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The Nobel Prize in Physiology or Medicine 1913 awarded to Charles Robert Richet in
recognition of his work on anaphylaxis was the first one granted for the research, cur-
rently associated with allergology. Although there were two authors of the first paper on
anaphylaxis phenomenon, Paul Portier and Charles Richet respectively, only Richet recei-
ved a credit. This article presents the circumstances of discovering anaphylaxis and
possible reasons behind such a decision of the Nobel Assembly at Karolinska Institutet.
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Dnia 13.03.2015 w Muzeum Noblowskim w Sztokholmie
zostal wystawiony nigdy nie pokazany wczesniej oryginat
testamentu Alfreda Nobla (1833-1896). W testamencie tym,
wlasnorecznie sporzadzonym 27 listopada 1895 roku
w Paryzu, Nobel m.in. powotal ,fundusz, z ktérego procenty
kazdego roku miaty by¢ rozdzielone w formie nagréd tym,
ktérzy w roku poprzedzajagcym przyniesdli ludzko$ci
najwieksze korzysci”. Wykonanie woli Nobla stworzylo

wiele probleméw formalno-prawnych koniecznych do
pokonania, by w 1901 r., w cztery lata po jego $mierci,
wreczy¢ pierwsze nagrody jego imienia, ktére z czasem
staly sie najwyzszym miedzynarodowym wyréznieniem dla
naukowcéw.

Przewidziano przyznawanie Nagrody Nobla za osiggnie-
cia w pieciu dziedzinach: fizyce, chemii, fizjologii lub
medycynie, literaturze oraz za wysitki na rzecz $wiatowego
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pokoju. Od 1969 przyznawana jest takze nagroda w dziedzi-
nie ekonomii [1].

Nagroda Nobla w dziedzinie fizjologii i medycyny

Jedna z pieciu nagréd ustanowionych w testamencie przez
Nobla byla nagroda w dziedzinie fizjologii i medycyny
corocznie przyznawana przez Zgromadzenie Noblowskie
sztokholmskiego Instytutu Karolinska [2]. Jako pierwszy
nagrode w tej dziedzinie otrzymal w 1901 r. niemiecki
uczony Emil Adolf von Behring za prace nad seroterapia,
nowym sposobem leczenia choréb, w szczegdlnosci jej
stosowaniem w leczeniu btonicy [3]. Do 2015 r. przyznano
106 Nagréd Nobla w dziedzinie fizjologii lub medycyny,
fgcznie 210 osobom [2]. Nagrody nie przyznano w dziewieciu
latach: 1915-1918, 1921, 1925, 1940-1942. Do 1968 r. regula-
min przewidywal, Zze nagrode mozna przyzna¢ wiekszej
liczbie oséb. Jednak nie zdarzylo sig, by w dziedzinach
naukowych byly to wiecej niz 3 osoby. Obecnie nagroda
moze by¢ przyznana za dwa rézne problemy, ale w sumie
liczba nagrodzonych nie moze przekroczy¢ trzech oséb.
Obecnie nagrode sposréd nominowanych kandydatéow Zgro-
madzenie Noblowskie Instytutu Karolinska przyznaje
w glosowaniu wiekszosciowym.

Mozna uzna¢, ze pierwszg Nagrode Nobla w dziedzinie
alergologii przyznano w 1913 r. Otrzymat ja Charles Robert
Richet, jeden z odkrywcéw zjawiska anafilaksji w 1902 r.
i p6zniejszy jej badacz. W uzasadnieniu przyznania nagrody
nie odniesiono sie do faktu odkrycia, ale do osiggnie¢
Richeta nad badaniem zjawiska anafilaksji [3, 4]. Anafilaksja
jest obecnie domeng alergologii, jednak oceniajgc z dzisiej-
szego punktu widzenia dorobek Richeta, trudno nazwaé go
alergologiem i to nie tylko dlatego, ze w 1902 r. pojecie
alergia jeszcze nie istnialo, a jej definicje opracowano
dopiero kilka lat p6zniej [5].

Rejs na pokladzie ,Princess Alice II”

W 1901 r. ksigze Monako Albert, ktéry interesowal sie
wieloma aspektami oceanografii i biologii mérz, fundator
Muzeum Oceanograficznego w Monako w 1899 r., zorganizo-
wat kolejny rejs naukowy po morzach potudniowych swoim
jachtem ,Princess Alice II”, na ktéry zaprosit do prowadzenia
badan kilka oséb, m.in. Georga Richarda, Paula Portiera
i Charlesa Roberta Richeta. Ksigze Albert znal problemy,
jakie stwarzaly rybakom ,toksyczne” meduzy, i zachecit
uczonych do zbadania wplywu na organizm parzydetkowca
Physalia physalis (zeglarz portugalski, bgbelnica babelcowa,
zywloga, aretuza - mocno parzacy gatunek rurkoptawa,
obecny w wodach wielu mérz, zawierajgcy paralizujgcg OUN
substancje, hypnotoksyne, wywotujaca powtarzalne, dosé
charakterystyczne objawy zatrucia u wielu zwierzat). Ksig-
zecy jacht dnia 5.06.1901 r. wyplynat z portu w Tulonie
w trwajacy 2,5 miesigca rejs. Kilkutygodniowy czas poszuki-
wan Physalia physalis Richet wykorzystat na napisanie dra-
matu ,Circe”, ktéry potem w 1905 r. zostal wystawiony na
scenie teatru w Monte Carlo dzieki sponsoringowi ksiecia
Monako. Richet wlasciwie nie znal przedtem swych nowych

wspoélpracownikéw, zwlaszcza Paula Portiera, dla ktérego
byt to juz drugi rejs w charakterze kierownika naukowego.
Ale eksperymenty tego tandemu przeprowadzone na pokla-
dzie jachtu, polegajace na wstrzykiwania glicerolowych
wyciagéw z Physalia physalis dwém psom o imionach Gala-
the i Neptun, ktérych zycie zostalo po$wiecone dla nauki,
pozwolily na opisanie zaskakujacego dla badaczy fenomenu,
znanego obecnie pod nazwg anafilaksji [4, 6, 7].

Raport z badan

Po powrocie z podrézy dwaj czlonkowie zespolu, Portier

i Richet, opracowali 3 raporty, ktére poczawszy od lutego

1902 r. publikowali réwnolegle w dwodch czasopismach

francuskojezycznych:

1. Sur les effets physiologiques du poison des filaments pécheurs et
des tentacules des coelentérés (hypnotoxine) w Comptes Ren-
dus de '’Académie des Sciences, 134 (1902), 247-248, oraz
w Laboratoire de Travaux du Charles Richet, 1902, 5, 506.

2. De laction anaphylactique de certains venins w Comptes
Rendus des Société de la biology, 1902, 54, 170-172,
a takze w Laboratoire de Travaux du Charles Richet,

3. Nouveaux faits d-anaphylaxie ou sensibilisation aux venins par
doses réitérées w Comtes Rendus des séances de la Société
de biologie, 1902, 54, 548-551, a takze w Travaux du
Laboratoire de Charles Richet, 1902, 5, 510 [4].

Trudno powiedzieé, czy autorzy zdawali sobie wéwczas
sprawe ze znaczenia swych odkryé opisanych w raporcie.
Raczej traktowali je jako nowo odkryty fenomen toksykolo-
giczny. Z calego trzyosobowego zespotu tylko Richet zdecy-
dowal sie na kontynuacje badan nad anafilaksjg. Z powodu
braku mozliwosci stosowania wyciggdw Physalia physalis,
ktére okazaly sie tez zbyt toksyczne dla mniejszych zwierzat
laboratoryjnych, opracowal nowy model badawczy z uzy-
ciem toksyny z powszechnie dostepnych we Francji ukwia-
16w. W nastepnym roku Richet juz samodzielnie wykryt
w toksynie 2 sktadniki: immunogenng i malo toksyczng
stalasyne” i bardziej toksyczng i anafilaktogenng ,konges-
tyne”, o silnym dzialaniu na uktad krazenia. W 1907 r. byt
pewien, ze anafilaksja ma zwigzek z odpowiedzig immuno-
logiczng. Temat anafilaksji szybko stat sie¢ niezwykle atrak-
cyjny dla szerokiego kregu badaczy. Na Swiecie zainicjowano
i prowadzono wiele badan, w wyniku ktérych szybko doko-
nywano nowych odkryé, w rezultacie w 1913 r. liczbe
publikacji dotyczacych anafilaksji szacowano na ponad 4000.
Charles Robert Richet swe badania i éwczesng wiedze na
temat anafilaksji podsumowal w fundamentalnym dziele
opublikowanym we Francji w 1911 i w 1913 w Anglii
(ttumaczenie: J Murray Blight, przedmowa: TR Bradshaw),
ktére potwierdzito, ze wdwczas niewatpliwie byt liderem
w tej dziedzinie [6]. Warto krétko przedstawi¢ sylwetki
bohateréw tych zdarzen.

Georg Richard

Rola wspominanego przez Richeta Georga Richarda, ktérego
mozna by tez uznaé za czlonka zespolu, w prowadzonych
eksperymentach polegata zapewne na inspiracji do podjecia
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badan, podobnie jak ksiecia Alberta. W innych aspektach do
dzi$ pozostaje niejasna. Byla jednak merytorycznie chyba
matloznaczgca, skoro nie zostal potem wspétautorem opubli-
kowanego raportu z tych badan [5, 7].

Charles Robert Richet

Charles Robert Richet urodzit sie 26 sierpnia 1850 w Paryzu. Byt
synem znanego francuskiego profesora chirurgii klinicznej
Alfreda Richeta. W 1869 ukonczyl studia, w 1878 wyhabilitowat
sie (Doctor of Sciences), a od 1887 byt profesorem fizjologii na
wydziale medycznym w Paryzu. W zakresie fizjologii zajmowat
sie¢ m.in. mechanizmami termoregulacji organizméw, bada-
niem wlasnosci krwi szczepionych zwierzat, wydzielaniem
zolgdkowym, wplywem szczegblnych diet, np. surowego miesa
na zdrowienie chorych zwierzat. Jako jeden z pierwszych
zastosowal leczniczo tuberkuline, stwierdzit korzystne efekty
bromku potasu na epilepsje. Wczesne osiggniecia naukowe
spowodowatly, ze w latach 1878-1902 byl redaktorem naczel-
nym czasopisma ,Revue Scientifique” (od 1917 redaktorem
Journal de Physiologie et de Pathologie Générale”), a w 1887 r.
zostal cztonkiem Francuskiej Akademii Nauk. Podczas wspom-
nianej podrézy z 1901 r. prowadzil badania, a ich wnioski
doprowadzily do sformutowania nowej koncepcji reakcji orga-
nizmu, dla ktérej utworzono termin anafilaksja. Po uzyskaniu
Nagrody Nobla Richet z sukcesami kontynuowal badania nad
anafilaksjg. Byl czlowiekiem wszechstronnym, jego zaintereso-
wania — stosunkowo szerokie - nie ograniczaly sie tylko do
nauki. Interesowat sie literaturg, biezgca polityka i angazowat
sie w akcje antywojenne i pacyfistyczne. W 1899 r. wydat
ksigzke Les guerres et la paix (polskie wydanie w 1904) [8].

Charles Robert Richet zmarl 4 grudnia 1935 w Paryzu.
Mial liczne potomstwo, jeden z synéw Georges Jacques
Charles, podobnie jak jego ojciec, byl profesorem na
Wydziale Medycyny w Paryzu, a jego syn (czyli wnuk
Charlesa Roberta) Gabriel, takze lekarzem, profesorem, zna-
komitym $wiatowej stawy nefrologiem (Czlonek Honorowy
Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego) oraz
wspomnien o swym dziadku [9].

Catkiem niedawno prof. Stanistaw Czekalski, polski
nefrolog, zwrécit uwage na szerzej nieznany, ciekawy aspekt
aktywnosci Charlesa Roberta Richeta zwigzanej z Polska
[10]. We wspomnieniu o zmartym niedawno jego wnuku,
profesorze Gabrielu Richecie, napisal o zachowanych
w archiwum rodzinnym dokumentach Charlesa Roberta
Richeta, wsrdd ktérych znajdowalo sie m.in. podziekowanie
6wczesnego Stowarzyszenia Kobiet Polskich za jego zaanga-
Zowanie w starania na arenie miedzynarodowej o przywré-
cenie niepodlegtosci Polsce. Obecnie dokumenty te znajduja
sie w Archiwum Panstwowym w Poznaniu.

autorem

Paul Portier

Ciekawe, ze trzeci uczestnik badan Paul Portier, pierwszy
autor doniesienn o odkryciu anafilaksji, majgcy zatem co
najmniej istotne zastugi w tym zakresie, nie zostatl

nagrodzony Nagrodg Nobla w 1913 r. Wydawac sie to
moze dziwne z dzisiejszego punktu widzenia i obecnie
obowigzujgcych kryteriéw ,kategoryzacji osiggnie¢ nauko-
wych”.

Pierwszy autor publikacji o anafilaksji, Paul, byt zoologiem
i biologiem morskim. Urodzil sie¢ dn. 22.05.1866 w Bar-sur-
-Seine, we Francji. Po uzyskaniu tytutu licencjata w 1885 r.
i nieudanych prébach podjecia studiéw rozpoczal prace
w administracji w ministerstwie finanséw. Po kilku latach
udaje mu sie ukonczy¢ studia, a w 1897 uzyska¢ doktorat na
podstawie pracy: Fizjologiczna rola oksydaz u zwierzqt. Po stynnej
podrézy naukowej w 1901 r. pelil rézne funkcje naukowo-
-administracyjne, by w 1911 zosta¢ profesorem w Instytucie
Oceanografii, gdzie ksigze Monako stworzyl Katedre Fizjologii
Zwierzat Morskich. Potem pracowal jako wykladowca na
Wydziale Nauk w Paryzu. Sporo publikowal, m.in. na temat
zawartoSci witamin w organizmach zwierzat morskich
i fizjologii oddychania. Uzyskiwal kolejne stopnie naukowe
i akademickie, zostajagc w 1923 r. profesorem fizjologii poréw-
nawczej. W 1936 r. przeszed! na emeryture, zostal honorowym
profesorem i czlonkiem Francuskiej Akademii Nauk. Dozyt
sedziwego wieku 96 lat i zmart 26.01.1962 w Bourg-la-Reine, we
Francji [7, 9].

Refleksje

1. W komentarzach po przyznaniu Nagrody Nobla, zwlasz-
cza w obecnych czasach, mozna dostrzec subiektywne
watki sugerujgce, ze w problemie, za ktéry ja przyznano,
pominieto innych naukowcéw w réwnym stopniu lub
moze nawet bardziej zastugujgcych na to wyrdznienie.
Od blisko 50 lat alergolodzy oczekuja na powtérke
i przyznanie tej nagrody za odkrycie IgE.

2. Wielokrotnie w zespotach naukowych spotykaly sie rézne
osobowosci, ktérych merytoryczny wktad w jakies odkry-
cie, subiektywnie widziany, byt potem inaczej oceniany
przez innych. Istniejg przyklady nawet sgdowych sporéw
o autorstwo czy o pierwszenstwo odkrycia. Niewgtpliwie
w tandemie Richet-Portier, to ten pierwszy byl mistrzem-
nauczycielem, a ten drugi uczniem-asystentem. Portier
dat wiele dowodéw, ze zawsze darzyl Richeta ogromnym
szacunkiem. W liscie z okazji wyboru Richeta na czlonka
Akademii Nauk Portier tytutlowatl go ,Mon cher Maitre”, co
$wiadczylo o uznaniu jego wyzszosci jako mistrza. Portier
zatem przestrzegal zasad i zwyczajow panujgcych
w 6wczesnej nauce, o ktérych obecnie nie zawsze pamie-
tamy. Szanowal tez szczegdélny, w niektérych aspektach
nieco ekscentryczny, kodeks zasad Richeta.

3. Cho¢ Richet na pewno nie mial zadnego wplywu na to,
kto i za co dostanie Nagrode Nobla w dziedzinie fizjologii
i medycyny w 1913 r., w swym wykladzie po odebraniu
nagrody stosunkowo skromnie wspomniatl o roli Portiera.
Tylko 2 razy wymienit jego nazwisko, moéwigc, ze byt
czlonkiem zespotu badawczego oraz ze pomdgt mu
w ustaleniu toksycznej dawki wyciagu z Physalia.

4. Jak wynika z dokonanej analizy roboczych notatek obu
badaczy, réznili sie oni w interpretacji wynikéw oraz
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celowosci kontynuacji i kierunkéw dalszych badan. Byé
moze nawet pomysty Portiera byly ciekawsze, ale wéw-
czas nie udalo sie ustali¢ wspélnego planu i celéw. Choé
Portier pézniej twierdzit, ze byt $§wiadom wagi odkrycia,
to jednak w owym czasie, w odréznieniu od Richeta,
uwazal za wazniejsze kontynuowanie swych badan nad
trawieniem oraz zajecia ze studentami na Sorbonie.
Naukowe drogi badaczy rozeszly sie, niestety na zawsze,
a Poriter nigdy potem nie wrécit do badan nad anafilaksja.
. Po przyznaniu Richetowi Nagrody Nobla wzajemne sto-
sunki obu badaczy pozostaly przyjacielskie i pelne wza-
jemnego Nigdy tez po Richeta
w wypowiedziach Portiera nie mozna bylo doszukaé sie
zazdrodci, urazy czy goryczy z powodu pominiecia go
przy nagrodzie.

. Mimo ze Portier byl pierwszym autorem wspomnianych
fundamentalnych publikacji, trzeba podkresli¢, ze w owym
czasie pierwszenstwo autorstwa nie musialo by¢ pochodna
roli, jaka ta osoba odgrywala w powstaniu publikacji.
Charakterystycznym zwyczajem Richeta w przypadku publi-
kacji zespolowych bylo umieszczanie autoréw w kolejnosci
alfabetycznej nazwisk, zatem w takiej sytuacji kolejnosc
autoréow nie miala Zadnego zwigzku z ich wkladem
w powstanie publikacji.

. O tym, kto otrzymal w 1813 r. nagrode Nobla w dzie-
dzinie fizjologii i medycyny, zdecydowali czlonkowie
Zgromadzenia Noblowskiego Instytutu Karolinska. Kulisy
tej decyzji do dzi§ nie sg znane. Przyczyny pominiecia
Portiera mozna szuka¢ w uzasadnieniu przyznania
nagrody Richetowi. Mozna powiedzieé, Ze zostalo ono
sformulowane wiasciwie ad personam, co wykluczato Por-
tiera. Jesli nagroda miata by¢ przyznana tylko za badania
nad anafilaksjg, a nie za odkrycie i badania nad anafilaksja,
to niewatpliwie najodpowiedniejsza, wrecz jedyng woéw-
czas osobg byl Richet. JeSli miala by¢ przyznana tylko
Richetowsi, to trudno o lepsze uzasadnienie.

szacunku. $mierci
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