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Progresul stiintific se poate datora unei teh-
nologii noi, unui material nou sau unei persona-
litagi de exceptie. Vom vedea ca in povestea neu-
ronului se mpletesc toate aceste cauze. Mai intai
tehnologia: la jumatatea secolului al XVIl-lea
apare si este rapid imbunatatit microscopul. Unul
dintre primii microscopisti de talie mondiald a
fost Robert Hooke, membru al Societatii Regale
din Londra, care in 1665 a publicat o uimitoare
carte, numita Micrographia, in care prezenta lumii
remarcabilele sale observatii microscopice. Politi-
cianul si scriitorul Samuel Pepys scria in jurnalul
care l-a facut celebru ca e cea mai ingenioasa carte
publicata vreodatd si marturisea ca statuse toatd
noaptea treaz s-o citeasca si sd admire minunatele
planse desenate de Hooke. Printre ilustratiile din
carte care prezentau purici, muste si paduchi la
scara unor adevarati dragoni s-a aflat i o imagine
mai pufin socanta, si pe care probabil multi au tre-
cut-o cu vederea, cea a sectiunii printr-un lemn de
pluta. Aici Hooke observa prezenta unor compar-
timente minuscule pe care le-a asemuit cu celulele
in care locuiau calugarii intr-o manastire (cella, in
latind, cell in englezd). Astazi stim ca este vorba
de spatiile regulate in care se aflasera celulele vii
ale plantei. Este o imagine istorica si avem de-a
face cu prima mentiune a cuvantului celula intr-un
context biologic.

Conceptul de celulda si-a atins maturitatea
stiintifica 200 de ani mai tarziu. La jumatatea se-
colului al XIX-lea, botanistul Matthias Schleiden
si anatomistul Theodor Schwann declarau ca toate

organismele vii, fie ele vegetale sau animale, sunt
alcatuite dintr-un numar mai mic sau mai mare
de unitati structurale si functionale numite celu-
le. Ceva mai tarziu, alti doi cercetatori din spatiul
german, Robert Remak si Rudolf Virchow afirmau
ca toate celulele provin din alte celule. Omnis cel-
lula e cellula, (orice celula isi are originea 1n alta
celuld), asa cum a formulat 1n latind Virchow.

Studii ulterioare au confirmat aceste idei.
Dar exista totusi un organ in care lucrurile nu
pareau sa fie foarte clare la nivel celular. Creierul
aparea la microscop asemenea unui amalgam de
globule si fibre, iar relatia dintre acestea nu era
intotdeauna clara. Primul care a propus un model
unificator a fost Joseph von Gerlach, profesor la
Universitatea din Erlangen, care afirma ca vede
la miscroscop ca celulele creierului ar fi fuzionate
intre ele, contopindu-se intr-un asa numit sincitiu,
in care existd canale de comunicare directe intre
celulele invecinate, iar citoplasma poate curge
libera dintr-o celula in alta, ca intr-un sistem de
vase comunicante. Desi nu existau dovezi ferme
observationale sau experimentale in favoarea
acestei 1dei, numita feoria reticulara a creierului,
majoritatea biologilor proeminenti au aderat la
aceasta teorie reticulard. Au existat insa si dizidenti
care afirmau ca celulele creierului, neuronii, ar
fi de fapt entitdfi distincte, cu identitate clara,
separate unele de altele: printre ei s-a numarat si
Otto Karl Deiters, care a murit tragic la doar 29 de
ani de tifos si de la care avem imagini minunate ale
unor neuroni individuali. Aceasta tabara sustinea,
prin urmare, teoria neuronala a creierului.

*4locutiune sustinutd la Sesiunea omagiala ,, George E. Palade — 50 de ani de la decernarea Premiului Nobel, traditie
si continuitate” (5 decembrie 2024, Aula Academiei Romdne)
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E surprinzitor ca 1n aceastd perioada
dominata de cercetarea din spatiul german, asa
cum am vazut, cele doud personalitati care s-au
identificat cu aceste teorii au fost un italian si un
spaniol. Camillo Golgi (1843—-1926) a terminat
medicina §i s-a angajat la un spital de boli nervoase
de langa Milano. In timpul liber incerca s faca
studii de histologie asurpa creierului in bucataria
spitalului si a reusit sd pund la punct o metoda
nouad si foarte eficientd de colorare a tesutului
cerebral. Cand feliile de creier erau incubate cu
dicromat de potasiu si apoi cu nitrat de argint, se
forma un precipitat negru care era preluat de putini
dintre dintre neuronii din tesut (in jur de 5%), dar
celulele care inglobau colorantul 1l distribuiau in
tot volumul celular, astfel incat puteau fi vazute cu
mare acuratete cele mai fine ramificatii dendritice
si axonale. Avand monopolul acestei uimitoare
retete de colorare a tesutului nervos, Golgi a
facut descoperiri remarcabile: a identificat pentru
prima oara formatiunea intracelulard care ii poarta
numele, aparatul Golgi si a studiat terminatiile
nervoase
tendoanele (receptorul Golgi al tendonului). Dar
in ceea ce priveste structura tesutului nervos,

mecanosensibile  care  inerveaza

Golgi nu s-a limitat la ceea ce 1i permitea sa vada

propria descoperire si s-a lansat in speculatii,
devenind un adept convins al ipotezei reticulare.
El a propus insa o formulare sau variantd proprie:
spre deosebire de von Gerlach care afirma ca
neuronii ar fi uniti la nivelul dendritelor, Golgi a
sustinut (fara sa aiba insa dovezi clare) ca aceste
conexiuni dintre celulele creierului s-ar produce
intre axoni, iar dendritele n-ar avea de fapt un rol in
semnalizarea nervoasa, rezumandu-se la o functie
trofica, de hranire. Folosindu-se de reactia neagra
(reazione nera) pe care o inventase, Camillo Golgi
a marcat o sectiune de cerebel uman si a facut-o
ulterior cadou unui profesor de la Universitatea din
Stockholm, Gustaf Retzius, Intdmplator, sau nu,
membru al comitetului Nobel. O fotografie recenta
a acestei sectiuni facute la un microscop optic si
in care se vad cu claritate neuronii Purkinje din
cerebel demonstreaza ca marcarea ramane la fel
de impresionanta si dupa mai bine de 100 de ani.
In anul 1887, Santiago Ramon y Cajal
(1852-1934) era tanar profesor de anatomie la
Valencia, iar o vizita facuta la Madrid i-a schimbat
destinul profesional. Un coleg din capitala i-a aratat
o sectiune de creier coloratd cu reactia neagra a
lui Golgi, iar Cajal a fost atat de entuziasmat de
eficienta si claritatea acestei metode incat din acel
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moment s-a dedicat aproape exclusiv studiului
creierului si imbunatatirii metodei lui Golgi. El
a reusit sd facd acest lucru prin diferite ajustari
si In plus a avut relevatia cd neuronii imaturi,
cei din creierul de animal nou-nascut, nefiind
incd pe deplin mielinizati, incorporeazd mai usor
colorantul, ceea ce permite o eficientd sporitd a
tehnicii. Toate aceste idei inovatoare i-au permis
sd vada mai mult si mai clar decat toti predecesorii
sai. lar ceea ce vedea Cajal erau neuronii sub forma
unor celule distincte, individuale, necontopite si
nefuzionate in vreo retea. Cercetatorul spaniol
s-a situat ferm de partea neuronistilor. Simtindu-
se izolat la Barcelona, unde ajunsese intre timp,
Ramon y Cajal a participat la un congres important
al anatomistilor germani care a avut loc la Berlin.
El si-a adus microcopul si preparatele histologice
cu care i-a impresionat pe cei prezenti, nume mari
ale biologiei timpului (His, Kolliker, Waldeyer-
Hartz), reusind chiar sa-I faca pe cel mai important
dintre ei, Albert von Kolliker, sa treaca din tabara
reticularista in cea neuronista.

Desi atat Golgi cat si Cajal se uitau cu acelasi
tip de microscop la acelasi tip de tesut, ei vedeau
totusi lucruri diferite. Golgi a ramas pana la sfarsit
un adept convins al teoriei reticulare, pe cand Cajal
a adunat din ce in ce mai multe dovezi 1n sprijinul
teoriei neuronale. Cajal a comparat Intr-un desen
istoric cele doud terorii: n stdnga desenului se
poate vedea cum axonii neuronilor aferenti pri-
mari intrd Tn maduva spindrii i fac contact direct
cu axonii neuronilor de ordinul doi din substanta
cenusie a miduvei, exact cum postula Golgi. in
dreapta desenului este ilustrata teoria neuronald a
lui Cajal, in care neuronii aferenti primari nu se
contopesc cu cei de ordinul doi, ci 1si pastreaza
individualitatea si se poate observa existenta unui
spatiu separator intre cele doua celule. Ironia a fa-
cut ca cei doi, Golgi si Cajal, au primit in 1906
impreuna Premiul Nobel pentru Medicina si Fizio-
logie. Astazi este ceva comun ca Premiul Nobel
sa fie impartit, dar in 1906 a fost o premiera. Cei
doi adversari s-au intalnit la Stockholm, unde au
avut atitudini extrem de diferite. Golgi a tunat si
a fulgerat impotriva lui Cajal si a denuntat teoria
neuronald ca fiind una depasitd si compromisa.

Ramon y Cajal a fost mult mai elegant si a avut
doar cuvinte de lauda la adresa lui Golgi, chiar
dacd i-a respins categoric afirmatiile stiintifice.
Dar care era pana la urma adevarul stintific? Cine
avea, de fapt, dreptate? Problema era ca micros-
coapele epocii nu aveau rezolutia necesard pentru
a lamuri definitiv lucrurile iar misterul a persistat
inca aproape 50 de ani.

In 1955 a intrat in scend profesorul George
Emil Palade, care emigrase din Romania si fusese
angajat la Institutul Rockefeller din New York,
in 1946. Aici el a inceput sd lucreze cu Albert
Claude si dupa intoarcerea acestuia in Belgia a
fost sustinut de directorul institutului, Herbert
Gasser, un eminent neurofiziolog, care primise
si el Premiul Nobel in 1944 pentru studiul si
clasificarea axonilor din nervii periferici umani.
Microscopul electronic fusese inventat de Ernst
Ruska in 1931 si din 1939 devenise disponibil
uimitoare pe care le oferea aceastd tehnicd de
varf. In scurt timp, grupul condus de cercetatorul
roman a devenit unul dintre cele mai performan-
te, daca nu chiar cel mai peformant in domeniul
microscopiei electronice: de la o luna la alta acest
grup reusea sa aducd noi imbunatafiri metodei,
iar descoperirile se succedau cu rapiditate. ,,Nu
trebuia sa ne preocupe finantarea, aveam totala
libertate in a ne alege tintele de investigatie, com-
petitor puternici care ne stimulau vigilenta §i co-
laboratori excelenti care ne ajutau sd ne mentinem
avansul”, 1si amintea ulterior cercetatorul roman
despre aceasta perioada a vietii sale profesionale.

in 1955, Emil Palade 1-a invitat pe Sandford
Palay, cercetator la Yale, sa petreaca sase luni
la Rockefeller pentru a beneficia de progresele
remarcabile ale microscopiei, astfel incat sa le
poata aplica tesutului cerebral. Au fost sase luni
de progrese uimitoare si de o productivitate iesita
din comun. Intr-un prim articol, publicat in 1955,
cei doi raportau detalii despre corpusculii Nissl,
mitocondriile neuronale si neurofilamente si
aratau comunitatii stiintifice lucruri nemaivazute
din structura find a neuronilor. Iar intr-un al doilea
articol, aparut in 1956, Palade si Palay aratau lumii
cat se poate de clar existenta spatiului sinaptic, sau
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a fantei sinaptice, spatiul care separd neuronul
presinaptic de cel postsinaptic. Mai mult, in
imaginile de mare rezolutie obtinute de cei doi
se vedeau clar numeroase vezicule incdrcate
cu neuromediatori in terminatia neuronilor
presinaptici. Erau mai mult decat simple
fotografii: erau imagini care suprindeau Intreaga
dinamicd a transmiterii sinaptice chimice, asa
cum o intelegem astdzi.

Palade si Palay au ardtat cd Ramon y Cajal
a avut prin urmare dreptate, cele doua celule nu
se contopesc, nu fuzioneaza, ci raman distincte.

Avem de-a face cu descoperiri fundamentale, pe
care le gasim in orice manual de fiziologie sau neu-
rostiinte de astazi. Profesorul Palade nu a fost doar
un cercetator remarcabil ci §i un spirit renascen-
tist, un om de cultura si mai ales un intemeietor de
scoald. Cred ca personalitatea profesorului poate
fi cel mai bine surprinsd de cuvintele unui apro-
piat colaborator si discipol: George Emil Palade
a fost un vizionar carismatic al biologiei celulare

moderne.



