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STRESZCZENIE

Sir Archibald Edward Garrod, syn Sir Alfreda Baringa Garroda, lekarza krolewskiego krélowej Wiktorii, byt postacia, ktéra niewatpliwie odcisneta pietno
na wspétczesnej medycynie. Chemik, lekarz, autor tezy o autosomalnym recesywnym dziedziczeniu alkaptonurii, twérca pojecia ,wrodzone btedy metabo-
lizmu”. Cho¢ na Swiecie jest powszechnie uznawany za ojca genetyki biochemicznej, w Polsce jest mato znany. Artykut niniejszy, bedacy pierwszym z serii
dwdch, stanowi probe przywrécenia Archibaldowi Garrodowi naleznego mu miejsca w polskim czasopismiennictwie medycznym. Przedmiotem artykutu
beda dokonania naukowe Garroda, pokazane na tle epoki. Zarysowana zostanie rowniez historia rodziny oraz relacje naukowe i towarzyskie z innymi wy-
bitnymi naukowcami tamtych czaséw, takimi jak Frederick Gowland Hopkins czy William Bateson.

Stowa kluczowe: Archibald Edward Garrod, wrodzone btedy metabolizmu, alkaptonuria, genetyka biochemiczna.

ABSTRACT

Sir Archibald Edward Garrod, son of Sir Alfred Baring Garrod, royal physician of Queen Victoria, was a figure that undoubtedly left a mark on modern me-
dicine. Chemist, medicine doctor, author of the thesis on autosomal recessive inheritance of alkaptonuria, the father of “inborn errors of metabolism”. Al-
though he is considered by many to be the founding father of biochemical genetics, nobody in Poland has yet devoted scholarly attention to his work. This
article, being the first in a series of two, is an attempt to restore Archibald Garrod to his rightful place in Polish medical literature. The subject of the ar-
ticle will be Garrod's scientific achievements, shown against the backdrop of his era. The history of his family, as well as scientific and social relations with
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other outstanding scientists of that time, such as Frederick Gowland Hopkins or William Bateson, will also be outlined.

Keywords: Archibald Edward Garrod, inborn errors of metabolism, alkaptonuria, biochemical genetics.

Odkrycia Archibalda Edwarda Garroda z punktu widzenia
biochemii medycznej majg charakter wyjgtkowy [1]. Jest
uznawany za tego, ktéremu udato sie potgczy¢ Mendlow-
ska genetyke z teorig doboru naturalnego Darwina i jed-
noczesnie przetozy¢ na jezyk praktycznej medycyny [2].
Pochodzacy z 1902 . artykut [3], stawiajacy teze o auto-
somalnym recesywnym dziedziczeniu alkaptonurii, uzna-
je sie za kamien milowy w rozwoju genetyki cztowieka
i jej zastosowaniu w medycynie [4]. Motulsky [5], piszac
o odkryciach Garroda, postawit nawet teze o ,koncepdii
wyprzedzajgcej swoje czasy”. Motulsky bezposrednio na-
wigzywat do teorii Stenta o odkryciach czy koncepcjach
wyprzedzajacych swoje czasy, ktérych nie daje sie pota-
czy¢ z istniejacg w danym momencie wiedzg [6] i nawet
jezeli ta opinia jest troche na wyrost, to nie da sie ukry¢,
ze rola Garroda w rozwoju nauki jest kolosalna. Artykut
ninigjszy jest probg omodwienia zycia i dorobku wybitne-
go naukowca, ktéry dotad nie doczekat sie naleznego mu
miejsca w polskiej literaturze medycznej.
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Dziadek Archibalda, Robert Garrod, byt synem drobne-
godzierzawcy rolnego w Stradbroke. Terminowat w browa-
rze w Ipswich nalezacym do ojca wtasciciela ziemskiego,
u ktérego pracowat jego ojciec, a pézniej zatozyt firme
zajmujaca sie posrednictwem w obrocie nieruchomo-
Sciami [7]. Ojciec Archibalda, Alfred Baring, urodzit sie
w Ipswich w 1819 1., tam tez uczeszczat do szkoty. Pomimo
handlowego nastawienia ojca, Alfred szybko zdecydowat,
ze zostanie lekarzem. Jak pisze biograf Garroda, Alexander
G. Bearn, bycie lekarzem w tamtych czasach w Anglii nie
byto czyms szczegdlnie prestizowym, takim jak bycie ofi-
cerem, prawnikiem czy pastorem [7]. Jednak mtody Alfred
rozpoczat nauke u lekarza, sasiada rodzicow, ktérg juz
w formalny sposéb kontynuowat w University College
Hospital na Uniwersytecie Londynskim. Studia ukofczyt
w 1848 1., a juz w 1855 r. opublikowat pierwsze ze swoich
dziet z zakresu choréb reumatycznych. The essentials of
materia medica, therapeutics and the pharmacopoeia do-
czekato sie 13 wydan, a autor w 1858 r. zostat wybrany do
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prestizowego Royal Society. W 1862 r. rozpoczat leczenie
w prestizowym King's College Hospital w Londynie i zo-
stat profesorem w King's College. W 1874 r. porzucit jed-
nak prace w szpitalu i skoncentrowat sie na dochodowej
praktyce prywatnej. W 1887 r. Alfred Garrod z rak krélo-
wej Wiktorii otrzymat tytut szlachecki, a rok pdZniej zostat
lekarzem krolewskim. Wtedy tez udato mu sie podnies¢,
wysoka juz wczesniej, stawke za wizyte prywatng z jednej
do dwéch gwinei [8]. Zmart w 1907 r. jako niezwykle za-
mozny cztowiek. Archibald (nazywany przez rodzine Ar-
chi) Edward Garrod byt najmtodszym z synéw Sir Alfreda
Baringa Garroda. Rodzice Archibalda mieli szescioro dzieci,
czterech chtopcow i dwie dziewczynki. Archie byt pigtym,
urodzonym w 1857 r. dzieckiem. Najstarszy z synow, Alfred
Henry, byt utalentowanym lekarzem, a takze zoologiem
i ze wzgledu na osiggniecia w tej drugiej dziedzinie zostat
cztonkiem Royal Society w wieku 30 lat; niespodziewanie
zmart na gruzlice trzy lata p6zniej. Mtodszy, Charles Ro-
bert, umart na gruzlice w wieku siedemnastu lat, jeszcze
przed swoim starszym bratem. Kolejny z syndw, Herbert
Baring, byt adwokatem i utalentowanym poeta, zwyciez-
ca prestizowej nagrody Newdigate Prize na Uniwersytecie
w Oxfordzie w 1869 r. [9]. Z dwbch corek, mtodsza He-
len podobnie jak dwaj najstarsi bracia, zmarta na gruzlice
w wieku 32 lat, a druga, Edith Kate, zajmowata sie do-
mem swoich rodzicéw. Po ich $mierci samotnie mieszkata
w rodzinnej rezydencji na wsi [7].

Archibald Garrod nauke rozpoczat w wieku jedenastu
lat w szkole w Harrow i kontynuowat w publicznej szkole
Marlborough College w Wiltshire. Nie byt wybitnym
uczniem, o nie przeszkodzito mu, jak wida¢, w spektaku-
larnej karierze naukowej. Jednak juz wtedy widoczne byto
ukierunkowanie zainteresowan mtodego Archiego na na-
uki Sciste. Po ukonczeniu szkoty oraz roku specjalnych kur-
sow chemicznych na University College w Londynie Archi-
bald rozpoczat w 1877 r. studia z zakresu chemii na
wchodzacym w sktad Uniwersytetu Oxfordzkiego Christ-
church Oxford. W 1879 r. zdobyt przyznawang co cztery
lata Johnson Memorial Prize za prace ,z dziedziny astrono-
mii lub meteorologii”. Studia medyczne rozpoczat w 1880
w St Bartholomew’s Hospital w Londynie, ktéry nie tylko
byt najstarszym i jednym z najbardziej szacownych angiel-
skich szpitali (powstat w 1123 r.), ale od 1839 r. ksztatcit
réwniez studentdw medycyny jako cze$¢ Uniwersytetu
Londynskiego [10]. Historycy medycyny uwazajg, ze to
w latach 1880-1920 St Bartholomew's Hospital byt najbar-
dziej prestizowym szpitalem brytyjskim [11]. Intelektualne
zdolnosci mtodego Archibalda w petni rozkwitty w trakcie
studiow medycznych; byt wybitnym studentem. W 1881 .
otrzymat Junior Scholarship Prize, a w 1884 r. Brackenbury
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Scholarship in Medicine. W 1882 r. przerobit i wtasnym
kosztem wydrukowat swojg prace z zakresu astronomii, za
ktérg wczesniej otrzymat nagrode. Czterdziestocztero-
stronicowy esej zadedykowat swojemu ojcu i swojej przy-
sztej zonie Laurze Elizabeth Smith. Jak napisat Bearn, moz-
na mie¢ watpliwosci, czy osiemnastoletnia Laura byta
pracg z zakresu astronomii rownie podekscytowana, jak
jego ojciec. Wakacje 1884 r. spedzit w Norwegii, gdzie do-
tart do wioski w okolicach Bergen zamieszkatej przez cho-
rych na trad. W wyniku tej wizyty Garrod napisat swoja
pierwszg prace z zakresu medycyny [12]. Zawart w niej kli-
niczny opis choroby wraz z jej historig, ale tez opisat za-
chodnig Norwegie [7]. Réwniez w 1884 r. Garrod zostat
cztonkiem Royal College of Surgeons. W styczniu i lutym
1885 roku Garrod przebywat na stazu w Allgemeines Kran-
kenhouse w Wiedniu. Wizyta zaowocowata nie tylko ob-
serwacjami dotyczacymi innej organizacji pracy lekarzy na
kontynencie, ale réwniez kolejng pozycjg w dorobku na-
ukowym. Uczestniczac w zajeciach z laryngologii, zapo-
znat sie szerzej z mniej popularnym na Wyspach laryngo-
skopem, co opisat w pracy An introduction to the use of
the laryngoscope. W tym samym roku otrzymat tytuty ba-
katarza w zakresie medycyny oraz w zakresie chirurgii na
Uniwersytecie w Oxfordzie. Z punktu widzenia praktyki
lekarskiej nie byto to niezbedne, ale Garrod juz wtedy my-
Slat o karierze akademickiej [7]. Prace rozpoczat pod kie-
runkiem Sir Dyce’a Duckwortha, przyjaciela ojca i pdzniej-
szego osobistego lekarza ksiecia Walii oraz cztonka
pierwszego zarzadu Royal British Nursing Association [13,
14]. To Duckworth naciskat, by mtody lekarz przyjmowat
jak najwieksza liczbe pacjentdw z réznorodnymi schorze-
niami. | to réwniez Duckworth zachecat do publikowania
case studies dotyczacych szczegdlnych przypadkdw zaob-
serwowanych w trakcie wizyt i leczenia [15]. Réwniez
w 1885 r. Garrod zdat egzamin uprawniajgcy do zostania
cztonkiem Royal College of Physicians. W kolejnym roku za
prace o reumatoidalnym zapaleniu stawdw otrzymat sto-
piefi doktora medycyny na Oxfordzie. Byt to wazny rok
W jego zyciu, poniewaz w maju ozenit sie z Laurg Elisabeth
Smith, corka Sir Thomasa Smitha, chirurga w St Bartholo-
mew’s Hospital oraz przyjaciela ojca Archibalda. W prawie
dwumiesieczng podréz poslubng mtoda para udata sie na
kontynent, rozpoczynajac od Norwegii, pdZniej odwiedza-
jac Szwecje, Danie i Niemcy. W trakcie podrézy dotarta do
nich wiadomos¢ o przyznaniu przez krélowa Wiktorie ojcu
Archibalda szlachectwa. W 1886 r. Garrod zostat czton-
kiem Royal Medical and Chirurgical Society. W grudniu
1887 r. na Swiat przyszto pierwsze dziecko mtodych mat-
zonkéw: syn Alfred Noél. Na Swiat przychodzity kolejne
dzieci: Dorothy w 1892 r. Thomas Martin w 1894 r. i Basil



Rahere w 1897 r. Archibald kontynuowat prace w St Bar-
tholomew's Hospital, ale w 1888 r., korzystajac z rady Duc-
kwortha, by pogtebia¢ swoje doswiadczenie jako klinicy-
sta, rozpoczat prace w West London Hospital. Pozostat
tam osiem lat. W tym samym roku, juz po trzech latach
cztonkostwa w Royal College of Physicians, zostat przez
swoich kolegéw wybrany do waskiego grona towarzystwa
— fellows. Réwniez w 1888 r. ukazata sie w czasopismie
Lancet praca Garroda i E. Hunta Cooke'a bedgca pierw-
szym sygnatem przysztych zainteresowan Garroda kwe-
stiami dziedzicznosci chordb [16]. W 1889 r. rozpoczat pra-
ce w Marylebone Clinic. Za pierwszg z powaznych prac
Garroda uznaje sie A treatise on rheumatism and rheuma-
toid arthritis napisang w 1890 . [7]. Egzemplarz réwniez te]
pracy z dedykacja ofiarowat ojcu. W 1894 r. wraz z kolega-
mi z St Bartholomew's Hospital Garrod napisat krotki pod-
recznik z zakresu anatomii patologicznej. W 1892 r. Garrod
z ogromna satysfakcja, jak twierdzi Bearn, rozpoczat prace
w Hospital for Sick Children in Great Ormond Street [7],
najstarszym angielskim szpitalu zajmujacym sie leczeniem
dzieci, powstatym w 1852 r. Zdania w tej kwestii sg podzie-
lone, gdyz jak napisat Galton, Garrod rozpoczat prace
w Hospital for Sick Children in Great Ormond Street ze
wzgledéw finansowych [17]. W szpitalu tym, jak pisze Lo-
max [18], wida¢ byto sktonnos¢ pracujgcych w nim lekarzy,
by przedktadad interesujgce przypadki leczone bezptatnie
nad ptatnych bogatych, lecz nie zawsze powaznie chorych
pacjentéw. Sytuacja taka, bez wzgledu na to, jakie byty
przyczyny rozpoczecia pracy, wpisywata sie zapewne zna-
komicie w szukajgcego klinicznych wyzwah Garroda, kon-
tynuujgcego prace nad chorobami rzadkimi, w tym czasie
alkaptonurig oraz porfirynurig. Zapewne ze wzgledu na
swoje chemiczne wyksztatcenie oraz kliniczne doSwiad-
czenia zajmowat sie w tym okresie pigmentami wystepu-
jacymi w moczu pacjentdw. Z dziatalnosci, ktéra nie byta
bezposrednio dziatalnoscig medyczng, warto wspomnied,
ze w 1896 r. przettumaczyt z niemieckiego prace swojego
znajomego profesora Naunyn'a na temat kamicy zétcio-
wej. Podréze do krajow europejskich oraz przyjmowanie
gosci z tych krajow u siebie staty sie statym elementem
pracy Garroda w tamtym okresie. Wraz z jego rosnaca sta-
wa liczba uczonych chcacych go odwiedzi¢ w St Bartholo-
mew’s Hospital rosta. Zdarzato sie tez mu ttumaczy¢ prace
naukowe z niemieckiego lub francuskiego. Réwniez
w 1886 r. Sir Clifford Allbutt, profesor medycyny z Uniwer-
sytu w Cambridge, pracujgc nad oSmiotomowym pod-
recznikiem A system of medicine, zaprosit Garroda do na-
pisania rozdziatu o reumatoidalnym zapaleniu stawow.
Mniej wiecej w tym samym czasie Garrod poznat pracuja-
cego w potozonym w poblizu Guy's Hospital mtodego

chemika i lekarza Fredericka Gowlanda Hopkinsa. To byta
przyjazf do konca zycia [19]. W sensie dostownym, bo to
Hopkins po $mierci Garroda napisat wspomnienie po-
Smiertne dla Royal Society. Laureat Nagrody Nobla w dzie-
dzinie medycyny z 1929 r. miat niestandardowa droge na-
ukowa. Byt absolwentem chemii na studiach wieczorowych
w City of London School, studiowat na Royal School of Mi-
nes, a pdzniej ponownie chemie na University College Lon-
don, gdzie pracowat w Institute of Chemistry [20]. W wy-
niku nieprzecietnych wynikéw egzamindéw Hopkins trafit
do pracy w laboratorium Guy's Hospital, zaproszony przez
jego szefa. W trakcie pracy w szpitalu Hopkins zdecydowat
sie podja¢ studia medyczne. Znajomos¢ Garroda i Hopkin-
sa miafa kolosalne znaczenie dla dalszej kariery obu na-
ukowcdw. Hopkins starajgc sie zmierzy¢ z problemami
chemicznymi, fizjologicznymi i patologicznymi szybko zy-
skat reputacje kompetentnego chemika, dzieki przepro-
wadzanym wysoko wykwalifikowanym analizom chemicz-
nym substancji biologicznych. Badania chemiczne moczu,
nad ktorymi pracowat w tym czasie, byty zainspirowane
przez Garroda. Obaj naukowcy napisali wspélnie na temat
obecnosci urobiliny i hematoporfiryny w moczu dwanascie
artykutéw. | jakkolwiek wktad Hopkinsa w te prace byt nie-
watpliwie duzy, to gtéwnym autorem wszystkich z nich byt
Garrod i to prawdopodobnie on przeprowadzit kluczowa
dla tych prac analize spektroskopowa. Chociaz nalezy
wspomnie¢, ze w podreczniku Schafera Text-book of Phy-
siology to Hopkins napisat rozdziat dotyczacy chemicznej
analizy moczu [21]. Po przeprowadzce do Cambridge Gar-
rod i Hopkins nie wspdtpracowali juz naukowo, ale nadal
spotykali sie na gruncie prywatnym, cho¢ ze wzgledu na
dzielacg ich odlegtos¢ nie tak czesto jak wczedniej [7].

Gdy Garrod w latach dziewiecdziesigtych XIX w. roz-
poczynat pozornie banalny projekt badania wystepowania
niezwyktych pigmentéw w moczu, temat bardzo wy3mie-
wany przez jego kolegéw jako ,zabawy z moczem”, znaj-
dowat sie poza gtdwnym nurtem badawczym éwczesnej
medycyny, koncentrujgcej sie na zrozumieniu istoty i prze-
ciwdziataniu chorobom zakaznym [22]. Ale to umiejetnosé
patrzenia na nierozwigzane kwestie w nowatorski sposob
oraz prawidtowego formutowania probleméw, przy wy-
korzystaniu wiedzy z réznych dziedzin, spowodowata, ze
Garrod, pracujac nad z pozoru nieistotnym zagadnieniem,
stat sie autorem przetomowego odkrycia.

W 1899 r. Garrod opublikowat pierwszy ze swoich
artykutéw dotyczacych alkaptonurii. Dzis wiemy, ze al-
kaptonuria jest dziedzicznym zaburzeniem metabolizmu
aminokwaséw aromatycznych, w wyniku braku aktyw-
nosci enzymu szlaku katabolicznego fenyloalaniny i tyro-
zyny — 1,2-dioksygenazy homogentyzynianowej (HGD).
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Kwas homogentyzynowy (HGA) nie jest metabolizowa-
ny, gromadzi sie w organizmie i jest wydalany z moczem,
powodujac jego ciemne zabarwienie. Polimer — barwnik
ochronotyczny - odktada sie w chrzastkach i tkankach
bogatych w kolagen. W dziecifistwie alkaptonuria nie daje
zadnych objawéw klinicznych. Rozpoznanie choroby moze
nastapic juz u noworodkéw, ktorych mocz ciemnieje pod
wptywem powietrza, zostawiajgc ciemne plamy na pie-
luchach. Co wiecej, kontakt z mydtem o zasadowym od-
czynie intensyfikuje kolor plam i utrudnia ich pranie [23,
24]. | to wtasnie kolor moczu przy kontakcie z powietrzem
byt zrédtem nazwy ,choroba czarnego moczu”. Wiemy,
ze ze wzgledu na tatwos¢ zaobserwowania, choroba byta
opisywana juz w wiekach Srednich. Jak napisat sam Gar-
rod: ,Do poczatku dziewietnastego wieku nie rozrézniano
w literaturze medycznej miedzy uryng, ktdra byta czarna
juz w chwili jej oddawania, a taka, ktéra ciemniata pod
wptywem powietrza. Jednak w paru przypadkach opisa-
nych w dzietach z szesnastego i siedemnastego wieku, jak
przypadek opisanego przez G.A. Scriboniusa (1584 1.) chtopca,
ktory mimo iz cieszyt sie dobrym zdrowiem, ciagle wydalat
czarny mocz, oraz wspomnianego przez Schencka (1609r.)
mnicha, ktory przejawiat podobng osobliwos¢ i twierdzit,
ze robit to cate zycie, trudno jest postawic inng diagnoze
niz alkaptonuria. Najciekawszy tego rodzaju przypadek
mozna znaleZ¢ w pracy Zacutusa Lusitanusa, opublikowa-
nej w 1649 r. Pacjentem byt chtopiec, ktéry wydalat czarny
mocz i ktérego w wieku czternastu lat poddano drastycz-
nemu leczeniu majacemu na celu ujarzmienie ognistego
zaru jego trzewi, powodujgcego, jak mniemano, zwe-
glanie i czernienie jego z6tci, co dawato objaw, o ktérym
mowa. Wsréd przepisanych srodkéw byto upuszczanie
krwi, zabiegi przeczyszczajace, kapiele, zimna i wodnista
dieta oraz liczne leki. Zadne z powyzszych nie przyniosto
widocznego efektu, a ostatecznie pacjent, zmeczony da-
remng i zbyteczng terapia, postanowit pozwoli¢ rzeczom
na naturalny bieg. Zaden z przewidzianych strasznych
skutkéw nie nastapit: pacjent ozenit sie, sptodzit liczne
potomstwo i zyt dtugo i szczesliwie, nadal oddajac mocz
czarny jak atrament” [25]. Jednak najstarszy potwierdzo-
ny przypadek alkaptonurii rozpoznano u egipskiej mumii
o imieniu Harwa, datowanej na 1500 r. p.n.e., znajdujacej
sie dzisiaj w Field Museum w Chicago [26, 27].

Garrod w swoich artykutach dotyczacych alkaptonu-
rii nawigzywat do wspbtczesnych mu ustale poczynio-
nych przez innych badaczy zajmujacych sie tg choroba.
W drugiej potowie XIX w. ukazato sie kilka prac o alkap-
tonurii, z ktorych za najwazniejsze uzna¢ nalezy opisy
pacjenta poczynione przez Bodekera [28, 29] oraz proby
wyodrebnienia z moczu pacjentéw zwigzku chemicznego
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odpowiedzialnego za jego kolor, prowadzone przez Mar-
shalla [30], Kirka [31, 32] i w koAicu Wolkowa i Baumanna
[33]. W swoim pierwszym artykule na temat alkaptonurii,
przedstawionym réwniez na spotkaniu Royal Medical &
Chirurgical Society Garrod zebrat i przeanalizowat wszyst-
kie dotgd znane i opisane przez innych badaczy przypad-
ki dwudziestu czterech os6b chorych na alkaptonurie,
dodajac siedem nowych przypadkéw. W opisanej grupie
chorych byto dwudziestu trzech mezczyzn i chtopcow
oraz osiem kobiet i dziewczynek. Garrod nie postawit
W jasny sposob tezy o czestszym wystepowaniu alkapto-
nurii u chtopcéw, ale ta dysproporcja przykuta jego uwage.
W sposéb oczywisty zwrécit tez uwage na pokrewien-
stwo pomiedzy pacjentami, poniewaz wiekszo3¢ z nich
miata chorego brata lub siostre. Chorzy mieli jednak zwy-
kle oprocz chorego réwniez zdrowe rodzefistwo. Garrod
uznat za interesujacy fakt, ze w przypadku alkaptonurii
wystepujacej u rodzenstwa, jezeli urodzito sie chore dziec-
ko, nie oznaczato to, ze kolejne bedzie réwniez chore. Na
przyktad, wsréd czternasciorga rodzenstwa tylko dzieci
urodzone jako dziewigte, jedenaste, trzynaste i czternaste
byty chore. Garrod zwrécit uwage, ze dziesigte i dwunaste
sposrod tego rodzefistwa byty zdrowe. Nie udato sie tez
ustali¢ ani jednego przypadku dziedziczenia alkaptonurii,
ale réwniez w zaden sposdb znalez¢ potwierdzenia tezy
Wolkowa i Baumanna, ze alkaptonuria moze by¢ zakazna
[34]. Co interesujgce, wydaje sie, ze objawy pojawiajace
sie u chorych, poza kolorem moczu, nie wzbudzaty szcze-
gblnego zainteresowania badacza. Pojawiajg sie opisy do-
tyczace chorych po szedc¢dziesigtym roku zycia, cieszacych
sie dobrym zdrowiem. Roéwniez w 1899 r. Garrod napisat
jeszcze jedna krétka, dwuipbtstronicowg prace, na temat
ekstrakcji HGA z moczu chorych na alkaptonurie, bedaca
modyfikacjg ekstrakcji przedstawionych przez Kirka oraz
Wolkowa i Baumanna [35].

W 1901 r., najpierw na posiedzeniu towarzystwa na-
ukowego, a pdzniej w formie artykutu Garrod przedstawit
rozwiniecie wczedniejszych ustalef [36]. Wtedy Garrod
po raz pierwszy zasugerowat, ze przyczyng alkaptonurii
jest cos, co na poczatku nazwat odchyleniem od normy,
o charakterze chemicznym, wystepujgce w organizmie
chorego, ,anomalie chemiczng, mniej wiecej analogiczng
do strukturalnej deformagji”. Napisat tez, ze ,istniejg do-
bre powody, by sadzi¢, ze alkaptonuria nie jest przejawem
choroby, ale raczej jest rodzajem alternatywnego przebie-
gu metabolizmu, nieszkodliwego i zwykle wrodzonego,
a trwajgcego cate zycie”. Pytanie, ktére nurtowato Garro-
da, brzmiato: czy zwiekszone wydalanie HGA po spozy-
ciu positku zawierajacego biatko nastepuje ze wzgledu na
dziatanie bakterii w jelitach przeksztatcajacych tyrozyne



w HGA, jak sadzono, czy jak przypuszczat Garrod, ze
wzgledu na metabolizm HGA wystepujacy gtéwnie
w tkankach? Innymi stowy, czy istnieje blok metaboliczny
prawdopodobnie spowodowany, jak zasugerowat Garrod,
brakiem enzymu w tkankach oséb chorych na alkapto-
nurie, ktéry uniemozliwia dalszy metabolizm HGA? Dru-
g3 kluczowa kwestig byto ustalenie, ze w znacznej czeici
przypadkéw rodzice oséb chorych na alkaptonurie byli ze
sobg blisko spokrewnieni.

W grudniu 1902 r. ukazata sie najwazniejsza z do-
tychczasowych prac Garroda. Opisywana grupa chorych
wzrosta do czterdziestu. W dziewietnastu przypadkach
chorych pochodzacych z jedenastu rodzin udato sie usta-
li€ pokrewiefistwo pomiedzy rodzicami. Okazato sie, ze
w szedciu rodzinach z chorymi dzie¢mi rodzice byli ku-
zynami pierwszego stopnia, a w jednej ojciec chorego
dziecka byt chory na alkaptonurie [37]. Bearn przygoto-
wujac biografie Garroda przesledzit jego niepublikowa-
ng wczesniej korespondencje z Williamem Batesonem,
botanikiem, propagatorem praw dziedziczenia Gregora
Mendla, tworcg terminu genetyka [7, 38]. | w tych oko-
licznosciach, poniewaz praca niniejsza jest poswiecona
Lojcu genetyki biochemicznej”, kontakty z tworcg termi-
nu ,genetyka” nadajg ich naukowym zwigzkom dodatkowy
kontekst. Panowie korespondowali ze sobg od korica 1901,
niestety Bearn miat dostep wytacznie do listéw pisanych
przez Garroda, nie mozna wiec wyciggac zadnych kate-
gorycznych wnioskow, ale faktem jest, ze dyskutowanym
tematem byta alkaptonuria. Bearn nazywa co prawda Ba-
tesona uczniem Garroda, ale lektura wczesniejszych prac
Batesona [39, 40, 41] daje podstawy do twierdzenia, ze ich
intelektualna relacja byta zapewne bardziej réwnowazna.
Wydaje sie, ze obu uczonym korespondencja ta przynio-
sta intelektualng korzys¢, ktéra widoczna jest w ich pra-
cach [7, 38]. W swoim raporcie z 1902 r. (Bearn pisze, ze
z 1901 r. [42]) przygotowanym dla Evolution Committee
of the Royal Society Bateson wraz z Saunders relacjono-
wali ustalenia Garroda w kwestii pokrewiefistwa rodzicow
chorych na alkaptonurie. Napisali réwniez: ,Mozliwe s3
oczywiscie inne wyjasnienia, ale zauwazamy, ze kojarze-
nie pierwszych kuzynéw stwarza warunki, ktére najpraw-
dopodobniej pozwolg na ujawnianie sie cech rzadkich
i zwykle recesywnych. Jesli nosiciel takiej cechy kojarzony
jest z osobg niebedaca jej nosicielem, trudno bedzie te ce-
che kiedykolwiek zaobserwowag; ale kuzyni pierwszego
stopnia bedg czesto nosicielami zblizonych komérek roz-
rodczych, ktére mogg sie spotkac i doprowadzi¢ do ujaw-
nienia sie cech recesywnych w powstatej zygocie” [39].
Spostrzezenie, ze osoby chore majg blisko spokrewnionych
rodzicdw, znacznie czesciej niz wynikatoby to z odsetka

takich matzefstw w spoteczenstwie, stanowito wsparcie
tezy o ,pewnej osobliwosci rodzicow, ktéra mogta zostac
ukryta przez pokolenia” i o mozliwosci ujawnienia sie tej
cechy w przypadku dwojga spokrewnionych rodzicéw, no-
sicieli tej cechy. To pokrewiefistwo miedzy rodzicami os6b
chorych na alkaptonurie pozwolito na postawienie tezy
0 dziedziczeniu choroby zgodnie z regutami opisanymi
przez Mendla, dato tez podstawy do twierdzenia o auto-
somalnym recesywnym dziedziczeniu choroby.

Garrod kontynuowat swoje badania w kolejnych la-
tach, a jego najwazniejsza praca dopiero miata sie ukazac.
Przedstawione to zostanie w drugiej czesci niniejszego ar-
tykutu.
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