Neurotoxické latky v povrchovych vodach

uvoD

Toxické latky se v prirodé nachazi zcela bézné, at uz se jedna o latky ptirodni, nebo
vyrobené ¢lovékem. Toxiny, které ovliviiuji nervovou soustavu se oznacuji jako neurotoxiny.
Jedna se o Sirokou skupinu toxin(, které se lisSi mechanizmem ucinku. Nékteré plsobi akutni

neurotoxicitu, jiné zase chronickou (%),

Neurotoxicita mUZe byt definovana jako nepfiznivy efekt chemickych, biologickych a
fyzikalnich Cinitell na centralni nebo periferni nervovou soustavu. Neurotoxicitu zplsobuje
nékolik latek, které se do prostredi dostdvaji lidskou ¢innosti, jako napfiklad tézké kovy,

pramyslové chemikalie, rozpoustédla, nebo pesticidy 2.

Neurotoxicky pusobi ale i pfirodni latky, které se v prostiedi bézné vyskytuiji.

Nejrozsifenéjsimi jsou cyanotoxiny produkované cyanobakteriemi (sinicemi).

PRIRODNi NEUROTOXICKE LATKY

Obecné mechanismy neurotoxicity cyanobakterii

Problémy se zdravim akvatickych organismu jsou s nejvétsi pravdépodobnosti
spojeny s chronickou expozici rozliSnym koncentracim rdznych toxind produkovanymi
cyanobakteriemi, a to jak pitim kontaminované vody, tak konzumaci kontaminované potravy
(napf. ryby a mékkysi). Kromé jater, které jsou béznym cilem mnohych toxin(, postihuji
cyanotoxiny i jiné organy. V posledni dobé byla vénovana pozornost nepfiznivym efektim
cyanotoxind na nervovou soustavu zivocichl. Nervova soustava je primarnim cilem pro
toxiny, které jsou schopny vyrazné narusit funkénost celého organismu. Béznym
mechanizmem toxicity je blokovani sodnych a draselnych kanal(, které brani prfenosu

nervového vzruchu a inhibice acetylcholinesterazy ©.

Do prirodnich neurotoxickych latek spadaji cyklické peptidy, alkaloidy, lipopeptidy,

neurotoxické aminokyseliny a fosfatové estery 3,
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Obr. 1 — Schématicka reprezentace mist centrdlni nervové soustavy ovlivnéné

cyanotoxiny (zelené kulieky) )
Cyklické peptidy

Microcystiny

Microcystiny jsou monocyklické heptapeptidy produkované cyanobakteriemi rodu
Planktothrix, Microcystis, Aphanizomenon, Nostoc a Anabaena ©.

Microcystiny mohou prekrocit hematoencefalickou bariéru prenosem polypeptidy
transportujicimi organické aniony (OATPs), a tak mohou zpusobit neurostrukturni a funkéni
zmény a zmény chovani riznymi mechanismy. Za hlavni mechanismus toxicity je povaZovan

oxidaéni stres a inhibice fosfataz (.

Nodularin



Nodularin je cyklicky pentapeptid ©® a je jednim z nejrozsifené&jsich toxinG v Baltském
mofi béhem letnich mésicll. Diky podobné strukture jako maji microcystiny se predpoklada,

7e ma i podobné mechanismy toxicity .

Alkaloidy
Saxitoxin

Saxitoxin je cyanotoxin, ktery je produkovany prevaziné obrnénkami a patfi do Sirsi
skupiny toxin zvanych , Paralytic Shellfish Poisoning” (PSP), které se akumuluji hlavné
v korysich, ze kterych se dostdavaji do dalSich organism{ potravnim retézcem. Saxitoxin je
nejb&Znéjsim a nesmrteln&jsim toxinem z této skupiny ). Blokuje &innost napétové fizenych
sodikovych kanald, a tim brani vzniku radného akcniho potencidlu. To mlze vést k

nervosvalové paralyze a smrti zptisobené zastavou dechu ).
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Obr. 2 — Mechanismus G¢inku saxitoxinu (1)

Anatoxin-a a homoanatoxin-a

Anatoxin-a a jeho homolog homoanatoxin-a jsou ve vodé vysoce rozpustné alkaloidy,
produkované druhy Anabaena, Cylindrospermum, Microcystis, Oscillatoria, Raphidiopsis,
Planktothrix a Aphanizomenon. Neurotoxicky efekt anatoxinu-a byl prokazan v mnoha
studiich ®). Pisobi jako agonista nikotinového acetylcholinového receptoru a nevratny
inhibitor acetylcholinesterazy ), zpsobuje nadmérnou stimulaci svalovych bunék
v dUsledku depolarizace a desenzitizace membrany, vedouci k paralyze nebo smrti, pokud

jsou zasaZeny svaly dychaci 3,
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Obr. 3 — Mechanismus plsobeni Anatoxinu-a a homoanatoxinu-a )

Neurotoxické aminokyseliny

L-B-N-methylamino-L-alanin (BMAA)

L-B-N-methylamino-L-alanin (BMAA) je neurotoxickd aminokyselina produkovana
cyanobakteriemi plvodné izolovanych ze semen cykasu. Vaze se na glutamatové receptory a

zpUsobuje neurodegenerativni onemocnéni 3,



ANTROPOGENNiI NEUROTOXICKE LATKY

Mezi neurotoxické latky antropogenniho plvodu se fadi napfiklad kovy, pesticidy,

polychlorované bifenyly, bromované zpomalovace horeni, farmaka a dalsi.
Kovy

Kovy jsou vSudyptitomné a v neurobiologii hraji kritickou roli. Nékteré kovy, které
slouZi jako Ziviny maji zaroven neurotoxické Ucinky (napf. Zelezo, zinek, méd nebo mangan).
Tyto kovy velmi uc¢inné katalyzuji redoxni reakce v biologickych systémech. Mezi dalsi
neurotoxické kovy patti naptiklad olovo, kadmium a arsen, které mohou také vyvolat

oxida&ni toxicitu, ale spise se vaZi na proteiny a narusuji jejich funkci a transport kova ©),
Rtut

Rtut se do prostfedi dostava jak pfirodnimi aktivitami (jako napfiklad sopecnou
¢innosti nebo lesnimi pozary) tak lidskou ¢innosti (napf. spalovani uhli, vyroba chemikalii,
tézba). V prostredi se mlze prenaset na velké vzdalenosti. Pfi depozici rtuti do povrchovych
vod se méni na methyl-rtut a dostava se do potravniho retézce, kde dochazi k bioakumulaci
(7). Rtut mazZe narusit prib&h bunééného cyklu a/nebo zplsobit apoptdzu. Neurotoxicita rtuti
je zprostfedkovana reaktivnimi formami kysliku a méni aktivitu Na* a K* ATPazy a funkcénost

mitochondrii ).

Pesticidy

Kontaminace povrchovych vod pesticidy je globalnim problémem. Pesticidy se
mohou do vod dostavat napftiklad splachy, suchou i mokrou depozici nebo louzenim z ptd
(PvPV). Pusobeni pesticidd ¢asto zahrnuje neurotoxicky efekt. Organofosfatové pesticidy
mohou zpusobit akutni, chronickou i vyvojovou toxicitu. Organofosfatové slozky plsobi jako

inhibitor acetylcholinesterazy .

Chlorpyrifos je nejvice studovanym organofosfatem. Ukazalo se, Ze narusuje zakladni

funkénost buriky, ktera zajistuje zrani, a aktivitu synapsi ).



Polychlorované bifenyly a bromované zpomalovace hotreni

Polychlorované bifenyly (PCBs) a bromované zpomalovace hofeni (BFRs) ukazaly
v behavioralnich testech na zvifatech, Zze mdzou ovlivnit u¢eni, pamét a jemné motorické
funkce. Nejvice nachylna jsou zvifata béhem raného vyvoje. Nékteré studie ukdzaly, Ze PCBs
a BFRs mohou zplsobovat podobné Gcinky i u lidi. Obzvlasté znepokojujici jsou mozné efekty
PCBs a BFRs ve smésich obsahujicich methyl-rtut. PCBs miZou ovliviiovat hladinu dopaminu
a serotoninu v mozku, hladinu vdpniku uvnitf bunék a zplisobovat tvorbu reaktivnich forem

kysliku. Neuroendokrinni funkce mohou byt také citlivé k naruseni PCBs a BFRs (10),

Farmaka

Farmaka jsou obsahlou skupinou chemikalii, které jsou ve velké mife kontinudlné
vypoustény do vod, pfedeviim odpady z domacnosti (12). Daldimi zdroji farmak jsou odtoky z
farmaceutického prlimyslu, nemocnic, a vyznamna je také kontaminace veterinarnimi léCivy
z chovnych zafizeni. Cistirny odpadnich nedokazi Ié¢iva G¢inné odbourat, a tak dochazi

k jejich vypousténi do vod (13),

NejbéznéjsSimi farmaky ve vodach jsou analgetika, antibiotika, antiepileptika, B-
blokatory a regulatory lipid( (4. Néktera farmaka maji schopnost negativné ovliviiovat
ekosystémy v pouhych nanogramech na litr. Sem patfi napriklad tricyklickd antidepresiva,
pouzivana k |é¢bé deprese a psychickych poruch. Plsobi jako inhibitory neurotransmitert
noradrenalinu nebo serotoninu v centralni nervové soustavé. Tyto léky jsou Siroce
pouzivané, predevsim v rozvojovych zemich, a do vodniho prostfedi se dostavaji hlavné

lidskou exkreci (13,

V dnesni dobé se zvysuje vyskyt psychickych onemocnéni, coz vede k vétSimu
mnozstvi pfedepisovanych psychofarmak, zejména antidepresiv. Mezi nejvice uzivané na
svété patfi antidepresiva typu SSRI (selektivni inhibitory zpétného vychytdvani serotoninu).
Ty napodobuji funkci neurotransmiteru serotoninu, ktery reguluje celou fadu fyziologickych
systémU u ryb, mékkysu a prvokd, a i ve stopovych mnozstvich maji mimoradné ucinky na
tyto i dalSi vodni organismy, jako napf. zmény biologické aktivity, redukce reprodukce,

abnormality pFi vyvoji plodu, opozdéni fyziologického vyvoje a sexualniho dospivani (19),



V dalSich studiich byl také zjistén vliv kofeinu a ibuprofenu na redukci
cholinesterazové aktivity u mlzi (7), Fluoxetinu (Prozac) na serotonin u Danio rerio 18 a
Paracetamolu na inhibici aktivity monoaminooxidazy a cholinesterazy u Dugesia japonica a

Neocaridina denticulata (19

ZAVER
V dnesni dobé je kontaminace povrchovych vod celosvétovym problémem, at uzZ se

jednd o znecisténi prirodnimi l[dtkami, nebo lidskou ¢innosti. Spousta latek plsobi toxicky, a

negativné tak ovliviiuje jak organismy ve vodé Zijici, tak jejich konzumenty (véetné lidi).

Latky plsobici neurotoxicky ovliviiuji nervovou soustavu, a riznymi mechanismy
pUsobi Skodlivé efekty od zmény chovani aZz po smrt ZivocCich(l. Nékteré latky jsou
prostudované a je u nich zaznamenan mechanismus ucinku, ale spousta latek je jesté
potfeba prozkoumat a podrobit experimentim, aby se ovéfili moZznosti negativniho vlivu a

predevsim synergistické ucinky plsobeni ve smésich.
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