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NEUROTOXICKE LATKY V POVRCHOVYCH VODACH

Uvod

Znecisténi vody je jeden z nejvétsich problémi soucasného svéta; vyrazné totiz omezuje pristup
urcité ¢asti lidské populace k pitné vodé. Znecisténim vodnich tok( a nadrzi se zhorsuje kvalita
vodnich ekosystému i ekosystému v jejich okoli. Znecisténi vody lze v nékterych pfipadech omezit
metodami ¢isténi odpadnich vod. Lidstvo plsobi na vodni zdroje ve viech smérech a znedistuje vodni
toky, které v konecném disledku mohou ohrozit Zivot ve vodach i v mofich (www.zsnovestraseci-
enviro.cz).

Do ovzdusi, vod a pudy vstupuje vlivem lidské ¢innosti asi 100 000 rGznych chemickych sloucenin. V
atmosfére se nachazi tuny nedistot, které se se srazkami vraceji na zem (www.zsnovestraseci-
enviro.cz).

Nejvétsi znecisténi jsou v primyslovych oblastech, ale také v oblastech se zemédélstvim z dlivod
pouzivani pesticid( a jinych chemickych pfipravkd, které znecistuji vodu. Organické a anorganické
necdistoty, inertni latky, latky toxické, latky a organismy, které zpUsobuji organoleptické
znehodnocovani vody, mikroorganismy zpUsobujici vodou sdilené choroby a paraziti, latky mutagenni
a karcinogenni, teplo sdilené oteplenymi odpadnimi vodami a radionuklidy (www.zsnovestraseci-
enviro.cz).

Neurotoxické latky

slouéeniny velmi strukturalné i biochemicky odliSné. Nervovy systém je slozity a propojeny komplex
vysoce specializovanych bunék, které jsou zna¢né nachylné k poskozeni. Poskozeni relativné malého
Useku nervové tkané mize byt doprovazeno morfologickymi a funkénimi defekty (Horak a kol., 2004).
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Neurotoxické latky prirodniho plvodu

Mezi neurotoxické latky ve vodé prirodniho plvodu fadime predevsim sinicové neurotoxiny
(anatoxin-a, homoanatoxin, anatoxin-a(S), saxitoxin), a také neurotoxickou aminokyselinu (L-beta-N-
methylamino-L-alanin = BMAA).

Sinicové neurotoxiny

Anatoxin-a
Anatoxin-a (ATX) je sekundarni amin bicyklicky alkaloid. Ma strukturalni, ale ne farmakologické
podobnosti s kokainem (Testai a kol., 2016).

Obradzek 1: Struktura ATX (Testai a kol., 2016)

Ptivod

VétSina Anabaena sp., néktera Aphanizomenon (A. flos-aquae, A. issatschenkoi), Cylindrospermum,
Microcystis a Planktothrix sp. a Raphidiopsis mediterranea (Testai a kol., 2016).

Mechanismus ucinku

ATX ucinkuje velice dobie kompetici s acetylcholinem (ACh) (je 100krat vice selektivni) na nikotinové
receptory v nervosvalovych spojich a v centralnim nervovém systému (CNS). Kv(li své odolnosti vici
hydrolyze acetylcholinesterazou (AChE) a vazbé na presynaptické neurosvalové a mozkové bunééné
terminaly, ATX spousti uvolnéni neurotransmiteru zvysenou stimulaci postsynaptickych receptor(i —
svalové bunky se stale stimuluji, coZ zplsobuje Unavu, svalové cukani a paralyzu (Testai a kol., 2016).

Homoanatoxin
Homoanatoxin-a (HTX) strukturalné souvisi s analogem ATX, od kterého se lisi pfitomnosti propionylu
misto acetylové skupiny na C-2 (Testai a kol., 2016).

O

Obrdzek 2: Struktura HTX (Testai a kol., 2016)
Pavod
Oscillatoria formosa, Raphidiopsis mediterranea (Testai a kol., 2016).
Mechanismus Gc¢inku

Podobny tomu u ATX (Testai a kol., 2016).
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Obrdzek 3: Ucinek anatoxinu-a a homoanatoxinu (www.mdpi.com)
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Tyto pfirodni alkaloidy (STX) jsou také nazyvany toxiny PSP (paralytical shellfish poisoning) a jsou
rodinou vice nez 57 kongener( nebo analogll sestavajici se ze skupiny tetrahydropurinu a dvou
guanidinovych podjednotek (Testai a kol., 2016).

Ptivod

Aphanizomenon, Anabaena, Lyngbya a Cylindrospermopsis sp (Testai a kol., 2016).

Mechanismus ucinku

Ucinek saxitoxinu (SXT) je zaloZen na blokaci sodikovych kanal(i v nervovych burikach a vapenatych a
draslikovych kandld v srdec¢nich burikach, ¢imz zabranuje sifeni elektrického prenosu v perifernich
nervovych a skeletdlnich nebo srdecnich svalech (Testai a kol., 2016).
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Obrdzek 4: Ucinek saxitoxinu (www.mdpi.com)
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Anatoxin-a(S)
Anatoxin-a(S) (ATX-s) je fosfatovy ester. Jedna se o jediny znamy prirodni organofosfat (Testai a kol.,
2016).
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Obrdzek 5: Struktura ATX-s (Testai a kol., 2016)

Pavod
Anabaena flos-aquae a A. lemmermannii (Testai a kol., 2016).
Mechanismus tcinku

ATX-s pUsobi prostfednictvim nekompetitivni ireverzibilni inhibice AChE. Blokovanim hydrolyzy
neurotransmiteru ATX-s dochazi k akumulaci ACh, cozZ vede ke zvyseni drazdivosti nervd. ACh aktivita
ATX-s je omezena pouze na periferni nervovy systém (PNS) (Testai a kol., 2016).
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Obrazek 6: Mechanismus ucinku ATX-s (www.mdpi.com)

BMAA

BMAA (L-B-N-methylamino-L-alanin) je neproteinogenni aminokyselina (neni pfirozené kédovana
nebo nalezend v genetickém kédu zddného organismu). Je to ekologicky vSudypfitomny neurotoxin,
ktery se podili na vyvoji neurodegenerativniho onemocnéni. Ma se za to, Ze je pfitomna ve vétsiné
sinic (Manolidi a kol., 2019).
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Obradzek 7: Struktura BMAA (Manolidi a kol., 2019)

Plvod

BMAA, plvodné nazvana kyselina a-amino-B-methylaminopropionova (B-methylaminoalanin), byla
izolovana ze semena neuro/genotoxického cykasu Cycas micronesica v roce 1967. Na 20 let byla
zapomenuta a poté znovu nalezena a pojmenovana jako L-B-N-methylamino-L-alanin (BMAA)
(Spencer a kol., 2018).

Mechanismus ptisobeni

Pravdépodobnym mechanismem ucinku je excitotoxicita (Manolidi a kol., 2019) — plsobi jako
agonista glutamatu a zpUsobuje nekontrolovany pfitok Ca,* iontl (www.en.wikipedia.org).
Toxikologické studie také ukazaly, Ze za urcitych podminek je BMAA nespravné zaclenéna do proteint
nervovych bunék (vétsinou mozecku) a zpUsobuje nervové poskozeni a oxidacni stres (Manolidi a
kol., 2019).
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Obradzek 8: Excitotoxicita (www.en.wikipedia.org)

Neurotoxické latky antropogenniho plvodu

Mezi neurotoxické latky ve vodé antropogenniho plvodu miZeme zafadit organofosfaty, tézké kovy,
rGiznd léciva, bromované retardanty hoteni ¢i drogy.

Tézké kovy

Ackoli mélo tézkych kovl je pro lidské zdravi nezbytné, prebytek mnozstvi téchto kovi mize mit
negativni G¢inky (Chowdhury a kol., 2016). Mezi tézké kovy fadime napt. rtut, olovo nebo arsen.

Zdroj

Tézké kovy se uvolnuji do prostredi vlivem prirozenych procesli a antropogennich ¢innosti. Predevsim
z priimyslovych procesu vznikaji odpady, které jsou vypoustény do Zivotniho prostfedi, napf. taveni
kovl, chemické a vyrobni procesy, Spatné zpracovana odpadni voda (Chowdhury a kol., 2016).
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Mechanismus ucinku

Hg — elementarni rtut a jeji organické slouceniny plsobi na nervovy systém a zplsobuji problémy
jako nespavost, ztratu paméti, emocni nestabilitu, neschopnost koordinace pohybl ¢i bolest hlavy
(www.arnika.org).

Organofosfaty
Organofosfaty jsou organické estery kyseliny fosfore¢né (Naughton a kol., 2018).
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Obrdzek 9: Obecnd struktura organofosfati (www.cs.wikipedia.org)

Zdroj

Organofosfaty se uvolfiuji do prostredi vlivem antropogennich cinnosti, maji Siroké uplatnéni jako
pesticidy, retardanty hofeni, primyslova rozpoustédla a dalsi (Naughton a kol., 2018).

Mechanismus ucinku

Inhibuji acetylcholinesterazu, ktera katalyzuje rozklad acetylcholinu na cholin a kyselinu octovou.
Inhibice tohoto rozkladu vede ke zvySenym koncentracim acetylcholinu na nervovych zakoncenich a
dochazi tak ke vzniku neustalého nervového drazdéni (Horak a kol., 2004).
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Obrdzek 10: Uinek organofosfdtt (www.alchetron.com)

Bromované retardanty horeni

Bromované retardanty horeni jsou Siroce pouzivané chemikalie, které zabranuji nebo zpomaluji
nastup a Sifeni poZaru. Patfi sem napt. PCB nebo PBDE (Hendriks a kol., 2015). Jsou perzistentni a
akumuluji se v Zivotnim prostredi (www.chemicke-listy.cz).
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Obrdzek 11: Obecnd struktura PBDE (polybromovanych difenylether(i) (www.cs.wikipedia.org)
Zdroj

Do vodnich zdroja vstupuji z priimyslovych, zemédélskych a antropogennich zdroji. Méstsky odtok,
kanalizace, Cistirny odpadnich vod, to vse vedlo k dramatickému poklesu kvality vody (Wang a kol.,
2018).

Mechanismus ucinku

Bioaktivace PBDE (polybromované difenylethery) hydroxylaci byla pozorovana u nékolika
endokrinnich endpointt. To bylo také pozorovano u mechanismu souvisejicich s vyvojem nervové
soustavy, véetné vazby na receptory hormonu stitné zlazy a transportnich proteind, naruseni
homeostazy Ca,* a modulace funkce GABA a nikotinovych acetylcholinovych receptorli (Wang a kol.,
2018).

LéCiva
Léciva ziskala zvySenou pozornost jako environmentdlni polutanty az v poslednich letech. Jsou
navrzena tak, aby lé¢ila nemoci zvirat a lidi (Aguirre-Martinez a kol., 2018).

Zdroj

Béhem lécby nejsou nékteré ucinné slozky zcela metabolizovany a jsou vylouceny pacientem, diky
&emus se pak dostévaji do ¢istiren odpadnich vod (COV). V COV nejsou Uplné degradovény, a proto
mohou byt nékteré ¢asti uvolnény prostfednictvim odpadni vody (Aguirre-Martinez a kol., 2018).

Mechanismus ucinku

Ibuprofen — inhibice enzymu cyklooxygendzy. Karbamazepin — stabilizace inaktivovaného stavu
napétové fizenych sodikovych kanald (Aguirre-Martinez a kol., 2018).
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Obrdzek 12: Mechanismus ucinku karbamazepinu (www.emedicine.medscape.com)
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Drogy

Metamfetamin a 3,4-methylendioxymetamfetamin (MDMA, extdaze) jsou syntetické drogy, jejichz
spotieba zacdala na pocdtku 20. stoleti s Iécebnymi Ucely pro jejich sympatomimetické vlastnosti, ale
v mnoha zemich jsou nyni popularni jako nelegalni drogy kvdli jejich poststimulaénim ucinkdim

(Moratalla a kol., 2017).
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Obrazek 13: Struktura metamfetaminu (www.users.humboldt.edu)
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Obrdzek 14: Struktura MDMA (extdze) (www.cs.wikipedia.org)

Mechanismus ucinku

Efekty metamfetaminu a MDMA souvisi s jejich strukturni analogii k dopaminu a jejich schopnosti
tento neurotransmiter uvolfiovat. Mechanismy zodpovédné za jejich neurotoxické ucinky jsou sloZité
a mohou zahrnovat zanét, oxidacni stres, mitochondrialni dysfunkci a dalsi (Moratalla a kol., 2017).
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Sledovani neurotoxicity

Existuji rGzné pristupy, jak neurotoxicitu sledovat. Jedna se metody behavioraini, morfologické
(neurohistopatologické) a biochemické. Dobre pozorovatelné jsou behavioralni zmény, jako jsou
mortalita, motorické funkce, agrese, schopnost ziskat potravu, reprodukce, péce o potomstvo. Ddle
se také dobre urcuje pomoci histopatologie, kde mliZzeme pozorovat pfimo zmény nervové tkané. Ma
to vsak i své nevyhody, protoze v takovychto pfipadech je nutna pfitomnost kvalifikovaného
neuropatologa. Biochemické metody hodnoti zmény ve funkci enzym{ a umozniu;ji tak detekovat
specificky typ neurotoxicky (Li a kol., 2011).

Problém nastdva v pfipadé, kdy latky plsobi pfimo na centralni nervovou soustavu. ZpUsobené
zmény jsou jen malo patrné a tudiZz Spatné detekovatelné. Jedna se o zmény, které ovliviiuji emoce,
kognitivni funkce, temperament nebo naladu (Li a kol., 2011).
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