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Volby do v˘boru spoleãnosti

Pfiedsednictvo âSBMB upozorÀuje své ãleny na pfiiloÏen˘ volební lístek v˘boru
âSBMB. ¤ádnû vyplnûné volební lístky za‰lete Ing. I. Krumlové do 30. dubna na
adresu Katedry biochemie a mikrobiologie V·CHT.
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Serotonin - obecné poznatky a funkce v CNS
David Petfiík, Oddûlení neurovûd (diplomant), Ústav experimentální medicíny,
Praha - Krã, 14220.

Klíãová slova: serotonin, serotoninové receptory, funkce v CNS, endogenní deprese.

Obsah:
1. Obecné poznatky o serotoninu
1) Úvod
2) Vznik a odbourávání serotoninu v neuronu
3) Serotoninové receptory
4) Slouãeniny pÛsobící v serotoninovém systému
5) Metody vy‰etfiování serotoninu v organismu
2. Nûkteré funkce serotononinu v CNS
1) Serotoninové regiony v CNS
2) Úloha serotoninu v krátkodobé pamûti a uãení
3) Serotonin a bolest
4) Serotonin a spánek
5) Serotonin a psychické nemoci (Endogenní deprese, schizofrenie, neurózy).
3. Závûr

1. OBECNÉ POZNATKY O SEROTONINU
1) ÚVOD 

Serotonin (5-hydroxytryptamin, 5-HT ãili 3-(aminoethyl)-5-hydroxyindol) patfií mezi
biogenní aminy (cysteamin, histidin, tryptamin, adrenalin, γ-aminomáselná kyselina
(GABA) atd.), coÏ jsou látky odvozené od aminokyselin.1 Je syntetizován z aromatické
aminokyseliny tryptofanu nejprve hydroxylací a poté dekarboxylací. Hydroxylaci
z tryptofanu na 5-hydroxytryptofan katalyzuje enzym tryptofanhydroxylasa, která
pouÏívá O2 a donor elektronÛ BH4 k hydroxylaci pátého uhlíku tryptofanu. 5-
hydroxytryptofan je pomocí „aromatické“ 5-hydroxytryptofandekarboxylasy (která
rovnûÏ dekarboxyluje dihydroxyfenylalanin, DOPA) dekarboxylován na 5-
hydroxytryptamin - serotonin.1,2,3 (Viz obrázek 1.).

Obrázek 1. Syntéza serotoninu. (Upraveno podle 2 a 3).

ODBORNÉ âLÁNKY
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Serotonin zaãal b˘t studován ve 30. letech na‰eho století jako vaskulární
a gastrointestinální agonista pfiítomn˘ v krvi. Odtud byl také poprvé Pagem izolován
v roce 1948. Pozdûji byl identifikován i v dal‰ích regionech, vãetnû centrálního
nervového systému (CNS)4. Jako chemická látka je serotonin pozoruhodn˘ aÈ uÏ
z hlediska sv˘ch funkcí, tak i svého v˘skytu v pfiírodû. Je roz‰ífien
v mikroorganismech5, v rostlinn˘ch plodech (napfi. ofie‰ích) ãi Ïivoãi‰n˘ch jedech4. Na
úrovni tkáÀové aÏ bunûãné jej u ÏivoãichÛ  nalézáme u mechanicky po‰kozen˘ch
bunûk a v granulích bazofilÛ6, v intersticiální mezibunûãné tekutinû5,6, v ledvinách,
plicních sklípcích, gastrointenstinálním traktu (argentafinové buÀky Ïaludku),
v buÀkách krevních destiãek a v buÀkách stûn velk˘ch cév a koneãnû v rÛzn˘ch
buÀkách a útvarech CNS1,7,8,9. U ÏivoãichÛ se podílí na tvorbû stahÛ hladkého svalstva,
stahování cév, motilitû stfiev, zástavû krvácení, korelacích bûhem alergického záchvatu
a pfiedev‰ím na mnoha jevech v CNS nejen obratlovcÛ, poãínaje kontrolou tûlesné
teploty ãi cirkadiánních rytmÛ a konãe zapojením v procesech pfienosu vzorcÛ
chování, pamûti ãi v psychopatologick˘ch procesech poruch osobnosti, endogenní
deprese a psychóz2,3,4,5,8,9. Tento ãlánek bude zamûfien právû na funkce serotoninu
v CNS, zejména u obratlovcÛ (resp. ãlovûka).

2) VZNIK A ODBOURÁVÁNÍ SEROTONINU V NEURONU

ByÈ prÛmûrn˘ dospûl˘ ãlovûk má v celém tûle pouze okolo 10 mg serotoninut4, jsou
jeho farmakologické efekty velice rÛznorodé i naprosto nepostradatelné. Je to
pfiedev‰ím dÛsledek interakce serotoninu s mnoÏstvím jeho vlastních receptorÛ. Tento
systém tak zabezpeãuje velké mnoÏství kombinací funkcí serotoninu v tûle, aãkoliv
sám serotonin (jako vût‰ina biogenních aminÛ) je relativnû jednoduchá chemická
slouãenina3,4. 

Jak jsme poznamenali v˘‰e, prekurzorem serotoninu je aminokyselina tryptofan,
která samozfiejmû pochází z dietárních zdrojÛ. Poté, co je tryptofan dopraven krevním
fieãi‰tûm pfies hematoencefalickou bariéru a astrocyty do mezibunûãného prostoru,
resp. tûla neuronu, dojde k jeho hydroxylaci a dekarboxylaci na serotonin3,10,11. Vznik
serotoninu v neuronu je pfiedev‰ím ovlivÀován dostupností tryptofanu v dietû, resp.
v CNS, stavem plasmatické membrány, stresov˘ch faktorech a celkov˘m stavem
buÀky12,13,14. Vliv má i kalmodulin-závislá multiproteinová kináza, která fosforyluje,
a tedy i aktivuje, oba hlavní enzymy syntézy serotoninu, a která je aktivována akãním
potenciálem (depolarizací biomembrány) v presynapsi3.  

Jakmile je serotonin vytvofien, je tak zvan˘m axonárním ortográdním transportem,
jehoÏ se úãastní pfiedev‰ím neurofibrily, dopraven rychlostí kolem 300 mm za den do
nervového zakonãení  neuronu, chemické synapse10. Jedná se o roz‰ífienou ãást 

Obrázek 2. PÛsobení serotoninu
na synapsi.
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axonu (aferentu) neuronu, která nasedá na dendrit (eferent), resp. axon ãi tûlo dal‰ího
neuronu, od nûjÏ je oddûlena asi 20 nm ‰irokou synaptickou ‰tûrbinou. âást, kde se
tvofií a ukládá neurotransmiter oznaãujeme jako presynapsi, ãást za synaptickou
‰tûrbinou, kde jsou umístûny receptory, jako postsynapsi7,10,12.

Serotonin dopraven˘ do presynapse je následnû uloÏen do vezikul, ovoidních 
biomembránov˘ch útvarÛ s prÛmûrem mezi 30 - 60 nm13, kde je ve vazbû s ATP
skladován do doby, kdy jsou vezikuly indukovány depolarizací presynapse k jeho 
vylití exocytózou do synaptické ‰tûrbiny1,3,7,10,12.

Zde se serotonin  naváÏe na své specifické bílkovinné receptory, leÏící skrze
membránu postsynapse. Tím vyvolá kaskádu postsynaptick˘ch jevÛ, zaãínajících
indukcí receptor-efektorového systému postsynaptické biomembrány (transducerov˘
systém G-proteinÛ, tvorba druh˘ch poslÛ /cyklick˘ch nukleotidÛ/) a konãících tvorbou
intracelulárních enzymÛ, která vyústí v depolarizaci postsynapse (a tedy pokraãování
nervového impulzu), v její hyperpolarizaci (a tedy k inhibici impulzu) nebo
v ovlivnûní cílové struktury (nervosvalová ploténka apod.)3,7,8,9,10,12,14. 

PÛsobení serotoninu na receptoru mÛÏe b˘t ukonãeno tfiemi hlavními mechanismy:
difÛzí, metabolismem ãi znovupfiijetím (backuptake, reuptake) do presynapse pomocí
pÛsobení systému specifického aminového transportéru (bílkovinn˘ kanál). Tyto
události shrnuje obrázek 2. Tak mÛÏe b˘t pÛsobení serotoninu teoreticky modulováno
látkami, které stimulují ãi inhibují jeho biosyntézu (krok 1), látkami, které blokují jeho 
uskladnûní ve vezikulech (krok 2), látkami, které stimulují ãi inhibují jeho uvolÀování
(krok 3), látkami které napodobují nebo inhibují jeho pÛsobení na jeho receptorech
(krok 4), látkami, které inhibují jeho znovuvstfiebání (reuptake) do presynapse (krok 5)
a látkami které ovlivÀují jeho metabolismus (krok 6)3,4. 

Samotné odbourávání serotoninu v presynapsi po jeho znovuvstfiebání ze
synaptické ‰tûrbiny probíhá následovnû (viz obrázek 3): Nejprve je za spoluúãasti FAD
a H2O serotonin deaminován a oxidován klíãov˘m enzymem monoaminoxidasou
(MAO) (cílové místo pÛsobení mnoha serotoninergních psychofarmak) na 5-
hydroxyindolylacetaldehyd (5-HIAA). Ten je následnû xanthinoxidasou
(aldehyddehydrogenasou) oxidován na svÛj hlavní metabolit 5-hydroxyindolylacetát
(5-HIA)1,2,  kter˘ mÛÏe posléze vstupovat do dal‰ího bunûãného metabolismu.
Regulaãním mechanismem odbourávání serotoninu je princip autoregulace zpûtnou

Obrázek 3. Odbourávání
serotoninu 

(Upraveno podle 2 a 3)-
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vazbou na koncentraci jeho prekurzorÛ a jeho samotného. Koncentrace tryptofanu
a serotoninu po stimulaci akãním potenciálem tedy vyvolává aktivaci MAO je‰tû pfied
samotn˘m znovuvstfiebáním serotoninu zpût do presynapse. Zv˘‰ená aktivita
serotoninu v synapsi vede ke zv˘‰ené aktivitû MAO3,12. BlíÏe se k problému degradace
serotoninu vrátíme bûhem pojednání o endogenní depresi, kde hraje hlavní úlohu.

3) SEROTONINOVÉ RECEPTORY

Serotonin vykazuje nejvíce receptorov˘ch interakcí ze v‰ech biogenních aminÛ (tak
zvan˘ch neurotransmiterÛ rychlého úãinku /jimi vyvolan˘ efekt se dostaví bûhem
nûkolika milisekund/)3,4,14. Koncem 60. let byly Gaddumem a Picarellim nejprve
popsány dva typy receptorÛ. Jeden v hladkém svalu a jeden v nervové tkáni16. Od té
doby, co byl svalov˘ receptor selektivnû antagonizován dibenzylinem a nervov˘
selektivnû morfinem, byly tyto receptory oznaãeny jako „D“ a „M“ typ4. Koncem 80.
let pak bylo ustanoveno, Ïe by mohlo existovat nejménû sedm serotoninergních
receptorÛ3. V posledním desetiletí je pak zaznamenáván prudk˘ progresivní nárÛst
novû identifikovan˘ch serotoninov˘ch receptorÛ, tudíÏ k souãasnému datu mÛÏeme
konstatovat, Ïe existuje nikoliv jen sedm jednotliv˘ch receptorÛ, n˘brÏ sedm
jednotliv˘ch rodin (skupin), z nichÏ kaÏdá obsahuje nûkolik dal‰ích subtypÛ. Tyto
rodiny byly po urãitém taxonomickém zmatku oznaãeny 5-HT1 aÏ 5-HT7 tak, Ïe
kaÏd˘ subtyp jednotlivé rodiny je dále oznaãován velk˘m písmenem 5-HT1A, 5-
HT1B apod.4,17.

Hardie (3) popisuje serotoninové receptory jako peptidické receptory tvofiené
nûkolika desítkami aminokyselin, které jsou vázány na transducer (sloÏka vázaná na
receptor, která indukovanou zmûnou své struktury umoÏÀuje prÛbûh následn˘ch
reakcí, kter˘mi se vytváfií signální molekuly - druzí poslové, enzymy apod.) typu G-
proteinÛ a tvofieny sedmi transmembránov˘mi celky. Proto jsou fiazeny do receptorové
skupiny naz˘vané seven-pass (ponechávám bez pfiekladu). Tyto receptory byly
odvozeny a objeveny od struktur membránov˘ch diskÛ vnûj‰ího komponentu tyãinek
sítnice oka a patfií mezi nû i β-adrenergní receptory.

Zde pfiítomn˘ pigment rhodopsin se rovnûÏ skládá z aminokyselinov˘ch reziduí.
Molekulová osnova rhodopsinu také obsahuje sedm transmembránov˘ch spirál 
(obrázek 4) - odtud název seven-pass. Pfii specifick˘ch izomeracích rhodopsinového

Obrázek 4. Model membrá-
nové topologie rhodopsinu.
Hydrofóbní rezidua (val, leu, ile,
met, phe, trp, tyr) jsou vybarvena
ãernû. O reziduích serinu
a threoninu  se pfiedpokládá, Ïe
jsou fosforylovány rhodopsin
kinázou na C konci fietûzce. 

(Pfievzato z 3).
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retinalu pak dochází ke zmûnám konformace molekulové osnovy a k posunu 
aminokyselinov˘ch sekvencí, coÏ je podobné topologick˘m zmûnám u v‰ech seven-
pass receptorÛ.

Iniciaãní anal˘zou β1-adrenergních receptorÛ pomocí katecholaminového
antagonisty pindolu byly získány aminokyselinové sekvence tûchto receptorÛ. Ty jsou
topologicky analogické tûm, nalezen˘m v rhodopsinové osnovû na membránov˘ch
discích oãních tyãinek.

Model rhodopsinového receptoru se s β1-adrenergním shodujev aminokyselinov˘ch
sekvencích Val-Leu-Ileu-Met-Phe-Trp-Tyr obsahuje jinou prostorovou orientaci spirál
tûchto sekvencí (obrázek 5). Rozdíly jsou rovnûÏ v rÛzném postavení koncÛ fietûzcÛ
aminokyselin vnû membrány. Pfies tyto odli‰nosti je shoda v‰ech dále uveden˘ch
receptorÛ (vãetnû serotoninov˘ch) s modelem seven-pass evidentní. Do skupiny
seven-pass patfií receptory katecholaminÛ, biogenních aminÛ a nûkter˘ch
peptidick˘ch transmiterÛ.

Recentní klonovací studie vedly k ustanovení zmiÀovan˘ch sedmi rodin receptorÛ
a ke zji‰tûní, Ïe 5-HT3 receptor není na G-proteiny vázan˘m receptorem, n˘brÏ 
ligandov˘m iontov˘m kanálem ve vztahu ke GABA a nikotinov˘m receptorÛm4.
Souãasnû probíhají podrobnûj‰í studie na identifikaci jeho subtypÛ (5-HT3A
a 5-HT3B), které se pravdûpodobnû vyskytují synergicky ve stejn˘ch tkáních
a vzájemnû se ovlivÀují18.

Ze souãasnû sedmi znám˘ch rodin (skupin) serotoninov˘ch receptorÛ jsou nejvíce
a také nejlépe probádány první ãtyfii. Intenzivnímu studiu je v posledních letech téÏ
podrobována poslední rodina 5-HT7. V následujícím struãném pfiehledu
sumarizujeme funkce a zapojení jednotliv˘ch rodin i subtypÛ serotoninov˘ch
receptorÛ do pochodÛ uvnitfi organismu (s zvlá‰tním ohledem na CNS), k nimÏ se
jednotlivû a podrobnûji vrátíme dále v textu.

5-HT1 receptory
Tyto receptory jsou zapojeny do procesÛ relaxace hladk˘ch svalÛ, kontrakce

srdeãního a nûkter˘ch cevních hladk˘ch svalÛ, inhibice uvolÀování neurotransmiteru
a dal‰ích efektÛ v CNS. Je identifikováno 6 subtypÛ, z nichÏ ãtyfii hrají hlavní roli u lidí.

5-HT1A
Tento subtyp je nejvíce studovan˘m serotoninov˘m receptorem. Je lokalizován

pfiímo v CNS. Jeho agonisté umoÏÀují sexuální chování u krys, hypotenzi, zv˘‰ení
pfiíjmu potravy, produkci hypotermie a pÛsobí jako anxiolytika (léky proti úzkosti)4. Má 
inhibiãní vliv na ‰ífiení nervov˘ch pulzÛ (salev) v raphe nucleus (jádro v mozkovém
kmeni)19 a hraje roli v prostorovém uãení a pamûÈov˘ch poruchách (disturbancích)20.
Vzhledem k tomu, Ïe je silnû ovlivniteln˘ stresem a úzkostí21, je rovnûÏ ‰iroce 
zapojen v procesu endogenní deprese (poruchy nálady)4.

5-HT1B
MoÏná slouÏí jako autoreceptory, tudíÏ jejich aktivace zpÛsobuje inhibici

uvolÀování neurotransmiteru. Jeho agonisté inhibují agresivní chování a pfiíjem
potravy u hlodavcÛ4. U ãlovûka se vyskytují pfieváÏnû v koronárních, mozkov˘ch
a pulmonárních (plicních) artériích, u hlodavcÛ a psÛ je‰tû v dal‰ích cévních
oblastech17. Hrají roli v ejakulaãním chování my‰í22, pfienosu reflexÛ23 a mají (narozdíl
od 5-HT1A) excitaãní vliv na ‰ífiení pulzÛ v raphe nucleus19. Pravdûpodobnû mají funkci
i v morfinové antinocicepci24.
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5-HT1C
Tyto receptory patfií do receptorové rodiny 5-HT2 a recentnû jsou tedy

pfiejmenovány na 5-HT2C. Ve velké hustotû jsou lokalizovány v mozkov˘ch
choroidních plexech a moÏná se podílejí na regulaci produkce a cirkulace
mozkomí‰ního moku v mozku. Spekuluje se o tom, zda jsou také zapojeny do
regulace analgesie, spánku a kardiovaskulárních funkcí4.

5-HT1D
Jsou lokalizovány hlavnû v CNS, kde hrají roli presynaptick˘ch heteroreceptorÛ nebo

terminálních autoreceptorÛ a mohly by tak b˘t spojeny s inhibicí uvolÀování
neurotransmiteru pfiená‰ením efektu zpûtné vazby na uvolÀování neurotransmiteru4,17.
Vzhledem k tomu, Ïe vazba mezi 5-HT1B a 5-HT1D receptory je tak tûsná, aÈ uÏ
z hlediska lokalizace, ale i funkãního zamûfiení, jsou nûkdy oznaãovány 5-HT1Dα
a 5-HT1Dβ(17). 5-HT1D je nejhojnûj‰ím subtypem serotoninov˘ch receptorÛ v CNS. Je
v‰ak také nalézán v hladké svalovinû, kde pfiená‰í impulz pro její kontrakci4. Spolu 
s 5-HT1F je zapojen do vazodilatace mozkov˘ch cév a vzhledem k tomu, Ïe jeho 
agonisté jsou efektivní pfii léãbû akutní migrény, a je nalézán v klíãov˘ch místech 
migrény - trigeminálním gangliu, spekuluje se o jeho v˘razné úloze pfii léãbû a vzniku
migrenních bolestí4,17,25.

5-HT1E
Znalosti o tomto subtypu jsou zatím malé a kusé. Dosud není dostupn˘ ani jeden 

jeho selektivní antagonista.

5-HT1F
Stejnû jako 5-HT1D byl nalezen v trigeminálních gangliích, lidsk˘ch koronárních 

arteriích a rovnûÏ vyklonován u králíka, my‰i a krysy. Jeho agonisté by potenciálnû
mohly slouÏit pfii léãbû migrény s ohledem k faktu, Ïe je zapojen v kontraktilitû
mozkov˘ch cév17,25.

5-HT2
Jsou lokalizovány v hladké svalovinû, endotelu cév (napfi. jugulární Ïíle, plicních,

mozkov˘ch a srdeãních arteriích), v krevních destiãkách, plicích, CNS

Obrázek 5. Model membránové
topologie β2 adrenergního receptoru-
Hydrofóbní rezidua (valin, leucin,
isoleucin, methionifin, fenylalanin,
tryptofon, tyrosin) jsou zobrazena
ãernû. CHO oznaãují rezidua aspartátu
v reginonu N-konce, které jsou
pravdûpodobnû glykosylovány.
O reziduích serinu a threoninu se
pfiedpokládá, Ïe jsou fosforylovány
kinasou β-adrenergního receptoru na
C-konci fietûzce- Na tfietí smyãce
fietûzce je ‰ipkou oznaãeno
pfiedpokládané místo pro fosforylaci
cAMP-dependentní protein kinasou. 

(Pfievzato z 3).
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i v gastrointestinálním traktu. Jsou zapojeny do kontrakcí stfieva a hladké svaloviny,
agregace krevních destiãek, migrény a neuronální depolarizace. Jejich antagonisté
mají moÏné pouÏití jako antipsychotická agens4,17. Hrají roli v pfienosu poãitku svûdûní
kÛÏe po subkutánní injekci serotoninu26. Subtyp 5-HT2A (dfiíve oznaãovan˘ 5-HT1C -
viz v˘‰e) je zapojen v procesu starobní deprese a moÏná i v Alzheimaerovû chorobû18.
Aktivace subtypu 5-HT2B je spojena s aktivací fosfolipázy A2, aktivací napûÈovû
otvíran˘ch vápníkov˘ch kanálÛ typu L a uvolÀováním intracelulárního vápníku. Skrze
nûj je pfiená‰ena relaxace endotelu cév. Navíc se spekuluje o jeho roli pfii uvolÀování 
oxidu dusného (odpovûdného za vazodilataci) a pfii vzniku migrény17.

5-HT3
Najdeme je pfiedev‰ím v periferních i centrálních neuronech. Jsou spojeny

s depolarizací neuronÛ, bolestí (kalcitoninová analgesie na modelu my‰i) a reflexem 
zvracení (jejich antagonisté pÛsobí antiemeticky /protizvracivû/. MoÏné pouÏití jejich
agonistÛ zahrnuje migrénu, úzkost a kognitivní a psychické poruchy4,18,27.

5-HT4
Jsou nalézány v CNS, srdci i stfievním traktu. Jejich aktivace, vytváfiející zv˘‰ení

tvorby cyklického adenosinmonofosfátu (cAMP, druh˘ posel) je spojena s aktivací 
uvolÀování neurotransmiteru. Podobnû jako 5-HT3 je spojen s reflexem zvracení
a dávení 4,27.

5-HT5 a 5-HT6
Obû tyto skupiny receptorÛ je‰tû ãekají na podrobnûj‰í studie. U skupiny 5-HT5 

dokonce dosud není dostupn˘ ani jeden specifick˘ agonista, resp. antagonista17.

5-HT7
Jsou lokalizovány pfiedev‰ím ve stûnû cév, hladké svalovinû a v CNS. Pfiená‰í

vazorelaxaci, klíãovou pro vznik migrény. Jsou rovnûÏ zapojeny do pfienosu mí‰ních
reflexÛ17,23.

4) SLOUâENINY PÒSOBÍCÍ V SEROTONINERGNÍM SYSTÉMU

Slouãeniny, které pÛsobí v serotoninergním systému CNS mÛÏeme farmakologicky
rozdûlit podle jejich vztahu k serotoninu, respektive podle jejich místa pÛsobení.
Zástupci jednotliv˘ch skupin jsou uvedeni v tabulce2. 

Prvním místem pÛsobení je samotn˘ vznik (syntéza) serotoninu v tûle neuronu, kde
tyto látky mohou pÛsobit inhibiãnû nebo naopak stimulaãnû. Oznaãme je jako látky
pÛsobící na metabolismus serotoninu. Druhou skupinu slouãenin tvofií látky, které 
vyãerpávají hladinu serotoninu z neuronÛ (tak zvaní depletofii) anebo ovlivÀují jeho 
uvolÀování z vezikul. Inhibitory serotoninového znovuvstfiebání z postsynaptick˘ch
receptorÛ do presynapse kvÛli jeho pfiípadnému odbourání pfiedstavují tfietí skupinu.
Sem mÛÏeme zahrnout komerãnû jedny z nejúspû‰nûj‰ích lékÛ v‰ech dob jako jsou
klasická tricyklická antidepresiva (TCA) a pfiedev‰ím antidepresiva tfietí generace, 
selektivní inhibitory znovuvstfiebání serotoninu (SSRI), jako jsou léky proti endogenní
depresi Prozac, Zoloft a Paxil. Posledními, av‰ak pro fyziologick˘, histologick˘,
imunochemick˘ a biochemick˘ v˘zkum nejdÛleÏitûj‰ími slouãeninami jsou látky
pÛsobící na samotn˘ch serotoninov˘ch receptorech (citace viz tab.1). Jsou to agonisté
(látky, které po vazbû na pfiíslu‰n˘ receptor vyvolají fyziologickou, resp. biochemickou
odpoveì podobnou (shodnou) té, kterou by vyvolala vlastní pfiírodní slouãenina
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tohoto receptoru, v na‰em pfiípadû serotonin) a antagonisté (látky, které po vazbû na
pfiíslu‰n˘ receptor inhibuje následné fyziologické, resp. biochemické pochody anebo
kompetitivnû soutûÏí o obsazení receptoru se samotn˘m neurotransmiterem)28.

ProtoÏe v‰ak tento ãlánek není zamûfien farmakologicky, nebudeme se historii 
v˘zkumu ani podrobnûj‰ím informacím o jednotliv˘ch slouãeninách zaobírat, vyjma
pfiípadÛ, kdy to bude nezbytné pro pochopení funkcí serotoninu v organismu. Více 
informací aÈ tedy ãtenáfi hledá podle citací uveden˘ch u kaÏdé slouãeniny. 

5) METODY VY·ET¤OVÁNÍ SEROTONINU V ORGANISMU

V˘zkum v oblasti neurofyziologie a neurobiochemie se zamûfiuje na dva cíle.
Zaprvé se snaÏí nalézt v‰echny události okolo urãit˘ch nervov˘ch drah a jejich
neurotransmiterÛ, coÏ by vedlo k pochopení velice komplexních a komplikovan˘ch
jevÛ v CNS, jak˘mi jsou v pfiípadû serotoninu vznik pamûÈov˘ch stop a jejich
uchování, konsolidace a rytmicita denní aktivity a spánku anebo pfienos klíãov˘ch
signálÛ pfii urãit˘ch vzorcích chování. Zadruhé se snaÏí pfiesnû oznaãit moÏná místa
pÛsobení vhodn˘ch farmakologick˘ch agens, která by se po sérii testÛ mohla stát
úãinn˘mi léky napfiíklad proti endogenní depresi, bulimii, obsesivnû kompulzivní
poru‰e a jin˘m.

Metody vy‰etfiování serotoninu a jeho funkcí v organismu zahrnují celou ‰kálu
metod od pfiísnû chemick˘ch ãi fyzikálních, pfies histologické a chirurgické aÏ po
metody psychologické a pozorovací. V˘zkumné metody se zároveÀ prolínají
s metodami pfieváÏnû klinicky pouÏívan˘mi.

Na nejniÏ‰í, subbunûãné úrovni se nejãastûji vyuÏívá principu antagonizace
a agonizace jednotliv˘ch subtypÛ serotoninov˘ch receptorÛ pomocí specifick˘ch
i nespecifick˘ch antagonistÛ, resp. agonistÛ. Tak se urãuje úloha jednotliv˘ch subtypÛ
ve v˘‰e zmínûn˘ch jevech v CNS a moÏné zacílení farmak20,29,30,31,32 a dal‰í.
V souãinnosti s tûmito metodami se pouÏívají klonovací metody pro klonování
jednotliv˘ch subtypÛ receptorÛ kvÛli moÏnosti objevení nov˘ch subtypÛ a jejich
oznaãení anebo pro jejich lokalizaci v urãit˘ch oblastech CNS17,18,33. Aplikace
antagonistÛ anebo agonistÛ (ale i toxinÛ, enzymatick˘ch inhibitorÛ) se podává buìto
intravenóznû nebo subdurálnû ãi intratékálnû. Nûkdy se vyuÏívá mikroinjekãních
metod, kdy se pomocí mikroskopické pipety aplikuje velmi malé mnoÏství slouãeniny
pfiímo do urãitého regionu CNS in vivo31,34. 

K zobrazování v˘skytu a lokalizace jednotliv˘ch skupin receptorÛ, pfiípadnû
k souãasnému sledování dynamick˘ch zmûn na neuronálních drahách (jako odpovûì
na vnûj‰í podnûty) se pouÏívá klinick˘ch zobrazovacích technik. Nejhojnûji
vyuÏívanou technikou je pozitronová emisní tomografie PET. Obecnû známá PET
vyuÏívá radioizotopÛ (15O,18F,11C) s krátkou dobou rozpadu, aplikovan˘ch do
zkoumaného objektu, a následného monitorování pozitronov˘ch emisí (respektive
rentgenov˘ch paprskÛ) skrze lebku. Pomocí radioizotopÛ se znaãí agonisté
a antagonisté serotoninu anebo jeho prekurzorÛ, ãímÏ je moÏné sledovat jejich
pÛsobení v CNS9,10,35,36. MoÏné vyuÏití ale najdou i dal‰í zobrazovací techniky jako
nukleární magnetická rezonance –NMR, magnetická rezonanãní spektroskopie –MRS
anebo poãítaãová tomografie CT(10).

Mimo tyto bezprostfiední metody se ale vyuÏívá i mnoho dal‰ích, které pomáhají 
ve v˘zkumu serotoninu. Na modelov˘ch zvífiatech jsou provádûna umûlá chirurgická
poranûní urãit˘ch ãástí CNS (pfieru‰ení ãásti prodlouÏené míchy, ablace urãit˘ch 
korov˘ch oblastí apod.) a s pomocí v˘‰e zmínûn˘ch metod se tak  v tímto zpÛsobem
upraven˘ch situacích zkoumají fyziologické procesy37,38,39. Jin˘mi pouÏívan˘mi



metodami jsou umûlé stimulace mozkov˘ch areálÛ z dÛvodÛ zkoumání upraven˘ch 
ãi neupraven˘ch serotoninergních drah. Stimulace se provádí napfiíklad auditornû ãi
taktilnû, ale i pomocí mikroelektrod intrakraniálnû aplikovan˘ch do ohraniãen˘ch
mozkov˘ch (mí‰ních) regionÛ. V souvislosti s tûmito metodami se pouÏívá
i elektroencefalografie EEG a evokování akãních potenciálÛ11,31,40,41,42.

Vzhledem  k tomu, Ïe v˘zkum v oblasti serotoninu zaÏívá v posledních letech 
obrovsk˘ rozmach, zaãínají se objevovat i studie, které jsou zamûfieny na interakci 
serotoninu a dal‰ích látek (napfiíklad testosteronu)24,43.

Závûrem není moÏné opomenout metody, sledující behaviorální chování zvífiecích
modelÛ anebo lidsk˘ch dobrovolníkÛ a pacientÛ. BûÏnû se pouÏívají behaviorální
testy jako tail-flick test, hot plate test a paw pressure test anebo indukce stresu
imobilizací k urãení zvífiecích reakcí v daném experimentu29,34,41,44,45,46. Samozfiejmostí
jsou pak komparativní psychologická pozorování a testy na pacientech trpících
napfiíklad endogenní depresí provádûné pfied a po léãbû.

2. NùKTERÉ FUNKCE SEROTONINU V CNS
1) SEROTONINERGNÍ REGIONY V CNS

Jak bylo naznaãeno úvodem ãlánku, serotonin vykazuje rozmanitou paletu rÛzn˘ch
funkcí v organismu rÛzn˘ch ÏivoãichÛ vãetnû ãlovûka. Ná‰ zájem se bude zaobírat
ov‰em jen tûmi, které jsou ve vztahu k centrálnímu nervovému systému, aÈ uÏ se jedná
o funkce normální anebo patologické. Vût‰ina pokusÛ vykonávan˘ch na modelov˘ch
zvífiatech (pfiedev‰ím hlodavci) je vzhledem k anatomické, funkãní i genetické
pfiíbuznosti aplikovatelná i na ãlovûka. Vyjímku bude tvofiit oblast krátkodobé pamûti,
kde byl kvÛli nezbytnému zjednodu‰ení nervov˘ch okruhÛ  pouÏit jako modelové 
zvífie plÏ rodu Aplysia. Nicménû i v˘sledky tûchto studií lze povaÏovat za zaãátek 
v˘zkumu pamûti, kter˘ vede k hlub‰ímu pochopení pamûÈov˘ch pochodÛ u ãlovûka.

Je‰tû neÏ zaãneme s pfiedstavováním jednotliv˘ch funkcí, bude dobré si alespoÀ ve
struãnosti nastínit hrubé obrysy funkãní neuroanatomie CNS ve vztahu k serotoninu.
PomÛÏe to lépe pochopit dále diskutované problémy.

Serotoninergní regiony v nervové soustavû jsou oblasti, kde je moÏné lokalizovat
specifické synaptické serotoninové receptory. NejdÛleÏitûj‰í oblastí tohoto typu je
mozkov˘ kmen (angl. brain stem, lat. truncus encephalicus). Jedná se o strukturu, která
sv˘mi ãástmi sice nekoresponduje s ontogenezí nervové soustavy, ale je pfiedev‰ím
z funkãních dÛvodÛ v literatufie bûÏná. Skládá se ze tfií ãástí: prodlouÏené míchy,
Varolova mostu (ãást metencefalonu) a mesencefalonu (stfiedního mozku). Vnitfiní
struktura mozkového kmene obsahuje kromû jader zadních provazcÛ mí‰ních, jader
hlavov˘ch nervÛ atd. z hlediska v˘zkumu serotoninu nejdÛleÏitûj‰í oblast, bûÏnû 
naz˘vanou retikulární formace (formatio retikularis), která se nachází podél celého
mozkového kmene, ale pfiedev‰ím v jeho stfiedu dorsálnû nad Varolov˘m mostem10

(viz obrázek 6). 
Obrázek 6. Umístûní rapheálních 

jader serotoninu v mozkovém kmeni. 
(Upraveno podle 11).
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Retikulární formace obsahuje jádra nervov˘ch bunûk, uspofiádan˘ch do tfií hlavních
anatomick˘ch systémÛ podle klíãov˘ch charakteristik v nich obsaÏen˘ch bunûk. Pro
nás je nejdÛleÏitûj‰í tak zvan˘ rapheální systém (angl. raphe system), jindy naz˘van˘
systém jader raphe (lat. raphe = ‰ev). Poté, co byly buÀky v mozkovém kmeni
zkoumány spí‰e z fyziologického hlediska, byly je‰tû ustanoveny tfii systémy skupin
bunûk, rozdûlené podle neurotransmiteru, kter˘ obsahují. Jedním z nich je systém
monoaminergní-serotoninov˘. Aãkoliv se tento systém striktnû anatomicky neshoduje
s jádry v repheálním systému, leckdy je místnû pfiekraãuje, mÛÏeme pro zjednodu‰ení
(jak se tomu ve fyziologii dûlá) pfiesto shluky bunûk pouÏívajících serotonin jako svÛj
neurotransmiter identifikovat s tûmito jádry1,3,10,34,47.

Rapheální (serotoninergní) systém mozkového kmene obsahuje z anatomického
pohledu 5 jader: nucleus raphealis doraslis (pouÏívá se anglického pfiepisu dorsal
raphe nucleus apod. dále), nucleus lineares, central superior raphe nucleus a magnus
a parvus raphe nucleus. Jindy jsou jádra oznaãována dle shlukÛ serotoninov˘ch bunûk 
B1-9. Souãasn˘ v˘zkum probíhá nejvíce na dvou z nich: na dorsal raphe a magnus
raphe3,10,11.

DÛvod, proã autor vûnuje tolik prostoru tomuto tématu, je v jeho klíãové roli, kterou
hraje pro cel˘ serotoninov˘ v˘zkum. Z rapheálního systému ascendentnû (vystoupavû)
vystupují serotoninergní axony pfies hypothalamus a thalamus (ãásti stfiedního mozku)
aÏ do mozkové kÛry (napfi. gyrus postcentralis - somatomotorická a senzorická kÛra -
vnímání). Tyto dráhy pfiená‰í poãitek tak zvané pomalé (difÛzní) bolesti a jsou spojeny
s ascendentní retikulárním aktivaãním systémem (ARAS) CNS (vûdomí). Descendentnû
pak sestupují axony dolÛ do míchy a rovnûÏ se podílí na pfienosu bolesti, respektive
na jejím moÏné inhibici. Tato jádra jsou navíc spojena se spánkov˘m cyklem (viz
dále)10,11,34,47,48. Dorsal raphe nucleus je zapojeno napfiíklad do pfienosu 
auditorní informace42 nebo v indukci vyplavování luteinizaãního hormonu a pfii
kontrole ovulace38.

Mimo retikulární formaci se serotoninergní neurony rovnûÏ vyskytují v jiÏ
zmiÀovaném stfiedním mozku , ale i v dal‰ích souãástech tak zvaného limbického 
systému (napfi. hipokampu - vrstvy CA1 aÏ CA3, amygladû) a temporální 
(spánkové) a frontální (ãelní) mozkové kÛfie, v hypothalamu a v nûkter˘ch bazálních 
jádrech (nucleus caudatus ãi corpus striatum). V niÏ‰ích centrech se koneãnû 
vyskytují jako aferentní sensorické neurony a interneurony, jimiÏ se pfiená‰í poãitky
z periferie1,7,9,10,11,47,49.

2) ÚLOHA SEROTONINU V KRÁTKODOBÉ PAMùTI A UâENÍ

Jako vût‰ina problematik spojen˘ch s CNS je i pamûÈ a schopnost uãení mimofiádnû
komplexní a komplikovanou záleÏitostí. PamûÈ je schopnost organismu (a jeho
nervové soustavy) uchovat informace o pfiedchozích zku‰enostech. PamûÈové procesy
se mohou objevovat na v‰ech úrovních nervové soustavy (u obratlovcÛ i na úrovni
mí‰ních reflexÛ). V˘zkumy ukazují, Ïe pamûÈová stopa (zmûna nervového okruhu) se
nejlépe ustanoví, je-li spojena s pocitem libosti anebo naopak nelibosti (trestu). Tím se
nervová soustava vyrovnává se skuteãností, které z obrovského poãtu informací
(u ãlovûka 109 bitÛ za sekundu) vcházejících smyslov˘mi a jin˘mi ãidly do tûla si má 
zapamatovat, tedy které z nich jsou podstatné7,11,47,50.

Schopnost vybírat podstatné informace a zapamatovat si je právû v souvislosti 
s nelib˘mi (lib˘mi) pocity se dûje inhibicí synaptické dráhy a z toho vypl˘vající 
efektu habituace (viz dále). PamûÈ (vzpomínky) mÛÏeme rozdûlit podle délky 
uchování informace v ní na 1) okamÏitou (sensorickou) - trvá zlomky sekund 
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aÏ sekundy, 2) krátkodobou - nûkolik minut aÏ hodin (dnÛ), 3) dlouhodobou 
- pamûÈov˘ registr vydrÏí nûkolik dnÛ, rokÛ aÏ doÏivotnû7,11,47.

Serotonin je zapojen právû do tvorby a uchování krátkodobé pamûÈové stopy.
Krátkodobá pamûÈ je nejãastûji studována na mofiském plÏi druhu Aplysia californica
z dÛvodÛ jednoduchosti a názornosti jeho nervové soustavy. Mûkk˘‰ je vybaven 
obrann˘m reflexem, pfii nûmÏ zatahuje Ïábry po podráÏdûní sifonu (válcového útvaru
pro vypuzování vody z tûlní dutiny). Tento jev se anglicky naz˘vá gill-withdrawal
reflex (ãesky reflex zataÏení Ïaber). Je-li sifon dráÏdûn opakovanû a ãasto, dostaví se
jev habituace, tedy pfiivyknutí si na dráÏdûní, pfii nûmÏ v˘‰e zmínûní reflex zmizí.
Tento stav je moÏné zvrátit deshabituací, provedenou siln˘m bolestiv˘m podráÏdûním
ãi elektrick˘m ‰okem, po níÏ se dostaví jev senzibilizace (zcitlivûní), kdy jiÏ mal˘ 
podnût (normálnû ignorovan˘) vyvolá reflex zataÏení Ïaber3,7,11. 

Neuronální obvod (viz obrázek 7) tohoto procesu funguje následovnû (zpracováno
dle3,7,11): Taktilní podnût na sifón bûÏí do sensorick˘ch neuronÛ (SNs), které pfiímo ãi
nepfiímo inervují motorické neurony Ïaber (MN) a tedy i zataÏení Ïaber (anal˘za
mikroelektrodami). Habituace, trvající nûkolik hodin je doprovázena sníÏením
amplitudy excitaãního postsynaptického potenciálu a tím i poklesem potenciálÛ
excitaãních interneuronÛ (INTexc.) a MN. To je zpÛsobeno prodlouÏením inaktivace
napûÈovû závisl˘ch Ca2+ kanálÛ v presynapsy. Následuje men‰í influx Ca2+ do bunûk,
men‰í mobilizace vezikul, a ménû NT v SNs.

Bolestivé podnûty ocasu bûÏí pfies sensorické nociceptivní receptory ocasu (SNt) do
facilitaãních interneuronÛ (INTfac.), které konãí axonicky na presynapsích SNs.
Sensibilisace bolestí vyvolá citlivost na jak˘koliv taktilní podnût na sifon. Tak se
propojují obvody sifonu a ocasu. Sensibilace vyvolává vy‰‰í aktivitu excitaãních
interneuronÛ (INTexc.) Pfii taktilní podnûtu tyto interneurony generují excitaãní
postysynaptick˘ potenciál o vy‰‰í amplitudû, neÏ je bûÏné a tím i vy‰‰í amplitudu
akãních potenciálÛ, tj. vût‰í citlivost.

Sensibilizace je zapfiíãinûna fenoménem presynaptické facilitace.
UskuteãÀuje se na spoji mezi INTfac. a SNs. A zde se koneãnû dostáváme k úloze

serotoninu v krátkodobé pamûti.

Presynaptická facilitace má tyto fáze (kroky) (obrázek 8 a 9):
- excitace INTfac. pfies Snt  bolestí pÛsobí vyplavování 5-HT z INTfac., kter˘ zde 

funguje jako modulaãní mediátor
- 5-HT difunduje synaptickou ‰tûrbinou na SNs, váÏe se na receptory, aktivuje

transducery (G-protein)

Obrázek 7. PamûÈov˘ obvod Aplysie.
(Upraveno podle 7).
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- tranducer aktivuje adenylátcyklásu a ta tvofií na membránû cAMP z ATP
- dojde k aktivaci cAMP-závislé proteinkinasy 
- cAMP-závislá proteinkinasa cyklickou enzymatickou kaskádou fosforyluje proteiny

K+ kanálÛ v membránû presynaptick˘ch struktur SNs.
- dojde ke zmûnû konfigurace kanálového proteinu a jeho sníÏené vodivosti
- následuje pokles velikosti repolarizujícího proudu K+ a akãní potenciál trvá déle
- to vyvolá prolongaci napûÈovû závisl˘ch Ca2+ kanálÛ v presynapsi SNs a vût‰ímu

vyplavování Ca2+ iontÛ
- vy‰‰í koncentrace vyvolá vy‰‰í aktivaci vezikul, to se projeví uvolÀováním vût‰ího

mnoÏtví mediátoru buÀkami SNs
- následuje vzrÛst amplitudy excitaãního postsynaptického potenciálu a tím i vy‰‰í

frekvence akãních potenciálÛ na INTexc. a tedy i vût‰í citlivost na bûÏn˘ podnût
Jev, kdy se skrze bolestí (nelibostí) iniciovan˘m vyplavením serotoninu zmûní

koncentrací Ca2+ iontÛ úroveÀ informaãního pfienosu na synapsích, se naz˘vá zmûna
plasticity synapse (respektive adaptace neuroplasticity synapse). Ta je doprovázena jiÏ
zmínûnou vy‰‰í aktivací vezikul, projevující se jejich ãastûj‰ími invaginacemi
(zanofieními) do presynaptické membrány a tedy i uvolÀováním vût‰ích mnoÏství
serotoninu, ale i roz‰ifiováním plochy vezikulární sítû (zvy‰ováním poãtu vezikul)
a zv˘‰enou proteosyntézou a tvorbou neurotransmiteru pomocí zpûtné vazby, coÏ je
vpodstatû zmiÀovaná facilitace3,7,11,51.

PfiestoÏe je zpÛsob vzniku krátkodobé pamûti v‰eobecnû pfiijímán, vyskytují se
urãité pochybnosti. Nebylo zcela jasné, zda efekt serotoninu závisí hlavnû na
fosforylaci proteinÛ v iontov˘ch kanálech, protoÏe cAMP-závislá proteinkinasa
fosforyluje kromû K+ kanálÛ i kanály sodíkové3. Recentní studie v‰ak potvrzují fakt, Ïe
dráha cAMP-závislé proteinkinasy sama postaãuje na vyvolání synaptické facilitace
a Ïe efekt serotoninu závisí právû na fosforylaci iontov˘ch kanálÛ41. Z hlediska celého
procesu je pak nezbytná i hyperexcitabilita sensorick˘ch nociceptivních neuronÛ,
které pfiená‰ejí bolestiv˘ vzruch do facilitaãních interneuronÛ (INTfac.). Pro její vznik
je podle v‰eho rovnûÏ nezbytn˘ serotonin, kter˘ bûhem dlouhodobûj‰ího dráÏdûní se
stále vyplavuje a zvy‰uje tak syntézu cAMP, coÏ koneãnû vede k udrÏení
hyperexcitability tûchto sensorick˘ch neuronÛ52.

Vzhledem k tomu, Ïe pfii uãení je pozorován nárÛst plochy vezikulární sítû, 
ale i nárÛst poãtu synapsí neuronÛ zapojen˘ch do pamûÈov˘ch okruhÛ, mÛÏe v‰e 
to, co pfiisuzujeme krátkodobé pamûti, b˘t vlastnû jak˘msi modelem rann˘ch fází 

Obrázek 8. Synaptická facilitace. 
(Upraveno podle 3).
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ãistû na anatomii zaloÏené dlouhodobé pamûti11, v níÏ serotonin hraje roli také.
Studie provedená na rybniãním ‰neku Lymnae stagnalis ukazuje, Ïe serotonin slouÏí

jako pfiena‰eã u obfiích uãebních neuronÛ, zapojen˘ch do dlouhodobé pamûti
(projevující se jako kondiãní chuÈová averze), která trvá od embryonální fáze, kdy byla
vytvofiena, aÏ do dospûlosti (t˘dny)53. Do procesu dlouhodobé pamûti a averzního 
uãení jsou pravdûpodobnû na rÛzn˘ch úrovních (facilitace informace jdoucí z kÛry do
hipokampu) celého informaãního cyklu u obratlovcÛ zapojeny i rÛzné serotoninergní
receptory20,54. Zde se nabízí i moÏnost budoucího pouÏití antagonistÛ (studován byl
antagonista 5-HT1A S15535) pfii léãbû pamûÈov˘ch poruch. Anatgonisté 5-HT2 
a 5-HT3 receptorÛ také vykazují zlep‰ování pamûti (memory-enhancers)20.

Role serotoninu je i nadále studována a je moÏné, Ïe se oblast pamûti a jejích 
poruch mÛÏe stát dal‰ím cílem farmakologického prÛmyslu, kter˘ je spojen se 
serotoninem.

3) SEROTONIN A BOLEST

Vnímání bolesti je obrann˘ mechanismus organismu, kter˘ má upozornit na jeho
po‰kození, potenciální rizika a následnému odstranûní tûchto rizik, vût‰inou spojené
i s ustoupením poãitku bolesti7,50. Nocicepce (projekce nocicepãních signálÛ 
u organismu s neporu‰en˘m nervov˘m systémem, nocicepãní signály vznikají
stimulací u zvífiete, která by u zdravého ãlovûka vyvolala bolestivé ãití, zatímco
bolestivá stimulace vyvolá pociÈování bolesti nemocn˘m ãlovûkem) zaãíná aktivací
nociceptorÛ (receptorÛ nocicepce) a pokraãuje ascendentnû (vystoupavû) a aferentnû
(vstup) do vy‰‰ích center pfies míchu. Nocicepce je zjednodu‰enû zprostfiedkována
dvûmi typy vláken: A vlákna pfiená‰í rychlou nocicepci, C vlákna pomalou, difÛzní7,55.

Dosud se vedou spory, zda je bolest vnímána spí‰e v thalamu, ãi v mozkové kÛfie.
V mozkové kÛfie je do vnímání bolesti zapojena druhotná sensorická kÛra a kÛra 
v okolí cingulátního závitu. Zapojeny jsou i souãásti limbického systému. Skuteãnost,
Ïe nociceptivní signál dorazí do vy‰‰ích center v‰ak je‰tû neznamená, Ïe bude 
pociÈován jako bolest (vojáci zranûní v bitvû si ãasto své zranûní uvûdomí aÏ po jejím
konci). Nocicepce jen otvírá bránu vûdomí pro zku‰enost bolesti. Lapidárnû mÛÏeme
fiíci, Ïe bez vûdomí není bolesti55,56.

Mozek je schopen vnímání bolesti autoregulaãnû ovlivÀovat. Zvy‰ovat i sniÏovat dle
potfieby, dle reakcí organismu na po‰kození, ale i dle zapojení emocí a zku‰enosti.
Bolest je komplexní vûdomá zku‰enost, zahrnující emoce, zku‰enost (tréning) apod.

Obrázek 9. Synaptická facilitace.
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Mozek tedy dokáÏe regulovat pfienos signálÛ bolesti. Je mu vlastní endogenní
analgetick˘ aparát, kter˘ mu umoÏÀuje vnímání bolesti tlumit, v extrémních pfiípadech
eliminovat7,34,48.

Povrchnû ilustrováno, se tento aparát skládá z oddílÛ stfiedního mozku, ãásti
prodlouÏené míchy a mostu. Regulace poãitku bolesti závisí na schopnosti aktivnû
inhibovat ascendentnû vcházející bolestivé signály díky descendentním noxiálním
inhibiãním kontrolám (DNIC), které smûfiují z kÛry do thalamu a míchy (eferentnû)
a jsou klíãov˘m místem pÛsobení opoidÛ. Druh˘m systémem ovlivÀujícím vnímání je
stav vûdomí, schopnost pozornosti a bdûlosti. Klasicky se tento systém etabloval jako 
ascendentní retikulární aktivaãní systém (ARAS, viz v˘‰e), v nûmÏ hraje nejdÛleÏitûj‰í
roli retikulární formace. PÛvodnû mu byly pfiifiazovány pouze ascendentní funkce 
aktivace mozkové kÛry, dnes v‰ak, s ohledem k recentnû nalézan˘m centrÛm, které
sniÏují bdûlost pomocí descendentní inhibice signálÛ z míchy, je pouÏívání termínu 
ARAS nutné modifikovat34,47,56.

Nemáme prostor proto, abychom uvedli tuto sloÏitou a provázanou problematiku
hloubûji. Z hlediska pÛsobení serotoninu v procesu ãití bolesti je v‰ak pro nás
nejdÛleÏitûj‰í zji‰tûní, Ïe hlavní drahou, pfies níÏ vedou nociceptivní neurony a kde
dochází k analgesii je právû retikulární formace, pfiedev‰ím nucleus raphe magnus,
patfiící do rapheálního/serotoninergního systému48,55,56. Toto jádro navíc kontroluje stav
bdûlosti (kdyÏ se v nûm uvolní serotonin, nastává sníÏení pozornosti a spánek), coÏ je
druhá cesta jíÏ pfiispívá v kontrole bolesti56.

Neurony nucleus raphe magnus a pfiilehl˘ch areálÛ mají heterogenní strukturu.
MÛÏeme zde naleznout receptory pro serotonin, ale i pro enkefaliny a endorfiny
(endogenní opiáty - látky, jejichÏ analgetick˘ mechanismus je podobn˘ morfinu),
hormon vyplavující tyrotropin, acetylcholin, noradrenalin a substanci P, coÏ je peptid,
kter˘ je povaÏován za kontransmiter, spolupÛsobící se serotoninergním systémem34,48. 

Vyjádfiit funkci serotoninu v nocicepci mozku je velice sloÏité. První pokusy
s resepinem (vyãerpávaãem serotoninu na jeho presynaptickém zakonãení) vedly
k redukci antinociceptivní aktivity morfinu aplikovaného do mozkomí‰ního moku,
stejnû jako aplikace inhibitoru syntézy serotoninu, diethyldithiokarbamátu48. ZároveÀ
bylo zji‰tûno, Ïe se serotonin podílí na pfienosu nepodmínûn˘ch reflexÛ, ãímÏ se
dospûlo k poznání, Ïe se serotonin pfii stimulací podmínûné analgesii (SPA) podílí na 
inhibici, vyvolanou na nociceptivních dorsálních neuronech mozkového kmene 
a míchy23,34,48.Aplikace inhibitoru serotoninové syntézy pCPA v‰ak zmûnu pfienosu 
nocicepce nevyvolala. Pfii pokusech s rozkolísáním analgetického systému mozku se
naopak zjistilo, Ïe úplná antagonizace serotoninu mÛÏe vyvolat krátkodobou
hyperalgesii (zv˘‰ení bolestivého ãití)48.

Pro vnímání bolesti je dÛleÏité vytvofiit kontrast mezi non-nociceptivními
aferentními signály, podávajícími jak˘si celkov˘ „obraz tûla“, a souãasnû vcházejícími
nociceptivními signály. Na vytvofiení takového „filtru“, jímÏ by mohl b˘t specifick˘
nociceptivní signál vyextrahován ze základního „vjemového ‰umu na pozadí“, se
podílí DNIC. Nociceptivní signál aktivuje DNIC, které inhibují v‰echny ostatní
kovergentní mí‰ní neurony, jenÏ nebyly aktivovány pfiímo iniciaãním nociceptivním
stimulem, coÏ zv˘‰í kontrast mezi signálem a okolním „‰umem“ a umoÏní vy‰‰ím
centrÛm vyextrahovat nociceptivní signál. Jedním z mediátorÛ na dráze DNIC je
serotonin. Otázkou zÛstává, jak je zapojen do zvy‰ování zmínûného kontrastu56. Ve
spojení s tûmito descendentními noxiálními inhibiãními kontrolami jsou i struktury,
zahrnující nucleus raphe magnus. Je dobfie ustanoveno, Ïe právû pfies toto jádro
probíhají nociceptivními signály. Deprese DNIC aplikací morfinu do mozkov˘ch
komor je pfiená‰ena serotoninem právû pfies nucleus raphe magnus7,48,56. Pfii ‰kodlivé
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stimulaci anebo poranûní nucleus raphe magnus dochází v tomto jádru ke zv˘‰ení
hladiny serotoninu, stejnû tak po aplikaci selektivních inhibitorÛ jeho znovuvstfiebání
do presynapse (SSRI). Zde nalezené 5-HT1B se ukázaly jako inhibiãní pfii ‰ífiení signálÛ
pfies toto jádro, narozdíl od 5-TH2, které jsou excitaãní31,37. Navíc poranûní rostrální
mediální prodlouÏené míchy, kam tato jádra zasahují, vede k dlouhodob˘m zmûnám
v morfinové antinocicepci56.

Jak bylo naznaãeno v˘‰e, jako klíãová se jeví role serotoninu v opoidní
antinocicepci. Morfin (rostlinn˘ opoid, analgetikum) aplikovan˘ do mozkov˘ch komor
ãi subdurálnû pravdûpodobnû blokuje DNIC, ãímÏ redukuje kontrast mezi ‰umem
a nociceptivním signálem a sniÏuje moÏnost vnímání bolesti. PÛsobí rovnûÏ na
konvergentní neurony v okolí bolestivého místa, ãímÏ redukuje pfienos nociceptivního
signálu56. Morfin pÛsobí pfiedev‰ím na mí‰ní interneurony, které jsou pod vlivem
descendentní dráhy mající za mediátor serotonin a vycházející z nucleus raphe
magnus. Je moÏné, Ïe serotoninergní descendentní (sestupné) dráhy by mohly ovlivnit
interneurony citlivé na morfin11,55. Serotonin téÏ inhibuje nocicepci z tail-flick testu
u krys aktivací aferentÛ vagálního nervu pomocí mechanismu, kter˘ vyÏaduje právû
rostrální ventrální míchu57. Pfii pokusech s antagonisty 5-HT1B a jejich vlivu na
morfinovou antinocicepci do‰lo ke zji‰tûní, Ïe tito antagonisté inhibují morfinovou
antinocicepci. Je tedy moÏné, Ïe 5-HT1B receptor hraje roli v pfienosu morfinové
antinocicepce24. V souvislosti s tím byla jako dal‰í úãinek selektivního inhibitoru
serotoninového znovuvstfiebání (SSRI) fluoxaminu nalezena schopnost potencovat
analgesii opoidÛ (sunfentamilu), byl-li podán intravenóznû spolu s nimi. To nabízí
moÏnost, Ïe del‰í setrvání serotoninu na receptorech ovlivÀuje míru analgetického
pÛsobení opoidÛ46. Stejnû tak intravenózní podání nespecifického agonisty
serotoninov˘ch receptorÛ fenfluraminu, kter˘ téÏ pÛsobí jako SSRI, dokázalo inhibovat
akutní nocicepci. By-li v‰ak podán s jin˘m SSRI, metergolinem, nocicepci nezabránil.
Av‰ak kombinace fenfluramin, metergolin a naloxon (inhibitor opoidních receptorÛ)
inhibici opût ustanovila58. Serotonin nejspí‰ funguje ale i v antinocicepci kalcitoninu,
kter˘ je úãinn˘ v potlaãení nociceptivity formalinu. Pfii antagonizaci serotoninov˘ch
receptorÛ se vytratila i kalcitoninová antinocicepce. Nûkteré jeho receptory (zatím
neznámo které) tedy pfiená‰ejí tuto antinociceptivní aktivitu, do níÏ opiátové ani
adrenergní systémy nezasahují. Zde je tedy dal‰í moÏné pÛsobení serotoninu pfii
tvorbû antinocicepce59.

Vidíme, Ïe zapojení serotoninu do procesÛ okolo bolesti je tak rozmanité, jak je
sloÏité. Serotonin se sice pfiímo nepodílí na schopnosti mozku vytváfiet si analgesii,
jako to ãiní endogenní opiáty (chemicky v‰ak naprosto neidentické s morfinem) typu
endorfinÛ ãi enkefalinÛ, ale hraje velmi v˘raznou roli v pfienosu nociceptivního
vzruchu ascendentnû do vy‰‰ích center a pfiedev‰ím pfii pfienosu nociceptivního
signálu a jeho ovlivÀování v rámci oblasti analgetického ãi nociceptivnû inhibiãního
aparátu mozku. 

To, Ïe se serotonin podílí na pfienosu nocicepce bylo nepfiímo doloÏeno i v˘skytem
substance P v oblastech v˘skytu serotoninergních regionÛ nucleus raphe magnus
a stfiedního mozku. Byla vyslovena i moÏnost, Ïe pfii absenci serotoninu nahrazuje
z ãásti jeho funkce substance P(34,48).

Zdá se v‰ak, Ïe i mimo CNS je serotonin nociceptivnû aktivní. Serotonin pÛsobí pfii
vzniku bolestivého podnûtu uÏ na úrovni nociceptorÛ, kde by mohl slouÏit jako
modulaãní mediátor, kter˘ vyvolává start signálu pfienosu vjemu bolesti. Tuto moÏnost
podporuje i skuteãnost, Ïe bolestivé ãití je ãasto doprovázeno vazodilatací, v níÏ
serotonin pÛsobí také, a pfiítomnost substance P v bolestiv˘ch (po‰kozen˘ch) tkáních
7,55. Zde by tedy serotonin mohl naopak slouÏit pfii tvorbû bolesti (nebo dokonce
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hypelalgesie). To podporují studie, kdy byl serotonin aplikován intramuskulárnû (do
svalu) ãi subkutánnû (pod kÛÏi), ãímÏ vyvolal sníÏení prahu bolesti a bolest ve svalu 
a pocit svûdûní a ‰krábací pohyby po aplikaci do kÛÏe26,30. Závûrem je‰tû mÛÏeme
zmínit indukci bolesti a senzitizaci neuronÛ k nocicepci pomocí 5-HT3 receptorÛ, na
coÏ upozorÀuje Borne(4).

Tolik k úloze serotoninu v mechanismech bolesti. Serotonin je ov‰em spojen
i s jin˘m jevem, kter˘ je rovnûÏ vnímán bolestivû, ale odehrává se na mozkové úrovni
- s migrénou.

Migréna je velice intenzivní bolest hlavy, vnímaná jako tepající, difuzní ãi svírající,
ve své silné formû naprosto zniãující a pacienty lokalizovaná jakoby „uvnitfi“ hlavy.
Migréna pfiedstavuje poruchu mozkové vaskulární regulace (nekontrolovaná
vazodilatace) a bûhem ní se rovnûÏ objevuje extravazace (vypu‰tûní) plasmov˘ch
proteinÛ a rozvoj lokalizovaného zánûtu intrakraniálních cév. Migréna se mÛÏe
vyskytovat bez aury anebo s aurou. Aura je sensitivní manifestace pfiicházející
migrény, projevující se sluchov˘mi, hmatov˘mi nebo zrakov˘mi poruchami (chvilková
ztráta vidûní, sly‰ení pískání). Její etiologie je (stejnû jako frekvence s jakou ataky
pfiicházejí) rÛznorodá4,7,50,60.

Hypotéz, které se snaÏí vysvûtlit pfiíãiny migrény, je také mnoho. Populární teorie,
jejíÏ data jsou ponûkud protichÛdná, ukazovala na to, Ïe acidóza mozku zpÛsobí
prodrom (poãáteãní fázi) vazospazmové ischemie, coÏ ovlivní prÛtok krve mozkem
a navodí dráÏdûním ganglií mozkov˘ch nervÛ (napfiíklad trojklaného) bolest hlavy.
Vazodilatace mozkov˘ch arterií se je‰tû dnes mnohdy léãí námelov˘mi ergotov˘mi
alkaloidy, které vazbou na rozliãné serotoninergní receptory navodí vazokonstrikci
a v nûkter˘ch pfiípadech bolest odstraní. Ergotové alkaloidy (ergotamin, methylsergid)
v‰ak mají velice nepfiízniv˘ farmakologick˘ profil, nástup úãinku je pomalej‰í a mohou
b˘t návykové (nehledû na rizika pfiedávkování)4,50,60,61.

Pomocí technik PET a MRS bylo navíc zji‰tûno nûkolik dal‰ích dat okolo prÛbûhu
migrény. Dochází ke sníÏení prÛtoku krve mozkem a bûhem aury i ke zmûnám
spotfieby kyslíku, sníÏen je i glukózov˘ metabolismus. V nemnoh˘ch studiích byl
bûhem migrény shledán i sníÏen˘ obsah mozkového hofiãíku. RovnûÏ byly nalezeny
zmûny metabolismu ATP a nûkter˘ch forem fosfátÛ, coÏ by mohlo naznaãovat
mitochondriální dysfunkce. Z toho vze‰la komplexní hypotéza, podle níÏ je migréna
v˘sledkem mitochondriálního defektu (zv˘‰ení intracelulárního pH), zmûn
v glukózovém metabolismu a sníÏeného obsahu hofiãíku, coÏ vyústí
v hyperexcitabilitu a vznik bolestí56.

Recentní bádání v‰ak opût oÏivují klíãovou roli vazodilatace, v níÏ hraje dÛleÏitou
roli serotonin a jeho receptory. V kraniálních cévách pfievládají serotoninové
receptory, které regulují prÛtok krve mozkem. Bylo zji‰tûno, Ïe bûhem prodromální
fáze migrény se serotonin uvolÀuje z krevních destiãek, vstupuje do cévních stûn
a zpÛsobuje vazokonstrikci a sníÏen˘ práh bolesti. Pfii jeho absenci dochází
k vazodilataci a bolesti hlavy4. To koliduje se zji‰tûními, Ïe bûhem migrény dochází
ke zv˘‰ené syntéze serotoninu. V˘skyt 5-HT1B receptoru v mozkov˘ch cévách a efekt
jeho agonistÛ ve vazokonstrikci vedly k zavedení jeho agonisty sumatriptanu (Imitrex)
jako velice úãinného (86-96% pacientÛ) antimigrenního preparátu pfii léãbû jiÏ
probíhající migrény4. Agonisté 5-HT1D a 5-HT1F receptorov˘ch subtypÛ se ukázaly
b˘t efektivní pfii inhibici neurogenní odezvy na gangliích V. (trigeminálního)
mozkového nervu, kter˘ je téÏ zapojen do vzniku migrény, ãímÏ pÛsobí
antimigrenicky16,25. Stimulace 5-HT1F navíc inhibuje vyplavování zánûtliv˘ch peptidÛ,
které generují vznik zánûtu a vyplavení dal‰ích mediátorÛ (tromboxan A2,
prostaglandiny a kininy)  ãímÏ rovnûÏ pfiispívá k redukci migrény4,16,25. Efektivní se pfii
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redukci bolestí bûhem migrény ukazují i receptory 5-HT2 skupiny, které pfii agonizaci
pfiená‰ejí vazodilataci mozkov˘ch cév, která podráÏdûním trigeminovaskulárních
zakonãení indukuje bolest hlavy. Jejich antagonisté se tedy ukázaly efektivní
v profylaxi migrény17,25,56. Dal‰ími látkami, které (zatím jen experimentálnû) vykazují
úãinnost proti migrénû jsou antagonisté 5-HT3 a 5-HT7 receptorÛ4,17,25.

Etiologie migrény se jeví jako velice komplexní a snahy o vytvofiení co moÏná 
nejjednodu‰‰í hypotézy, která by jí vysvûtlila, se tak neshodují s realitou. Úãinnost
i úspû‰nost sumatriptanu pfii léãbû migrenikÛ v USA je tak pouhou ukázkou budoucích
moÏností léãení migrény pfies ovlivÀování serotoninergního systému.

4) SEROTONIN A SPÁNEK

Spánek je definován jako stav nevûdomí, kter˘ mÛÏe b˘t pfieru‰en sensorick˘m 
ãi jin˘m podnûtem11. Má dvû základní fáze, REM (Rapid Eye Movement, rychl˘ pohyb
oãních víãek pfii této fázi) a non-REM fázi. Non-REM fáze se na EEG vyznaãuje
pomal˘mi vysokovoltáÏními vlnami, proto je téÏ oznaãována jako spánek pomal˘ch
vln (Slow-Wave Sleep, SWS). SWS u ãlovûka zaujímá kolem 75% doby spánku
a dochází v ní k fiadû relaxaãních pochodÛ v mozku i na vnitfiních a periferních
strukturách (orgánech)7,8,11.

Bûhem non-REM fáze je moÏné mozek ovlivnit fiadou psychoaktivních látek.
RovnûÏ zmûny v intenzitû vyplavování neurotransmiterÛ na synapsích zpÛsobují 
ovlivnûní spánku7,60.

Jak bylo poznamenáno v˘‰e, serotoninergní systém se úãastní pfienosu vzruchu
v a z limbického systému a thalamu do oddílÛ mozkového kmene a dále aÏ na periferii
(hladké svaly vnitfiních orgánÛ). Nûkteré regiony mozkové kÛry a limbick˘ systém jsou
místy aktivity pfii spánku7. Klíãovou roli v‰ak v modifikovaném systému ARAS hrají
rapheální jádra v niÏ‰í polovinû mostu a prodlouÏené míchy, která dokáÏí inhibovat
aktivaci mozkové kÛry11,47. Navíc bylo zji‰tûno, Ïe aplikace inhibitoru syntézy
serotoninu pCPA vede buì k redukci SWS anebo k úplnému vymizení spánku11,34.
RovnûÏ zniãení serotoninergních vláken v nucleus raphe magnus znemoÏní upadnout
do spánkového stavu, coÏ potvrzuje domûnku, Ïe tato centra jsou zodpovûdná za
inhibici mozku11,34.

Dal‰ími klíãov˘mi místy pro spánek jsou thalamus a hypothalamus, pfiedev‰ím 
suprachiamatické jádro (SCN). DráÏdûní tûchto areálÛ mÛÏe vyvolat spánek11.
Suprachiasmatické jádro je zodpovûdné i za ãásteãnou kontrolu cyklu spánek-bdûní
(je „pacemakerem“ biorytmÛ). Byl-li u krys aplikován agonista serotoninu quipazin,
do‰lo k posunu pacemakeru spánku v SCN a fázovému posunu v subjektivní noci, coÏ
jsou efekty navoditelné svûteln˘m stimulem62. Pokusy s quipazinem aplikovan˘m do
optického laloku cvrãka, rovnûÏ vyvolaly ãasov˘ posun bûhem subjektivní noci, zato
serotonin vykazoval fázov˘ posun bûhem dne a indukci prodlevy bûhem noci63. 
Navíc bylo zji‰tûno, Ïe bûhem bdûní jsou hladiny serotoninu v mozkové kÛfie vy‰‰í,
neÏ bûhem SWS a Ïe jsou ve shodû s frekvencí stimulací kÛry z nucleus raphe dorsalis
mozkového kmene. Bûhem REM fáze pak kontrastnû raphe dorsalis vykazuje „virtuální
elektrické ticho“, tedy minimalizovanou aktivitu. Serotoninergní systém pak spolu
s noradrenalinov˘m a acetylcholinov˘m aktivuje kÛru a inhibuje REM v mozkovém
kmeni bûhem bdûní64. Fázová závislost serotoninem indukovaného fázového posunu
vnitfiních hodin mÛÏe b˘t tedy dána denními zmûnami v aktivitû rÛzn˘ch 
receptorov˘ch typÛ. Roli bude hrát téÏ pfienos svûteln˘ch stimulÛ do SCN pomocí 
serotoninergních vláken a interakce tohoto systému s dal‰ími neurotransmiterov˘mi
systémy11,62,63,64.
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Na spánku se v‰ak podílí i mnoho dal‰ích faktorÛ, nesouvisejících pfiímo se
serotoninem. Spekuluje se o aktivaãním/inhibiãním systému mozkového kmene
a zapojení tak zvan˘ch endogenních spánkov˘ch faktorÛ (pravdûpodobnû
oligopeptidy a nûkteré prostaglandiny), které by se bûhem dne v mozku akumulovaly
a pfii urãité hladinû mohly navozovat nutkání spát8,11,47. V souvislosti s tím jsou
zajímavé v˘sledky studie, která odhaluje, Ïe spánek závisí na koncentraci
kortikotropoidního intermediátního peptidu mozkov˘ch lalokÛ (corticotropin-like
intermediate lobe peptide - CLIP neboli ACTH(Fragment 18-39: Arg-Pro-Val-Lys-Val-
Tyr-Pro-Asn-Gly-Ala-Glu-Asp-Glu-Ser-Ala-Glu-Ala-Phe-Pro-Leu-Glu-Phe)) právû
v nucleus raphe dorsalis. Bûhem stresu se jeho hladina sniÏuje a indukuje zv˘‰ení
podílu SWS(65). Je vidût, Ïe zapojení serotoninu do indukce a udrÏení spánku je
v‰elijaké. Tato v˘zkumná oblast má tedy pfied sebou je‰tû mnoho cílÛ, které je tfieba
objasnit. Ale uÏ dnes je jasné, Ïe serotonin hraje pfii spánku nenahraditelné roli. Jak si
ukáÏeme dále, je dokonce moÏné spekulovat o vztahu zmûnûného serotoninového
systému pfii psychick˘ch nemocích a poruchách spánku, které je bûÏnû doprovázejí.

5) SEROTONIN A PSYCHICKÉ NEMOCI

Serotoninergní systém je spojen s celou fiadou psychick˘ch onemocnûní.
Nejspolehlivûji je probádána jeho úloha v etiologii endogenní deprese, patologické
impulzivity, sebevraÏedného chování, bulimick˘ch a anorektick˘ch neuróz
a schizofrenie.

A) ENDOGENNÍ DEPRESE A SEBEVRAÎEDNÉ CHOVÁNÍ

Endogenní deprese je psychické onemocnûní, které se fiadí mezi  poruchy nálady
a mezi jehoÏ pfiíznaky patfií depresivní nálada, pocity viny, poruchy spánku, úzkost,
hypochondrismus, paranoidní pfiíznaky, nutkavost apod.66. BûÏn˘ v˘skyt deprese
v populaci se pohybuje mezi 3 - 10 % (z toho 15% spáchá sebevraÏdu) a jen v USA
zaÏije alespoÀ jednou za rok depresivní epizodu dvanáct milionÛ lidí4. Podle odhadÛ
Svûtové zdravotnické organizace (WHO) bude v 21. století deprese nejdÛleÏitej‰í
(a jednou z nejãatûj‰ích) pfiíãinou celkové svûtové nemocnosti západních zemí67. 

Prvním ucelen˘m pokusem o v˘klad mechanismÛ deprese byla tak zvaná
katecholaminová hypotéza ze ‰edesát˘ch let. Podle nálezÛ z experimentÛ byla
navrÏena posloupnost dûjÛ, které pÛsobí depresi. Pfii depresi byly v mozku nalezeny
niÏ‰í hladiny noradrenalinu (pozdûji i serotoninu). Tím docházelo k niÏ‰ím stimulacím
postsynaptick˘ch receptorÛ a niÏ‰ímu vzruchu, kter˘ se projevil jako afektivní porucha
nálady, deprese. Nicménû nálezy v osmdesát˘ch letech (antidepresiva, která
nepÛsobila blokováním znovuvstfiebání neurotransmiteru do presynapse ani
blokováním MAO /Imipramin/ a pfiesto byla úãinná, pomalej‰í nástup antidepresivních
úãinkÛ antidepresiv oproti mnohem rychlej‰ímu zv˘‰ení nabídky mediátoru na
‰tûrbinû, promûnné parametry /vûk, pohlaví apod./) v‰ak tuto zdánlivû kompaktní
hypotézu naru‰ily66,68.

Dne‰ní pfiedstavy o mechanismech deprese jsou zaloÏeny na pochopení pÛsobení
antidepresiv na subbunûãné úrovni. Molekulární teorie deprese vysvûtluje úãinek
pÛsobení antidepresiv jejich vlivem na zv˘‰ení exprese a transkripãního úãinku
proteinu váÏícího se na element zodpovûdn˘ za odezvu na cAMP (cAMP Response
Element Binding Protein, CREB). Selektivní inhibitory serotoninového reuptake
(znovuvstfiebání) tak cestou pfies serotoninové postsynaptické receptrory (5-HT2,4,6,7)
a k nim pfiíslu‰né systémy G-proteinÛ zv˘‰í expresi CREB, na níÏ navazuje zv˘‰ení
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exprese mozkového neurotropního faktoru (Brain Derived Neurotrophic Factor,
BDNF), kter˘ podpofií ãinnost neuronÛ, zmûnu jejich plasticity a remodelaci jejich
struktur, coÏ v dÛsledku zabrání jejich atrofii a dysfunkci a tak odstraní pfiíznaky
deprese znovunastolením pfienosu signálu pfies pfiíslu‰né postsynaptické receptory69.
A skuteãnû - u depresivních pacientÛ anebo pfii vystavení chronickému stresu dochází
ke ztrátû neurální plasticity (schopnosti navazovat nová mezibunûãná spojení) jako
adaptaãního mechanismu a následnû k atrofii a smrti neuronÛ v hipokampu
a prefrontální kÛfie, coÏ je velice dobfie moÏné vysvûtlit právû nízk˘m pÛsobením
BDNF a tedy zánikem neuronÛ, které jako neurotransmiter pouÏívají serotonin
(obrázek 11). Antidepresivní léãbu je tedy moÏné pochopit jako zv˘‰ení funkãnosti
bunûk ovlivnûním pfienosu signálu pfies transducerov˘ systém G-proteinÛ a cAMP
kaskád32,66,69.

PfiestoÏe je dnes tedy zfiejmé, Ïe není moÏné vysvûtlit depresi oplo‰tûn˘m
zpÛsobem, protoÏe jednotlivé neurotrasmiterové systémy mozku se navzájem velice
ovlivÀují (napfi. pozitivní korelace mezi noradrenalinov˘m a serotoninov˘m systémem, 
interakce mezi serotoninergním a dopaminergním systémem) a protoÏe mechanismus
úãinku antidepresiv není jednoduch˘, stále platí, Ïe serotoninergní systém na
receptorové úrovni hraje v depresi dÛleÏitou roli. 

Serotoninová hypotéza zaÏila svou renezanci koncem osmdesát˘ch let. Nedostatek
prekursoru serotoninu L-tryptofanu má depresogenní úãinky (navozuje depresi)
a pÛsobí úzkostnû u pacientÛ s úzkostnou poruchou pfii umûlé indukci úzkosti29,66.
Navíc bûhem stresu dochází k zamezení vstupu L-tryptofanu do neuronu i k omezení
jeho konverze na serotonin12.

TûÏi‰tûm této hypotézy v‰ak zÛstávají dvû skuteãnosti. Zaprvé: pfii depresi je
pozorován nedostatek serotoninu (a noradrenalinu) na postsynaptick˘ch receptorech
a mechanismus ‰iroce pouÏívan˘ch a vysoce úãinn˘ch antidepresiv tfietí generace
SSRI (Prozac, Zoloft, Paxil) je zaloÏen právû na inhibici reuptake (znovuvstfiebání)
serotoninu do presynapse a tak prodlouÏením jeho úãinku na postsynaptick˘ch
receptorech. A zadruhé: pfii depresi jsou pozorovány v˘razné zmûny v hustotû
a vazbov˘ch parametrech jednotliv˘ch subtypÛ serotoninov˘ch receptorÛ, které jsou
vlastnû adaptaãní reakcí na sníÏenou hladinu neurotransmiteru. 

Hladiny mozkového serotoninu se pfienesenû sledují úrovní hladin metabolitu
serotoninu 5-hydroxyindoloctové kyseliny (5-HIAA) v mozkomí‰ním moku a moãi,
pomûrem mezi bunûãn˘m serotoninem a 5-HIAA a obsahem serotoninu a mírou

Obrázek 10. Pfiíãiny a mechanizmy
depresivního onemocnûní. 

(Upraveno podle 70).
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vstfiebání (uptake) serotoninu do krevních destiãek, coÏ odráÏí aspekty
presynaptického reuptake serotoninu v mozku70. Obecnû lze zkonstatovat, Ïe bûhem
deprese, ale i pfii akutním stresu a sebevraÏedn˘ch sklonech, jsou detegovány sníÏené
hladiny plasmového serotoninu a sníÏení uptake krevních destiãek, coÏ odráÏí
i sníÏené hladiny mozkového serotoninu68,70,71. Stres vyvolává zv˘‰ení pomûru ve
prospûch 5-HIAA, dochází tedy k vût‰ímu odbourávání serotoninu12. SníÏené hladiny
5-HIAA a serotoninu, indikující sníÏen˘ serotoninov˘ metabolismus, v hipokampu,
amygladû a hypotalamu jsou rovnûÏ pozorovány u pacientÛ, trpících úzkostnou
poruchou72. Naopak bûhem maniakálních záchvatÛ pfii manio-depresivní psychóze je
pozorován zv˘‰en˘ serotoninov˘ uptake krevních destiãek, ale i zv˘‰ená základní
serotoninová hladina krevních destiãek73,74. Impulzivita, agresivita a manické pfiíznaky
jsou navíc spojeny s niÏ‰í aktivitou monoaminooxidasy a niÏ‰ími hladinami
mozkového serotoninu. S tím souvisí i míra úãinnosti jednotliv˘ch antidepresiv.
Klasická tricyklická antidepresiva první generace (TCA), napfiíklad mianserin ãi
maprotilin, primárnû blokují reuptake serototoninu, mají v‰ak i vliv na dal‰í
neurotransmiterové systémy (norradrenergní, dopaminergní). Zatímco selektivní
inhibitory serotoninového reuptake (SSRI) jsou vÛãi serotoninergnímu systému
(a dokonce vÛãi jenotliv˘m receptorov˘m subtypÛm) mnohem selektivnûj‰í4,68,69.
Klasická antidepresiva (TCA) jednak vykazují niÏ‰í selektivitu, ãímÏ více ohroÏují
stabilitu mozkov˘ch funkcí 75, ale jsou díky tomu i ménû efektivní, neÏ SSRI (76,77),
a pfii léãbû maniodepresivních psychóz navíc vykazují vy‰‰í schopnost vyvolat manické
epizody, neÏ SSRI antidepresiva (napfi. citalopram)78.

V popfiedí zájmu je i sledování zmûn serotoninov˘ch receptorÛ. U receptorového
subtypu 5-HT1A jsou pomocí PET technik zaznamenávány zmûny vazbov˘ch
parametrÛ znaãen˘ch agonistÛ tohoto subtypu (WAY-100635). Pfii depresivní fázi
poruchy nálady dochází k redukci vazbového potenciálu a to nejvíce v hipokampu,
amygladû a rapheálním systému mozkového kmene, ale i ve frontální a temporální
kÛfie36,79. V˘sledky t˘kající se 5-HT2 jsou rozporuplné. U depresivních pacientÛ, ktefií
spáchali sebevraÏdu byl zji‰tûn vy‰‰í v˘skyt 5-HT2 receptorÛ obecnû68,80, av‰ak jejich
vazbov˘ potenciál zÛstává nezmûnûn35. Roli v etiologii poruch nálad hraje i 5-HT6 
subtyp, jehoÏ hustota v limbickém systému je u pacientÛ s tûmito nemocemi vy‰‰í 
neÏ u kontrol81.

Zapojení serotoninergního systému v etiologii deprese je nepochybné. U pacientÛ
se starobní hlavní depresí byly nalezeny nejen zmûny samotného serotoninergního
systému, ale i zmûny regionálního prÛtoku  krve mozkem a rozpûtí mozkového
metabolismu. Fyziologická podstata tûchto zmûn je sice neznámá, ale pravdûpodobnû
souvisí se zmûnami v samotném serotoninergním systému, jehoÏ neurony úzce souvisí
s mozkov˘mi mikrovaskulaturami82. Zajímavé je rovnûÏ spojení deprese a epilepsie.
Dvû tfietiny pacientÛ medikamentnû léãen˘ch proti epilepsii zaÏily depresivní pfiíhodu.
Epileptici trpí depresí mnohem více neÏ pacienti s jin˘mi neurologick˘mi poruchami.
TCA antidepresiva, ale i modernûj‰í SSRI (moclobemid, venlafaxin, nefazodon)  se
navíc jeví jako epileptogenní agens, coÏ vytváfií prostor pro dal‰í v˘zkum83. 

Serotoninergní systém je spojen i se sebevraÏedn˘m chováním. Nejvhodnûj‰ím
modelem pro vysvûtlení sebevraÏedného chování je tak zvan˘ syndrom nízkého
serotoninu. Ten pfiedpokládá, Ïe deficit serotoninergní aktivity z rapheálního systému
redukuje míru v˘stupÛ do ãelního mozku, coÏ vede k poruchám ve
suprachiasmatickém jádru (které kontroluje rytmicitu organismu). Z toho vypl˘vají
poruchy v regulaci glukózového metabolismu (impulzivní útoãníci, ale i impulzivní
sebevrahové mají zv˘‰ené hladiny insulinu a silnou hypoglykemii), coÏ vede ke
sníÏení prahu impulzivity a deregulaci cirkadiánní aktivity, ústící spolu s pfiíznaky
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deprese v dysforii a dysrytmii. V tomto stavu pak mají lidé  nutkání k sebevraÏdû
a ãasto mu podlehnou. V˘sledky podporuje mnoho studií, v nichÏ bylo prokázáno, Ïe
lidé trpící suicidálními ideacemi ãi multiimpulzivními návaly mají rozkolísan˘
serotoninergní systém (sebevrazi mají niÏ‰í hladiny 5-HIAA), pfiiãemÏ zv˘‰ení
serotoninergních funkcí v centrálním nervovém systému sniÏuje riziko spáchání
sebevraÏdy. Efektivnost pfii sniÏování rizika sebevraÏdy, impulzivity i sebevraÏedn˘ch
ideací vykazují pfiedev‰ím antidepresiva typu SSRI(68).

Jin˘m patologick˘m mechanismem bûhem deprese jsou poruchy hormonálních 
regulaãních okruhÛ (pfiedev‰ím hypotalamo-hypofyzoadrenální okruh zodpovûdn˘ za
reakce na stres). Stres podnítí hypotalamus ke zv˘‰ení tvorby kortikotropinu, kter˘
stimuluje hypof˘zu k tvorbû adrenokortikotropního hormonu ACTH. Ten stimuluje
kÛru nadledvin k uvolnûní kortizolu. Zdá se, Ïe pfiíãinou deprese je chronická aktivace 
této HAA osy, pfii níÏ dochází k nadprodukci kortikotropního hormonu (CRF)
a morfologick˘m zmûnám na jmenovan˘ch strukturách. Porucha neuronÛ tvofiících
CRF v hypothalamu zpÛsobí hyperaktivitu celého okruhu a vznik deprese74. Okruh má
navíc tendenci k zacyklení, kdy zv˘‰ené hladiny serotoninu, pozorované bûhem
chronického stresu, indukují vyplavení kortizolu, které opût zpûtnou vazbou indukuje
nav˘‰ení serotoninu, aÏ dojde k selhání schopnosti serotoninu nastartovat vy‰‰í
uvolÀování stresov˘ch faktorÛ a tak zmizí i signál k dal‰ímu uvolnûní serotoninu, coÏ
vede k jeho vyãerpání a vzniku deprese84.Vliv na afektivní poruchy také vykazují
pohlavní hormony. Kastrace a sníÏení koncentrací testosteronu a estrogenÛ pÛsobí
sníÏení hustoty 5-HT2A receptorÛ v dorsálním rapheálním jádru, stejnû jako sníÏení
mRNA tohoto subtypu receptorÛ. Aplikace testosteronu naopak vykazuje opaãné
v˘sledky. Navíc vzájemn˘ pomûr pohlavních hormonÛ rÛzn˘ u obou savãích pohlaví,
determinuje i rozdílnost v expresi mRNA serotoninov˘ch receptorÛ mezi pohlavími.
Exprese mRNA 5-HT1A a mRNA 5-HT2A je více vyjádfiena u samcÛ, ale afinita 5-
HT2A je vy‰‰í u samic. Efekty gonadálních hormonÛ moÏná v centrálním
serotoninergním systému zpÛsobují pohlavní dimorfismus v regulaci afektivních stavÛ
v odezvû na psychopatologické podmínky ãi adrenergní aktivaci z adenohypof˘zi. To
by mohlo mít vliv na mechanismy poruch nálady, depresi, ale i schizofrenii33,43. 

JiÏ dfiíve byla snaha definovat geny, „odpovûdné“ za náchylnost k depresi (byli 
navrhovány regiony chromozomu11,18,21, X chromozómu), ale v˘sledky byly sporné74.
Prudk˘ rozvoj molekulárnû genetick˘ch metod v poslední dobû v‰ak vykazuje
v˘sledky mnohem jasnûj‰í a slibnûj‰í. Napfiíklad polymorfismus jedné alely (102T/C)
genu pro 5-HT2A je spojen s vy‰‰ím rizikem sebevraÏedn˘ch ideací u pacientÛ
s depresí80. Stejnû tak variabilita polymorfního repetitivního elementu promoteru genu
serotoninového transpoteru (na lidském chromozómu17) je spojena s vy‰‰ím v˘skytem
deprese, úzkosti, agresí a rizikem vzniku afektivních poruch85. Podobné v˘sledky
ukazují studie polymorfismu genu pro tryptofanhydroxylasu, kter˘ je v souvislosti se
sebevraÏedn˘m chováním a depresí86.

Pacienti trpící depresí, ji ãasto popisují jako nesnesitelnou du‰evní bolest.
Spoleãn˘m peptidick˘m kotransmiterem serotoninu je látka P, dekapeptid (Arg-Pro-
Lys-Pro-Gln-Gln-Phe-Phe-Gly-Leu-Met), kter˘ slouÏí i jako mediátor bolesti 
(viz v˘‰e)34,48. Antagonisté substance P (MK-869) jsou úãinné pfii léãbû deprese. Naopak
aktivace drah látky P vyvolá averzní (bolestné) chování. Navíc byla látka P (respektive
její mRNA pfii in situ hybridizaci) nalezena v dorsálním a mediálním rapheálním jádru,
tedy ve strukturách, zodpovûdn˘ch za kontrolu pfienosu bolesti. Antidepresivní
pÛsobení antagonistÛ látky P tak ukazuje na nov˘ smûr v˘zkumu antidepresiv, zatímco
její objev v rapheálním systému a její úãinky na aversní chování nabízejí moÏnost 
nazírat na depresi jako na du‰evní bolest66,87.
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Z hlediska serotoninergního systému mÛÏeme téma deprese uzavfiít nûkolika
konstatováními. Bûhem deprese se objevuje nedostatek L-tryptofanu, sníÏené hladiny
serotoninu i 5-HIAA. V˘znam má i pÛsobení látky P. Pfii depresi na histologické úrovni
pozorujeme zmûny hipokampu a dal‰ích struktur limbického systému (neporu‰en˘
thalamus, jehoÏ jádra jsou dÛleÏit˘m místem vazby  pro SSRI, je nezbytn˘ pro
normální regulaci nálady88). Úãinná antidepresiva sice sniÏují reuptake serotoninu do 
presynapse, ale jejich místem pÛsobení jsou v˘‰e popsané neurotropní faktory, pfies
neÏ ovlivÀují samotnou funkãnost neuronÛ. Komplexnost fungování mozku názornû
ukazují i poruchy spánku a regulace tûlesné teploty spojené s depresí
a sebevraÏedn˘mi ideacemi (respektive s dysregulacemi suprachiasmatického jádra),
stejnû jako vzájemné ovlivÀování jednotliv˘ch neurotransmiterov˘ch systémÛ.
Deprese je tedy moÏná jen dÛsledkem pokleslé schopnosti organismu pfiizpÛsobit se
vnitfiním zmûnám a léky pouze pomohou tuto schopnost obnovit (proto antidepresiva
vlastnû nemûní náladu zdrav˘ch lidí, u nichÏ je vnitfiní prostfiedí v rovnováze). Velkou
budoucnost potom pfiedstavuje genetické studium deprese (du‰evních chorob obecnû)
a následné nazírání na prolínání jednotliv˘ch du‰evních nemocí mezi sebou.

B) SCHIZOFRENIE

Schizofrenie je psychóza (onemocnûní, jehoÏ vnûj‰kové pfiíznaky jsou poruchy
chování a naru‰ené vztahy s okolím), která pravidelnû postihuje jedno procento
jakékoliv lidské populace. Schizofrenie v‰ak vykazuje nespecifické pfiíznaky a proto
pro ní 
neexistuje objektivní posouzení. Pfiíznaky doprovázející schizofrenii lze shrnout do tfií
okruhÛ: psychomotorické ochuzení (ochuzení fieãi, oplo‰tûní citového Ïivota),
dezorganizace (poruchy fieãi, afektivity) a distorze skuteãnosti (halucinace a bludy)89,90.

Schizofrenii doprovázejí anatomické zmûny mozku. Nespecifické zmûny zahrnují
zmûny bazálních ganglií, ztenãení a restrukturalizaci pfiedev‰ím frontální mozkové
kÛry, ub˘vání neuronÛ a zvût‰ování mozkov˘ch dutin a zmen‰ení ãástí limbického
systému gyrus cinguli a parahipocampalis89,90. Bûhem schizofrenie jsou pozorovány
i zmûny prokrvení zmiÀovan˘ch oblastí a zmûny plasticity neuronÛ90.

První moÏnosti léãení schizofrenie se objevily v souvislosti s vedlej‰ími úãinky
nûkter˘ch antiparkinsonik (lékÛ proti Parkinsonovû nemoci), která obsahovala
prekurzor dopaminu L-DOPA a bûhem jejichÏ léãby se vyskytovaly pfiíznaky podobné
schizofrenním8. To vedlo k vytvofiení dopaminové hypotézy, která popisovala
schizofrenii jako stav zv˘‰ené aktivity dopaminergního systému a která se opírala
o skuteãnost, Ïe antidopaminergní léky (antagonisté dopaminu) pÛsobí proti
pfiíznakÛm schizofrenie. Nicménû tato hypotéza nedokázala vysvûtlit nûkteré pfiíznaky
okruhu psychomotorického ochuzení18,89,90.

Po zji‰tûní, Ïe diethylamid kyseliny lysergové (LSD), kter˘ ovlivÀuje serotoninergní
systém, rovnûÏ vyvolává nûkteré schizofrenní pfiíznaky, upnula se pozornost
v˘zkumníkÛ i k serotoninu. Dne‰ní serotoninergní hypotéza schizofrenie pfiedpokládá
vzájemné spfiaÏení serotoninergních neuronÛ ve frontální kÛfie a dopaminergních
neuronÛ bazálních ganglií. Podporují ji kladné v˘sledky s pouÏitím nûkter˘ch
serotoninergních látek.

Pfii pokusech se serotoninov˘ch agonistou fenfluraminem bylo zji‰tûno, Ïe
schizofrenici pravdûpodobnû trpí zv˘‰enou ãinností serotoninergního systému. Proto
by antagonisté serotoninu mohly vykazovat antipsychotické vlastnosti. Tento
pfiedpoklad podporují v˘sledky mnoha studií s antagonistou 5-HT2A ritanserinem,
mající pfiízniv˘ vliv proti pfiíznakÛm okruhu psychomotorického ochuzení89. Velké
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úspûchy slaví léky ze tfiídy tak zvan˘ch atypick˘ch neuroleptik, které pÛsobí jak na
serotoninergní, tak na dopaminergní systém a znaãí se SDA (serotonin-dopaminergní
antagonisté). Sem patfií znám˘ clozapin (Clozaril), ale i olanzapin, antagonisté 5-
HT2A/5-HT2C receptorÛ4,89. Atypická neuroleptika  vykazují men‰í okupanci
(obsazovací potenciál) dopaminov˘ch receptorÛ a vût‰í okupanci 5-HT2 receptorÛ,
neÏ typická neuroleptika. Navíc vût‰í okupance 5-HT2 receptorÛ má pfiizniv˘ vliv
nejen na zlep‰ení poru‰en˘ch kognitivních funkcí mozku, ale pÛsobí i proti
depresivním symptomÛm, které se pfii schizofrenii obãas vyskytují91,92. Bûhem léãby
typick˘mi neuroleptiky navíc dochází k abnormalitám v expresi mRNA pro 5-
HT2A receptor ve frontální kÛfie, které se pfiiãítají tûmto lékÛm a které rovnûÏ pfiispívají
k rozbalancování serotoninergního systému91. Pozornost vyÏadují i antagonisté 5-HT3
receptorÛ, ktefií antagonizují i dopaminovou aktivitu, coÏ ukazuje na dÛleÏitou roli
v kontrole funkcí limbického systému a moÏn˘ nov˘ smûr léãby schizofrenie4.

Schizofrenie je probádávána i genetick˘mi metodami (gen serotoninového 
transporteru, kter˘ má vliv na serotoninovou transmisi, se v rodinách s v˘skytem 
schizofrenie dûdí v podobû urãité alely, coÏ potvrzuje genetické predispozice ke 
schizofrenii 93) a velkou budoucnost má i studium vlivu mimosynaptického pfienosu 
serotoninu a dopaminu pfii léãbû schizofrenních pfiíznakÛ94.

C) JÍDELNÍ PORUCHY - ANOREXIE A BULIMIE

V osmdesát˘ch letech se podafiilo najít vztah mezi serotoninergním systémem
a poruchami ve stravovacím chování (eating disorders). Do‰lo k tomu náhodou bûhem
klinické léãby selektivním inhibitorem serotoninového reuptake fluoxetinem (Prozac),
aplikovan˘m proti depresi. Jedním z vedlej‰ích úãinkÛ byl úbytek hmotnosti. Tak byla
vytvofiena teorie, Ïe ‰krob (sloÏitûj‰í cukry)  se konvertují na jednodu‰‰í, coÏ stimuluje
pankreas k uvolnûní insulinu. Insulin nav˘‰í hladiny tryptofanu v mozku, tryptofan je
prekurzorem serotoninu a ten pfiece reguluje náladu a pocity spokojenosti95. Proto si
obezní lidé dopfiávají více cukrÛ, aby si zlep‰ili náladu. A proto preferují ãokoládu,
která je vydatn˘m zdrojem tryptofanu94,95. Samotné pokusy s aplikací tryptofanu jako
pÛsobku proti depresi jsou v‰ak diskutabilní.

Nicménû dobré v˘sledky aplikací SSRI proti jídelním neurózám potvrzují prvotní
pfiedpoklady. Mezi jídelní neurózy fiadíme mentální anorexii (anorexia nervosa)
a bulimiii (bulimia nervosa). Anorexii mÛÏeme zjednodu‰enû popsat jako stav
patogenního nechutenství a bulimii jako neurózu spojenou se záchvaty pfieÏíravosti
následovan˘mi hyperemesií. Oba syndromy jsou vlastnû sÏírav˘mi nutkáními
k hubenosti. Mezi pfiíznaky patfií jiÏ zmínûné nutkání po hubenosti, afektivní poruchy,
opakované epizody zvracení, sklon k alkoholismu, poruchy spánku, ale také deprese
a impulzivita. 

Mezi SSRI, které se vyuÏívají pfii léãbû tûchto onemocnûní patfií fluoxetin (Prozac),
fluvoxamin (Luvox) a fenfluramin (Pomidin). Fluoxetin pfii léãbû proti bulimii sniÏuje
frekvenci a sílu zvracení, zlep‰uje depresivní pfiíznaky a odstraÀuje patologické jídelní
návyky96. Fluvoxamin u bulimikÛ sniÏuje poãet nárazov˘ch „Ïracích“ epizod i poãet
zvracení, ale obãas vykazuje vedlej‰í úãinky (poruchy spánku)97. Fenfluramin pak 
rovnûÏ redukuje zvracení a symptomy deprese98.

V˘raznou obtíÏí (pfiíznakem) onemocnûní jsou silné záchvaty zvracení. Pfii léãbû
tohoto jevu se rovnûÏ uplatÀují látky serotoninergního systému (a samozfiejmû fiada
dal‰ích: benzodiazepiny, antagonisté dopaminu, antihistaminika apod.). Stimulace 5-
HT3 receptorÛ lokalizovan˘ch v trávicím traktu evokuje vzruch na X. hlavovém nervu
(bloudiv˘ nerv, n. vagus) a vyvolávává zvracení. Vysoce selektivní inhibitory 5-HT3 
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receptoru ondasetron a granisetron jsou úãinná antiemetika (léky proti zvracení) 4.
Antiemetickou aktivitu vykazují rovnûÏ antagonisté 5-HT4 a agonisté 5-HT1A
a 5-HT2A/5-HT2C receptorÛ27. 

Bûhem anorexie i bulimie pozorujeme vût‰í vazbov˘ potenciál 5-HT2A receptorÛ
v CNS, coÏ je dÛkaz serotoninergních dysfunkcí99. V˘‰e zmiÀované pfiíznaky deprese
a impulzivity mohou b˘t vysvûtleny zv˘‰enou serotoninergní ãinností, pozorovanou
jako zv˘‰ení obsahu serotoninu v krevních destiãkách. Bulimici také vykazují
sníÏenou aktivitu MAO a tedy i zv˘‰ené hladiny serotoninu68,100. U bulimikÛ navíc
pfievládá vy‰‰í poãet sebevraÏd, vyvolan˘ch impulzivním chováním ve spojení
s depresí68.

Snahy o definování genetick˘ch podmínek anorexie/bulimie jsou zatím mlhavé.
Napfiíklad anal˘za polymorfismu genu pro serotoninov˘ transporter pfii anorexii
nedokázala Ïádné spojení  mezi genotypem a vy‰‰í náchylností k anorexii101.

Serotoninergní systém je rovnûÏ spojen s kontrolou tûlesné hmotnosti, protoÏe 
ovládá centra libosti v limbickém systému a reguluje náladu. Dobré v˘sledky pfii léãbû
obezity, jako chronického stavu zv˘‰ené potfieby pfiíjmu potravy (kterou trpí více neÏ
30% AmeriãanÛ) vykazují SSRI fluoxetin a dexfenfluramin, kter˘ je v‰ak
nedoporuãován kvÛli své neurotoxicitû. Rizikem tûchto aplikací je v‰ak obsah úãinné
látky v léku proti obezitû, kter˘ je asi tfiikrát vy‰‰í neÏ v lécích slouÏících jako
antidepresiva. Vzhledem k tomu, Ïe moÏnost pouÏití léku i v neadekvátních pfiípadech
(antiobézní preparáty se pfiedepisují bez vût‰ího rozmyslu) je vy‰‰í, hrozí
rozbalancování vnitfiního prostfiedí a negativní pÛsobení na postsynaptické receptory,
které se mÛÏe po vysazení léku projevit jako zhor‰ení nálady, resp. jako deprese95.

Na pfiíkladu uveden˘ch psychick˘ch poruch (nemocí) mÛÏeme vidût, jak ‰iroce 
je serotoninergní systém zapojen do jejich mechanismÛ a jak veliká budoucnost pro
farmakologické aplikace, ale i pro laboratorní v˘zkum se zde otevírá. 

3. ZÁVùR
Vzhledem k hloubce tématu, ani vzhledem k rozsahu ãlánku nebylo moÏné, 

abychom byÈ jen podotkli v‰echna témata spojená s tak pozoruhodnou látkou, jakou
serotonin bezpochyby je. JiÏ na zaãátku jsme si ukázali, Ïe serotonin je spojen 
s obrovsk˘m poãtem Ïivotních pochodÛ v Ïiv˘ch organismech, ãlovûka nevyjímaje.

Obrovské mnoÏství studií proto zkoumá funkce serotoninu a jeho receptorÛ pfii
pfienosu signálu do srdeãním svalu, pfii kontrakci cév, pfii vzniku nûkter˘ch typÛ
nádorÛ, pfii agregaci krevních destiãek, pfii vyvolávání a oznamování zánûtu apod. Jiné
studie se na serotonin zase zamûfiují z pohledu jeho interakcí s dal‰ími látkami v rámci
cel˘ch biochemick˘ch pochodÛ (napfi. jak serotoninu mÛÏe pfies melatonin ovlivÀovat
rytmické dûje; anebo role sníÏené tvorby serotoninu bûhem fenylketonurie pfii
poruchách CNS atd.).

Snahou tohoto textu byla sumarizace obecn˘ch poznatkÛ o serotoninu jako
o neurotransmiteru a následná ukázka nûkter˘ch jeho funkcí (pouze) v nervovém
systému. Z dal‰ích jeho funkcí, zde nerozveden˘ch, mÛÏeme napfiíklad jmenovat jeho
úlohu pfii kontrole a pfienosu libidních signálÛ a sexuálního chování, jeho úlohu pfii
pfienosu sensorick˘ch signálÛ z periferie anebo zapojení do procesÛ obsedantnû-
kompulsivní poruchy apod. Na tomto místû je také dÛleÏité zdÛraznit, Ïe jakkoliv jsou
funkce serotoninu zapojeny do mnoha pochodÛ, nikdy nesmíme zapomínat na
vzájemné korelace jednotliv˘ch látek jako neurotransmiterÛ v mozku, ani na
provázanost, jíÏ se organismus jako celek manifestuje. Nebylo moÏné, abychom
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v‰echny tyto vztahy v textu zohlednili a je tedy na ãtenáfii, aby pfiíslu‰né informace
dohledal sám.

Serotonin je mimofiádná a fascinující látka. Jeho relativní chemická jednoduchost
a nesmírn˘ poãet jeho funkcí nás i dále jistû budou pfiekvapovat. V budoucnu mÛÏeme
oãekávat v˘znamné objevy v oblasti molekulárnû genetické (hledání predispozic pro
du‰evní choroby), objevy vná‰ející svûtlo do mechanismÛ pamûti, bolesti a rytmick˘ch
dûjÛ a moÏná i objevy dal‰ích netu‰en˘ch ãi jen naznaãen˘ch moÏností serotoninu.
JiÏ dnes napfiíklad látky ze tfiídy SSRI vykazují dobré v˘sledky v aplikacích
zahrnujících léãbu premenstruaãního syndromu, potlaãování pfiíjmu alkoholu, léãbu
diabetické neuropatie, ale i léãbu Alzheimerovy nemoci. Do bádání v oblasti poslednû
jmenované se vkládají nemalé nadûje.

Podporu pfiedpokladÛm velk˘ch budoucích objevÛ dává i znaãn˘ zájem
farmakologického prÛmyslu, jeÏ investuje do v˘zkumu serotoninu stamiliónové ãástky
ve vidinû budoucích miliardov˘ch ziskÛ, které jiÏ dfiíve vykázaly mnohé látky pÛsobící
na serotoninergní systém.

Doufejme jen, Ïe se v˘zkum nebude pohybovat pouze v tûchto dimenzích, protoÏe
zajímavost a nepostradatelnost serotoninu pro ãlovûka si zaslouÏí v˘znamn˘ základní
v˘zkum.
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Tabulka 1. Specifiãtí agonisté a antagonisté serotoninov˘ch receptorÛ.
Typ 
receptoru
5-HT1A

5-HT1B

5-HT1D

5-HT1E
5-HT1F

5-HT2A

5-HT2B

5-HT2C

5-HT3

5-HT4

5-HT5
5-HT6

5-HT7

ANTAGONISTA

S15535 = (4-benzodioxan-5-yl)-1-
(indan-2-yl)piperazin (20)
WAY100635 = N-(2-(4-(2-
methoxyfenyl)-1-piperazinyl)ethyl)-N-(2-
pyridinyl)cyklohexan karboxamid
(17,19,22,36)
Spideron (42)
NAN-190 (17,63)
S-UH-301 (40)
Propanolol (30)

GR127935 (4-methoxy-3-(4-
methylpiperazin-1-yl)-fenyl)amid
(19,23,24)

GR55562 (17)
SB224289 (17)

BRL15572 (17)
GR127935 (17)

Ketanserin (4,17)
LY53857 (17)

MDL100907

LY272015 (17)
SB204741  (17)
SB206553 (17)
LY53857 (17)
RS102221 (17)
SB206553 (17)
Ondasetron (ZOFRAN) (4)
Granisetron (KYTRIL) (4,30)
3-tropanyl-3,5-dichlor benzoát (26)
Tropisetron (17)
GR113808 (17)
SDZ-205,557 (17)

Ro04-6790 (17
Ro63-0563 (17)
Clozapin (17)
SB269970 = (R)-3-(2-(2-(4-methylpiperidin-1-yl)
-ethyl)pyrolidin-1-sulfonyl) fenol (II.)
SB258719 (17)
SB258741 (17)

AGONISTA

8-OH-DPAT = 8-hydroxy-2-dipropyl-2-
aminotetralin (18,19,26)
PCA = chloramfetamin (53)

5-CT (40)
Buspar (Buspiron) (4)
GR43175 (4)
AH25086 (4)
Ipsapiron (53)
CGS12066 (24)

CP94253 =  3-(1,2,5,6-tetrahydro-4-pyridyl)-
5-propoxypyrolo[3,2-b] pyridin (19)
L694247 (17,23)
L741604 (23)
CP93129 (I.)
Sumatriptan (I.,4,17)
RU24969 = 5-methoxy-3-(1,2,3,6-
tetrahydropyridin-4-yl)-1H-indol (19)
Serotonin-modulin (leu-Ser-Ala-Leu)
(22)
Sumatriptan (I.,4,17,40)
Zolmitriptan (17)
F11356 (17)
L-694247 (17)
PNU109291 (17)
BRL54443 (17)
LY334370 (17)
LY344864 (17)
BRL54443 (17)
alfa-methyl-5-HT(17,18,26)
(+/-)-DOI = (+/-)-1-(4-iodo-2,5,-dimethoxyfenyl)-
2-aminopropan hydrochlorid (17,18,20)
Methylsergid (4,69)
Clozapin (CLOZARIL)
Ritanserin (89)
BW723C86 (17)

RO600175 (17)
Alfa-methyl-5-HT (17,18))
1-fenylbiganid (26)
Metoclopramid (4)
2-methyl-5-HT (17,18)

Metoclopramid (4)
Cisaprid (4)
BIMU8 (17)
SC53116 (17)

5-karboxamidotryptamin (17)
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Inhibitory ser. reuptake
1. SSRI Fluoxetin (Prozac)
(4,46,68,69,74,86)

Setralin (Zoloft)

Paroxetin (Paxil)
Fluvoxamin (Luvox)
Citalopram

2. TCA (4,58,69,IV.) Clomipramin (anafranil)
Indatralin (iV.)
Imipramin
Trazodon (Desyrel)

3. Ostatní inhibitory Fenfluramin (4,58,89)
6-Nitroquipazin (IV.)

Zimelidin (IV.)
Venlafaxin (Effexor)
Alaproclate (IV.)
m-chlorpiperazin

Látky ovlivÀující syntézu serotoninu
1. Inhibitory p-CPA (p-chlorfenylalanin)

(4,34,39,48)
6-FT (6-fluorotryptofan) (4)
PCA (p-chloramfetamin) (4)
Benzerazid (34,48)

2. PodpÛrné látky

Depletory serotoninu a inhibitory vyplavování
Fenfluramin (Ponmidin) (4,58)

MDMA - Extasy/ADAM (3,4-
methylenendioxymethamfetamin) (4)
N-ethyl-MDMA - EVA (4)
Morfin (3,48)
p-CPA = p-chlorfenylalanin (4,IV.)
Oxotremorin (48)
Agonisté s nespecifick˘m úãinkem
N,N-dimethyltryptamin (4)
5-hydroxydimethyltryptamin (4)
LSD (Diethylamid k. lysergové) (69,89)
Fenfluramin (ponmidin) (4,58)
Ritanserin (75)
Quipazin (62,63)
m-CPP (chlorfenylpiperazin) (44)
Antagonisté s nespecifick˘m úãinkem
Dizociplin (III.)

Ergotaminy (4)

Inhibitory MAO
Tranylcypromin (48,69)
Quinarcin (IV.)
Nialamid (69)
Hydralazin (IV.)
Iproniazid (IV.)

Seznam pouÏit˘ch zkratek
5-HIA - 5 hydroxyindolyl acetát
5-HIAA - 5-hydroxyindolylacetaldehyd
5-HT - serotonin, 5-hydroxytryptamin
ACTH - adrenokortikotropní hormon
ARAS - ascendentní retikulární aktivaãní systém
BDNF - mozkov˘ neurotropní faktor (Brain Derived Neurotrophic Factor)
cAMP - cyklick˘ adenosinmonofosfát
CLIP - corticotropin-like intermediate lobe peptide neboli ACTH (Fragment 18-39)
CNS - centrální nervov˘ systém
CREB - element zodpovûdn˘ za odezvu na cAMP (cAMP Response Element Binding Protein).
CT - poãítaãová tomogragie
DNIC - descendentní noxiální inhibiãní kontroly
DOPA - dihydroxyfenylalanin
EEG - elektroencefalografie
FAD - flavin adenin dinukleotid
GABA - g-aminomáselná kyselina
LSD - diethylamid kyseliny lysergové
MAO - monoaminoxidasa
mRNA - messenger RNA
MRS - magnetická rezonanãní spektroskopie
NMR - nukleární magnetická rezonance
PET - pozitronová emisní tomografie
REM - Rapid Eye Movement - rychl˘ pohyb oãí (spánková fáze)
SCN - suprachiasmatické jádro (mozkov˘ region)
SPA - stimulaãí podmínûná analgesie
SSRI - selektivní inhibitor serotoninového reuptake (zpûtného vstfiebání)
SWS - Slow-Wave Sleep (spánková fáze)
TCA - tricyklická antidepresiva

2. Dal‰í látky serotoninergního systému
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Mohou b˘t fluorohlinitany nebezpeãné? 
Rizika zv˘‰eného v˘skytu fluorohlinitanÛ v Ïivotním
prostfiedí na zdraví ãlovûka.
Anna Strunecká a, Jifií Patoãka b

a Univerzita Karlova v Praze, pfiírodovûdecká fakulta, katedra fyziologie a v˘vojové
biologie, Viniãná 7, 128 00 Praha 2. E-mail: strun@prfdec.natur.cuni.cz 

b Vojenská lékafiská akademie JEP, katedra toxikologie, ·imkova 878, 500 01 Hradec
Králové. E-mail: patocka@pmfhk.cz

Obsah fluoridÛ v ekosystémech se trvale zvy‰uje v dÛsledku pouÏívání solí fluoru
v lékafiství a v zemûdûlství. Hliník, jako v˘znamn˘ prvek zemské litosféry, se je‰tû
v nedávné dobû  vyskytoval ve formách tûÏko dostupn˘ch Ïiv˘m organismÛm a byl
proto povaÏován za netoxick˘. S v˘skytem kysel˘ch de‰ÈÛ a ‰irok˘m pouÏíváním solí
hliníku v prÛmyslu nastalo v˘razné zv˘‰ení v˘skytu reaktivních forem hliníku ve vodû
i v potravinov˘ch fietûzcích. Laboratorní v˘zkumy ukázaly, Ïe ionty fluoru a hliníku
vytváfiejí ve vodném prostfiedí fluorohlinitanové komplexy, které fungují jako analogy
fosfátu. Vzhledem k dÛleÏitosti fosfátÛ v bunûãném metabolizmu mÛÏe pfiedstavovat
pfiítomnost fluorohlinitanov˘ch komplexÛ v lidském tûle váÏné potenciální nebezpeãí
pro lidské zdraví. Na základû v˘sledkÛ mnoha rozsáhl˘ch studií uvádíme v na‰em
ãlánku nov˘ pohled na toxicitu iontÛ fluoru a hliníku a upozorÀujeme na moÏné 
patofyziologické dÛsledky jejich dlouhodobého pÛsobení. 

Fluor
je za normálních podmínek slabû zelenoÏlut˘ plyn (F2) pronikavého a silnû

dráÏdivého zápachu. Fluor je chemicky zcela mimofiádnû reaktivní prvek,
nejreaktivnûj‰í z halogenÛ, a v pfiírodû existuje jen ve formû slouãenin. Hlavními
nerosty, ve kter˘ch se fluor v pfiírodû nachází, jsou kazivec ãili fluorit (CaF2) a kryolit
(Na3AlF6). Rozpustné anorganické fluoridy (napfi. NaF) jsou toxické, zfiejmû v dÛsledku
inhibice nûkter˘ch enzymÛ, zejména fosfatas, fosforylas a nûkter˘ch ATP-as,  napfi.
CaATP-asy sarkoplazmatického retikula1. Jiné enzymy, napfi. adenylátcyklasa, jsou
fluoridy naopak aktivovány2. Vysoce toxické jsou také nûkteré fluoroorganické
slouãeniny, napfi. kyselina fluoroctová a její ãetné deriváty3,4, ale i vy‰‰í ω-
fluorokarboxylové kyseliny se sud˘m poãtem uhlíkÛ5, z nichÏ nûkteré jsou dokonce
toxick˘mi principy tropick˘ch jedovat˘ch rostlin jako napfi. Dichapetalum cymosum6,
D. toxicarium ãi Palicourea marcgravii7. Tyto fluorované kyseliny jsou metabolick˘mi
pochody pfies fluoroacetyl-koenzym A zabudovány do Krebsova cyklu, kde je místo
kyseliny citronové syntetizována kyselina fluorocitronová. Ta je siln˘m inhibitorem
akonitasy, takÏe v tomto místû je KrebsÛv cyklus pfieru‰en, kyselina citronová se
nemÛÏe pfiemûÀovat na kyselinu cis-akonitovou, hromadí se ve tkáních a to vede
k fatální intoxikaci s epileptick˘mi konvulzemi a srdeãním selháním8.

Hliník
je mûkk˘ kujn˘ kov, chemicky velice reaktivní, takÏe se v pfiírodû nachází jen ve

formû sv˘ch slouãenin. Jedná se vût‰inou o podvojné hlinito-kfiemiãitany, Ïivce
(ortoklas a anortit) a slídy, jejichÏ zvûtráváním se vytváfií hlína. Hliník je tfietím
nejroz‰ífienûj‰ím prvkem a nejvíce zastoupen˘m kovem zemské litosféry. Je
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v‰udypfiítomn˘, nachází se v pÛdû, ve vodách, v podobû prachu také v ovzdu‰í, je
i v potravinách a potravináfisk˘ch surovinách. Hliník je rovnûÏ souãástí v‰ech Ïiv˘ch
organismÛ9. V lidském tûle byl nalezen nejvy‰‰í obsah hliníku v plicích a v kÛÏi, av‰ak
vyskytuje se prakticky ve v‰ech orgánech9. Vyskytuje se v plodové vodû i v matefiském
mléce. Dodnes v‰ak není rozhodnuto zda je ãi není biogenním prvkem. Rozpustné
soli hliníku vykazují neurotoxick˘ úãinek10, kter˘ se mÛÏe projevit i u lidí s poru‰enou
funkcí ledvin nebo u pacientÛ s chronick˘m renálním selháváním. U pacientÛ, ktefií
jsou dlouhodobû hemodialyzováni, se vyvíjí tzv. dialyzaãní encefalopatie ãi
dialyzaãní demence11-13. Hliník je také jedním z faktorÛ, kter˘ by mohl hrát urãitou
úlohu pfii vzniku presenilních demencí, zejména v patogenezi Alzheimerovy
choroby14,15.

Fluorohlinitany
vznikají ve vodn˘ch roztocích v nichÏ jsou pfiítomny fluoridové anionty F -

a hliníkové kationty Al 3+, jako dobfie rozpustné komplexní slouãeniny obecného
vzorce AlFx(x-3), kde x = 1 aÏ 6.  PfievaÏující typ komplexu je závisl˘ na vzájemném
pomûru fluoru a hliníku16. Snad nejv˘znamnûj‰ím fluorohlinitanov˘m komplexem je
tetrafluorohlinitanov˘ aniont [AlF4] -. Ten totiÏ svojí velikostí napodobuje
fosforeãnanov˘ aniont PO4

3- (délka vazby Al-F je 1,655 A, délka vazby P-O 1,09 A,
vazebné úhly jsou u obou aniontu stejné, tj. 109,5 °, oba mají tetrahedrální strukturu)
a mÛÏe jej nahradit v ãetn˘ch biochemick˘ch reakcích17. V˘zkumy posledních let
prokázaly, Ïe komplex AlFx mÛÏe b˘t zabudován zejména do nûkter˘ch biologicky
v˘znamn˘ch trifosfátÛ jako je napfi. ATP ãi GTP18. V bfieznu 1997 byl jeho v˘znam
zdÛraznûn tím, Ïe byl v USA oznaãen molekulou mûsíce.

Biologické úãinky fluorohlinitanÛ
Vzhledem ke snadné dostupnosti tûchto komplexÛ, které vznikají spontánnû ve

vodn˘ch roztocích, se staly fluorohlinitany ‰iroce pouÏívan˘mi v mnoha laboratofiích,
zejména jako aktivátory G proteinÛ. Zdá se v‰ak, Ïe fluorohlinitany se uplatÀují v‰ude
tam, kde probíhají fysiologické reakce, na nichÏ se podílí fosfátové skupiny17. AÏ 
dosud bylo zji‰tûno, Ïe fluorohlinitanové komplexy pÛsobí jako19:

a) aktivátory G proteinÛ,
b) inhibitory enzymÛ spojen˘ch s pfiemûnami energie a tvorbou makroergních 

fosfátov˘ch vazeb (fosfatasy, kinasy, ATP-asy),
c) inhibitory fosforylas podílejících se na metabolismu cukrÛ (glukoso-6-fosfatasa,

glykogensyntasa),
d) inhibitory transportu Na+ a H+,
e) modifikátory tvorby a funkce cytoskeletu. 

ZávaÏnost biologick˘ch úãinkÛ fluorohlinitanÛ 
je moÏno vidût zejména v jejich pÛsobení na G proteiny. O jejich v˘znamu svûdãí

skuteãnost, Ïe pfiená‰ejí signály od nûkolika stovek rÛzn˘ch receptorÛ. Mezi agonisty
tûchto receptorÛ patfií napfi. serotonin, adrenalin a noradrenalin, dopamin,
acetylcholin, histamin, neuropeptidy, endorfiny, prostaglandiny, glukagon, vasopresin,
fotony a odoranty. Název G protein je odvozen od schopnosti subjednotky a vázat
guaninové nukleotidy. Po aktivaci receptoru se naváÏe GTP, jehoÏ energie je vyuÏita
pro navození  funkãní aktivní konformace molekuly G proteinu, která umoÏní aktivaci 
efektorového enzymu. G protein má také schopnost GTP hydrolyzovat. Tím se proces
signalizace ukonãuje20.
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Z hlediska pochopení úãinkÛ fluorohlinitanovych komplexÛ je dÛleÏité si uvûdomit,
Ïe pfii aktivaci G proteinÛ dochází k v˘razné amplifikaci signálu. Aktivace jediné
molekuly G proteinu jedním aktivovan˘m receptorem nebo jedním komplexem
fluoridu a hliníku vyvolá kaskádu biochemick˘ch reakcí, v jejichÏ prÛbûhu se zvy‰uje
koncentrace produktÛ o mnoho fiádÛ. 

Fluorohlinitanové komplexy se váÏí na terminální kyslík v β-fosfátu GDP a tím
aktivují G protein. Av‰ak zatímco ve fosfátu je kyslík vázán k atomu fosforu kovalentní
vazbou, vazba vysoce negativního fluoru k vysoce pozitivnímu hliníku má iontov˘
charakter. Reakce probíhá rychle a spontánnû, pfiiãemÏ pfii konformaãní zmûnû
molekuly G proteinu [AlF4]- zpravidla uzavfie místo a zabrání disociaci a ‰tûpení GTP17.
Aktivace G proteinu je v pfiípadû pÛsobení fluorohlinitanovych komplexÛ mnohdy
dlouhodobá a i kdyÏ mÛÏe b˘t reversibilní, pfietrvává i nûkolik dnÛ. 

V játrech napodobují tyto komplexy úãinky hormonÛ, jako jsou napfi. glukagon,
vasopresin nebo angiotensin. Submaximální dávky [AlF4]- potencují úãinky
submaximálních koncentrací hormonÛ. Kromû aktivace G proteinÛ ovlivÀují
i metabolizmus cukrÛ: aktivují fosforylasu, inhibují glykogensyntasu a glukozo-6-
fosfatasu21. To znamená, Ïe transformují metabolismus jater do katabolického stavu.
Mobilizují intracelulární vápník a zvy‰ují vtok iontÛ vápníku do hepatocytÛ. Souãasnû
je v hepatocytech v˘raznû inhibována syntéza ATP.

V ledvinách ovlivÀuje [AlF4]- transportní procesy ve v‰ech ãástech nefronu. Mezi
nejv˘raznûj‰í úãinky v ledvinn˘ch tubulech patfií inhibice transportu iontÛ sodíku
a protonÛ22.

PÛsobení komplexÛ fluoridu a hliníku zasahuje v˘raznû do funkcí krevního obûhu.
V cévách dochází pod jejich vlivem k uvolnûní kyseliny arachidonové a stimulaci
syntézy prostaglandinÛ, k aktivaci  fosfolipasy A2 i fosfolipasy C23,24. V cévních
preparátech vyvolávají kontrakci hladk˘ch svalÛ a zvy‰ují vtok iontÛ vápníku do
buÀky. Zvy‰uje se pfiilnavost neutrofilÛ k endotelov˘m buÀkám a umocÀuje se
pÛsobení trombinu na krevní destiãky. V krevních destiãkách probíhají po pÛsobení
[AlF4]- v‰echny biochemické a funkãní odpovûdi, které jsou spojeny s jejich aktivací
a agregací25.

Není pochyb o tom, Ïe pÛsobení tûchto komplexních slouãenin se projeví
i v mozku, kde mohou modulovat procesy nervového pfienosu, napodobit pÛsobení
rÛzn˘ch neuromediátorÛ a ovlivnit transport iontÛ. Pfii studiích in vitro se ukázalo, Ïe
[AlF4]- zvy‰uje hladinu intracelulárního vápníku a vtok vápníku do neuronÛ, ovlivÀuje 
amplitudu i frekvenci nervov˘ch vzruchÛ26,27.

Fluorohlinitanové komplexy zasahují i do fosforylace bílkovin. Není proto obtíÏné
pfiijmout pfiedstavu, Ïe [AlF4]- mÛÏe ovlivnit organizaci cytoskeletu a to jak v krevních
elementech28,29, tak v neuronech. 

PouÏívání komplexÛ fluoridu a hliníku jako aktivátorÛ G proteinÛ v laboratorním
v˘zkumu pfiineslo mnoho poznatkÛ o tom, jak mocné farmakologické pÛsobení tyto
komplexy vykazují. Ionty hliníku v pfiítomnosti iontÛ fluoru mohou vyvolat velké
mnoÏství reakcí s multifaktoriálními úãinky a s dosud ne zcela jasn˘mi
patofyziologick˘mi dÛsledky. 

Hodnocení rizika zv˘‰eného v˘skytu fluorohlinitanÛ v Ïivotním prostfiedí na zdraví ãlovûka
je proto pochopitelnû obtíÏné. ZÛstává v‰ak nepopirateln˘m faktem, Ïe zatíÏení

Ïivotního prostfiedí fluoridy i hliníkem se neustále zvy‰uje, a s ním se zvy‰ují
i koncentrace fluorohlinitanÛ v lidské dietû. Neexistuje dosud dostateãné mnoÏství
informací o chronickém úãinku nízk˘ch dávek fluorohlinitanÛ na Ïivoãichy natoÏ na
ãlovûka, ale vzhledem k jejich závaÏn˘m biochemick˘m zásahÛm do ãetn˘ch
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fysiologick˘ch funkcí lze pfiedpokládat, Ïe jejich pÛsobení nezÛstane bez odezvy. Na
základû souãasn˘ch znalostí si  lze klást otázku, zda nûkteré tzv. civilizaãní choroby
nemohou b˘t dÛsledkem zatíÏení Ïivotního prostfiedí právû fluorohlinitany. Takov˘m
pfiíkladem mÛÏe b˘t Alzheimerova choroba, která v dobû kdy ji poprvé popsal
nûmeck˘ psychiatr Aloiz Alzheimer byla naprostou kuriozitou30, a nyní, po více neÏ
90 letech31, se stala tfietí nejãastûj‰í pfiíãinou smrti, hned po zhoubn˘ch nádorech
a kardiovaskulárních chorobách. 

Role iontÛ hliníku a fluoru v patogenezi Alzheimerovy choroby
Biochemick˘ mechanismus neurotoxického úãinku hliníku má velmi blízk˘ vztah ke

zmûnám doprovázejících Alzheimerovu chorobu32. Práce, které sledovaly moÏnou
úãast hliníku pfii vzniku Alzheimerovy choroby, mûly ãasto charakter
epidemiologick˘ch studií: hledaly korelace mezi ãetností v˘skytu demencí v urãité
zemûpisné oblasti a obsahem hliníku v pitné vodû33,34. Je dluÏno fiíci, Ïe pokud byla
nalezena statisticky v˘znamná korelace, bylo to vÏdy jen u Alzheimerovy demence,
nikoliv u jin˘ch druhÛ demencí. Existuje nûkolik dobfie zmapovan˘ch mechanismÛ,
kter˘mi by mohl hliník zasahovat do biochemismu nûkter˘ch fysiologick˘ch funkcí
spojen˘ch s kognitivními funkcemi mozku32. Hliník totiÏ inhibuje enzymy podílející se
na centrálním 
cholinergním pfienosu, inhibuje vysokoafinitní systém zpûtného vychytávání cholinu,
naru‰uje hematoencefalickou bariéru, interaguje s proteinem tau a ovlivÀuje regulaci
genové exprese. Pfies mnohé nejasnosti i kontroverzní nálezy jsou za hlavní
patofyziologické zmûny korelovatelné s v˘skytem AD povaÏovány zejména senilní
plaky a neurofibrilární klubka, jejichÏ tvorba souvisí s poruchami v metabolizmu beta-
amyloidu a v metabolizmu cytoskeletálního proteinu tau. V˘znamnou zmûnou je
rovnûÏ naru‰ení cholinergní transmise35.

Intenzivní v˘zkum zamûfien˘ na studium patofyziologick˘ch a genetick˘ch zmûn pfii
Alzheimerovû chorobû v posledních létech pfiinesl mnoho nov˘ch nálezÛ z oblasti
molekulární biologie, biochemie a neurochemie, na základû kter˘ch byly postulovány
nové teorie o moÏné etiologii této nemoci. PÛvodní podezfiení na hliník jako jednu
z moÏn˘ch pfiíãin Alzheimerovy choroby bylo odsunuto na okraj pozornosti.
V souãasné dobû je hliník uvádûn pouze ve skupinû  domnûl˘ch rizikov˘ch faktorÛ
a názor o jeho neurotoxicitû je oznaãován za m˘tus36. V na‰ich pracích jsme proto
postulovali hypotézu o moÏné roli fluorohlinitanov˘ch komplexÛ v patogenezi
Alzheimerovy choroby19,37. Ionty hliníku v pfiítomnosti iontÛ fluoru mohou vyvolat fiadu
reakcí s multifaktoriálními úãinky a s rozsáhl˘mi patofyziologick˘mi dÛsledky. Mohou
fungovat jako iniciální signál, kter˘ vyvolá poruchy homeostázy, po‰kození a smrt
bunûk. Ovlivnûním energetického metabolizmu mohou akcelerovat stárnutí a naru‰it
funkce nervov˘ch bunûk. Alzheimerova choroba AD je nepochybnû pfiíkladem
multifaktoriální choroby, jejíÏ etiologii patrnû nepochopíme pfii snaze nalézt jednu
patofyziologickou poruchu nebo jeden mutovan˘ gen. MÛÏeme v‰ak pfiedpokládat, Ïe
dlouhodobé pÛsobení fluorohlinitanov˘ch komplexÛ  pfiedstavuje velmi váÏn˘
rizikov˘ faktor pro v˘voj této devastující nemoci, která pfiedstavuje hrozbu nové
civilizaãní epidemie. 

Závûry
Rozhodnutí o tom, zda laboratorní zji‰tûní o úãincích fluorohlinitanov˘ch komplexÛ

pfiedstavují toxikologické riziko pro ãlovûka se mÛÏe zdát obtíÏné. Nicménû jak laboratorní
pozorování na zvífiatech, tak závûry mnoha ekologick˘ch studií38,39 nasvûdãují tomu, Ïe
rizika jejich dlouhodobého pÛsobení na lidsk˘ organismus bychom nemûli pfiehlíÏet.
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Koncentrace hliníku v krvi ãlovûka je právû taková, jaká se pouÏívá v laboratorních
pokusech in vitro. Obsah hliníku v pitné vodû je asi stokrát vy‰‰í9. Mimofiádnû vysok˘
obsah iontÛ hliníku i fluoru byl nalezen v rÛzn˘ch nápojích, jako je napfi. ãaj, 
káva, ovocné ‰Èávy a alkoholické nápoje40. PouÏívání fluoridÛ k prevenci zubního 
kazu, jejich dodávání do pitné vody, do kuchyÀské soli a jejich vysok˘ v˘skyt
v nûkter˘ch umûl˘ch hnojivech zahájilo éru pÛsobení fluorohlinitanov˘ch komplexÛ 
na buÀky a tkánû lidského tûla v rozsahu, jakému nikdy pfiedtím nebyly vystaveny.
Nemûli bychom si vãas uvûdomit jejich mocné a dlouhodobé farmakologické
pÛsobení a s tím spojená rizika, jejichÏ rozsah teprve tu‰íme? 
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Navrhování sekvencí oligonukleotidÛ v molekulární biologii
Hana Koneãná, Bfietislav Brzobohat˘

Laboratofi funkãní genomiky a proteomiky, Pfiírodovûdecká fakulta MU, Kotláfiská 2, 611 37
Brno, Tel. 05-41129369, Fax 05-41129372, hanak@sci.muni.cz,   http://www.sci.muni.cz/LMFR/

V molekulární biologii platí pro v˘bûr optimálních primerÛ (PCR, sekvenace) a
hybridizaãních sond tfii základní kriteria. Primery a sondy musí b˘t vysoce specifické pro
cílovou sekvenci a nesmí hybridizovat na jin˘ch místech. To se t˘ká zejména sekvenaãních
primerÛ, protoÏe sekvenaãní podmínky jsou obecnû nepfiíli‰ stringentní. Dal‰ím dÛleÏit˘m
poÏadavkem na primery (ne v‰ak na sondy) je, Ïe nesmí samy tvofiit dimery a vlásenkové
struktury (zejména na 3’- konci). Tfietí pravidlo vyÏaduje, aby primery i sondy vytváfiely stabilní
duplexy s aktivní sekvencí (pfiiãemÏ úseky bohaté na GC jsou stabilnûj‰í neÏ úseky bohaté na
AT). Obecnû by primery nemûly mít pfiíli‰ stabilní 3’-konce, coÏ zvy‰uje moÏnost nespecifické
hybridizace.

V˘bûr optimální sekvence primeru nebo sondy usnadÀují poãítaãové programy,
dostupné jednak jako komerãní produkty (napfi. GCG Package, DNAStar Lasergene),
jednak volnû na Internetu (napfi.Primer3). V anketû ãasopisu Biotechnology Software
& Internet Journal byl jako nejlep‰í v kategorii Best Primer Prediction Product
vyhodnocen uÏ potfietí v posledních tfiech letech software OLIGO (Molecular, Biology
Insights, Inc.), jehoÏ poslední verze OLIGO 6.44 splÀuje nejnároãnûj‰í poÏadavky
uÏivatele. 

Verze OLIGO 6.44 poskytuje moÏnost navrhovat sekvence primerÛ a sond v souhlasu s
parametry umoÏÀujícími velmi sofistikovan˘ v˘bûr. Co v‰e umoÏÀuje: hledat PCR primery
produkující DNA o poÏadované délce, hledat vhodn˘ primer kompatibilní s primerem
pfiedem striktnû dan˘m, analyzovat syntetizovan˘ primer bez templátu a s templátem,
analyzovat PCR primery pro multiplex PCR, navrhovat TaqMan primery a sondy, hledat
optimální sekvenaãní primery a hybridizaãní sondy, hledat motivy, palindromy a
sekundární struktury v zadané sekvenci, moÏnost vytváfiet databáze oligonukleotidÛ a
restrikãní mapy, vyhledávat restrikãní místa v sekvenci, pfiidat restrikãní místa na 5’- konec
primeru, plánovat místnû fiízenou mutagenezu, vloÏit proteinovou sekvenci a na základû
reverzní translace vybrat vhodnou sondu, pfievést koncentraci primeru do zvolen˘ch
jednotek, aj. 

Licence pro OLIGO 6.44 byla pofiízena na konci roku 2000 Laboratofií funkãní 
genomiky a proteomiky. Program je nyní dostupn˘ pro potfieby dal‰ích akademick˘ch a
v˘vojov˘ch pracovi‰È nejen brnûnského regionu prostfiednictvím Centrální laboratofie
speciálních technik molekulární biologie, která vznikla v roce 1996 jako integrální souãást
Laboratofie molekulární fyziologie rostlin (LMFR) Pfiírodovûdecké fakulty Masarykovy
univerzity v Brnû. V souãasné dobû funguje jako souãást LMFR v rámci Laboratofie funkãní
genomiky a proteomiky (FGP), novû vytvofieného stálého akademického pracovi‰tû
biologické sekce PfiF. Základní poslání Centrální laboratofie zÛstává stejné, tj.
zprostfiedkovávat akademické komunitû pfiístup k pokroãil˘m technologiím prostfiednictvím
sdílení nároãné instrumentace v oblasti molekulární biologie a poskytovat s tím spojenou
konzultaãní ãinnost. V souãasné dobû se jedná o realizaci projektÛ v oblasti syntézy a
purifikace oligonukleotidÛ, sekvenování DNA a  anal˘zy fragmentÛ DNA, a to jak na úrovni
samotného provádûní experimentální práce, tak v oblasti poradenské ãinnosti spojené s
navrhováním, purifikací a pouÏitím oligonukleotidÛ, interpretací sekvencí a pomoci pfii fie‰ení
problémÛ u sekvenování a fragmentaãní anal˘zy DNA. Centrální laboratofi je ãlenem
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The Dr. Frederik Paulsen Chair in Neuroscienses
On July 20th 2000 a special event was celebrated at the Salk Institute in La Jolla,

California: The inauguration of the Dr. Frederik Paulsen Chair in Neurosciences,
sponsored by Ferring Pharmaceuticals. The late Dr. Frederik Paulsen was the founder
of Ferring Pharmaceuticals and the chair was established  at the initiative of his son
Frederik Paulsen, now president of the company.

A close connection between Ferring and the Academy of Sciences in Prague was
established already in the 1960ies centered around a common interest in the
neurohypophysial peptide hormones vasopressin and oxytocin. Czech chemists and
pharmacologists at the Academy had for a number of years synthetized and
biologically tested a large series of analogues of these peptides and when Zaoral, Sorm
and coworkers managed to design a derivative of vasopressin without smooth muscle
activity and thus absense of blood pressure effect, but with preserved and even
enhanced antidiuretic activity (desmopressin, dDAVP),  Ferring immediately realized
the pharmaceutical potential of this compound. An agreement was made with the
Academy enabling Ferring to undertake the necessary pharmacological evaluation (Per
Melin) for registration purposes and at the same time achieving a large scale synthesis
of the peptide (Lars Carlsson) for marketing of the drug.

Desmopressin proved to be one of the most successful synthetic peptide drugs
produced so far. Besides the original clinical indication for this analogue, i.e. central
diabetes insipidus, desmopressin has been successful in the treatment of enuresis
nocturna  and also a useful and cheap supplement in curbing bleeding episodes in
patients suffering from hemophilia A and von Willebrand’s disease.

Another example of the fruitful cooperation between the Academy of Sciences and
Ferring Pharmaceuticals was the development of the drug Glypressin (triglycyl-
lysinevasopressin). When injected into the blood stream this analogue is slowly
metabolized giving off vasopressin, a pharmacokinetic profile advantageous in the
treatment of bleeding esophageal varices.

A cooperation was also established around oxytocin, namely deamino-carba
derivatives of that peptide. Carbetocin is now being promoted by Ferring as a long
acting uterotonic drug able to minimize bleeding during cesarian section.

So, over the years a common interest of the Academy of Sciences in Prague and
Ferring Pharmaceuticals has resulted in several useful additions to Ferring‘s own
peptide programme within the sphere of vasopressin and oxytocin.

ZPRÁVY ZE SEKCÍ
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The late Dr. Frederik Paulsen realized the potential of this cooperation and he and
his son have managed to turn the ensuing scientific results into pharmaceutical
products used and respected world wide.

It is therefore highly appropriate that the newly erected chair at the Salk Institute
bears the name of one of the pioneers in peptide drug research and production. The
first holder of the Dr. Frederik Paulsen Chair in Neurosciences is Dr. Jean Rivier of the
Salk Institute.

Hans Vilhardt, M.D., D.Phil.(Oxon)
Professor of Medical Physiology

University of Copenhagen
Psáno pro Bulletin âSBMB, únor 2001
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Národní vûdecká konference s mezinárodní úãastí

Biologicky aktivní peptidy
VII

se bude konat ve dnech

25. - 27. dubna 2001
Setkání bude opût probíhat v prostorách ÚOCHB AVâR, Flemingovo nám.2, 166 10

Praha 6, v sekcích vûnovan˘ch syntéze peptidÛ, analytick˘m metodám, biochemii,
farmakologii, fysiologii a imunochemii peptidÛ a aplikacím. 

Pfiíspûvky budou presentovány jak ve formû krátk˘ch ústních (15 min), tak
plakátov˘ch sdûlení. 

Bûhem konference dojde také k setkání ãlenÛ ãesk˘ch a slovensk˘ch peptidov˘ch
spoleãností.

Konferenãní poplatek, kter˘ bude ãinit 1400,- Kã, bude zahrnovat reÏijní náklady
vãetnû tisku sborníku v angliãtinû (opût v Collection

Symposium Series). Pro mladé pracovníky do 35 let bude poplatek sníÏen na 1 100,-
Kã, pokud jsou ãleny Evropské peptidové spoleãnosti. Prosíme o jeho zaplacení na
úãet ÚOCHB  11338-031/0710, variabilní symbol 537/5, âNB Praha 1, co nejdfiíve.
Vyplnûnou pfiihlá‰ku a abstrakt pfiíspûvku vyhotoven˘ dle pfiiloÏeného vzoru (formát
stejn˘ jako v pfiedchozích letech) za‰lete nejpozdûji do 16.bfiezna 2001 (ãím dfiíve, tím
budeme radûji) na adresu: 

Mgr. Michaela Collinsová
oddûlení Biochemie peptidÛ,

ÚOCHB AVâR,
Flemingovo nám.2,

166 10 Praha 6.

nebo elektronicky na adresu: slan@marilyn.uochb.cas.cz (abstrakt jako attachment).
Na této adrese lze také získat dal‰í podrobnosti.

Podrobné informace a program konference spolu s instrukcemi ke zhotovení
rukopisu do sborníku Vám za‰leme nejpozdûji do 10.dubna 2001. 

Na shledanou na konferenci se tû‰í pofiadatelé:

Ústav organické chemie a biochemie AVâR
a

Sekce Biologicky aktivní peptidy âeské spoleãnosti pro biochemii a molekulární biologii

Za pofiadatele:

Jifiina Slaninová
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Zápis ze schÛze
âeského národního komitétu pro biochemii a molekulární biologii 

12. prosince 2000

Pfiítomni: Dr. Linda Hauzerová (za Dr. T. Bartha), Doc. Dr. R. âern˘, 
Prof. Dr. J. DuchoÀ, Doc. Dr. V. Jonáková, Prof. Dr. A. Kotyk, 
Prof. Dr. J. Kraml, Doc. Dr. V. Mike‰,Prof. Ing. P. Rauch, Dr. I. Votruba

Nepfiítomni: Prof. Ing. J. Ká‰, Prof. Dr. E. Kvasniãková, Prof. Dr. P. Peã

Program: 1. Personální obsazení komitétu
2. âinnost komitétu v roce 2000
3. RÛzné

1.1. Prof Kotyk zrekapituloval v˘voj personálního sloÏení komitétu v posledním 
roce a pfiedstavil novû navrÏené ãleny, Doc. Dr. Vûru Jonákovou a Dr. Ivana Votrubu.
V této souvislosti byla diskutována podstata existence a fungování tohoto orgánu.
V diskusi se vy-jádfiila vût‰ina pfiítomn˘ch a z diskuse vyplynulo, Ïe pfies urãitou
paralelnost s v˘borem âSBMB má komitét svÛj v˘znam, zejména jako národní
reprezentant vÛãi IUBMB ale i v dal‰ích smûrech, a pfiítomní vyjádfiili ochotu
pfiimûfienû k práci tohoto orgánu pfiispívat.

1.2. Prof. Kotyk konstatoval, Ïe komitét tã. nemá tajemníka, vzhledem k tomu 
Ïe dr.Konvalinka pfiestal na jednání docházet a znovu zdÛraznil nutnost fie‰it rovnûÏ
otázku pfiedsedy vzhledem ke svému vûku. Shrnul pfiedchozí jednání v tomto smûru
a zrekapituloval jména kandidátÛ na tuto funkci, jako nejvhodnûj‰í kandidát se jeví
prof. Rauch. V diskusi pfiítomní ãlenové upozornili, Ïe je z praktick˘ch dÛvodÛ
vhodné, aby pfiedseda komitétu byl z nûkterého z praÏsk˘ch pracovi‰È. Prof. Rauch
konstatoval, Ïe není Ïádn˘ formální ani vûcn˘ dÛvod, aby prof. Kotyk nemohl ve
funkci pfiedsedy pracovat i nadále. K tomu se pfiipojili v‰ichni pfiítomní a bylo
usneseno, Ïe pfiedsedou komitétu zÛstává prof. Kotyk, místopfiedsedou je prof. Rauch.
Funkcí tajemníka byl povûfien doc.âern˘.

2.1. Prof. DuchoÀ referoval o dal‰ích krocích názvoslovné komise komitétu a o re-
akcích na její doporuãení. Podal zprávu o prÛbûhu konference „Termina“ v Liberci,
které se zúãastnil spoleãnû s prof. Kotykem. Oba úãastníci pfiednesli na konferenci
pfiíspûvky zamûfiené na terminologii v pfiírodních vûdách chemického a biologického
smûru. ·lo o zdÛ-vodnûní a prosazení terminologick˘ch zásad zastávan˘ch
komitétem. Pfiíspûvky byly v písemné formû pfiedány organizátorÛm konference
k publikování a vyjdou v bfieznu 2001. Komitét doporuãuje prof. DuchoÀovi zaslat
oba pfiíspûvky do Bulletinu âSBMB a do Chemick˘ch listÛ. Byly diskutovány dal‰í
odezvy redakcí na „Doporuãení“ názvoslovné komise komitétu, doc. âern˘ vyzdvihl
pozitivní pfiístup redakce Bratislavsk˘ch lekársk˘ch listÛ, která pfiijala autorÛv
poÏadavek, aby v ãeské publikaci tohoto ãasopisÛ byla respektována doporuãení
komitétu.
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2.2. Komitét zhodnotil prÛbûh a úroveÀ XVII. biochemického sjezdu, konaného 
7.-10. záfií v Praze. Dle názoru ãlenÛ komitétu i na základû ohlasÛ dal‰ích osob je
moÏno sjezd povaÏovat za zdafiil˘, zejména po stránce obsahové a odborné úrovnû.
Úãast na sjezdu byla vysoká, a to pfies to, Ïe nebylo moÏné úplnû zabránit kolisím 
s jin˘mi akcemi.

2.3. Komitét projednal a hodnotil vydávání Bulletinu âSBMB, seznámil se stavem
pfiíprav dal‰ího ãísla a konstatoval, Ïe Bulletin plní svoji funkci a doporuãuje dal‰í
vydávání. OceÀuje práci v˘konného redaktora dr. Bartha a dal‰ích osob pfii tvorbû
Bulletinu. Komitét doporuãuje sv˘m ãlenÛm více pfiispívat do tohoto periodika.

3.1. Prof. Kotyk informoval o ãinnosti IUMB, zejména o vypracování terminologie
transportních proteinÛ. V této souvislosti existuje konflikt mezi pfiístupem strukturním
(na základû sekvence) a pfiístupem zdÛrazÀujícím funkãní aspekty. On sám zastává
pfiístup funkãní (proteiny mohou patfiit moÏná do stejné genové rodiny, ale funkãnû se
mohou uplatÀovat zcela odli‰nû). Tato otázka nebude zatím definitivnû vyfie‰ena
v nejbliÏ‰í dobû.

3.2. Dal‰í schÛze komitétu se bude konat v Brnû, a to v termínu kvûten-ãerven 2001.
Brnûn‰tí kolegové navrhnou konkrétní termín a zajistí místo konání.

3. 1. 2001
Zapsal: doc. MUDr. Radim âern˘ CSc.

Doplnil, upravil a schválil: prof. RNDr. Arno‰t Kotyk, DrSc.
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Kfiivolak˘ v˘voj odborné ãe‰tiny a jejího pravopisu
Prof. Dr. Arno‰t Kotyk, DrSc, Fyziologick˘ ústav AV âR
(pfiedneseno na konferenci Termina III, 30.-31. 5. 2000 V Liberci)

Na rozdíl od vût‰iny evropsk˘ch jazykÛ pfiejímá ãe‰tina odborné termíny
z pfiírodních vûd a mediciny - ty jsou vût‰inou pÛvodu fieckého nebo latinského
obyãejnû v poangliãtûné podobû - zpÛsobem eufemisticky fieãeno rozmarn˘m.

Jde tu o slova nebo slovní spojení nejménû dvou druhÛ. Do první skupiny mÛÏeme
zafiadit v˘razy, jejichÏ podoba se pfii bûÏné uzanci nemûní. Jsou to jednak latinské 
názvy biologick˘ch druhÛ, napfiíklad Tussilago farfara nebo Papilio podalirius, jednak
v˘razy anatomické a názvy nemocí a chorobn˘ch stavÛ, napfiíklad os capitatum nebo
pyelonephritis chronica. Nev˘hodou tohoto jistû exaktního oznaãení daného
pfiedmûtu je to, Ïe tvary nemÛÏeme skloÀovat, nechceme-li vypadat smû‰nû uãenû.
Pomáháme si pak pfiipojením ãeského v˘razu a mluvíme o podbûlu T. farfara nebo
o kosti os capitatum. V˘slovnost takov˘ch latinsk˘ch v˘razÛ by nemûla ãinit potíÏe 
alespoÀ prÛmûrnû vzdûlanému ãtenáfii.

Do této skupiny patfií i názvy hvûzd, které, snad kromû Polárky, nemají ãeské
ekvivalenty. Pokud je název odvozen od antick˘ch fieck˘ch nebo fiímsk˘ch postav,
napfiíklad Castor, Pollux, Antares, je v˘slovnost opût nasnadû. PováÏlivûj‰í je situace
s termíny pfievzat˘mi z arab‰tiny, kde v dobû jejich prvního v˘skytu v ãeském textu aÈ
podle nûmeckého nebo francouzského vzoru v 19. století nikoho nenapadlo název
hvûzdy fonetizovat, a tak máme v souhvûzdí Orion hvûzdy Betelgeuze a Rigel (vedle
Bellatrix, Alnitaku, Alnilamu, Mintaky a Saiphu), coÏ bychom mûli vyslovovat buì po
francouzsku betelÏöz  nebo po arabsku bejt al-dÏauzá, respektive riÏél nebo ridÏl.
Nemyslím v‰ak, Ïe by komukoli z na‰ich astronomÛ nebo lidu obecnému v˘slovnost
betelgeuze respektive rigel vadila.

Do druhé skupiny pfiejat˘ch slov patfií odborné termíny z vûd o neÏivé i Ïivé pfiírodû,
které pfiejímají poãe‰tûnou formu. A tady nastávají potíÏe, které jsou dány pfiedev‰ím
nedÛsledností jak pfiírodovûdcÛ a lékafiÛ na stranû jedné, tak lingvistÛ na stranû druhé.
Nutno pfiedem poznamenat, Ïe v matematické a fyzikální terminologii nejsou potíÏe.
Jednak tam je speciálních termínÛ pomûrnû málo, jednak jsou vÏité uÏ tak dlouho, Ïe
o zpÛsobu jejich psaní není moÏno polemizovat. I kdyÏ - v posledních tfiech letech
jsem zaznamenal psaní P˘thagorova vûta, aã ani v Pravidlech ãeského pravopisu ani
v Akademickém slovníku cizích slov kvantita na y není. Pravdou ov‰em je, Ïe ten
starofieck˘ uãenec zfiejmû své jméno vyslovoval p˘thagoras a nikoli pythágoras, jak
jsme se posledních dvû stû let uãili. 

V geologii, mineralogii a zemûpisu pfiibylo za posledních 50 let nûco ãárek nad
samohláskami a ubylo zdvojen˘ch samohlásek (dfiíve palaeocen, nyní paleocén), tam,
kde se vyslovuje z mezi samohláskami, se také z pí‰e a místo y máme j (dfiíve geysir,
nyní gejzír), ale pfiekvapivû v názvech nerostÛ se nefonetizovalo - máme tedy i nadále
geysirit a dokonce cristobalit.

Chemie je tvrd‰í ofií‰ek a zfiejmû v˘slovnost i pravopis chemick˘ch termínÛ je tím
rozpornûj‰í, ãím dále jsme od vûcí neÏiv˘ch a blíÏe k vûcem Ïiv˘m. Tak v anorganické
chemii jsou názvy prvkÛ témûfi dÛslednû psány „mezinárodnû“, tedy, thulium, thallium,
curium (i kdyÏ cesium a kalifornium), pokud ov‰em nejde o v˘razy ãeské, jak tomu je
u názvÛ fiady plynÛ a kovÛ. Nemyslím, Ïe to nûkomu z chemikÛ nebo novináfiÛ vadí.
Stejnû tak názvy slouãenin v anorganické chemii jsou buì v poãe‰tûné podobû (síran,
fosforeãnan, ale i sulfát, fosfát, atd.) nebo v pÛvodní latinské verzi (napfiíklad acidum
sulphuricum).

Hor‰í je to v organické chemii. Je pravda, Ïe se bûÏnû pfiepisuje mezinárodní 
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(rozumûj: anglické) c pfied zadní samohláskou nebo pfied souhláskou jako k, tedy 
kanavanin, konkanavalin, kukurbitin, klathrin, kreatin; Ïe se stejnû bûÏnû pfiepisuje qu
jako kv, tedy ubikvitin, kviskvalová kyselina. PotíÏe v‰ak nastávají nejménû ve ãtyfiech
pfiípadech: (1) zdvojené ll a rr, (2) s mezi samohláskami, (3) th a t a (4) dlouhá ãi krátká
samohláska.

1. Z dÛvodÛ didaktick˘ch a v souhlase s mezinárodní nomenklaturou by se mûlo
zdvojení souhlásky zachovávat - vÏdyÈ pyrrol není odvozen od stejného základu jako
pyroglutamová kyselina, allosterie má ve své pfiedponû jin˘ základ neÏ alogismus, 
alokuce nebo alokace.

2. Písmeno s v cizích slovech ãasto neodpovídá fonému s, n˘brÏ se mûní na z. To je
dnes bûÏné ve slovech obecnû zaveden˘ch (a nic proti tomu), jako je prezident,
muzeum, kauzální a mnoho jin˘ch. Tato praxe i ve formû ortografické uÏ nikoho
nepohor‰uje - hor‰í je to tam, kde se s má vyslovovat a pfiece se z nepochopiteln˘ch 
dÛvodÛ povoluje z i v pravopise. Pfiíklad za v‰echny je diskuse i diskuze. V názvech
chemick˘ch slouãenin je pravopis se z nepfiípustn˘, tedy lysin a nikoli lyzin nebo
dokonce lyzín, glukosa a nikoli glukoza nebo dokonce glukóza. Komu zavedení
rádoby fonetického pravopisu u nás prospûlo? Podle mého soudu nikomu.

3. Psaní t v odborn˘ch v˘razech, které jsou odvozeny od fieckého theta (0τ) je
naprosto nepfiípustné, a to podle mého soudu i v denním tisku. Cui prodest? Zaniká
tím moÏnost odli‰it pÛvod (jakoÏ i mezinárodní, pfiedev‰ím anglick˘, pravopis) slova;
napfiíklad tyrosin (z fieckého tyros, tedy s˘r) a thyroxin (z fieckého thyreos, tedy ‰tít ve
tvaru dvefií). JestliÏe se v Akademickém slovníku cizích slov objeví jako jedinû správn˘
v˘raz pro urãit˘ druh sirn˘ch slouãenin tio- místo od síry odvozeného thio-, je to
matoucí i foneticky nesprávné (vzdûlaní chemici tu vyslovují t s pfiídechem) a hlavnû
smû‰né, pfiipomínající mexick˘ alkoholick˘ nápoj Tio Pepe ãili str˘ãka Pepu.

4. Kvantita samohlásek je problém velik˘ a po pravdû fieãeno umûle vytvofien˘.
JestliÏe se v Pravidlech ãeského pravopisu z roku 1957 pod tlakem proletáfiského
nad‰ení objevil citrón, balón a milión (a nesmûle i sacharóza vedle sacharosy a difúze
vedle difuse), bylo tfieba 35 let k tomu, aby dlouhá ó z bûÏn˘ch slov vymizela. Snad
si lingvisté a fonetici uvûdomili, Ïe to o je tam jen polodlouhé a nelze je srovnávat
tfieba s o ve slovû móda; Ïe není tfieba zavádût znak, kter˘ se v klasickém ãeském
pravopise prakticky nevyskytuje. Ale hrÛza, u té sacharózy a jí podobn˘ch cukrÛ
zÛstal - proã? I vitamín se vrátil k vitaminu, ale inzulín pfieÏívá v uãen˘ch
medicinsk˘ch (ba stále medicínsk˘ch) slovnících - proã? A dlouhé é zmizelo
z leukémie a glykémie, ale zÛstalo v anémii - proã?

A jak je tomu v biologii? Je‰tû hÛfie.
1. Témûfi ve v‰ech pfiípadech zmizelo psaní allo- ve sloÏeninách a bylo nahrazeno

psaním alo- podle vzoru alobal. Nicménû se i v nejdÛstojnûj‰ích souãasn˘ch
encyklopediích vyskytuje (1) allometrie a allopatrie vedle alogamie a alochorie, nebo
(2) allochorie a allogamie vedle alometrie a alopatrie, nebo (3) allopatrie vedle
alometrie. Není to dûsné?

2. Nejkfiiklavûj‰í pfiípad ignorance tvÛrcÛ Pravidel a jejich odborn˘ch
spolupracovníkÛ je psaní sloÏenin konãících na -som (z fieckého soma, tedy tûlo).
Vyskytuje se 
v oznaãení nûkter˘ch bunûk a bunûãn˘ch sloÏek, nejznámûji ve slovû chromosom. Po
celou dobu práce v moderní biologii i jejích souãasn˘ch variantách molekulové
a bunûãné, osvícení vûdci a pedagogové vyslovovali chromosom, stejnû jako lékafii
fiíkali (a stále fiíkají) somatologie. KoneckoncÛ situace, kdy buÀka obsahuje tfii místo
dvou chromosomÛ stejného druhu, se naz˘vá trisomie a nikoho by nenapadlo to
vyslovovat jako trizomie. Nûkdy v 50. letech, kdy „lidov˘“ jazyk byl pov˘‰en na
zákon, kdosi málo gramotn˘ zaãal fiíkat chromozom (ale to byl zfiejmû t˘Ï, kdo fiíkal 
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i demogracie a moÏná i balgón). Se stranick˘m posvûcením se tento a jemu 
podobné v˘razy dostaly do uãebnic, dokonce ve formû chromozóm - a hle, 
nov˘ Akademick˘ slovník cizích slov, místo aby opût prosadil chromosom, ‰el 
do pÛl cesty a obsahuje chromozom s krátk˘m o. Pfiitom v Ïádném jazyce kromû
nûmãiny se tam z nevyslovuje!

3. Pokud jde o th a t ve slovech fieckého pÛvodu, biologové pokornû (a nûkde
i s nad‰ením) pfiijali zjednodu‰en˘ pravopis, a tak udrÏují psaní homotalick˘, i kdyÏ
vûdí (nebo snad ne?), Ïe thallos je v fieãtinû zelen˘ v˘honek, v moderní botanice
stélka, kdeÏto talus je latinsky kotník, a tak homotalick˘ znamená vlastnû
stejnokotníkov˘.

4. Pro kvantitu samohlásek platí totéÏ, co bylo fieãeno o chemii a zejména biochemii
s tím, Ïe se v biologick˘ch uãebnicích vyskytují i názvy aminokyselin v ryze 
fonetické podobû, tedy lyzín místo lysin, atp.

O lékafiské terminologii i nomenklatufie (pokud nûjaká v ãe‰tinû je) platí totéÏ, co
v biologii. Co autor, to svérázn˘ pravopis, a tak v uãen˘ch (a bohuÏel i pedagogicky
zamûfien˘ch) textech najdeme arthrosu, arthrozu, arthrózu i artrózu - zdalipak nûkterá
z nich bolí ménû a jiná více?

Proã tu nacházíme tolik rozdílnosti ve zpÛsobu psaní pfiejat˘ch slov? Pro‰li jsme
pravda v tomto století rÛzn˘mi politick˘mi systémy se znaãn˘mi tlaky na pfiizpÛsobení
se tomu ãi onomu a zfiejmû to v nás vãetnû ãe‰tináfiÛ zanechalo stopy. Pfieãtûte 
si úvodní odstavec ke kapitole Psaní slov pfiejat˘ch v posledních Pravidlech ãeského
pravopisu:  

O pravopisu pfiejat˘ch slov obecn˘ch rozhoduje pfiedev‰ím míra jejich zdomácnûní
a roz‰ífiení v ãe‰tinû. Slova fiídká a úzce odborná se pí‰ou pravopisem pÛvodním, tj.
tak jako v jazyce, z kterého byla pfiejata; slova zdomácnûlá se zpravidla pí‰ou podle
zásad ãeského pravopisu. Mezi nimi jsou ãetné pfiechody podle stupnû zdomácnûní
slova. Vedle toho se uplatÀují ãinitelé stylové, zvyklostní atd. Proto je moÏno v textech
urãen˘ch ‰ir‰í vefiejnosti psát i slova úzce odborná zpÛsobem poãe‰tûn˘m a naopak
pfii odborném, vûdeckém uÏití a vÛbec ve „vy‰‰ím stylu“ lze u slov jinak pravopisnû
poãe‰tûn˘ch ponechat podobu pÛvodní.

Kolik je tam neurãitosti a dvojznaãnosti! Analogii takov˘ch formulací snad najdeme
pouze v na‰em souãasném zákonodárství, kde se hovofií o „mnoÏství drogy vût‰ím neÏ
malém“ a o „(ne)pfiimûfienosti sebeobrany“, kdyÏ vyrazíte zuby zlodûji, kter˘ s pistolí
v ruce vám pfii‰el vykrást pokladnu. Nûco takového v Ïádném jiném kulturním jazyce
asi nenajdete. Buì je tam zachován pÛvodní (fiecko-latinsk˘) pravopis s pfiíslu‰nou
koncovkou - anglicky allotropy, nûmecky Allotropie, francouzsky allotropie, italsky 
allotropia, nebo byly takové v˘razy upraveny uÏ pfied sto a více lety, kdy se vûdecké
slovo tvofiilo, aby odpovídaly ortografick˘m zvyklostem toho kterého jazyka - ‰panûlsky
alotropia.

Pokud dochází k pravopisn˘m zmûnám v takov˘ch jazycích, je to jednou za století
- viz nedávné zmûny zejména v uÏívání ss a ostrého ß v nûmãinû, nebo rozli‰ení
britského a amerického odborného pravopisu (sulphate proti sulfate nebo analyse proti
analyze). A potom je pravopis skuteãnû závazn˘ - dublet existuje nesmírnû málo. Ale
aby bylo bûhem pÛlstoletí vydáno ãtyfii nebo pût doporuãení a pfiitom vágních a pro
odbornou vefiejnost málokdy pfiijateln˘ch, to je ãesk˘ unikát. Neurãitost doporuãení se
bohuÏel odráÏí i v takov˘ch dílech, jako jsou souãasnû vydávané encyklopedie, aÈ 
uÏ osmi-, deseti- nebo dvacetisvazkové. Je tam v tabulce metan a etan, ale v textu
methan a ethan; je tam sice glukosa a dokonce hexokinasa, ale jsou tam stfiídavû 
chromozomy a chromozómy, nikoli v‰ak chromosomy.

A tak apeluji na v‰echny na‰e vzdûlané pfiírodovûdce, aby se pokusili prosadit 
jednotn˘, pokud moÏno mezinárodní pravopis v‰ech termínÛ spadajících do fyziky,
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chemie a biologie, jakoÏ i mediciny, bez ohledu na to, zda jde o jeho uÏití v populárním
ãlánku v novinách nebo o závazn˘ hesláfi ãi pfiíruãku pro urãit˘ pfiírodovûdn˘ obor.
Odstraní se tak úvahy o tom, zda jde o spis odborn˘, ménû odborn˘ ãi zcela
neodborn˘. 

Nûkolik poznámek k pravopisu odborn˘ch v˘razÛ 
v terminologii a nomenklatufie pfiírodních vûd 
a mediciny
Jifií DuchoÀ
II. Ústav lékafiské chemie a biochemie l. Lékafiské fakulty UK
128 53 Praha 2, U Nemocnice 5

JiÏ del‰í dobu probíhá spor mezi tzv. progresivním a tzv. konzervativním
pravopisem, a to zejména v oblasti cizích slov neboli tzv. slov pfiejat˘ch. Zatím co
odborníci lingvisté jsou snad bez v˘jimky zastánci tzv. progresivního pravopisu,
vût‰ina odborníkÛ v pfiírodních vûdách má stále tendenci dávat pfiednost tzv. pravopisu
konzervativnímu. Zdá se, Ïe tento spor v souãasnosti lingvisté vyhrávají. Mají totiÏ na
své stranû jednak nûkteré argumenty vûcné, jednak, a to zejména, i argumenty
mocenské.

Vûcnû argumentují tím, Ïe jazyk je Ïiv˘ organismus, kter˘ se neustále vyvíjí a je
nutno jej neustále pfiizpÛsobovat souãasnosti. S tím je nutno plnû souhlasit. Je ov‰em 
otázkou, jak˘m smûrem se má jazyk, specielnû v oblasti pravopisu slov pfiejat˘ch,
vyvíjet. Pfiehnanou fonetizací k obrozeneck˘m snahám 19. století (coÏ je oznaãováno
jako progresivní), ãi naopak snahou se co nejménû odchylovat od mezinárodních
norem (coÏ je ov‰em povaÏováno za konzervativní).

Mocensk˘m nástrojem odborníkÛ lingvistÛ je pak kodifikace pravopisu slov
pfiejat˘ch v tak závaÏn˘ch publikacích jako jsou recentní Pravidla ãeského pravopisu
(Academia, Praha 1993) nebo Akademick˘ slovník cizích slov (Academia, Praha
1997). I kdyÏ v úvodních statích k tûmto úctyhodn˘m dílÛm je projevována znaãná
míra tolerance v podobû pfiípustn˘ch dublet, v lexikálních ãástech jsou prezentovány
v˘hradnû varianty tzv. progresivní. To ov‰em vede k tomu, Ïe fiada odborníkÛ
pfiírodovûdcÛ je ( - ãasto proti svému lep‰ímu pfiesvûdãení - ) pfiejímá, neboÈ je pokládá
za závazné a jedinû pfiípustné. A pfii tom - v nûkter˘ch pfiípadech - je jejich uÏívání
vûcnû nesprávné, chybné, a proto jiní pfiírodovûdci se i nadále pfiidrÏují variant tzv.
konzervativních. V˘sledkem je pak nejednotnost hraniãící ãasto s konfuzí.

Vûdomi si tûchto skuteãností, konstituovali jsme jiÏ pfied nûkolika lety pracovní
skupinu reprezentantÛ nûkolika pfiírodovûdn˘ch oborÛ (zejména chemie, biochemie,
molekulární biologie a mediciny) a bylo pro nás velkou podporou, Ïe jako konzultanta
této skupiny jsme získali pfiímo fieditele Ústavu pro jazyk ãesk˘ AV âR, pana prof.
PhDr. Jifiího Krause, DrSc., kter˘ rozhodující mûrou pfiispûl (po vyjasnûní pÛvodnû
kontraverzních stanovisek) ke koneãnému vzájemnému konsenzu. V˘sledkem na‰í
spoleãné práce se pak stal elaborát nazvan˘ „Doporuãení redaktorÛm odborn˘ch
a popularizaãních ãasopisÛ pfiírodovûdeckého zamûfiení a autorÛm vysoko‰kolsk˘ch
i stfiedo‰kolsk˘ch pfiírodovûdn˘ch uãebnic“. Toto Doporuãení jsme - konkrétnû prof.
Kotyk z Fyziologického ústavu AV âR, Ing. Kahovec z Ústavu makromolekulární
chemie AV âR a já z l. Lékafiské fakulty UK - rozeslali loni fiadû relevantních redakcí,
nakladatelství, v˘zkumn˘ch ústavÛ a kateder vysok˘ch ‰kol, bylo v plném znûní
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oti‰tûno v nûkolika odborn˘ch ãasopisech (Chem. Listy 93(7): 472-474, 1999; Biol.
Listy 64(3): 233-236, 1999; Bulletin âeské spol. pro biochemii a molekulární biologii
27(1): 58-62, 1999; Bioprospect - Bulletin Biotechnologick˘ch spol. âR a SR 9(3): 7-
10, 1999; Bulletin âs. spol. mikrobiologické 40(2): 70-75, 1999) a setkalo se - aÏ na
v˘jimku popularizaãního pfiírodovûdeckého ãasopisu Vesmír (78(8): 425-426, 1999) -
s pfiíznivou odezvou. Doporuãení vy‰lo i v Akademickém bulletinu AV âR ã. 6/1999
pod titulem „O ãeském jazyce aneb jak komunikovat v pfiírodovûdn˘ch oborech“ (s.
12-13, 30.4.1999).

V na‰em Doporuãení jsme zdÛraznili, Ïe bylo a je na‰í snahou maximálnû
respektovat stávající Pravidla ãeského pravopisu (Academia, Praha l993) jakoÏ
i Akademick˘ slovník cizích slov (Academia, Praha 1997), Ïe v‰ak povaÏujeme za
potfiebné vyuÏít jejich úvodní v˘klad o dubletech tak, aby plnû vyhovoval zásadám
moderní vûdecké komunikace v pfiírodovûdn˘ch oborech.

To znamená, Ïe zatím co v‰echny pfiejaté v˘razy patfiící do bûÏné slovní zásoby
doporuãujeme psát v souladu se stávajícími Pravidly ãeského pravopisu (tj. ve formách
tzv. progresivních), v pfiípadû odborn˘ch termínÛ, zejména v chemii, biologii
a medicinû, doporuãujeme z dublet dávat pfiednost tzv. pravopisu konzervativnímu
(klasickému), kter˘ je bliÏ‰í uzanci mezinárodní. To se t˘ká odborné terminologie,
která má obecnûj‰í v˘znam a jíÏ nelze zamûÀovat ãi smû‰ovat s odborn˘m
názvoslovím neboli nomenklaturou. Ta má v pfiírodních vûdách i v medicinû v˘sadní
postavení, protoÏe je stále, jednotnû a mezinárodnû tradována v latinû a tudíÏ je
odolná vÛãi jakékoli fonetizaci v psané formû. Tak napfi. v biologii Rosa canina
(a nikoli foneticky Róza kan˘na), v medicinû Vena cava caudalis ãi Rhinitis (a nikoli
foneticky Véna kava kaudális ãi R˘nytys) a v chemii Calcium nitrosum ãi Acidum
nitricum (a nikoli foneticky Kalcium nytrózum ãi Acidum nytrykum).

Zatím co v biologii i medicinû je vûc jasná, v chemii je situace sloÏitûj‰í. S dnes jiÏ
klasickou tradiãní latinskou nomenklaturou (ani s její novûj‰í farmaceutickou ãi
lékopisnou modifikací podle WHO) jiÏ dávno nevystaãíme. Pro dnes jiÏ více neÏ 17
milionÛ (!) znám˘ch chemick˘ch slouãenin bylo nutno vytvofiit speciální jednotnou
mezinárodní nomenklaturu, která jednoznaãnû popisuje chemickou strukturu
jednotliv˘ch látek a která je zvlá‰tním jazykem sui generis, s vlastními závazn˘mi
pravidly a zákonitostmi, stanoven˘mi celosvûtovou mezinárodní organizací
International Union of Pure and Applied Chemistry (IUPAC), jakoÏ i International
Union of Biochemistry and Molecular Biology (IUBMB). Tato mezinárodní chemická
nomenklatura (jak˘si svébytn˘ metajazyk vázan˘ jen volnû na jazyky národní) je
pfievádûna do jednotliv˘ch národních jazykÛ s maximální snahou, aby se co nejménû
li‰ila od základní závazné mezinárodní (fiecko-latinsko-anglické) normy - v‰e v zájmu
co nejsnaz‰í mezinárodní komunikace a v˘mûny exaktních vûdeck˘ch informací.
V ãe‰tinû platí pro chemii a biochemii dvû základní publikace sestavené
reprezentativními t˘my odborníkÛ, ãlenÛ názvoslovn˘ch komisí. Jsou to:
� J. Klikorka, J. Hanzlík et al.: „Názvosloví anorganické chemie“, Academia, Praha 1987
� K. Bláha, M.Ferles, J.Stanûk et al.: „Nomenklatura organické chemie“, Academia,

Praha 1985
� K nim se fiadí i „PrÛvodce názvoslovím organick˘ch slouãenin podle IUPAC“, kter˘

vy‰el letos v nakladatelství Academia pod redakcí Jaroslava Kahovce, Franti‰ka
Li‰ky a Oldfiicha Palety. 
A proto je tfieba psát methan a ne metan, ethan a ne etan, thiol a ne tiol, glukosa

a ne glukóza, lysin a ne lyzín, isomerasa a ne izomeráza, atp. Sice tyrosin, taurin,
tantal (neboÈ je odvozeno od fieckého „tau“), ale thyroxin, threonin, thiamin, thallium
(a ne tyroxin, treonin, tiamin, talium), neboÈ to odpovídá jinému písmenu fiecké
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abecedy - „theta“. Právû tak je tfieba dodrÏovat psaní zdvojen˘ch hlásek, protoÏe napfi.
dibrommethan a dibromethan jsou dvû rozdílné slouãeniny. Dal‰í v˘ãet nûkter˘ch
pfiíkladÛ je uveden v na‰em jiÏ zmínûném Doporuãení a podrobnûji o tom jistû bude
mluvit v následující pfiedná‰ce Ing. Kahovec.

Dovolte mnû, prosím, závûrem shrnout:
1. Plnû souhlasíme s tím, aby se pfiejaté v˘razy, patfiící jiÏ do bûÏné slovní zásoby,

psaly v souladu s recentními Pravidly ãeského pravopisu a Akademick˘m slovníkem
cizích slov, tj. tzv. pravopisem progresivním.

2. U odborn˘ch termínÛ v oblasti pfiírodních vûd, tj. zejména chemie, biologie
a mediciny, doporuãujeme dávat pfiednost pravopisn˘m dubletám klasick˘m, tj.
formám tzv. konzervativním.

3. Pokud se t˘ká odborné nomenklatury neboli názvosloví v oblasti pfiírodních vûd,
trváme na tom, aby,kromû samozfiejmû nemûnné nomenklatury latinské, byl plnû
a dÛslednû respektován i mezinárodnû závazn˘ pravopis nomenklatury chemické
podle International Union of Pure and Applied Chemistry (IUPAC) a International
Union of Biochemistry and Molecular Biology (IUBMB).
K uveden˘m závûrÛm nás vedou zejména tyto dÛvody:

1. Tzv. progresivní pravopis v oblasti odborné terminologie a zejména nomenklatury
pfiírodních vûd nás nepfiibliÏuje, n˘brÏ naopak vzdaluje od mezinárodních zvyklostí
a zejména od závazn˘ch mezinárodních norem. Tím znesnadÀuje vzájemnou
komunikaci a v˘mûnu exaktních vûdeck˘ch informací v pfiíslu‰né oblasti. Takto
pokraãující obrozenecké tendence by mohly v budoucnu vést ke zkomplikování
mezinárodních kontaktÛ, jakoÏ i k postupné ignoraci ze strany mezinárodního
odborného spoleãenství.

2. Tzv. progresivní pravopis odborn˘ch termínÛ v oblasti pfiírodních vûd svojí leckdy
pfiehnanou fonetizací ãasto zastírá jejich etymologii a tím i jejich sémantick˘
v˘znam. VÏdyÈ etymologie odborného v˘razu je nositelkou v˘znamné informace
o podobû, tvaru, vlastnostech, pÛvodu pojmenovávaného objektu, látky, jevu ãi
dûje a jestliÏe je její poselství necitliv˘m formálním zásahem umlãeno, ztrácí
odborn˘ termín svoji sémantickou hodnotu a smysl a stává se prázdn˘m pojmem.
Îe to je, zejména v pedagogice, znaãn˘ handicap (hendikep) pfii snaze o objasnûní
pÛvodu, vzniku, vlastností, v˘znamu, smyslu odborného termínu - to netfieba snad
zdÛrazÀovat.

Zde jen jeden pfiíklad za v‰echny:
¤eck˘ v˘raz pro barvu je chroma a slovo soma znamená tûlo, tûleso, tûlísko.

Somatologie je tedy tûlovûda a chromosom je název pro barevné (barvitelné) tûlísko
v dûlícím se jádru buÀky. Proã tedy musíme psát chromozom (a obdobnû i ribozom,
lyzozom, akrozom, melanozom), aãkoli správnû pí‰eme somatologie a nikoli
zomatologie? Jen proto, Ïe to tak nûkde nûkdo - a to nesprávnû - vyslovuje?

A tak nakonec jednu impertinentní otázku: 
Proã na‰i odborníci lingvisté tak úpornû trvají na tzv. progresivním pravopisu neboli

fonetizaci slov pfiejat˘ch, zatím co u leckter˘ch slov ryze ãesk˘ch samozfiejmû
ponechávají pravopis konzervativní, kter˘ ov‰em jiÏ dávno neodpovídá v˘slovnosti.
Tak napfi.. vãela - fãela; lev - lef; vÛz - vÛs; rozpaky - rospaky; my jsme - my sme, resp.
(tfieba nûkde na Moravû) - my zme. Ale jistû, já vím: Genitiv je bez lva (a ne bez lfa ãi
lefa), bez vozu (a ne bez vosu), je správnûj‰í úsmûvy v rozpacích rozdávat (a ne
v rospacích rosdávat), atd. DÛslednou fonetizací by se tedy naru‰ily principy a logika
pravopisu spisovné ãe‰tiny - a to by jistû nebylo správné. Îe se dÛslednou fonetizací
slov pfiejat˘ch naru‰ují principy jejich sémantiky a logika jejich etymologie, to je správné?
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Informace o ãinnosti v r. 2000:
1. Hlavní událostí bylo setkání pfiíznivcÛ separaãních metod na konferenci „Pokroky

v chromatografii a elektroforéze 2000“, která byla pofiádána Odbornou skupinou
pro chromatografii a elektroforézu âSCH ve spolupráci s CHTF University
Pardubice, místní poboãkou âSCH a Odbornou skupinou chromatografie
a elektroforézy SSCH ve dnech 5.-6.9.2000 v Pardubicích. Konference se konala
jako souãást oslav 50 let vysokého ‰kolství v Pardubicích a v˘znamného Ïivotního
jubilea prof. Ing. Jaroslava Churáãka, DrSc., a byla opût zdafiil˘m setkáním více neÏ
160 odborníkÛ v oblasti chromatografie, elektroforézy a pfiíbuzn˘ch metod z âeska
i ze zahraniãí (nejen ze Slovenska, ale i z Polska, Francie, Itálie a Nizozemí).

2. Byla provozována elektronická poãítaãová konference „chrom-el“, která umoÏÀuje
rychlou v˘mûnu informací o chromatografii a elektroforéze v‰em zájemcÛm, ktefií
mají pfiístup k elek-tronické po‰tû. Návod, jak se na konferenci pfiihlásit, je uveden
dále.

3. Byla zaloÏena Stfiedoevropská skupina pro separaãní vûdy (Central European Group
for Separation Sciences - CEGS), která sdruÏuje národní skupiny separaãních metod
zemí stfiední Evropy, âeska, Slovenska, Polska, Rakouska, Maìarska, Chorvatska,
Slovinska a Itálie. Zástupcem âR ve v˘boru CEGS je prof. ing. Pavel Jandera, DrSc.,
z University Pardubice. CEGS bude pofiádat kaÏdoroãnû v jedné ze sv˘ch ãlensk˘ch
zemí mezinárodní konference o separaãních metodách. V leto‰ním roce se
konference bude konat v Maìarsku, v rámci Balatonsk˘ch symposií. 

4. Podafiilo se dohodnout sníÏení konferenãního poplatku (z 900 tis. na 500 tis. ITL)
na symposium ICES 2001, meeting of the International Council of Electrophoretic
Societies, 10-14.6.2001, Verona, Itálie, pro 15 úãastníkÛ z âR, ktefií budou vybráni
pfiedsedou organizaãního v˘boru prof. P.G. Righettim na základû obsahu a termínu
dodání abstrakt. Pfii pfiíznivém v˘voji rozpoãtu symposia bude poãet poskytnut˘ch
slev pro ãeské úãastníky roz‰ífien. BliÏ‰í údaje o tomto symposiu najdete na
internetové adrese:  www.mzcongressi.com/ices2001.

Akce pofiádané v r. 2001:
1. Nejv˘znamnûj‰í akcí leto‰ního roku bude 2. Mezinárodní symposium Separations

in the BioSciences - SBS 2001, které se bude konat ve dnech 17-20.9.2001 v Praze,
v Centru doktorandsk˘ch a manaÏersk˘ch studií UK, âVUT a V·E, CDMS Krystal.
Symposium je pfiím˘m pokraãováním série symposií „Biomedical Applications of
Chromatography and Electrophoresis“. Podrobnûj‰í informace a pfiihlá‰ku na
symposium mÛÏete získat na níÏe uvedené adrese autora tohoto pfiíspûvku a/nebo
na internetové adrese: http://www.natur.cuni.cz/sbs2001.
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2. Katedra analytické chemie  Fakulty chemické technologie University Pardubice
bude ve dnech 20-24. a 27-31.8.2001 pofiádat 14-denní Kurz HPLC a kapilární
elektroforézy. Kurz povede Dr. Henk Claessens z Technické University
v Eindhovenu, Nizozemí. Pfiihlá‰ky lze získat u prof. ing. Pavla Jandery, DrSc.,
Universita Pardubice, FCHT, nám. âs. legií 565, 532 10 Pardubice, tel. 040-
6037023, fax 040-6037068, e-mail Pavel.Jandera@upce.cz.

3. Budou organizovány pfiedná‰ky, semináfie a kurzy zahraniãních hostÛ u pfiíleÏitosti
jejich náv‰tûv na pracovi‰tích V·, AV âR ãi jin˘ch institucí. 

4. Na adrese http://www.natur.cuni.cz/osche bude zfiízena internetová stránka
Odborné skupiny chromatografie a elektroforézy âSCH, na které budou uvedeny
aktuální informace o akcích v oblasti separaãních metod.

Pokud byste mûli dotazy, námûty ãi pfiipomínky k ãinnosti Sekce, za‰lete je prosím
na adresu:

RNDr. Václav Ka‰iãka, CSc.,  Ústav organické chemie a biochemie AV âR,
Flemingovo nám. 2, 166 10 Praha 6, tel. 02-20183239, fax  02-33323956, e-mail
kasicka@uochb.cas.cz

Zv˘hodnûné pfiedplatné ãasopisu Electrophoresis 
Na základû ãlenství Odborné skupiny chromatografie a elektroforézy (OSCHE)

âSCH v Mezinárodní radû elektroforetick˘ch spoleãností (International Council of
Electrophoretic Societies - ICES) jsou i v‰ichni ãlenové OSCHE ãleny ICES a mohou
získat zv˘hodnûné pfiedplatné pfii osobním odbûru ãasopisu Electrophoresis (198 místo
258 Euro). Odbûr lze objednat u John Wiley & Sons, Ltd., Journals Admin. Dept., 1
Oldlands Way, Bognor Regis, West Sussex PO22 9SA, UK; cs-journals@wiley.co.uk,
fax +44-1243-843232. Pfiihlá‰ky do OSCHE âSCH lze získat u Dr. V. Ka‰iãky, na v˘‰e
uvedené adrese.

Základní informace o elektronické poãítaãové konferenci „chrom-el“
Elektronická poãítaãová konference „chrom-el“ byla zfiízena jako diskusní fórum

ãlenÛ Odborné skupiny chromatografie a elektroforézy âSCH. Jednací jazyk není
omezen, ale pfiedpokládá se, Ïe jím bude hlavnû ãe‰tina, pfiípadnû téÏ sloven‰tina
nebo angliãtina. Konference je volnû pfiístupná v‰em ãlenÛm OS i dal‰ím zájemcÛm.
Probíhá nemoderovanû, t.j. v‰echny pfiíspûvky zaslané na konferenci jsou rozeslány
v‰em jejím úãastníkÛm.

1. Jak se na konferenci pfiihlásit?
Po‰lete e-mailovou zprávu na adresu: majordomo@mail.natur.cuni.cz. 

Do „Subjectu“ této zprávy nepi‰te nic, do „tûla“ zprávy napi‰te:
subscribe chrom-el
end
Probûhne-li va‰e pfiihlá‰ení bez závad, dostanete o tom zprávu, a od tohoto

okamÏiku se stáváte úãastníkem konference.
2. Jak získat dal‰í informace o provozu konference (napfi. v˘pis úãastníkÛ

konference, pfiístup do archívu konference, apod.)?
Na v˘‰e uvedenou adresu po‰lete e-mailovou zprávu, do jejíhoÏ subjectu opût

nepi‰te nic a do tûla zprávy napi‰te:
help
end
3. Jak zaslat zprávu v‰em úãastníkÛm konference?
Pokud budete chtít nûco sdûlit dal‰ím úãastníkÛm konference, napfi. je informovat

53



o termínech a místech konání symposií ICES a HPLC v r. 2001, po‰lete e-mailovou
zprávu na adresu:

chrom-el@mail.natur.cuni.cz 
(pozor, t.j. na jinou adresu, neÏ na kterou jste se na konferenci pfiihlásili). 

Do „Subjectu“ této zprávy nemusíte psát nic nebo její heslovit˘ obsah, napfi.:
ICES & HPLC 2001 
a do tûla zprávy napí‰ete její obsah, napfi.:
ICES 2001, 10-14.6.2001, Verona, Itálie
HPLC 2001, 17 - 24.6.2001, Maastricht, Nizozemí
4. Jak se z konference odhlásit?
Pokud se budete chtít z konference odhlásit, za‰lete e-mailovou zprávu na stejnou

adresu, na kterou jste se pfiihla‰ovali, tj. majordomo@mail.natur.cuni.cz, do subjectu
nepi‰te nic a do tûla zprávy  napi‰te:

unsubscribe chrom-el
end

Správcem konference je doc. RNDr. Bohuslav Ga‰, CSc. (Pfiírodovûdecká fakulta
UK, Praha, e-mail gas@natur.cuni.cz), na kterého se mÛÏete obracet, budete-li mít
nûjaké problémy s provozem konference.

Seznam mezinárodních symposií, konferencí a kurzÛ o chromatografii, elektroforéze
a pfiíbuzn˘ch metodách v r. 2001 a na poãátku r. 2002

HPCE 2001: 14th Int. Symp. on Microscale Separations and Analysis, 13-18.1.2001,
Boston, MA, USA; Info: J. Oefner, fax 1-650-876-0793,  hpce@casss.org,  
www.casss.org/hpce2001

10th Symp. on Handling of Environmental and Biological Samples in
Chromatography, 1-4.4.2001, Mainz/Wiesbaden, FRG; Info: IAEAC Secretariat, Mrs.
M. Frei-Hausler, fax +41-61-482 0805, iaeac@dplanet.ch,
http://www.uni.mainz.de/~eswe

2nd Int. Conf. on Trace Element Speciation in Biomed., Nutritional and
Environmental Sciences, 7-10.5.2001, Munich, FRG, Info: bernhard.michalke@gsf.de,
http://www.gsf.de/wwwspec/index.html

11th Int. Symp. on Planar Chromatography and Joint Techniques, 12-14.5.2001,
Interlaken, Switzerland; Info: A. Studer, fax +41-21-7858554, 
alfred.studer@rdls.nestle.com

PREP-2001: 14th Int. Symp., Exhibit and Workshops on Preparative/Process
Chromatography, 13-16.5.2001, Washington, DC, USA; Info: J.Cunningham, 
fax: +1-301-8985596, janetbarr@aol.com, http://www.stlcdg.org/prep

PBA 2001: 12th Int. Symp. on Pharmaceutical and Biochemical Analysis, 13-
16.5.2001, Monterey, CA, USA; Info: Shirley E. Schlessinger, fax: +1-312-573437,
http://www.cc.ukans.edu/~pbasymp

24th Int. Symp. on Capillary Chromatography and Electrophoresis, 20-24.5.2001,
Las Vegas, NV, USA; Info: fax: +1-314-3670210,  liza_h_cce@yahoo.com
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9th Int. Meeting on Recent Developments in Pharmaceutical Analysis (RDPA 01), 3-
8.6.2001, Lipari, Sicily, Italy; Info: Prof. P. Ficarra, fax +39-90-355613;
pficarra@pharma.unime.it

10th Anniversary Conference: Recovery of Biological Products 10, 3-8.6.2001,
Cancun, Mexico; Info: www.recovery10.com 

ICES-2001: Meeting of the International Council of Electrophoresis Societies, 10-
14.6.2001, Verona, Italy; Info: Prof. P.G. Righetti, righetti@mailserver.unimi.it;
Secretariat: Emmezeta Congressi, fax +39-02-6686699,  ices2001@mzcongressi.com,
www.mzcongressi.com/ices2001

In Vino Analytica Scientia 2001, 14-16.6.2001, Bordeaux, France; Info: Prof. D.N.
Rutledge, fax: +33-1-44081653, rutledge@inapg.inra.fr

HPLC 2001: 25th Int. Symp. on High Performance Liquid Phase Separations and
Related Techniques, 17-22.6.2001, Maastricht, The Netherlands; Info: HPLC 2001
Symp. Secretariat, fax: +31-24-3601159, hplc2001@congres.net,
http://www.hplc2001.nl

13th International Zeolite Conference, 8-13.7.2001, Montpellier, France; Info:
Francois Fajula, izc13@argon.enscm.fr,  http://www.izc13.enscm.fr 

ISCD 13: Chirality 2001. 13th Int. Symp. on Chirality, 15-18.7.2001, Orlando, FL,
USA; Info: Janet Cunningham, fax: +1-301-8985596, janetbarr@aol.com, 
www.chiral.com

ICAS 2001: IUPAC Int. Cong. on Anal. Sciences, 6-10.8.2001, Tokyo, Japan; Info:
Dr. M.Fujinami, fax: +81-3-5841-6037, icas2001@laser.t.u-tokyo.ac.jp,  
http://wwwsoc.nacsis.ac.jp/sac/icas2001

10th Int. Symp. on Supercritical Fluid Chromatography, Extraction and Processing,
19-22.8.2001, Myrtle Beach, SC, USA; Info: J. Cunningham, fax: +1-301-8985596, 
janetbarr@aol.com 

7th Scandinavian Symposium on Chemometrics, 19-23.8.2001, Copenhagen,
Denmark; Info: +45 3318 4899, bme@ida.dk, http://www.ssc7.dk

Kurs HPLC a kapilární elektroforézy, 20-24. a 27-31.8.2001, Universita Pardubice,
Katedra anal. chemie FCHT, kurs povede Dr. Henk Claessens z Tech. Univ. Eindhoven,
Nizozemí. Pfiihlá‰ky lze získat u prof. ing. P. Jandery, DrSc., Univ. Pardubice, FCHT,
nám. âs. legií 565, 532 10 Pardubice, tel. 040-6037023, fax 040-6037068, 
e-mail Pavel.Jandera@upce.cz

TIAFT 2001: 39th Annual Int. Meeting of The International Association of Forensic
Toxicologists, 26-30.8.2001, Prague, Czech Rep.; Info: Dr. M. Balíková, 
mbali@lf1.cuni.cz, fax 02-24911267, http://congress.cls.cz/TIAFT2001

11th Int. Symp. on Advances and Applications of Chromatography in Industry, 
27-31.8.2001, Bratislava, Slovakia; Info: Prof. J. Lehotay, fax: +421-7-5292 6043, 
aaci@chtf.stuba.sk, http://www.chtf.stuba.sk/AACI
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Ion Mobility Spectrometry and its Application in Forensic Chemistry and Toxicology,
31.8.2001, Prague, âR; Info: Dr. M. Balíková, fax: 02-2491 1267, mbali@lfl.cuni.cz,
www.congress.cls.cz 

Silica 2001, 3-6.9.2001, Mulhouse, France; Info: Dr. B. Haidar, fax: +33-3-8960-
8799; B.Haider@univ-mulhouse.fr,  
http://www.univ.mulhouse.fr/-icsi/congres/silica/silica.html

International Workshop/Conference: Coupled, Hyphenated and Multidimensional
Liquid Chro-matographic Procedures for Separation of Macromolecules, 9-13.9.2001,
Bratislava, Slovakia; Info: Dr. D. Berek, fax +421-7-5477 5993, upolconf@savba.sk;
http://nic.savba.sk/~upoldber/ 

HPLC Kyoto: Int. Symp. on High Performance Liquid Phase Separation and Related
Techniques, 11-14.9.2001, Kyoto, Japan; Info: prof. Ken Hosoya or Prof. Nobuo
Tanaka, fax: +81-75-724 7710, hplckit@ipc.kit.ac.jp,  hplckit@aaol.com,
http://www.poly.kit.ac.jp/bunshi/hplckyoto.html

Proteomic Forum 2001: Int. Meeting on Proteom Analysis, 16-19.9.2001, Munich,
FRG; Info: Prof. A. Görg, fax +49-8161-714264, angelika.gorg@lrz.tum.de, 
www.weihenstephan.de/blm/deg

2nd Int. Symp. Separations in the BioSciences - SBS 2001, follow up of the
International Symposia Series Biomedical Applications of Chromatography and
Electrophoresis, 17-20.9.2001, Prague, Czech Republic; Info: Dr. V. Ka‰iãka, 
tel. 02-20183239, fax 02-33323956, kasicka@uochb.cas.cz,
http://www.natur.cuni.cz/sbs2001

IPPC 2001: Int. Proteome and Proteomics Conference, 30.9.-4.10.2001, Canberra,
Australia; Info: Dr. R. Simpson, richard.simpson@ludwig.edu.au

ISPPP 2001: 21st Int. Symp. on Separation of Proteins, Peptides & Polynucleotides,
11-14.11.2001, Orlando, FL, USA; Info: J. Cunningham, fax: +1-301-8985596, 
janetbarr@aol.com,  www.isppp.org

HTC-7, 7th Int. Symp. on Hyphenated Techniques in Chromatography and
Hyphenated Chromato-graphic Analyzers,  6-8.2.2002,  Bruges, Belgium,  Info:  HTC-
7 Secretariat,  fax +32-58-514575,  e-mail htc@ordibo.be,  http://www.ordibo.be/htc
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V˘zva uÏivatelÛm technick˘ch a komerãnû 
dostupn˘ch enzymÛ

Sekce svolá zájemce na jednodenní semináfi (ãerven) k projednání zku‰eností
s kvalitou komerãnû dostupn˘ch enzymÛ, pfiedev‰ím s ohledem na pfiítomnost dal‰ích
enzymÛ intervenujících se stanovením analytu, poloãasem Ïivota enzymÛ (skladování
a cenové dostupnosti. Pfiípadní zájemci se obracejte na vedoucí sekce Doc. Dr. J.
Barthovou, CSc, katedra Biochemie pfii F UK, Albertov 2030, 120 00 Praha 2.
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Partners for Life 
evropská iniciativa pro podporu mal˘ch 

a stfiedních podnikÛ pÛsobicích v oblasti biomedicíny,
biotechnologií a agroprÛmyslu

Iniciativa je zamûfiena na podporu úãasti mal˘ch a stfiedních podnikÛ (MSP) ze zemí
EU a asociovan˘ch zemí v evropsk˘ch programech v˘zkumu a v˘voje. 

Cílem je vytvofiit vazby mezi  podniky fie‰ícími podobné v˘vojové a technologické
problémy a jejich napojení na v˘zkumné organizace. Úãastníci získají kontakty v fiadû
evropsk˘ch zemí, které jim umoÏní zv˘‰it konkurenceschopnost a obchodní prestiÏ v
oboru svého podnikání.

Zapojit se mohou podniky pÛsobící v oblasti biotechnologií, biomedicíny,
potravináfiství a agroprÛmyslu, které splÀují kritéria malého a stfiedního podniku .
Podmínkou pro úãast je vytvofiení mezinárodního konsorcia mal˘ch a stfiedních
podnikÛ, které si podá spoleãn˘ projekt. Jeho zámûrem mÛÏe b˘t v˘voj nového
produktu, sluÏby nebo technologie. Konsorcium tvofií nejménû tfii MSP z nejménû
dvou zemí EU nebo z jedné zemû EU a jedné asociované (napfi. âR).

FINANâNÍ  P¤ÍSPùVKY
Podniky, jejichÏ spoleãn˘ v˘vojov˘ projekt bude vybrán Evropskou komisí, mohou

oãekávat finanãní podporu pro své inovaãní aktivity. 
Lze získat pfiíspûvek maximálnû 50 % z celkov˘ch nákladÛ projektu. Náklady na

v˘zkumnou ãást projektu (provádí ji na zakázku externí v˘zkumná organizací, kterou
si konsorcium MSP vybere) jsou hrazeny aÏ do v˘‰e 100 % (pokud nepfievy‰ují 50 %
celkov˘ch nákladÛ projektu). Celkov˘ finanãní pfiíspûvek mÛÏe dosáhnout aÏ 1 mil. #
na projekt. Du‰evní vlastnictví, které je v˘sledkem projektu je majetkem konsorcia
MSP.

Pro projekty mal˘ch a stfiedních podnikÛ je k dispozici v 5. rámcovém programu EU
více neÏ 1 miliarda #.

UZÁVùRKY PRO P¤EDKLÁDÁNÍ PROJEKTÒ
18.4. 2001; 19.9. 2001; 16.1. 2002; 17.4. 2002

OBORY
Projekty mohou b˘t podávány aÏ do dubna 2002 a to v tûchto tematick˘ch

oblastech:

AgroprÛmysl
Potravináfiské technologie (napfi. zdravé potraviny, funkãní potraviny)
Nové a zdokonalené systémy zemûdûlské produkce
Nepotravináfiské aplikace v agroprÛmyslu (vãetnû lesnictví a bioenergetiky)
Akvakultura a rybáfiské technologie
Obalová technika ve vztahu k potravináfiství a zemûdûlské produkci
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Aplikace v kosmetice
Biotechnologie
Odpady a biologické ãi‰tûní vody
Nové diagnostické a terapeutické produkty zaloÏené na biotechnologiích (pfiedev‰ím
rostlinn˘ch biotechnologiích)

Biomedicína
Biomedicínské technologie („imaging systems“, zafiízení pro diagnostiku a terapii,
rehabilitaãní pfiístroje, pomÛcky pro star‰í a hendikepované osoby)
V˘voj vakcín pro infekãní i neinfekãní choroby
Technologie pfiispívající k zlep‰ení kvality Ïivota star‰ích lidí

Pomoc a podporu pfii vyhledávání partnerÛ pro spoleãné projekty, pfii jejich pfiípravû
a managementu poskytuje konsorcium Partners for Life, jehoÏ ãleny jsou zástupci 
z 27 evropsk˘ch zemí. 
âlenem sítû za âeskou republiku je: Technologické centrum AV âR

Rozvojová 135, 
165 02 Praha 6
tel: (02) 203 90 700
e-mail: pfl@tc.cas.cz
http:// www.tc.cas.cz

1 mají ménû neÏ 250 zamûstnancÛ, jejich roãní obrat nepfiesahuje 40 mil. # nebo celková aktiva nepfiesahují
27 mil. #.. 
Ve‰keré informace a konzultaãní pomoc jsou podnikÛm poskytovány bezplatnû.

The First International Assembly Meeting (RAM 2001)
The first international Retrovirus Assembly Meeting (RAM 2000) was held in Prague

October 14-18th.  This workshop-style conference, organized by Drs. Tomas Ruml and
Irena Krumlova from the Institute of Chemical Technology, Drs. Iva Pichova and
Michaela Rumlova from the Czech Academy of Sciences and Dr. Eric Hunter from the
University of Alabama at Birmingham, attracted more than 30 leading investigators
from Europe and the United States of America.  A high level was set for presentations
at the meeting by Dr. Jan Svoboda's Introductory Lecture „Retroviruses in the Past,
Present and Future“, a personal history of the highly respected retrovirus research
conducted in Prague during the 1960s and 1970's despite the political realities of the
time.  Meeting topics included „Structural Analysis of Mature and Immature Capsids“,
"Functional Domains Involved in Assembly“, „Intracellular Targeting and
Morphogenesis“, „Incorporation of Envelope Glycoproteins“, „Budding and Release of
Virions“, „Protease and Maturation“, „Genomic Packaging“ and „Virus/Host Protein
Interactions“.  A majority of the speakers presented unpublished data, much of it for
the first time, and sessions were followed by extensive discussion periods. High points
of the meeting included new structural information on retroviruses, insights into the
assembly processes involved in virus production, and on the critical role played by
host factors in assembly.  The scientific heights were only matched by the opulence of
history and culture that is Prague.

Eric Hunter 
Michael Sakalian
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Organizing Committee: A. N. Eberle, G. Folkers, V. Pliska, E. Bürgisser

FIRST CIRCULAR
SCOPE OF THE WORKSHOP: The 2001 Swiss Workshop of Methodology in Receptor
Research, the 9th of its kind, will cover new methods and approaches that provide
a rational basis for receptor research. These conferences, which take place at two- to
three-year intervals, are intended to attract scientists who are involved in biochemical,
pharmacological and molecular biological aspects of receptor research as well as
those who are using receptor-based methods in pharmaceutical, agricultural and
clinical research and development. Past workshops have been attended equally by
scientists from academia and industry.

VENUE: The 9th Workshop will be held from September 23 – 26, 2001 at the Swiss
Federal Institute of Technology (ETH) in Zürich, Switzerland.

SCIENTIFIC ADVISORY COMMITTEE and SESSION CHAIR PERSONS (tentative): 
L. Birnbaumer (Los Angels), M. G. Caron (Durham), R. Cone (Portland), S. Cotecchia
(Lausanne), A. Maelicke (Mainz), H. Möhler (Zürich), T. Schwartz (Copenhagen)

TENTATIVE 
PROGRAM:

Sunday, Sept 23, 2001 Half-day excursion and welcome party
Monday, Sept 24, 2001 Genetics of receptors and signaling

molecules; receptor pathology
Tuesday, Sept 25, 2001 Structure-function relationships of

receptors; signal transduction
Wednesday, Sept 26, 2001 New methods for analysis of ligand-

receptor interactions

The three one-day sessions constists of a plenary part (09.00 – 12.00) with invited 
speakers and selected oral contributions. Poster sessions, round table discussions and
a second half-day session with oral communications will be held in the afternoon of
each session. Different forms of participation at this Workshop will be offered.

PUBLICATION: All contributions, including oral communications and poster
presentations will be published after review as original full papers in a special issue of
the Journal of Receptor and Signal Transduction Research (Publisher Marcel Dekker,
Inc., New York and Basel).
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DUPONT PRIZE: It is planned to award the Receptor Research Prize (sponsored by
NEN Life Science Products) to a participant for excellent accomplishments in the
methodology of receptor research.

INTERNET: http.www.pharma.ethz.ch/receptor-workshop

PLEASE RESPOND BY E.MAIL OR FAX TO THE ADDRESS GIVEN IN THE BOX 
BELOW
In your e.mail, please answer the following questions:
I wish to receive Programme � / Abstract form �

Please send us your full address:
Name:
Organization, Street:
Town, Country:
Tel: 
Fax:
E.mail: ETH Zurich

Mrs Elisabeth Anderegg-Wirth
Department of Applied Biosciences
Institute of Pharmaceutical Sciences
Winterthurerstrasse 190
CH-8057 Zürich, Switzerland
Tel.: +41-1-635 60 61
Fax: +41-1-635 68 84
elisabeth.anderegg@pharma.anbi.ethz.ch

Od roku 1995 se udûluje Eppendorf cena pro mladé vûdce za práce z oboru
molekulární biologie s pfiínosem pro biomedicínu. 

Pro rok 2001 je stanovena cena 15.000,- Euro.
Cena je vyhla‰ována ve spolupráci s ãasopisem Nature.Odborná porota navíc
v roce 2001 vybere nejlep‰í pfiíspûvky z jednotliv˘ch zemí. Místní dovozce 

v˘robkÛ Eppendorf odmûní nejlep‰í práci zaslanou z âR v˘robky 
Eppendorf v hodnotû 15.000,- Kã dle aktuálního ceníku

Uzávûrka pro podání prací - 30.6.2001

Více informací a náleÏitosti podání najdete na: 

www.medesa.cz
MEDESA s.r.o., ·affova 37, 57201 Poliãka, 

tel.: 0463/721251, 22915 fax: 0463/721273, mobil: 0602 101163
e-mail: medesa@medesa.cz
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