télesech. Tento proces je spoustén acetylcho-
linem z parasympatickych nervovych zakon-
ceni, sildenafil (jenz si ziskal srdce pacientti
pod obchodni znackou Viagra) ovSem vyraz-
né prodluzuje dobu, po niz tyto ucinky pfe-
trvavaji.

Dnes je NO jiz dobfe zavedenou signal-
ni molekulou. Vedle jeho role v cévni biolo-
gii jsou odhalovany i dalsi pochody, jichz se
ucastni. Navic uz vime, ze vedle oxidu dus-
natého plni funkci signalniho plynu i oxid
uhelnaty (CO) a minimalné podeziely je
z toho i sulfan (H,S). To vSak vitbec nezna-
mena, ze bychom o vazodilataci pod vlivem
NO védéli vsechno.?

Ptikladem mtze byt ¢lanek, ktery vysel
koncem loriského roku v ¢asopise Nature.
Tym z univerzity ve Virginii zde doklada4, ze
oxid dusnaty se mezi endotelem a hladkym
svalem nesifi tak volné, jak jsme si dosud
mysleli. Obé vrstvy cévni stény jsou ve sku-
te¢nosti navzdjem oddéleny vnitini elastic-
kou laminou, ktera je pro NO velmi obtizné
prostupna. Pouze na nékterych mistech tvori
endotelové bunky jakési vybézky, které lami-
nou prostupujf a vytvareji tak tzv. myo-epite-
lialni spoje, kudy mohou proudit i molekuly
plynu. Tyto cesty vSak nejsou volné prostup-
né nepietrzité. Jako dveinik (¢i chcete-li se-
mafor) zde piekvapivé piisobi molekula he-
moglobinu o — jedna z podjednotek dobfe
znamych z ¢ervenych krvinek.

Ukolem hemoglobinu v myo-epitelidlnich
spojich podle vSeho neni vazat kyslik, ale vy-
chytavat oxid dusnaty. A skutecné: Pokud je
hemoglobin ve své standardni formé s dvoj-
mocnym zelezem (Fe?"), reaguje s nim NO za

vzniku neaktivnich dusiénanti (NOj). Zelezo 1) Provazodilatacije NO mnohdy
. v , . , zcela nezbytny. Urcitou regulacni
je ovéem touto reakci oxidovano na Fe®* (he-  jigny oviemhrajei pri opacném
moglobin s trojmocnym Zelezem nazyvame procesu - vazokonstrikci
methemoglobin). M4-li hemoglobin déle bra- ~ (tahovinicé).
nit priiniku NO, je ho tfeba regenerovat pli-  2) Nature491,344-345, 2012.
sobenim enzymu cytochrom-b5-reduktdzy 3 3 natures91,473-477,2012.
(zndmého téz jako diaforaza 1). Tento enzym
lze pfitom podle potfeby zapinat a vypinat.
Je-li neaktivni, hemoglobin se rychle dosta-
va do oxidovaného stavu s Fe3* a umozniuje
tak oxidu dusnatému prochazet vsttic svalu.
Mensi ¢ast tohoto plynu miZe navic s oxido-
vanym hemoglobinem reagovat za vzniku du-
sitantt (NOj3) a S-nitrosothioldl, které také
ptispivaji k uvolnéni svalového stahu. Zbyva
jesté odhalit, jakym zptisobem je diaforaza 1
aktivovana a jak cely systém souvisi se spous-
ténim NO syntazy.
Redukovany hemoglobin tedy brani sifeni
NO, zatimco oxidovana forma jeho tcinky
podporuje. To ndm naznacuje, jakou roli mi-
zou hrat hemoglobin a piibuzné molekuly
v ¢etnych tkanich, kde se vyrabéji, aniz by se
po nich zadal pfenos kysliku. Podobné fun-
guje napf. myoglobin hladkych svald pfi hy-
poxii (nedostatku kysliku). Pokud totiz myo-
globin nevaze kyslik, je schopen redukovat
dusitany (NOj3) na NO a uvolnovat tim cévy.
Zvyseny priitok krve pak obnovi rovnovahu
kysliku v tkani.
Uzasny oxid dusnaty tak odhaluje dalsi
ze svych necekanych tajemstvi. Hemoglo-
bin o a zejména diaforaza 1 by mohly do bu-
doucna poslouzit jako mozné cile pro nova
lé¢iva ovliviujici krevni tlak. Kdo vi, zda ne-
stojime na prahu podobného boomu, jaky uz
jednou prinesla Viagra.

Odkud pochazi ,cizi DNA"?

Prenos DNA mezi druhy a pavucina Zivota

Odkud pochézeji nase geny? Nikoho ne-
prekvapi, Ze geneticka informace se pfena-
§1 z rodict na potomky, a vSichni se tak sta-
vaji soudasti nekondici ,feky z raje“ tekouci
ve slozité spleti tzkych i §irokych praminkt
casem a prostorem. Nové poznatky ale uka-
zuji, Ze dédi¢nd informace se miize pfenaset
také mezi druhy, casto i zcela nepribuzny-
mi, ba dokonce mezi riSemi — mezi bakterie-
mi a zivocichy ¢i rostlinami. Tento jev se
oznaduje jako ,horizontdlni genovy prenos®
a pfedstavuje kanaly spojujici jednotliva ko-
ryta ,feky z raje”.

Pfenos genti mezi druhy je velmi rozsifen
u bakterii. Dnes jiz kazdy student genetiky
zna konjugaci, transdukci nebo transforma-
ci — procesy, jimiz si bakterie pfedavaji DNA.
Nékdy se dokonce mluvi o tom, ze bakterie

ziji ve spolecném ,rybniku gent®, kde geny gpuUARD
sdileji a vzdjemné si je ptij¢uji podle momen- KEJNOVSKY
talni potteby. Vétsina bakterii proto nese ve
svém genomu cast gend pochazejicich z ji-
nych druht bakterii. Bakterie tak kompen-
zuji svoji nevyhodu Zivota bez sexuality.
Dochazi k pfenosu geni mezi druhy také
u vyssich organisma? Ukazuje se, Ze ano. Za-
stavme se u nékolika zajimavych ptikladda.
Prvnim z nich jsou vifnici pijavenky (Bdelloi-
dea), pozoruhodni tim, ze po nékolik desitek
miliont let ziji bez sexu, nemaji samecky a sa-
micky se mnozi partenogeneticky (Vesmir 89,
54, 2010/1). V genetické informaci téchto ma-
lych vodnich organismt byly nalezeny tuseky
DNA pochazejici z bakterii, hub, fas i prvo-  pgc. RNDr. Eduard
k. Spekuluje se o tom, Ze masivni horizon-  Kejnovsky, CSc., viz Vesmir
talni pfenos souvisi se schopnosti pijavenek  92,198,2013/4.
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prezivat extrémni podminky, napiiklad roky
trvajici vysuSeni. Maji totiz vykonny mecha-
nismus oprav poskozené DNA a pii téchto
opravach je pravdépodobné do genomt pi-
javenek omylem zaclenéna i DNA nachaze-
jici se v okoli nebo v buiikach, tedy i DNA
v jejich potravé, jako jsou bakterie, houby ¢i
rostliny. Horizontdlni genovy pfenos u pija-
venek tak — podobné jako u bakterii - na-
poméhi ,,omlazovani“ genom, coz u jinych
druhi zajistuje sexualita.

Dalsi priklad putovani genti mezi druhy
byl objeven u bakterii rodu Wolbachia, kte-
ré ziji uvnitt bunék nékterych druhd hmy-
zu a dokdzou dokonce ménit pohlavi svych
hostitelti. Wolbachie nejen zabiji samecky ne-
bo méni samecky na samicky, ale prostied-
nictvim bakteridlniho viru (bakteriofaga)
dochdézi i k prenosu jejich genti do genomu
hostitele. Jinym piikladem pfenosu gent,
ktery dobfe znaji geneticti inzenyfi, je pre-
nos DNA z Agrobacterium tumefaciens do rost-
lin, kdy tato bakterie ,donuti“ rostlinu syn-
tetizovat latky uzitecné pro bakterii. Této
schopnosti jiz 1éta vyuzivaji védci k pifenosu
gentl do rostlin tak, ze pozadovany gen této
bakterii podstréi. Pohledme na dalsi ptiklad.
Ani nas neptekvapi, Ze i pivodné parazitické
useky v DNA, jako jsou transposony (,ska-
kajici geny“, Vesmir 88, 556, 2009/9), mo-
hou migrovat mezi druhy. Nyni se ukazuje,
Ze transposony dokadzou prekonavat bariéry
druh@i pomérné snadno a podobné ,pfesko-
ky* nejsou ojedinélé.

Malé buné¢né organely — mitochondrie
a chloroplasty — obsahuji vlastni genetickou
informaci. Chloroplasty i mitochondrie by-
ly totiz ptivodné volné Zijici bakterie, které
byly pozieny davnou bunkou procesem tzv.
endosymbiézy (Vesmir 79, 373, 2000/7). Po-
té v pribéhu evoluce dochazelo k pfenosu
genetické informace z téchto endosymbio-

tickych organismti, proménénych v organe-
ly, do jadra. DNA pochazejici z chloroplastti
a mitochondrii dodnes intenzivné¢ bombar-
duje bunééné jadro, do néhoz se tyto use-
ky ,cizi“ DNA vé¢lenuji. DNA migrujici mezi
organelami a jadrem nebo mezi organela-
mi navzajem se oznacuje jako ,,promiskuitni
DNA® (Vesmir 86, 179, 2007/3). Piedstavuje
kuriézni priklad davného horizontdlniho ge-
nového prenosu, ktery se v prabéhu evolu-
ce prerodil ve vnitrobunécné putovani DNA.

Byl lidsky genom usetfen tutokdl ,cizi
DNA®? Odpovéd zni: ,Nebyl!“ Bylo zjisté-
no, zZe na$ genom obsahuje asi sto tisic en-
dogennich retrovirt — poztstatki retrovi-
rovych infekci nasich predkd, k nimz doslo
pred miliony let, ale mozna i v dobé pomérné
nedavné. Navic se ukazalo, ze i lidsky genom
obsahuje kousky mitochondridlni DNA, kte-
ra se hromadi zejména na pohlavnim chro-
mozomu Y.

Na téchto prikladech vidime, Ze pifedavani
genti probihd zejména mezi organismy, kte-
ré ziji dlouhodobé pospolu. Nicméné podob-
nost pejski a jejich panecki to asi nevysvét-
li. Genomy jsou casto genetickou mozaikou
a ptvod jednotlivych kamink? je jiz nékdy
obtizné dohledat. ,,Podpisy” druh, z nichz
geny pochazeji, vtisténé do sekvence DNA,
jiz setiel cas. Je zfejmé, Ze prenos DNA mezi
druhy pfispiva, spolu s aktivitou transposo-
nt, k vy$si dynamice genomt a dava dru-
htim moznost lépe se adaptovat na ménici se
podminky prostfedi. Je diikazem, Ze strom
Zivota neroste a nekosati jen smérem vzhiru,
ale spiSe se podobd poradnému propleten-
ci vétvi. Radéji nez o stromu zivota bychom
méli mluvit o siti ¢i pavuciné Zivota. Jemné
pavuciné objimajici v tenké vrstvé jako jedi-
ny zivy organismus onu ,bledémodrou tec-
ku®“ Zemi — kosmicky kordb fritici se mrazi-
vou prazdnotou vesmiru... o

Zmeény chuti k jidlu
PO antipsychotikach

(Moznosti vhodného zdsahu)
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MUDr. Radkin Honzak,
CSc., (*1939) vystudoval
Fakultu v§eobecného
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v Ustavu vieobecného
lékarstvi 1. Iékarské

fakulty UK, v psychiatrické
ambulanci Institutu klinické
a experimentalni mediciny.

Jestlize je néco opravdu dobré, je to bud ne-
legélni, nemoralni, nebo se po tom tloust-
ne. Antipsychotika nové generace jsou eticky
Cistd, legalné posvécena, na rozdil od pfed-
chazejicich nevyvolavaji extrapyramidové
piiznaky ani poruchy pohybii (napfi. tfes,
za$kuby...), zato se po jejich podani objevuji
vyrazné prirtstky hmotnosti, nékdy az me-
tabolicky syndrom. Tyto skute¢nosti vedou
ke snizeni dtvéry v né a mnoho recidiv psy-
chotickych poruch je dtsledkem spontdnni-
ho vysazeni medikace kvili témto nezddou-
cim G¢inktm.
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Bylo vypracovano nékolik strategii sméfu-
jicich ke kontrole hmotnosti, ev. k redukci
nadvahy, vétsina z nich véak ma jen omezeny
a docasny efekt, protoze nepostihuje celou
§iti biologickych, psychologickych a social-
nich faktort, které se na vahovém pfirdst-
ku podileji. Je sice jasné, ze nejvétsi podil na
ném ma zvySena chut k jidlu, ta se ale mi-
Ze riizné prosazovat v fadé rozli¢nych situaci
s nestejnou mirou psychosocialni zatéze
i soubéznych biologickych faktord.

Jednou z nepfiznivych biologickych okol-
nosti, které mohou hrat také roli, je casté
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