna.
Obserwacje kobiet, ktore zwalczyty infekcje, pomogly zidentyfikowac jak wyglada odpowiedz
immunologiczna, a takze ustali¢, ze potrzebna jest silniejsza i1 bardziej trwala odpowiedz niz ta
naturalna. To odkrycie doprowadzilo finalnie do stworzenia szczepionek, ktore generuja
znacznie wyzszy poziom przeciwcial niz naturalna infekcja, a w konsekwencji zapewniaja
skuteczniejsza ochrone®?.

7. Insulina i metabolizm

Frederick Banting w swojej notatce opisujacej narodziny dziatan zwigzanych
z eksperymentem, ktéry finalnie doprowadzit do wyizolowania insuliny i uzycia jej jako leku,
pisat, ze pomyst pojawil si¢ u niego nagle, w nocy z 30 na 31 pazdziernika 1920 roku®,
Wskazuje to, jak wazna jest czujno$¢ na rodzace si¢ niespodziewanie pomysty, ktére moga
prowadzi¢ do wielkich odkry¢. W nastepstwie tego naglego ol$nienia, w latach 1921-1922,
Banting i jego asystent, Charles Best, przeprowadzili seri¢ badan na psach. Usuwali oni trzustke
psom, co wywotywalo u nich objawy w postaci wysokiego poziomu cukru, a w $lad za tym
nastgpowato szybkie pogorszenie stanu ich zdrowia. W nastepnej kolejnosci przygotowywali
oni ekstrakt z trzustki innych zwierzat 1 wstrzykiwali ten ekstrakt chorym psom. W efekcie
poziom cukru we krwi spadat, a stan zwierzat si¢ poprawial. W nastepstwie tych badan Banting
udowodnil, ze trzustka produkuje substancje¢ regulujaca cukier we krwi, t¢ substancje, pozniej
nazwang insuling, mozna wyizolowa¢ 1 uzy¢ jako leku. W 1922 roku po raz pierwszy podano
insuling cztowiekowi, chlopcu choremu na cukrzyce. Odkrycie to w nastepstwie uratowato
miliony ludzi 1 do dzi$ jest podstawa leczenia cukrzycy. Dzigki tym odkryciom rozumiemy
mechanizm réwnowagi glukozowej, mozemy leczy¢ i zarzadza¢ skutkami cukrzyca oraz

30 por. S. Riedel, Edward Jenner and the history of smallpox and vaccination, (w:) Baylor University Medical
Center Proceedings, 2005, 18(1), s. 21-25.

31 por. I. Frazer, J. Zhou, Virus-like particles in papillomavirus vaccine development, 1991-1992.

32 F, Banting, notatka z 31 paZdziernika 1920 r., cyt. w: M. Bliss, The Discovery of Insulin, Chicago: University of
Chicago Press, 1982, s. 53.
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powiktaniami metabolicznymi. Finalnie odkrycia te stworzyty tez fundament pod badania nad
lekami hormonalnymi i terapiami celowanymi w choroby metaboliczne®3,

8. Inne przelomowe przypadki

o Kwas acetylosalicylowy (sktadnik aspiryny): odkrycie dziatania przeciwgoraczkowego
i przeciwbdélowego dokonato sie podczas badan nad ekstraktami z wierzby®*. Punktem wyjscia
prowadzacym do odkrycia wtasciwosci kwasu acetylosalicylowego byly doswiadczenia z korg
wierzby, stosowang od starozytnosci (na przyktad przez Hipokratesa) na goraczke i bol. W XIX
wieku wyizolowano z niej salicyng, a nastepnie przeksztalcono w kwas salicylowy. Na tym
etapie potwierdzono naukowo dziatanie przeciwgoraczkowe i przeciwbolowe. Kwas
salicylowy byt skuteczny, ale silnie draznit zotadek i powodowal nudnos$ci oraz inne dziatania
niepozadane. To  stworzylo  potrzebe  wykreowania ,lepszej wersji”  leku.
W 1897 roku Felix Hoffmann w firmie Bayer wytworzyt kwas acetylosalicylowy. Kluczowym
watkiem jest to, ze Hoffmann nie odkrywal od zera dzialania przeciwgoraczkowego tylko
probowal zachowa¢ znane dzialanie salicylanow 1 zmniejszy¢ ich toksycznos¢. W efekcie
dzialanie przeciwgoragczkowe i1 przeciwbolowe ASA (kwasu acetylosalicylowego) zostato
potwierdzone eksperymentalnie, ale bylo ono przewidywane na podstawie wczesniejszych
badan nad wierzba.

. Digoksyna: zastosowanie w leczeniu niewydolno$ci serca odkryto przy okazji
obserwowania wplywu naparstnicy na rytm serca®. Zastosowanie digoksyny zostato odkryte
w do$¢ niezwykty sposob — zaczeto sie¢ od medycyny ludowej, a nie od badan laboratoryjnych.
W XVIII wieku na terenach Anglii stosowano mieszanki ziotowe na tzw. ,,puchling wodng”
(obrzgki), ktora dzis$ jest czesto rozpoznawana jako objaw niewydolnosci serca. Jednym ze
sktadnikow tych mieszanek byta naparstnica purpurowa, a pacjenci po jej zastosowaniu czg¢sto
odczuwali poprawe — zmniejszaly si¢ obrzeki 1 duszno$¢. Lekarz William Withering
zainteresowat sie¢ tym zjawiskiem. Okoto roku 1775 zaczal bada¢ dziatanie naparstnicy i przez
kilka lat obserwowat pacjentow, ktorzy srodek ten stosowali. W 1785 roku opublikowat swoje
wyniki, pokazujac ze: naparstnica dziala moczopednie (zmniejsza obrzeki); poprawia funkcje
serca; ale ma tez waski zakres dawki (fatwo o zatrucie). W kolejnych wiekach wyizolowano
konkretne substancje czynne z naparstnicy (glikozydy, nasercowe), jedng z nich jest wtasnie
digoksyna, ktorg w kontrolowanych dawkach zaczeto stosowa¢ w kardiologii. Digoksyna jest
nadal stosowana w leczeniu niewydolnosci serca, cho¢ jej znaczenie zmalato, gdyz cze$ciowo
zostala zastgpiona nowocze$niejszymi lekami. Ale lek ten wciaz zwigksza sitg skurczu serca,
spowalnia jego rytm (szczegdlnie przydatne np. w migotaniu przedsionkéw) 1 pomaga sercu
pompowac krew bardziej efektywnie.

J Metotreksat: poczatkowo testowany byt w leczeniu biataczki, przypadkowo okazat si¢
skuteczny w terapii choréb autoimmunologicznych®. Lek ten zostat poczatkowo opracowany
w latach 40. 1 50. XX wieku jako lek przeciwnowotworowy. Jest to inhibitor reduktazy
dihydrofolianowej, ktéry hamuje syntez¢ DNA, RNA 1 biatek, co skutecznie zabija szybko
dzielace si¢ komorki, takie jak komodrki nowotworowe. Lekarze zaczeli stosowa¢é MTX
(metotreksat) w wysokich dawkach w leczeniu bialtaczek 1 innych nowotwordw. Przy okazji
zauwazono, ze pacjenci z chorobami reumatycznymi, np. reumatoidalnym zapaleniem stawow

33 R.M. Berenson, Glucagon Discovery and Clinical Applications, (w:) Endocrinology Journal, 1978, s. 34.
34 R. Hirsch, Aspirin and Willow Bark History, (w:) Journal of Pharmacology, 2001, s. 12.

35 H. Withering, An Account of the Foxglove and its Medical Uses, 1785, s. 56.

36 S. Faber, Methotrexate in Cancer Therapy, 1957, s. 23.
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(RZS), ktorzy czasem otrzymywali MTX, do§wiadczali poprawy objawoéw zapalnych — mniej
bolu, obrzekéw i sztywnosci stawoOw. Mimo wszystko poczatkowo MTX stosowano
w reumatologii w malych dawkach, znacznie nizszych niz w onkologii, co ograniczato
toksyczno$¢. Stopniowo badania kliniczne potwierdzity, ze MTX ma silne dziatanie
immunomodulujace, nie tylko cytotoksyczne. Ten sukces
w chorobach autoimmunologicznych byt nieplanowany, a byt on pochodng uwaznej obserwacji
,efektow ubocznych” i skutkéw posrednich w grupie pacjentéw leczonych onkologicznie.
Dopiero po latach MTX zostat zatwierdzony
i powszechnie stosowany w terapii RZS, tuszczycowego zapalenia stawow, czy choroby
Crohna. Wykorzystanie MTX to klasyczny przyktad translacyjnej medycyny opierajacej si¢ na
obserwacji klinicznej i ,,drugim zastosowaniu” lekow.

Czes¢ 111: Wspolcezesne konteksty
9. Farmakologia wspoélczesna

Sildenafil (Viagra) zostat odkryty przypadkowo podczas badan nad nadci$nieniem i dtawica
piersiowa®’. Sildenafil byl pierwotnie opracowywany w latach 80. i 90. XX wieku przez firme
farmaceutyczng Pfizer. Celem bylo stworzenie leku, ktory pomagatby w leczeniu nadci$nienia
tetniczego 1 dlawicy piersiowej (angina pectoris). Mechanizm dziatania sildenafilu polegat na
hamowaniu enzymu fosfodiesterazy typu 5 (PDES), co prowadzito do rozszerzenia naczyn
krwiono$nych poprzez zwigkszenie cyklicznego GMP (cGMP) w mig$niach gladkich naczyn.
W teorii miato to poprawi¢ przeptyw krwi 1 zmniejszy¢ obcigzenie serca. Podczas badan
klinicznych lek nie wykazywat znaczacej skutecznosci w leczeniu diawicy piersiowej ani
nadci$nienia tetniczego, ale pacjenci ptci meskiej 1 lekarze zaczeli zglasza¢ nietypowy ,.efekt
uboczny” — znaczng poprawe wzwodu pracia. Okazato si¢, ze sildenafil w naczyniach pracia
dziatat bardzo skutecznie, zwiekszajac naptyw krwi 1 powodujac erekcje. To dzialanie byto
zwigzane z duza koncentracja enzymu PDES w ciatach jamistych pracia. Wobec tych
obserwacji firma zdecydowata si¢ zmieni¢ pierwotny cel badan i rozpoczgta badania nad
leczeniem zaburzen erekcji (ED — erectile dysfunction). W 1998 roku lek wytworzony w
ramach nowego celu badan zostat dopuszczony do obrotu. To kolejny, jaskrawy przyktad
serendypii w farmakologii. Pokazuje, jak mechanizm molekularny leku moze znalez¢
zastosowanie w zupehnie innej chorobie niz pierwotnie planowano. Sildenafil pdzniej znalazt
réwniez zastosowanie w leczeniu nadci$nienia ptucnego, bo hamowanie PDE5 w plucach
powoduje rozszerzenie naczyn plucnych.

Inne przyktady wptywu przypadku na wspotczesny rozwoj medycyny obejmujg m.in. leki
biologiczne, takie jak inhibitory kinaz tyrozynowych, jak imatinib, stosowanych w terapii
nowotworow?®é, Kinazy tyrozynowe to enzymy regulujace wiele procesow komoérkowych,
w tym proliferacj¢, roznicowanie i przezycie komorek. W wielu nowotworach ich
nieprawidlowa aktywacja prowadzi do niekontrolowanego wzrostu komorek. W przypadku
przewlektej biataczki szpikowej (CML) charakterystycznym zjawiskiem jest powstanie
chromosomu Philadelphia, w wyniku translokacji migdzy chromosomami 9 1 22. Tworzy on
fuzje genowa BCR-ABL, ktéra koduje ciagle aktywna kinaze tyrozynowa, bedaca gtownym

37 M. Silverman, The Story of Sildendfil, (w:) Pharmacology & Therapeutics, 2009, s. 88.
38 D. Healy, The Antidepressant Era, 1997, s. 12.
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czynnikiem napedzajgcym chorobe. W latach 80, XX wieku naukowcy skupiali si¢ na
zrozumieniu roli BCR-ABL i probowali znalez¢ sposob na selektywne zahamowanie tej kinazy.
Poczatkowo badano rozne inhibitory kinaz, ale Zzaden nie byt projektowany specjalnie pod
katem BCR-ABL. Podczas badan nad szerokim spektrum inhibitorow kinaz, zespot Nathana
Dingela i Briana Druka z firmy Ciba-Geigy (pdzniej Novartis) zauwazyl, ze pewna czasteczka
— STI-571, pbzniejszy imatinib — selektywnie hamowala kinez¢ BCR-ABL w testach
laboratoryjnych, blokujgc proliferacje komoérek nowotworowych. Co ciekawe, pierwotnie
zwigzek byt projektowany glownie jako inhibitor kinazy PDGF i ¢-KIT, a nie celowany pod
BCR-ABL. Wtlasciwos¢ leczenia przewlektej biataczki szpikowej byta w duzej mierze
»przypadkowa”, wujawniona dopiero w trakcie eksperymentow komoérkowych i
przedklinicznych. Imatinib stal si¢ pierwszym skutecznym, celowanym lekiem
przeciwnowotworowym, ktory blokuje specyficzny mechanizm molekularny nowotworu, dajac
nadziej¢ na ,terapi¢ molekularng” z minimalnymi efektami ubocznymi w pordéwnaniu do
tradycyjnej chemioterapii.®® Efekt byl spektakularny, wigkszo$¢ pacjentéow z CML osiagata
catkowitg remisje hematologiczng, a w wielu przypadkach takze cytogenetyczng. Ten przykiad
udowadnia po raz kolejny, ze czasem odkrycia kliniczne wynikaja z przypadkowego potaczenia
wiedzy biologicznej i testow eksperymentalnych. Dziatania te zainspirowaly w efekcie takze
rozwo0j innych inhibitoréw kinaz tyrozynowych w leczeniu nowotworow. Pokazato to rowniez,
ze precyzyjnie ukierunkowane leki moga zrewolucjonizowaé terapi¢ nowotworow o
okreslonym profilu genetycznym.

10. Big Data i odkrycia kliniczne

Analiza danych z elektronicznych rekordow pacjentow umozliwita wykrycie, ze metformina
obniza ryzyko nowotworéw u diabetykow®’. Sztuczna inteligencja pozwala identyfikowac
korelacje przypadkowe i przewidywaé skutki uboczne lekéw*!. Systemy oparte na uczeniu
maszynowym (ML) potrafia analizowa¢ ogromne bazy danych medycznych i
farmaceutycznych, szukajac zaleznos$ci miedzy lekami a efektami ubocznymi. Sztuczna
inteligencja moze wskaza¢ zwiazki, ktore sg jedynie przypadkowe (np. lek A i pewna reakcja
alergiczna w populacji starszych pacjentdéw), pomagajac naukowcom skupi¢ si¢ na korelacjach
potencjalnie istotnych biologicznie. Dodatkowo algorytmy uczenia gtebokiego (deep learning)
potrafig filtrowa¢ dane z btgdami, brakami czy nadmiernymi zmiennymi, co zmniejsza ryzyko
falszywych wnioskéw wynikajacych z przypadkowych korelacji. Zatem sztuczna inteligencja,
pozbawiona ludzkich obcigzen 1 btedow, moze przyspieszy¢ efektywne opracowywanie nowych
lekdw i odkrywanie kolejnych potencjalnych obszaréw wykorzystania juz istniejacych.

39 por. B.J. Druker, M. Talpaz, D.J. Resta i in., STI571: A selective tyrosine kinase inhibitor is effective in chroni¢
myeloid leukemia, (w:) The New England Journal of Medicine, 2001, nr 344, s. 1031-1037.

40y, Mayer-Schénberger, K. Cukier, Big Data, 2013, s. 45.

1 Tamze, s. 47.
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Czes¢ IV: Analiza krytyczna

11. Krytyka roli przypadku

Kuhn napisat: ,,Odkrycie nie jest pojedynczym wydarzeniem, lecz procesem™*?. Lakatos dodat
z kolei: ,Nie ma odkry¢ bez kontekstu teoretycznego”. Wynika z tego, Ze na pozor
przypadkowe odkrycia wymagaja interpretacji i weryfikacji, co jest szczegolnie istotne
w ratujacej zycie medycynie. Wskazuje si¢ takze na to, ze przypadek czesto nie odzwierciedla
populacji, dlatego nie mozna na ich podstawie generalizowa¢ skuteczno$ci leczenia. Zatem nie
mozna swoich zawodowych dzialan opiera¢ na wierze w przypadek. Krytycy powtarzaja, ze
medycyna opiera si¢ na badaniach opartych na probach kontrolowanych i statystyce, podczas
gdy przypadki sa czgsto chaotyczne i nieuporzadkowane. Bazowanie na przypadkach moze w
efekcie wzmacnia¢ subiektywne przekonania, a nie dowody naukowe. Krytyka bazowania na
przypadkach wskazuje na ryzyko btedow z nich wynikajacych, jak rowniez na brak mozliwosci
generalizacji na ich podstawie i nadmierng subiektywno$¢ w podejmowaniu decyzji
medycznych.

12. Etyka

Tom L. Beauchamp i James F. Childress napisali: ,,Dobro pacjenta musi pozosta¢ nadrzedne”**,

Nawet najbardziej przypadkowe odkrycia wymagaja oceny etycznej przed wdrozeniem
klinicznym. Wynika to z fundamentalnej zasady medycyny, ktora gtosi, ze nowo wprowadzony
lek nie moze wyrzadza¢ wigkszej krzywdy niz jego potencjalna korzy$¢. Zatem wszystkie
dziatania badawcze i laboratoryjne powinny maksymalizowaé korzy$ci pacjentow. Zanim lek
finalnie trafi do pacjentow, przechodzi fazy badan, a jesli przez ciag tych badan przejdzie, to
pacjent przed jego uzyciem powinien otrzymaé peilng informacj¢ o ryzyku i korzysSciach
wynikajacych z jego stosowania, co zakltada mozliwo§¢ wycofania si¢ pacjenta z leczenia w
kazdej chwili. Nawet przy najbardziej efektywnych lekach nalezy zawsze uwzgledniad
indywidualne potrzeby pacjenta zwigzane m.in. z chorobami wspotistniejacymi, a takze
interakcja stosowanych lekow. Podsumowujac, etyka przed wdrozeniem klinicznym, nawet
najbardziej btyskotliwie odkrytego potencjalnego leku, polega na tym, aby lek byl bezpieczny i
skuteczny, a pacjent byt traktowany z pelnym szacunkiem i $§wiadomoscig ryzyka. To balans
miedzy innowacjg a ochrong ludzkiego zycia 1 zdrowia.

Zakonczenie

Przypadek w medycynie jest istotnym czynnikiem innowacji. Louis Pasteur podsumowat
rozwazania 0 tym stowami, ktore pozwolitem sobie przywota¢ juz na poczatku tego tekstu.
Ot6z napisal on: ,,Przypadek sprzyja umystom przygotowanym”*°. Polaczenie obserwacji,
wiedzy, metod naukowych 1 etyki umozliwia przeksztatlcanie przypadkowych odkry¢

4275, Kuhn, dz. cyt., s. 134.

4. Lakatos, dz. cyt., s. 176.

4 T.L. Beauchamp, J.F. Childress, Principles of Biomedical Ethics, 7th edition, Oxford 2013, s. 150.
4 R. Vallery-Radot, dz. cyt., s. 56.
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w terapie ratujace zycie. Pojedyncze przypadki kliniczne czesto pokazuja nietypowe reakcje
pacjentdw na leczenie, co moze prowadzi¢ do wprowadzenia nowych metod terapii lub
modyfikacji istniejagcych protokotdéw, co moze na przyktad prowadzi¢ do zastosowania leku
,,off-label” (poza oficjalnymi wskazaniami) na podstawie pozytywnego efektu u pojedynczego
pacjenta lub tez nieoczekiwane reakcje po zazyciu konkretnego leku moga sta¢ si¢ przestanka
do odkrycia zupelnie nowego jego zastosowania, a moze nawet wynalezienia nowego leku,
ktory pomaga w leczeniu zupetnie innych przypadtosci. Tekst, ktory pozwolitem sobie
przedstawié, pokazuje w sposob jasny, jak sadze, ze w $wiecie medycyny wazny jest
systematyczny, analityczny i celowy tryb dziatan, ale prawdziwi odkrywcy w tej — istotnej dla
rozwoju cywilizacji — przestrzeni powinni by¢ takze wciaz otwarci na to, ze zarbwno w zyciu
jak 1 w nauce ,,nie ma przypadkéw, sa tylko znaki”, a takie podejscie wigze si¢ z wezesniej
wskazang systematycznos$cig, gdyz ,przypadek sprzyja przygotowanym”. Bo nawet jesli
przyszto$¢ medycyny jest w duzej mierze nieprzewidywalna, to jej dlugofalowy sukces bedzie
jednak wypadkowa przygotowania z jednej strony, ale takze — z drugiej strony — otwarcia na
nieznane.
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