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KSICHT na Internetu

Informace o seminafi, zadani a feSeni uloh vSech sérii (samoziejmé ne feseni
aktudlni série), prubézné vysledky a nejnovéjsi informace (napf. i errata tisténé
podoby série) mulzete nalézt na Internetu na adrese http://ksicht.iglu.cz. Zde
naleznete i kontakty na nas, autory uloh. Nevéhejte se na nas kdykoli obratit, jsme

tu pro vas.

Na Internetu, pfesnéji na adrese http://www.hofyland.cz, sidli také diskusni
forum Nerozpustny ki‘e¢ek. Tématem hovoru nebyva vzdy jen chemie. Proto
nevahejte a pfipojte se do diskuse.

Informace pro nové reSitele

Do feseni tloh se muZzete zapojit kdykoliv behem Skolniho roku. Nezapomeiite
nam ale o sob¢ napsat potiebné informace, nejlépe vyplite ptihlasku na Internetu:
http://ksicht.iglu.cz/prihlaska.php

Pokud nemate pfistup k Internetu, napiste nam s feSenim na zvlastni papir
jméno a prijmeni, kontaktni adresu, e-mail, §kolu, na niz studujete, ro¢nik a
tfidu — studenti viceletych gymnazii, uved’te prosim roénik étytletého gymnazia,
ktery je ekvivalentni tomu vasemu.

Vylet s KSICHTem

V nezavislém vyzkumu Univerzity Karlovy provadéném prednimi odborniky
bylo prokazano, ze devét z deseti feSiteld KSICHTu jezdi pravidelné na nase
vylety. Jsi ty tim desatym? Nastal ¢as to zmenit!

Zakrouzkujte si v kalendaii vikend od 7. do 9. dubna. Letos se jarni vylet bude
konat v Pribyslavi (kraj Vysoc¢ina), aby to moravsti feSitelé neméli tak daleko.
Prosime potencidlni zdjemce, aby dali védét e-mailem, nebo pisemné na adresu
KSICHTu do 24. 3. Piste vSak co nejdfive, pocet mist je bohuzel omezen!
Jakékoli zvidavé dotazy tykajici se vyletu piSte Michalovi na
mrezanka@seznam.cz. Aktualni informace se budou objevovat na internetové
adrese http://portal.orgchem.cz/Members/mrezanka/ksichtiakce.htm (nutné
zadat pfesné v tomto tvaru — v¢etné velkého ,,M*).

Na vSechny se moc téSime!
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Drahé Ksicht'acky, drazi Ksicht’aci!

Jak ten cas utika... Tohle je jiz tfeti ivodnik, ktery pro Véas pisu, a pfi tom
mam stale pocit, ze Skolni rok zacal sotva pred par dny. Podle kalendafe uz je ale
13. ledna. Venku poSmourno, lezavo, sychravo, za oknem hluboko pod
ptijemnych 300 K. Teply ¢aj na stole a skripta rozeseta po podlaze. Zima ve své
nejzimovatejsi Casti. Ani nevim, pro¢ mi pfi tom vSem vytanulo na mysli slovo
Fimbulwinter. Mozna ale, jak nad tim pfemyslim, zac¢indm pomalu tusit. Zvlast
kdyz vzpomenu, ze zkouskové — doba zic¢tovani — jiz klepe na dvefte.

Na druhou stranu musim byt alespoii trochu objektivni a pfipustit i vyskyt
nazort, dle kterych ma zima mit udajné jednu, mozna dokonce i vice pozitivnich
stranek. AvSak moc bych tomu nedal.*

OvSsem ne jen zkouSkovym 7ziv jest Clovék, a proto jsme opét vyvinuli
nezmérné usili k pfekonani zaludné lenosti a pfipravili pro Vas dalsi sérii Vami jiz
jisté velmi ocekavanych iloh. Rozhodné se mate na co tésit. Popravdé musim fict,
ze mi pii jejich prochazeni zacalo byt trochu lito, Ze jiz nemohu byt oficidlnim
fesitelem a ponofit se znovu do toho krasného snazeni pfi zjistovani odpovédi na
zakeiné otazky autorq.

Pteji Vam tedy za sebe i za ostatni tvliirce KSICHTu:

Necht’ Vas stésti 1 bystry tisudek provazi pti feSeni nasich tloh a doufam, zZe se
s Vami vSemi brzy shledam osobné na jarnim vyleté.

Honza Havlik

P.S. Nezapomerite prosim vyplnit a zaslat anketu! Kdo se na to vykasle, ten at’
si mé nepreje :-)

* Pokud byste se vSak o n&jaké dozvédéli a rozhodli se mne vyvést z omylu,
budu velmi potésen, pripojite-li k feSenim umélecky ztvarnény diikkaz podporujici
toto tvrzeni a zaSlete ho spolu s nimi postou. Nejhezéi pociny budou vystaveny a
mnou nalezit¢ odménény! (Jejich forma ani rozsah neni naprosto omezen**, a
proto pokud se napfiklad rozhodnete slozit oslavny opus ve formé klasického
komiksu na téma ,,Zimni krajina zaplavena jitinimi paprsky* a nasledné provedete
jeho zhudebnéni do formy barokni opery, mohu myslim potvrdit i za ostatni
autory, Ze toto predstaveni velmi radi navstivime a nasledné i patficné
ohodnotime.)

** Upénliva prosba: Pokud by se nékdo nahodou rozhodl vytvofit néco ve
stylu bronzové sochy Calvinovského snéhuldka v nadzivotni velikosti, dejte
prosim védét minimalné dva dny pted jeho odeslanim.
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3. série uloh 4. roéniku KSICHTu

Série bude ukoncena 6. 3. 2006, tlohy je tiecba odeslat nejpozdéji v tento den
(rozhoduje datum postovniho razitka).

Uloha &. 1: Slavni chemici (7 bodu)
autor: Mario Babunék

Jak jiste vite, organicka chemie je plna zajimavych
reakci. Hodné z nich je pojmenovano po svych objevitelich
nebo badatelich, kteri pro tyto reakce nasli praktické vyuziti.
Vitéto uloze se blize seznamime s nekterymi chemiky a
reakcemi, jez jsou po nich pojmenovadny.

Chemik A (1850 — 1910)

Narodil se v Praze v rodiné muzikanta. Studoval na némecké vysoké Skole
v Praze a poté ve Vidni. Od roku 1873 byl asistentem Friedricha Rocheldera na
univerzit¢ ve Vidni. Jeden zjeho studentt Fritz Pregl ziskal vroce 1923
Nobelovou cenu. Roku 1887 se stal profesorem chemie v Grazu. Zabyval se
syntézou nekterych dusikatych heterocykla.

Chemik B (1877 — 1968)

Tento rusky chemik studoval na univerzit¢ v Kazani, kde také zacal pracovat
ve vyzkumu pod Zajcevovym vedenim. Zabyval se nejprve organozine€natymi
slouceninami a pak organickymi derivaty kyseliny fosforecné. Béhem prvni
svétové valky vypomahal pti syntéze kyseliny salicylové a jejich derivata.

Chemik C (1897 — 1978)

Tento anglicky chemik se narodil 9. listopadu 1897 v Cambridgi. Jeho otec byl
farmaceut. Od roku 1915 studoval na univerzit¢ v Cambridgi, ale hned
v nasledujicim roce studium kvuli valce ukoncil. V roce 1918 se stal vale¢nym
vézném a zbytek valky stravil v Némecku. Pak se vratil na univerzitu a tam
pusobil az do své smrti. Zabyval se fotochemickymi reakcemi a reak¢ni kinetikou.
Roku 1967 dostal Nobelovou cenu za chemii. Zemfel 7. ¢ervna 1978.

Chemik D (1871 — 1935)

Tento francouzsky chemik se narodil v Cherbourgu. Byl synem vyrobce lodi.
Nejdiive studoval matematiku a potom chemii na univerzit¢ v Lyonu. Od roku
1910 byl profesorem chemie. V roce 1912 dostal Nobelovou cenu za chemii
spole¢né s Paulem Sabatierem. Zabyval se organokovy. Zemiel 12 dni pred
Vanocemi roku 1935.
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Chemik E (1825 -1909)

Narodil se ve Wiesbadenu v Némecku. Studoval v Giessenu a v Heidelbergu.
Spoleéné s Robertem Bunsenem vypracoval studii o hnojivech. Jeho prace
zahrnovala syntézu né€kolika organickych sloucenin, napi. kyseliny isomaselné
(1865); vroce 1861 vynalezl konickou barku, kterd je po ném pojmenovana.
Akademickou praci musel vroce 1883 ze zdravotnich divodd opustit, ale
pokracoval nadale jako poradce. Zemiel v Aschaffenburgu.

Chemik F (1886 — 1975)

Tento anglicky chemik se narodil v Ruffordu v rodiné¢ délnika. Ve volném
Case se veénoval horolezectvi (Alpy, Pyreneje, Norsko, Novy Zéland), Sachiim,
fotografovani a hudbé. Vystudoval universitu v Manchesteru, kde roku 1910
ziskal titul DrSc. V roce 1947 ziskal Nobelovou cenu za vyzkum dusikatych latek,
predevsim alkaloidi (nikotin, kokain, chinin, kofein). Zemfel 8. Ginora 1975.

1. Napiste jména chemiki A az F.

2. Napiste reakce (reaktanty, produkty a reakéni podminky) pojmenované po
téchto chemicich (reakce 1 az 6).

3. Z prvnich pismen piijmeni chemikl A az F sloZte jméno znamého biochemika
(chemik G).

4. Napiste reakci tykajici se proteind pojmenovanou po tomto biochemikovi
(reakce 7).

5. Jakou barvu ma barevny produkt vznikajici pfi reakei 7?

Uloha &. 2: Po vybuchu (8 bodu)
autor: Vaclav Kubat

Takovy neporadek v laboratofi jest€¢ nebyl. VSude stiepy,
rozbité a rozsypané chemikalie. Jako po vybuchu. Vlastné ne
jako — po vybuchu. A Jarda to musi v§echno uklidit. Za vybuch
totiz mize on. On neumi zapalovat kahan, on nechal pustény
plyn a Sel hledat sirky. A potom i Skrtl. Byl moc horlivy, t&sil
se na plamenové zkousky, které mél délat, a spechal Vse uz
$ mél nachystano, platinovy dratek i vzorky soli (Li’, Na", K",
Sr*" a Ba’ "), stacilo jen nebouchnout p¥i zapalovéani kahanu. Jesté $tésti, Ze se
nikomu nic nestalo.

1. Opakovani je matka moudrosti, takze mi zkuste popsat sprdvny postup pfi
zapalovani kahanu.

2. Znate latinsky original ptislovi ,,opakovani je matka moudrosti“? Napiste jej.
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3. Jak barvi plamen soli uvedené v ivodnim textu?

4. Chtél-li Jarda dokazovat i K', mohl potiebovat jesté jednu pomiicku kromé
platinového dratku a kahanu. Co to bylo a pro¢ to potteboval?

Jarda uklizel a uklizel a postupem ¢asu ho napadlo, ze by mohl zjistit, co to
vsechno rozbil. Tusil sice, jaké chemikalie byly v rozbitych lahvich, ale kdyz uz
nedélal ty plamenové zkousky, mohl by si alespont dokazat, co to rozbil — jen tak
se nechtél vzdat moznosti udélat si aspoil néjaky pokus. Vyzdimal tedy hadr,
kterym utiral stil, do kadinky a dal se do dila. Vysledkem jeho snazeni byl
seznam iontl pfitomnych v odebraném roztoku a popis jejich dikazi:

Ion 1: Lakmusovy papirek ponoieny do roztoku se zbarvil do cervena.

Ion 2: Dusicnan stfibrny vysrazel srazeninu A rozpustnou v NH; za vzniku
slouc¢eniny B. Po okyseleni kys. dusi¢nou doslo k opétovnému vysrazeni
srazeniny A.

Ion 3: S chloridem barnatym poskytoval bilou srazeninu C nerozpustnou
v kyselin€ dusicné.

Ion 4: Poskytoval pozitivni reakci s alizarinem (Cerveny lak nerozpustny ve
ziedéné kys. octové).

Ion 5: Reakci s hexakyanozeleznatanem vznikla modra srazenina D.

Ion 6: Reakci s kyselinou stavelovou vznikla bilad srazenina E, ion barvil plamen
cihlove cervené.

5. Identifikujte ionty 1 az 6 a slouceniny A az E. Vy¢islenymi rovnicemi popiste
vSechny zminéné reakce (kromé reakce s alizarinem, tj. celkem 6 reakei). Kde
je to vhodné, pouzijte iontovych rovnic.

6. Podivejme se jesté na ion 5:

a)  Pfi jedné reakcl, jiz také lze ion 5 dokézat, vznika efektni krvavé Cervené
zbarveny roztok. S ¢im takto ion 5 reaguje?

b) Pojmenujte srazeninu D systematickym i trividlnim nazvem. Existuje
jesté jedna modra srazenina podobného slozeni vznikla reakci iontu 5 v niz§im
oxidaénim stavu s hexakyanoZelezitanem. NapiSte jeji vzorec a opét
systematicky i trividlni nazev.
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Uloha ¢&. 3: Myjete se? (10 bodi)
autor: Karel Berka

Nudite se? Kupte si medvidka myvala. Myjete se? Kupte si ho
taky.

= A K feseni této ulohy je zapotrebi dikladna ptiprava, kterou oceni
l predevsim Cistotné divky:

Umyjte si ruce klasickym nebo tekutym mydlem. OvSem daleko
‘=s=s:  lépe se na tlohu piipravite, pokud si pted feSenim umyjete i hlavu.
Tak k ni budete pfistupovat ¢isti na téle a tim ¢astecné i na duchu.

Pfipraveni?
Nejdtive se zastavime u mydel:
1. Napiste vzorec a nazev hlavni slozky klasického pevného mydla.
2. Rovnici popiste vyrobu pevného mydla.
3. Napiste vzorec a nazev hlavni slozky tekutého mydla (vodu slyset nechci).
Ale protoZe nejen mytim rukou ziv jest kosmeticky prumysl, zastavime se
jesté u Sampo6nt, kterymi si ti Cistotnéjsi z vas praveé umyli vlasy.
Dukladnou studii péti Sampont uzmutych potajmu v kolejnich sprchach jsem

zjistil, ze se Sampony po chemické strance pfilis nelisi. Udélal jsem pro vas vybér
hlavnich slozek:

Aqua, Sodium Laureth Sulfate, Sodium Chloride, Cocamidopropyl Betaine,
Parfum, Citric Acid, Polyquaternium-7, Panthenol, Limonene, Linalool, Disodium
EDTA

4. Pro jednotlivé slozky $ampdonu (pokud to jde) napiste:
® vzorec;
e (Cesky IUPAC nazev;
e duvod, pro¢ v Sampo6nu je.
5. Pti té prilezitosti zkuste zjistit (a napsat), co znaci zkratka [IUPAC.

6. Ve vzorku testovanych Sampont se objevil i Sampoén proti luptim obsahujici
ketokonazol. Jaky Gc¢inek ma tato latka? Do jakeé tidy 1éciv patii?

Poznamka: Veskeré uzmuté Sampony byly po zjisténi slozeni vraceny svym
majitelkam.
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Uloha ¢&. 4: Novokain, lidokain, kokain (9 bodii)
autor: Richard Chudoba

Novokain, lidokain a kokain patii mezi ucinna
lokalni anestetika. Novokain byl vilbec prvni syntetické
lokalni anestetikum, které se dalo aplikovat injekéné.
Pripravil jej vroce 1905 némecky chemik Alfred
Einhorn. Nazev pochazi ze slov novus — novy a kain —
kokain. Nyni se jiz pouziva zfidkaveé, nahradil jej
Setrnéj$i a ucingjsi lidokain. Lidokain a novokain se
pouzivaji zejména v zubnim Iékafstvi.

K oddé¢leni a stanoveni téchto anestetik se da uspésné vyuzit kapildrni zonove
elektroforézy (CZE). Elektroforéza je separacni technika zalozend na rizné
migracni rychlosti nabitych ionti v elektrickém poli. Charakteristikou iontu je
jeho elektroforetickd pohyblivost (mobilita) u.. Je to koeficient uméry mezi
intenzitou elektrického pole E a migraéni rychlosti u (1). Ionty s vy$si mobilitou
se pohybuji rychleji a jejich migracni Cas je proto kratsi.

u=u,E (1)

Slabé kyselé jednosytné elektrolyty byvaji disociovany jen z¢asti. Stupen
disociace elektrolytu o je pomér koncentrace disociované (u kyselych latek
nabité) formy ku celkové koncentraci latky (2). Je-li latka disociovanad napt.
z 50 % (a = 0,5), tak v kazdém okamziku je polovina molekul elektroneutralnich a
polovina molekul nabitych. Z pohledu jedné molekuly, pak molekula travi
polovinu ¢asu v nabité formé a polovinu ¢asu ve form¢ elektroneutralni.

X
a X1 0] 2
[HX" ]
Pro slabé zasadité jednosytné elektrolyty plati obdobny vztah (3),
jen disociovana forma je elekroneutralni a nedisociovana forma nabita.
XO
a=1 )
[HX ]tm

Mobilita dané formy latky v nekonecné zfedéném roztoku se nazyva limitni
mobilita u;, a byva tabelovana. V redlnych roztocich se aktudlni mobility u
jednotlivych forem liSi od limitnich hodnot v disledku vzajemného pulsobeni
iontl. U roztokd s malou iontovou silou (nizkou koncentraci iontl) ji lze
odhadnout pomoci stfedniho aktivitniho koeficientu y..

H =71 Miim “)
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Primérna hodnota mobility latky (ve vSech svych formach) v roztoku se pak
nazyva efektivni mobilita u.i a ziejmé souvisi se stupném disociace.

Hodnoty mobilit se ¢asto uvadéji v jednotkach EU (electrophoretical units),
které vyjadieny v SI maji rozmér [10° m?* s™ V']

Anestetika byla nejprve separovana CZE v acetatovém pufru (1:1). K oddéleni
latek vSak nedoslo. Pfi druhém pokusu o separaci pomoci CZE byl pouzit tris pufr
(1:1) a separace jiz prob¢hla uspésné. Elektroferogramy obou separaci jsou
uvedeny na obrazcich 1 a 2.

Acetatovy pufr (1:1) obsahuje 20 mM kyselinu octovou (pK, = 4,76) a 10 mM
hydroxid sodny. Tris pufr (1:1) je slozen z 20 mM tris(hydroxymethyl)amino-
methanu (pK, = 8,08) a 10 mM kyseliny chlorovodikové. Hodnoty stfedniho
aktivitniho koeficientu jsou pro jednomocné ionty v obou pufrech rovny y. = 0,90.

1. Kc¢emu se pouzivaji anestetika? V jakém oboru mediciny nalezl uplatnéni
kokain?

2. Setad'te novokain, lidokain a kokain podle vzrdstajici kyselosti. Jedna se
obecné o latky kyselé nebo zasadité?

3. Kolik bude efektivni mobilita u.¢ novokainu v pufru o pH = 9,107 Uvazujte
ve=1.

4. Proc¢ nedoslo k separaci anestetika v acetatovém pufru (1:1)?
5. Kolik je pH tris pufru (1:1)?
6. Spocitejte efektivni mobility anestetik v tris pufru (1:1).
7. Ptitad’te piky na elektroferogramu 2 jednotlivym latkam.
Tabulka 1: Limitni mobility a disocia¢ni konstanty
latka H(+1) [EUT* pKa(+D*
novokain 25,7 9,10
lidokain 23,6 7,85
kokain 24,0 8,69

* Symbol (+1) znaci, ze veliCina se vztahuje k formé s nabojem +1.

Poznamka: Experiment nebyl ve skutenosti proveden, ale byl simulovan programem
PeakMaster — http://natur._.cuni.cz/gas.

10
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Obrazek 1: Separace anestetik v acetatovém pufru (1:1)

0 10 20 30 40 50 ai 70
t [min]

Obrazek 2: Separace anestetik v tris pufru (1:1)

Uloha &. 5: Vonava chemie (10 bodu)
autor: Martin Kuchaf

Igor byl mlady organicky chemik. Blizily se Vanoce, a tak
chtél prekvapit své blizké origindlnim parfémem svézi
kvétinové viné. Pro parfém si vybral mimo jiné i latku, ktera
dava kvétim citrusovych stromt jejich piijemné svézi vini.
Tato latka s pfihodnym nazvem citral patii do skupiny terpent.
Protoze Igor byl hrdy a zdatny chemik, rozhodl se pro totalni
syntézu, aniz by izoloval vhodné prekurzory z piirodniho
materialu.

11
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Béhem chvilky briskné napsal na papir n€kolik moznych syntéz a Sel

se podivat do skladu schemikaliemi. Po prohlédnuti lednice s alkyny se
zaradoval. Objevil lahev s but-2-yn-1-olem, coz byla vychozi latka pro jednu
z moznych syntéz. Ani mu nevadilo, Ze ona syntéza je mnohem delsi nez ostatni.

L

IL.

1L

IV.

VL

K roztoku but-2-yn-1-olu v etheru byl pfidan oxid manganicity. Heterogenni
smés byla michana 2 hodiny pfi laboratorni teplot¢ za vzniku latky A.

K produktu A byl pfidan vodny roztok HI. Reak¢ni smés byla zahfivana na
90 °C po dobu 16 hodin. Po chromatografickém precisténi byly ziskany
pouze dva izomerni produkty B a C (ze 4 moznych), termodynamicky
stalejsi pfevazoval a byl pouzit do dalsi reakce (C). Hmotnostni
spektrometrii byla uizomerti zjiSténa relativni molekulova hmotnost
195,939. "H NMR spektrum obou izomerti vykazovalo singlet a dva dublety.

K latce C byl ptidan ethylenglykol a malé mnozstvi vyzihané kyseliny
p-toluensulfonové. Po n€kolika hodinach zahtivani byl ziskan produkt D.

K roztoku latky D v suchém THF byl za chlazeni pfidan roztok n-butyllithia.
Po probéhnuti reakce byla do reakéni smési pfidana suspenze pil
ekvivalentu Cul v THF. Vzniklo tak reaktivni ¢inidlo E.

K latce E byl pfidan prop-2-en-1-al. Reakce byla ukoncena piidavkem vody
za vzniku F.

Isopropyljodid byl zahiivan s trifenylfosfinem v DMSO. Po prob&hnuti
reakce a vychlazeni byl do reakéni smési ptrikapan ekvivalent n-butyllithia za
vzniku ¢inidla G. K tomuto ¢inidlu byla pfidana latka F za vzniku produktu
H.

VII. Zadan4 vonné esence I byla ziskana kyselou hydrolyzou latky H.

Vasim tkolem je napsat vzorce latek A az I a zodpovédét nasledujici otazky.

Pokuste se vymyslet, pro¢ v prvni reakci bylo mozné pouzit Setrné ¢inidlo
MnO, a vyhnout se jedovatym slou¢eninam chromu?

Jak se nazyvaji Cinidla ptipravena podle reakce [V?

Pojmenujte reakci VI a zamyslete se, pro¢ by vadil nadbytek #-butyllithia.
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Autorskeé reseni Uloh 2. série

Uloha &. 1: Domino (8 bodii)

autor: Zbynek Rohlik
T t
¢ & E i I Il A n
® b 8 A U u a N
B b j O o h HZ p P O® 9 q F f W ¢ C
> E J L 1 y 3 z MGV g II Q 4 x w X S
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r R IO

Uloha &. 2: Aspirin (8 bodu)

autor: Jana Zikmundova

1.

a) Aspirin a Acylpyrin obsahuji stejnou ucinnou latku — acetylsalicylovou
kyselinu. Aspirin® je ptvodni nazev 1éku, v mnoha zemich registrovany
firmou Bayer, proto se v Cesku pouziva nazev Acylpyrin. V USA se ale nézev
Aspirin pouziva i pro generikum.

b)  Vyvar se pfipravoval hlavné z vrbové kiry. Nejvétsi obsah salicinu (latka
A) se uvadi u vrby nachové (Salix purpurea), mensi mnozstvi obsahuje i vrba
kiehka (S. fragilis) a bila (S. alba). Salicin se dale vyskytuje i v nékterych
topolech a v tuzebniku jilmovém (ve starovéku se pouzival i ¢aj z myrtovych
listkd, myrta se ale v nasich podminkach pfirozené nevyskytuje).

c)

latka VvZorec nazev
OH OH

salicin (2-B-D-
glukosylsalycylalkohol)

B-D-glukosa
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latka vZorec nazev
HO.

saligenol, saligenin
(2-(hydroxymethyl)fenol)

[e] OH

HO 0
E ch\‘/o
!

salicylova kyselina

acetylsalicylova kyselina

2. Primyslovou syntézu vypracoval H. Kolbe a modifikoval R. Schmitt. Po

téchto panech se také nazyva. Kyselina salicylovd se vyrabi z fenolatu
sodného zahfivanim pod tlakem s oxidem uhli¢itym. Okyselenim salicylatu se
ziska kyselina.

ONa OH c\) OH o
CO, OoNa' H0 OH
—_— —_—
125°C, 0,7 MPa

. Acetylsalicylova kyselina (ASA) ma mirngj$i nepfiznivé G¢inky, proto se ji

rrrrr

ucinku (pro ktery byla SA hlavné podavana) je tieba vysokych davek (n€kolik
grami denn¢). Zvlast¢ pii dlouhodobém wuzivani pacienti casto trpéli
podrazdénim travici soustavy prechazejicim az ve viedy a krvaceni. U téchto
davek se také mohou projevit piiznaky mirné otravy.

Obé¢ kyseliny snizuji produkci hlenu na zaludecni stén¢€, ale ASA je méné
kysela (pKa 3,49 oproti 2,98 u SA), takze je poskozeni mirné€jsi. Toxicita ASA
je také nizsi — LDs, pro mys per oralné je 1010 az 1800 mg/kg pro ASA a 400
az 800 mg/kg pro SA.

Poznamka: Kys. salicylova nema hotkou chut’.

. a) Kyseliny acetylsalicylova a salicylova (a salicylaty obecné) patii mezi

nesteroidni antiflogistika, tj. latky potlacujici zanét. Casto se mtizete setkat i se
zkratkou NSAID (Non-steroidal anti-inflammatory drug). Spektrum ucinku

-----
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oznacuji 1 jako antipyretika (snizuji horecku), analgetika (tisi bolesti) nebo
antirevmatika. Zde se uplatiuji vySe zminéné ucinky, revmatismus (artritida)
je chronicky bolestivy zanét, pfevazné kloubd.

Kyselina acetylsalicylova je pomérné rychle metabolizovana na kyselinu
salicylovou, hlavni G¢inky (tj. vySe zminéné) maji tedy obé latky stejné.
Rozdil je ve zplsobu jak inhibuji cyklooxygenasy — nehydrolyzovana ASA
pusobi ireverzibilné¢, SA reverzibilné. Dlouhodobégjsi antiagregacni ucinek
(snizeni srazlivosti krve) ma pouze ASA, protoze zablokuje trvale
cyklooxygenasy v krevnich destickach, které nemaji schopnost si je znovu
vyprodukovat. Nemohou tak déle syntetizovat tromboxan, jenz je zodpoveédny
za srazeni krve.

Kyselina salicylova ma také vyuziti v koznim 1ékaistvi jako antiseptikum (nici
choroboplodné zarodky), keratolytikum (porusuje celistvost rohové vrstvy
pokozky) a keratoplastikum (podporuje keratinizaci ktize).

Za uvedeni jednoho ze tii hlavnich ucinki 0,4 bodu, za rozdil v ucincich
0,25 bodu, celkem 1,45 bodu.

sz

b) Mezi dalsi NSAID, sruznou mirou protizanétlivého, analgetického a
antipyretického ucinku, patii 1 aloxiprin (salicylat v léku Superpyrin),
ibuprofen (Ibalgin, Brufen), ketoprofen (Ketonal), diklofenak (Voltaren) a
dalsi. Mensi vedlejsi efekty maji selektivni COX 2 inhibitory, které pusobi
pouze na cyklooxygenasu vznikajici v poskozené tkani. Mezi tyto latky patii
napf. celecoxib (Celebrex).

Antiflogisticky ucinek maji i kortikosteroidy, pfedepisované pii zavaznych
onemocnénich.

Analgeticky a antipyreticky Gc¢inek ma také paracetamol (Paralen, Panadol),
analgeticky maji opiaty — morfin, kodein, tramadol (Tramal) a dalsi.

Za uvedeni léku (latky), ktery ma stejny ucinek (viz 4a) 0,2 bodu, celkem
0,6 bodu.

. Jiz n€kolik desetileti se doporucuji Aspirin a jiné léky s ASA jako prevence
kardiovaskularnich chorob u osob, které knim maji zvysSené dispozice.
V posledni dob¢ se zkouma preventivni role ASA u nékterych druhti rakoviny
(napft. tlustého stieva) a jeji ptiznivy vliv na vyvoj onemocnéni zpiisobujicich
demenci (napf. Alzheimerova choroba).

o Pétileté dit€ s neStovicemi: Nepodavat. Aspirin by nemély dostavat déti do
12 let, zvlasté pak pii virovych onemocnénich. Hrozi unich vznik
zavazného Reyeova syndromu.
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e Clovék s bolesti zubti: Lze podéavat, pokud nema jinou kontraindikaci.

e Piepracovand podnikatelka s migrénou a zalude¢nimi viedy: Radéji ne.
Zv1asté vyssi a Casté davky ASA mohou Zalude¢ni a dvanactnikové viedy
zhorsit.

e Kamarad snarazenym kolenem: Mizete podavat, pokud nema jinou
kontraindikaci.

e Nachlazena Zena v osmém meésici t€hotenstvi: Radé€ji ne, o uzivani 1ékd a
ASA v téhotenstvi by meél rozhodnout Iékaf. Nedoporucuji se kvuli
moznym komplikacim pfi porodu a neptiznivému ovlivnéni ditéte.

Za uvedeni smysluplného ditvodu proc¢ podavat/nepodavat 0,3 bodu. Celkem

1,5 bodu.

Otizka 1 — 2,5 bodu, otizka 2 — 0,75 bodu, otizka 3 — 0,6 bodu,
otdazka 4 — 2,05 bodu, otazka 5 — 0,6 bodu, otdazka 6 — 1,5 bodu. Celkem 8 bodii.

Uloha &. 3: Kavové prstynky (8 bodu)
autor: Karel Berka

1. Hlavnim efektem, ktery tvorbu prstynki zptisobuje, je odpar vody.

e chromatografie, adsorpce, diftize, hydrodynamické d¢leni, interakce,
rozpousténi

V piipadé papiru dochazi k adsorpci tekutiny na nosi¢ a unéSeni od stfedu
kapky ke krajim podle chemického gradientu, tim vznika konvekéni proudéni,
které latky unasi k okrajim. Barevné latky jsou vétsi, a proto jsou unaseny
pomaleji nez samotné rozpoustédlo — voda. MiZzete si v§imnout, ze papir bude
mokiejsi podstatn¢ dal, nez doputuje samotny prstenec barevnych latek. Po celou
dobu procesu se z celého povrchu odpafuje rozpoustédlo, pficemz se odpatuje
nejsnaze z okrajii. Kdyz dojde, papir se vysusi a barevny prstenec ziistane.

e konvekce, povrchové napéti, rychlost odparu, rozpustnost
Kapka zaujima kvili gravitaci tvar poloviny
elipsoidu. Pfi¢emz diky povrchovému napéti Povrch
zaujima stale zhruba stejnou plochu podkladu,

ktera ustupuje jen pomalu. Rychlost odpafovani s

na krajich je rychlejsi, nebot’ na zakiivenych > o o oo °+
povrsich maji molekuly méné sousedii a tim o0 o o o O
padem jsou méné drzeny v kapaliné. (Obr. 1) o )o o
Odpovida tomu mensi vyparné teplo na okraji. O o o (
Diky tomu vznikne v kapce konvekéni proudéni, o O o o
které unasi ke krajim vSechny molekuly. Malé L PN o a

molekuly rozpoustédel se stihaji vracet difuzi Obr. 1 Povrchové sﬂyvkapce
zpét, ale vétsi molekuly jiz proudu neuniknou a
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jsou ukladany na okrajich kapky. Zde se z roztoku (kapky) za¢nou vylucovat diky
presahnuti kritické koncentrace rozpustnosti. A my po vyschnuti kapky vidime
sedlinu téchto vétsich molekul ve tvaru prstynku.

e povrchové napéti, kapilarni jevy

Kruh vznikne piedevsim diky tekutin€, kterou jsme z hrnku vySplichli. Ta
stece pod hrnek. Tekutina se posléze drzi povrchovym napétim v blizkosti hrnku.
Dokonce vzlina do prostor mezi hrnkem a podlozkou podobné, jako by to byla
kapiléra. Tim se kapka roztahne do tvaru mezikruzi. Na okrajich je stejn¢ zesilené
vyparovani, jako tomu bylo v pfedchozim piipad€. A my tak vidime dva prstynky:
jeden vnitini a jeden vné&jsi. Maminka je, bohuZzel pro nas, vidi taky.

Za uréeni aspon jednoho klicového slova po 0,5 bodu, za slovni odpovéd
podle kvality az 1,5 bodu, celkem 6 bodii.

2. Jde ochromatografii na papife (PC), predchidkyni dnes oblibené
chromatografie na tenké vrstvé (TLC).
Existuji tfi usporddani PC —

vzestupné, sestupné a  kruhové.

Kruhové pfipomina nasi tvorbu kapek vzestupne sestupne K ove
. Rozstfihne  se  kruhovs vyvijeni vyvijeni  (radialni)
nejvice. 0zS y vyvijeni

homogenni filtra¢ni papir tak, aby se
vytvofil maly knot, ktery se pozdé&ji
zanoii do roztoku rozpoustédla, kterym
bude do stiedu papiru proudit

rozpoustédlo. Vzorky se nanesou jako ===
malé kapicky do kruznice kolem stiedu.

Knot se zanoii do rozpoustédla a cely Obr. 2 Jednotliva uspotadani
systém se uzavfe, naptiklad do Petriho papirovych chromatografii

misky. Pres knot se do papiru nasava
rozpoustédlo a zaCne rozdilnymi
rychlostmi unaset jednotlivé molekuly.
Po case se porovna, kam az doputovaly jednotlivé vzorky.

Poznamka: Podle vyjadieni odbornikii z katedry analytické chemie PfF UK se PC
nejlépe pozoruje s centropenovymi fixami jako vzorky.

Pfevzato ze stranek doc. Pavla
Coufala z PiF UK

Za urceni metody 0,2 bodu, za experimentalni usporadani 0,3 bodu, celkem
0,5 bodu.

3. Stale se tvoii prstynek. Na okrajich stale dochazi k nejrychlej$imu odparu a
vznika konvekéni proudéni, které strhava makromolekuly.

4. Pokarani se vyhneme jednoduse podSalkem, pfipadné otfenim stékajici
tekutiny.
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9]

. Nejkrasngjsi vytvory:

SEMINAR

) Ckou
TEMATIKO

Kléra Janischova Tereza Junkova
Portadi:
1. misto: Ladislav Svoboda
2. misto: Tereza Junkova
3. misto: Renata Sediva

Otazka 1 — 6 bodii, 2 — 0,5 bodu, 3 — 0,4 bodu, 4 — 0,1 bodu a 5 — podle kvality
az 1 bod, nejkrasnéjsi obrazky ziskavaji zolika 1 bod, ktery dorovna pripadné
bodove ztraty. Celkem 8 bodii.

Literatura

e Deegan R. D., Bakajin O., Dupont T. F., Huber G., Nagel S. R., Witten T. A.:
Nature 1997, 389, 827-829.
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Uloha & 4: Modri a Zelenej (9 bodi)
autor: Helena Handrkova

1. Oligopeptid M: Gly-Ser-Lys-Tyr-Glu-Met-Cys-Trp-Ile-Tyr-Thr
Oligopeptid Z: Gly-Thr-Arg-Ala-Cys-Met-Phe-Lys-Pro

2. Z aminokyselinového sloZeni lze odhadnout, ze fragment M bude pfiblizné
neutralni (nejvyraznéjsi vliv ma bazicky lysin a kysela kyselina glutamova,
méne¢ se pak uplatni tyrosin), kdezto fragment Z bude jednoznacné bazicky
(lysin a arginin). Odhad Ize podpofit vypoctem pl pomoci né¢jakého programu
(napf. na www.expasy.org), nebo fyzikdlnéchemickym vypoctem. Ziskané
hodnoty pl jsou piiblizn€ 6 a 9,5 pro fragmenty M, resp. Z; M by tedy byl
spiSe velmi slabé kysely.

3. Pii 210 nm absorbuji peptidové vazby, pii 280 nm absorbuji aromatické
zbytky Tyr a Trp (slabéji i Phe) a pfi 500 nm tyto oligopeptidy neabsorbuyji.
struktur, které absorbuji pii dané vinové délce. M bude tedy siln&ji absorbovat
pfi 210 nm nez Z pfi stejné molarni koncentraci, protoze je delsi, a také silnéji
absorbovat pii 280 nm, protoze obsahuje vice aromatickych zbytkti nez Z. Pti
500 nm neoc¢ekavame absorpci zadného fragmentu.

4. Ne. U takto kratkych oligopeptidl nelze ocekavat tvorbu pravidelnych motiva
sekundarni struktury. Fragmenty jsou hodné vystaveny ptisobeni vnéjsiho
prostiedi. Nevznika dostatecny pocet natolik silnych nekovalentnich interakci,
které by strukturu zpeviiovaly.

5. Elektrolyzou v redukujicim prostiedi se rozpadne dimerni receptor na velkou
podjednotku a fragment M, resp. Z. Molekulova hmotnost 40 kDa odpovida
toliko velkému fragmentu; 1 kDa odpovida 1000 g/mol.

Vzhledem k primérnému zastoupeni aminokyselin v proteinech se v literatuie
(Voet, Voetova: Biochemie) uvadi stfedni molarni hmotnost aminokyseliny
110 g/mol (pro hrubsi odhad sta¢i i hodnota 100 g/mol). Prosty aritmeticky
prumér neni vhodny kvuli riznému zastoupeni aminokyselin v proteinech.

40 kDa peptid tedy obsahuje asi 40000/110=360 aminokyselin
(zaokrouhleno na dvé platné ¢islice; uznavana je i hodnota 400 aminokyselin).

Kazdou aminokyselinu kéduje trojice bazi, délka mRNA kodujici tento peptid
je tedy asi 1080 (resp. 1200) bazi, coz odpovida stejnému poctu part bazi v exonu
kodovaném DNA. (Kdybychom =znali pfesné€ji pocet aminokyselin, museli
bychom samoziejmé pfipocist jesté jeden triplet jako start kodon a dalsi jako stop
kodon; ovSem pfi ,,pfesnosti®, s jakou pocitame, si muzeme dovolit téchto Sest
bazi do vysledku nezahrnout.)
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Za urceni, k cemu se vztahuje namérend moldrni hmotnost 0,5 bodu, za
prepocet kDa na pocet aminokyselin 0,5 bodu, za vypocet délky nukleotidové
sekvence 0,5 bodu. Celkem 1,5 bodu.

6. 12288, Gly, Thr, Ala a Pro jsou kddovany ¢tyfmi riznymi (degenerovanymi)
triplety, Arg Sesti, Cys, Phe a Lys dvéma a Met jednim tripletem. Vysledek
ziskame jako soucin poct vSech degenerovanych tripleti.

7. Tento oligonukleotid nejenZe neni rozpoznavan jako templat pro
proteosyntézu, ale ani by nestihl byt rozpoznan, nebot” bude velmi rychle
odbouran.

Nebude slouzit jako templat hned z n¢kolika divodii: jednak je pfilis maly, a
dale nebude rozpoznan ribosomem, protoze neobsahuje pted AUG kodonem
signalni sekvence, které ribosom ,pfivolavaji a vazou. Oligonukleotidové
sekvence obecné jsou v burice velmi rychle odbouravany nukleasami (enzymy,
které Stépi nukleotidové sekvence na volné baze). Buiice vlastni mRNA, které
funguji jako Sablony pro syntézu proteind, se musi tomuto mechanismu branit.
Obsahuji na konci dlouhy fetizek poly A, ktery nema zadny kodujici smysl, ale
prodlouzi dobu Zivota mRNA v bunce. Nukleasam néjakou dobu trva, nez se
,prokousou® ke kodujici ¢asti a mezitim mulze probihat zopacéného konce
proteosyntéza.

Otazka 1 — 4 body, 2 — 1 bod, 3 — 0,9 bodu, 4 — 0,5 bodu, 5 — 1,5 bodu,
6—0,6 bodua 7— 0,5 bodu. Celkem 9 bodu.
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Uloha ¢&. 5: Radioaktivni ki‘efek (16 bodii)
autor: Richard Chudoba

1. Izotopy “’K a **Na podléhaji zejména B~ rozpadu (3) a (5), ktery je
charakteristicky pro nuklidy s nadbytkem neutrond. V p¥ipadé *’K miize jeste
dojit s pravdépodobnosti 10 % k elektronovému zachytu (4).

40 40 0. -, =
o K—=5Cat_je” +v, 3)
40 0 _— 40m
WK+ 6" > R Ar+v, 4)
24 24 0.- , =
1 Na—>" ) Mg+ je” +V, (%)

Index m znaci vybuzeny jaderny izomer, ktery vyslanim jednoho ¢i vice kvant
vy piejde do zakladniho stavu.

Pfi B rozpadu vznikd kromé elektronu i elektronové antineutrino, pii
elektronovém zachytu vznika elektronové neutrino. Neutrina musi byt v jadernych
rovnicich zapsana, aby byla splnéna podminka zachovani leptonového ¢isla.

2. Draslik méa dva stabilni izotopy *’K a *'K, sodik mé jeden stabilni izotop **Na.
Stabilni izobary drasliku *’K jsou “°’Ar a *’Ca a stabilni izobar sodiku **Na je
24
Mg.

Pro stabilitu izobart plati Mattauchovo izobarické pravidlo: Stabilni mtze byt
nejvyse jeden izobar slichym nukleonovym cislem a nejvySe dva izobary se
sudym nukleonovym Cislem, pficemz jejich protonové ¢islo se musi lisit alespon
o dva.

3. Izotop **Na lze ptipravit ostielovanim jadra hoi¢iku **Mg deuteronem (6).
Mg+ d—7 Na+;a (6)

4. Pojd'me se podivat, jak spolu souviseji rychlostni (rozpadova) konstanta A a
polocas rozpadu T. Polocas rozpadu T je takovy ¢as ¢, kdy pocet ¢astic klesne
na polovinu. ZapiSeme-li to podle rovnice (2), dostaneme

0,5=¢ ™ =1n2=AT. (7)

V kie¢kovi soudasné probihaji dvé konkurenéni reakce: rozpad *Na a
vyluGovani **Na. Obé dvé reakce se fdi kinetikou prvniho fadu, takze i vysledny
déj bude popsan kinetickou rovnici prvniho fadu, kde rychlostni konstanta A bude
souctem rozpadové konstanty A, a rychlostni konstanty vylucovani A,. Abyste si
divod secteni rychlostnich konstant 1épe uvédomili, pfedstavte si tieba napustény
bazén se dvéma odtokovymi trubkami.
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N =Ne bt ®)
Vynasobenim rovnice (8) konstantou A, a uvazenim vztahu (1) ziskame
A= Aye b ©9)
kde 4, znaci pocatecni aktivitu a 4 aktivitu za Cas ¢.

Nyni se jiz miZeme pustit na Ciselné feSeni. Je velice vhodné pracovat
v zakladnich jednotkach SI a vSechny Casy pfevést na sekundy, vyvarujete se tak
spousty moznych chyb!

Nejprve prevedeme polocas rozpadu na rozpadovou konstantu podle vztahu
(7), & = 1,28:107 5. Pak miizeme experimentalni data prolozit kiivkou (9), kde
je nezavisla proménna, A zavisla proménna a A, a A, hledané parametry.
Vhodnym nastrojem pro toto prolozeni (nelinearni regresi) je napf. program
GnuPlot, ktery neznamé parametry dopocitdva metodou nejmensich Ctvercd.
Parametry vyjdou 4, = 80 Bq a A, = 1,61:10° s™. Podle vztahu (7) prevedeme
hodnotu rychlostni konstanty vylucovani A, na biologicky polocas T, = 12 hodin.

Uvedeny postup se znaéné 1isi od obvyklého stfedoskolského pristupu, kdy se
jedno cislo dosadi do rovnice, ktera rovnou dava vysledek. O to vic se vSak blizi
skute¢né laboratorni praxi.

Poznamka: Pfiblizné Ize spocitat hodnotu rychlostni konstanty i bez pouziti
pocitacovych programi. Rovnice (9) se zlogaritmovanim linearizuje na tvar (10). Poté se
spocitaji smérnice —(A, + A,) piimek pro jednotliva méteni a jako vysledek se vezme jejich
prumérnd hodnota, zniz se pak dopocitd hodnota rychlostni konstanty A, a posléze
i biologicky polocas T,. Vypocet je vSak zatizen systematickou chybou.

Ind=In4,-(\, +2,)t (10)

5. Davka D je definovana jako stiedni hodnota energie ionizujiciho zafeni
absorbovaného objemovym elementem latky jednotkové hmotnosti a jeji
jednotkou je gray (Gy).

p=£
m

(In

Abychom mohli spocitat celkovou absorbovanou energii za rok, musime znat
celkovy podet rozpadi.. Pohledem na hodnotu polodasu rozpadu *°K Ize usoudit,
7e mnozstvi atomtl “’K se za rok prakticky nezméni, proto jej miizeme pokladat za
konstantni. Podle rovnice (2) pak spocteme (v tomto pfipad¢ konstantni) hodnotu
aktivity, coz je pocCet rozpadil za sekundu a vynasobime ji poc¢tem sekund za rok.
Hmotnost m je samoziejmé hmotnost kiecka.
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_E, At ENht
m m

D (12)

Pocet atomii drasliku “*K N spoéteme ze znalosti jeho hmotnosti v organismu
m(**K), nukleonového &isla a hmotnostni jednotky m, (13). Hodnotu rozpadové
konstanty A, = 1,76:10""7 s spoéteme podle (7) — pozor na dosazeni v sekundéach.

Stfedni hodnotu energie absorbované pii jednom rozpadu musime pievést na
jouly E,=5,77-10"J.

N(“K)= % (13)

Po ¢&iselném dosazeni vychazi D =2,4-10™ Gy.

Poznamka: Podet rozpadlych atomi “°K nemiizete spoditat tak, Ze odedtete podet atomil
“OK nyni a za rok. Pocet rozpadlych atomil je totiz mnohofadové mensi nez pocet atomi
K. Uvést pocet atomi “’K na mnoho (ne)platnych &islic je hruba chyba — se zadanou
hodnotou aktivity mizete pocitat nejvys s dvéma platnymi ¢islicemi, kde se vSak hodnoty
nyni a za rok nelisi!

0 néco lepsi postup vyuzije vyrazu N = Ny(1 — ¢™). Od piedchoziho zpisobu se lisi
tim, ze pocet atomi miZete uvést jen na dvé platné Cislice, a pfesto se dopracujete ke
spravnému vysledku. Problém je vSak s vyrazem v zavorce, ktery je ,,skoro nula®. Nejlépe
je tento vyraz upravit Taylorovym rozvojem, ¢imz ov§em dostanete vyraz N = NyAt, ktery
jste ale mohli pouzit rovnou!

6. Nejvice se na celkové absorbované davce podili radon.

7. Na absorbované davce se podili jen **Na rozpadly uvnitt kiecka. Jak jsme si
jiz uvédomili v otazce 4, probihaji v kieckovi dvé konkurencni reakce rozpad
*Na a vyluGovani *Na, obé& popsané kinetickymi rovnicemi prvniho fadu (14)
a (15). v, znaci rychlost rozpadu, tedy aktivitu, v, rychlost vyluovani.

v. =AN=4 (14)
v, =A N (15)
Pomér rychlosti je vkazdém okamziku konstantni, proto bude v kazdém
okamziku konstantni i pomér poctu ¢astic jiz rozpadlych ku jiz vyloucenym.
A, v, N, (t)

konst. = — =+ = 16
onst v N0 (16)

\ \

Za dostateéné dlouhy ¢as (r—) se vSechny atomy znaceného sodiku bud’
rozpadnou, nebo vylouc¢i.
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Ny =N, (0)+ N, () (17)

tot

Pocet atomii **Na podaného kietkovi spoéitame podle (1), nebot’ zname
aktivitu vzorku i rozpadovou konstantu. Tu jsme spocetli podle (7) jiz v otazce 4.
Vychazi Ny, = 1,56:10" atom.

Resenim soustavy rovnic (16) a (17), ziskame vztah pro pocet rozpadnuvsich
se atomtl “*Na (18). Podle definice (11) pak jiz snadno spoéteme absorbovanou
davku (19).

)\Ir
erx Y N (18)
D=ErNr — )\’r Er'Ntot (19)
m A +A, m

Pii Ciselném vypoltu musime dosazovat v zakladnich jednotkach SI:
E, = 2,64:10" J. Absorbovana davka vychazi D = 4.6:10° Gy, tedy pfiblizné
dvacetinasobek davky pochazejici za rok z*°K a &tyfnasobek celkové roéni
ptirodni davky.

8. Neni pravdépodobné, ze by se u kieCka objevila nemoc z ozafeni. Davkovy
ekvivalent 4,6 mSv je priblizné 200krat mensi nez mezni hodnota
jednorazového davkového ekvivalentu, po kterém se uz objevuji pfiznaky
nemoci z ozafeni (1 Sv).

Otazka 1 — 1,2 bodu, 2 — 2,4 bodu, 3 — 0,5 bodu, 4 — 3,7 bodu, 5 — 3 body,
6 — 0,5 bodu, otazka 7 — 4,2 bodu a 8 — 0,5 bodu. Celkem 16 bodu.
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Serial — Prirodni latky s biologickou aktivitou lll
Autor: Martin Kuchar

Mili pratelé, v tomto dile si budeme povidat o pfirodnich latkach, které jsou
pro savce, tedy i pro ¢lovéka jedovaté. Ukazeme si, Ze i jedovaté latky mohou
najit uplatnéni v medicin€ a pokusime se o jejich systematické ¢lenéni.

Vymezeni nékterych pojmu

Abychom si v nasledujicim textu rozuméli, musime si vysvétlit, co znamenaji
nekteré pojmy:

LDsy (dosis letalis) — mnozstvi podané latky, které zpisobi smrt poloviny
jedinct ze zkoumaného souboru. K této hodnoté se udava, o jaky biologicky druh
se jedna a zpisob podani preparatu (napf. usty, nitrozilné, pres kuzi atd.)

EDs (efektivni davka) — mnozstvi latky, které ma na polovinu jedincti zadany
efekt, stejné jako u LDs, se udava biologicky druh a zptisob podani.

IDso (inhibi¢ni davka) — mmnozstvi latky, které zplsobuje inhibi¢ni efekt
u poloviny zkoumaného vzorku.

Obecné plati, ze hodnota indexu udava procento, na které se dany efekt
vztahuje. Setkavame se tedy s riznymi Ciselnymi variantami, napt.: LDy (90 %
jedinct nepiezije podanou latku), ED, (davka, pfi niz jesté neni pozorovan zadny
efekt) nebo 1D (mnozstvi, kdy dojde ke 100 % inhibici. Mnozstvi podané latky
se udava v mg/kg zivé vahy. Pokud se toxicka latka vyskytuje v prostredi, udavaji
se hodnoty koncentraéni napf. vmg/m’ (v ptipadé vzduchu) nebo pmol/dm’
(v ptipadé€ vody). Popisované veli¢iny se pak zméni na LC, EC a IC.

Klasifikace toxickych latek

V klinické praxi se pouziva déleni jedd podle jejich
ucinku na lidsky organismus, tedy zda dana latka
postihuje naptiklad jatra, krvetvorbu, CNS nebo
ledviny. Protoze ale budeme mluvit pouze o prirodnich
latkach, pokusime se latky rozdé€lit podle jejich
vyskytu v ptirodé, tedy jakési biologické déleni.
V nasledujici tabulce si ukdzeme, Ze pfirodni toxiny
patii mezi nejjedovatéjsi zndmé latky.
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Tabulka 1. Pfehled toxint; pfevzato z www.biotox.cz

Toxin Zdroj Skupina . LDs ug/}< g
Intravenosne mys
botulotoxin Clostridium botulinum bakterie 0,00003
tetanospasmin Clostridium tetani bakterie 0,0001
aphanotoxin Aphanizomenon sinice 10
flos-aquae
anatoxin-A Anabaena flos-aquae sinice 20
kobratoxin Naja naja had 20
microcystin LR | Microcystis aeruginosa sinice 43
nodularin Nodularia spumigena sinice 50
kurare Chondrodendron rostlina 500
tomentosum
strychnin Strychnos nux-vomica rostlina 2 000

Toxiny bakterii

Toxickymi bakteridlnimi metabolity jsou nejcastéji proteiny. Mistem
lokalizace toxickych bilkovin je bunééna sténa, ve které se u gramnegativnich i
grampozitivnich bakterii vyskytuje peptidoglykanova vrstva. U gramnegativnich
bakterii je vné od peptidoglykanové vrstvy jesté povrchova vrstva zevni
membrany tvorena fosfolipidy, lipopolysacharidem, kyselymi polysacharidy a
vyznamnym mnozstvim (asi 50 %) bilkovin. Biologicky aktivni slozku tvofi
lipopolysacharidovy komplex. Jedna se o antigenni bilkoviny, na které imunitni
systém odpovida navazanim specifické protilatky.

Toxicita bakterialnich proteinovych toxini se pohybuje v nanogramech na
kilogram hmotnosti vnimavého organismu. Napfiklad letalni davka botulotoxinu a
tetanospasminu se pohybuje viadu ng/kg. Predpokladem vysoké toxicity je
schopnost bakterie produkovat toxin v dostate¢né koncentraci in vivo a aktivita
toxinu v podminkach hostitelského organismu (toxiny mohou byt Stépeny
riznymi enzymy, inaktivovany navazanim na specifické protilatky imunitniho
systému). Zvlastni pripad predstavuji toxiny produkované mimo hostitele,
zejména v potravinach (botulotoxiny, stafylokokové enterotoxiny). U nich je
toxicita ovlivnéna zplsobem vstfebavani a rezistenci toxinu k travicim enzymum.

Proteinové toxiny se vyrazné uplatiiuji v patogenezi onemocnéni vyvolanych
grampozitivnimi bakteriemi. Pro né se uzivalo nazvu exotoxiny, protoze jsou
uvolilovany do okoli v prubchu rustu bakteridlnich bunck. Z gramnegativnich
bakterii se proteinové toxiny uvoliuji vétSinou az po naruSeni bunécné
membrany.

26



Korespondenéni Seminai Inspirovany Chemickou Tematikou, ro¢nik 4, série 3

Proteinové toxiny jsou molekuly o relativni molekulové hmotnosti od 30 000
az do 150 000. Skladaji se z peptidickych fetézct, jsou termolabilni (inaktivuji se
varem), jejich aktivita je blokovana neutralizacnimi protilatkami a mohou byt
zménény Vv toxoidy, které jsou vyuzivany k aktivni imunizaci. Mechanismus
pusobeni je do zna¢né miry charakteristicky pro jednotlivé toxiny, coz je napadné
zvlasteé uteéch toxint, které jsou zodpovédné prakticky za vSechny piiznaky
klinického onemocnéni (toxinozy) jako jsou zaskrt (diftérie), tetanus, botulismus a
cholera.

Geny toxickych proteind jsou lokalizovany v chromozomech (Vibrio cholerae,
Arcanobacterium haemolyticum, Corynebacterium pseudoterberculosis), na
plasmidech (enterotoxiny Escherichia coli) anebo jsou soucasti genetické vybavy
specifického bakteriofaga (Cor. diphtheriae). Produkce toxickych proteini je
ovlivitovana &asto koncentraci iontd (Fe?', Ca®’, Mg®"). Rychlost mnoZeni a
produkce toxini neni vzdy v koleraci, bakterie se mize mnozit a neprodukovat
toxin, ackoli pfislusny gen obsahuje.

Podle mechanismu ucinku toxinu Ize toxiny rozdélit do ¢tyt skupin:

Intracelularné pusobici toxiny — skupina toxini pronikajicich po vazbé na
specificky receptor buiikky do cytoplasmy, kde ovliviiuji riznymi mechanismy
fyziologii buiiky.

e Mezi tyto toxiny patii skupina latek s transferdzovou aktivitou.
Mechanismus jejich ucinku je zaloZen na inhibici proteosyntézy. Dalsi
mechanismus plsobeni toxind s transferdzovou aktivitou je zaloZzen na
kovalentnim navazani ADP na regulacni slozky adenalatcyklasy, coz vede
ke zvysené produkci cAMP (cholerovy toxin).

e Dale neurotoxiny, mezi néz patii naptiklad botulotoxin a tetanospasmin.

Cytolytické toxiny — do této skupiny se zafazuji toxiny poskozujici membrany
eukaryotickych bunék. Bunéénd membrana muize byt poSkozena riznymi
mechanismy napf. enzymovou hydrolyzou membranovych fosfolipidi, které Stépi
fosfatidylcholin a sfingomyelin (napt. C fosfolipaza Clostridia perfringens) nebo
tvorbou pord v bunééné membrané po vazbé na cholesterol (napt. Streptococcus
pyogenes) nebo povrchove aktivnimi hemolysiny (8 lysin Staphylococcus aureus)
nebo inserci toxinu tvoficiho pory v lipidové bunééné dvojvrstvé (o toxin
Staphylococcus aureus je schopen porusovat erytrocyty).

Superantigeny — jsou zvlastni skupinou toxint, které se od antigend 1isi tim, Ze se
pfimo vazi na T-lymfocyty, obchazeji standardni kaskddu imunitnich odpovédi.
Reakce organismu na pfitomnost superantigenu je velice rychlad a prudkd (dmrti
na toxicky Sok u bakterie Staphylococcus aureus). Tyto toxiny jsou spojovany se
vznikem autoimunitnich onemocnéni, naptiklad revmatoidni artritida.

27

Korespondenéni Seminai Inspirovany Chemickou Tematikou, ro¢nik 4, série 3

Komplexni toxin — zcela zvlaStni postaveni zaujima komplexni toxin (ze tii
samostatnych ¢asti) produkovany Bacillus anthracis, neboli toxin antraxovy.

v

odkazuji na ptislusné informacni zdroje.
Botulotoxin

Clostridium botulinum je pudni saprofytickda bakterie. Vyvolava otravu
nervového systému zvanou botulismus neboli otravu klobasovym jedem. Nazvem
C. botulinum se oznacuji Ctyii biologicky odlisné kmeny klostridii, které
produkuji neurotoxin stejnych fyziologickych vlastnosti, ale riznych antigennich
typtt A-G. Nejprostudovanéjsi je botulotoxin A, ktery ma nejvetsi specifickou
toxicitu, zpltisobenou zvySenou afinitou k nervové tkani. Je produkovan jako
polypeptid, ktery se protedzami $té€pi na dva fetézce a teprve pak nabyva toxicity.
Botulotoxiny jsou nifeny teplem, svétlem, zafenim a vysoce alkalickym
prostfedim.

Nejcast&jsi formou botulismu je intoxikace botulotoxinem, ktery pochazi ze
zkazenych potravin. V Ceské republice se vyskytuji 3 — 4 prokazané piipady
ro¢né. Toxin se aktivuje v travicim traktu proteolytickymi enzymy a poté se
vstiebava do lymfy a krve, odtud se §ifi do centralniho nervového systému a
k zakon¢enim motorickych nervli. Dochazi k preruseni vedeni vzruchu
v cholinergnich nervovych vlédknech v synapsich. Vzruch nemtize byt pfeveden,
protoZe v napadené presynaptické membrané je snizena vnimavost na ionty Ca*" a
acetylcholinovy mediator nemize byt pfes ni prenesen. Dusledkem jsou mirné
obrny nejdiive svalli inervovanych mozkovymi nervy. Dochdzi k dvojitému
vidéni, k poklesu vicek, ovlivnéni polykani, slinéni, sekrece ve stfevé a
k postupnym obrnam kosternich svall. Proces konci selhdnim dychani a zastavou
srdce. Specificka 1é¢ba klasického botulismu spoéiva v opakovaném
nitrosvalovém podavani trivalentniho konského IgG (proti typim A, B a E) ve
velkych davkach (50 000 j.) 2-3x denné do vymizeni ptiznakt. Kdyz je uréen typ
botulotoxinu, je vyhodné pfejit na monovalentni Ig globulin. Pfitomnost
C. botulinum ve stfeve se odstranuje chloramfenikolem.

Tetanospasmin

Je soucasti toxind produkovanych bakterii Clostridium tetani, ktera jim
vyvoldva onemocnéni zvané tetanus. Tato bakterie se vyskytuje v nizké
koncentraci ve stievni mikroflofe savct a v obdélavané pidé. Spory jsou velmi
resistentni na teplo a zareni. Toxin C. tetani ma tfi slozky. Vlastni neurotoxin
tetanospasmin, dale tetanolyzin s hemolytickymi G¢inky a enzym reninového
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ucinku. Tetanospasmin ma vysokou specifickou toxicitu LDsy = 0,1 ng/kg
(intravenosné mys). Na toxin nejsou vnimavi ptaci a kocky.

Tetanus je onemocnéni charakterizované kieCemi kosterniho svalstva.
Obvykla inkubacni doba je asi tyden. K lidskym intoxikacim tetanospasminem
dochazi, je-li sporami C. tetani infikovana hluboka rana (bodna nebo stielna).
V poskozené tkani hostitele se pomnozuje a odtud se toxin vstiebava do krve a
lymfy a takto se dostava k nervovym zakoncenim na nervosvalovych ploténkach.
Znich se vnervovych svazcich S§iii do centralniho nervového systému
k motorickym neuronim. Tetanospasmin pronikd do membran podobnym
mechanismem jako botulotoxin. Fragment toxické molekuly, ktery pronikne do
cytosolu neuronu, blokuje normalni inhibici motorickych neuronti tim, ze zabrani
uvoliiovani mediatord této inhibice (glycinu a kyseliné y-aminomaselné). Tim se
snizi prah drazdivosti motorickych neurond, zvysi se reflexni odpovéd na
periferni podnéty a vysledkem jsou svalové kieCe. Spasmy postihuji nejdiive
obli¢ejové svaly, dochazi ke kieCovitému stazeni obli¢ejovych svald (trizmus), a
pak se $ifi i na ostatni kosterni svaly, nejdfive z nich postihuji svaly zadové. Télo
se tak obloukovit¢ prohne dozadu (opistotonus). Prodélané onemocnéni
nezanechavd imunitu, protoze toxin je rychle vychytan nervovou tkani a
k imunokompetentnim buiikdm se nedostane.

Toxiny sinic
Ackoliv otravy domadcich zvifat a lovné zvéte sinicemi vodniho kvétu jsou

znamy jiz z 19. stoleti, teprve v poslednich deseti letech byl umoznén detailni
vyzkum cyanotoxind, jejich molekularni struktury a principu u¢inku. Podle téchto
kritérii si jejich toxiny také rozdélime.

Alkaloidni neurotoxiny sinic
Mezi tyto toxiny patii:

e anatoxin a LDs, = 0,2 mg/kg

e anatoxin a(s) LDsy = 0,02 mg/kg

e aphantoxiny 1-5 LDsy = 0,001 — 0,01 mg/kg

Zpusob ucinku je nasledujici:

Aphantoxiny — blokuji pfenos nervovych vzruchi blokaci Na* kanala. Nemaji
zadny vliv na propustnost K ionti.

Anatoxin a a homoanatoxin — zpusobuji zaménu funkce v pregangliovych
nervovych zakonéenich, acetylcholinovych receptorech, zvysuje tok Ca*" ionti do
cholinergnich nervovych zakonceni.
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Anatoxin a(s) — puasobi jako blokator cholinesterazy, depolarizace
postsynaptickych zakonceni, ovliviiuje nikotinové, muskarinové i acetylcholinové
receptory.

Sladkovodni sinice produkuji zejména anatoxin a aphanotoxin. Velmi

intenzivné pusobi neurotoxiny na volné Zijici i domaci zvifata. Nejcastéji
popisované diagndzy jsou kieCe pohybového svalstva, nekoordinované pohyby,
daveni, zachvaty zufivosti, ztrata stability, duSeni a nasledna smrt udusenim.

Paralytické toxiny Fas a sinic (PSP)
Mezi tyto toxiny patii:

e saxitoxin LDy = 0,001 mg/kg

e neosaxitoxin

e gonyautoxin

e tetrodotoxin

Princip ucinku je zalozen na tom, Ze saxitoxin je blokator sodikovych kanald,
tetrodotoxin rusi akéni potencial nervovych a svalovych vladken. PSP jsou rychle

absorbovany v zazivacim traktu, pfiznaky otravy se objevuji béhem nékolika
minut. Dochazi ke zvraceni, extrémné se sniZuje tlak a postizeny umira udusenim.

NH,

A

HN N

Me

saxitoxin tetrodotoxin (bez stereochemie) anatoxin a

Hepatotoxiny

Mezi tyto toxiny patfi:

e cylindrospermopsin LDy = 0,4 mg/kg, jedna se o inhibitor proteosyntézy
a syntézy glutationu. Poskozuje tkané fady organt predevsim jater.

e Microcystiny (cyanoginosin) — jedna se o cyklické polypeptidy, naptiklad
nodularin LDsy = 50ug/kg. Princip UCinku je zpusoben inhibici
eukaryotnich serin/threoninovych fosfatiz 1 a 2A. Nekontrolovatelna
fosforylace cilovych proteinii vede k bunécné proliferaci, posttranslacni
modifikaci proteinti, chybnému pienosu signalii a k bunécné transformaci
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na nadorovy typ bunc¢k. Intoxikace  zpusobuje  destrukci
parenchymatickych bunek jater. Jedna se o velmi termostabilni latky,
jejichz aktivita neni omezena ani po né€kolika hodinach varu.

HNYNHZ

HN
HOOC O Me Me
Me O H
HN \ e N
(@] H H
N OMe
Me /N o Me
Qe HooC o)
nodularin

Bylo zjisténo, Ze microcystiny maji charakter tzv. tumor promotion factors
(mohou vyvolat nadorové bujeni). Oralni podavani hrubého extraktu microcystinu
vyvolévalo kozni nadory umysi a podavani Cistého purifikovaného preparatu
microcystinu LR vedlo k indukci jaterniho nadoru. Bylo prokazano, ze zvySena
aktivita fosforylace proteint je zpiisobena inhibici proteinfosfatdz microcystinem,
coz vede k nekontrolované aktivité proteinkinaz, hyperfosforylaci a patologickym
zménam v cytoskeletu jaternich bunék. Tyto zmény jsou nejcastéji
vyhodnocovany jako rizné typy hepatitid, nebo vedou k rakoviné jater. Z osmi
zkoumanych latek byl microcystin LR nejsilngjsi aktivator rustu rakovinnych
bunék, aktivnéjsi nez dietylnitrosamin.

Cytotoxiny

Sinice produkuji také Sirokou skupinu latek s cytotoxickymi a cytostatickymi
ucinky. Proto jsou také Casto zafazovany mezi organismy biotechnologicky
nadéjné zpohledu farmaceutickych vyzkumid. Sinice rodu Tolypothrix
produkovala cytotoxin, ktery byl nazvan tubercidin. Tato latka ma prokazatelnou
protinadorovou aktivitu. Sinice Spirulina subsalsa nebo tasa Chlorella
pyrenoidosa produkuji cytostatika zabranujici rozvoji nadort typu S-180.

Dermatotoxické alkaloidy sinic

Aplysiatoxin, lyngbyatoxin jsou aktivatory proteinkinasy ¢, zptsobuji poruchy
vodni a solné bilance buné¢k. Intoxikace se pfi poziti projevuje zanéty traviciho
traktu, pfi kontaktu dermatitidy. Dale bylo prokazano, ze tyto latky stimuluji 2. a
3. fazi kancerogeneze.
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OMe

NH,

o (@)
tubercidin aplysiatoxin
Imunotoxiny, imunomodulitory a imunosupresory

Nejcastéjsi reakci sensitivnich jedinct na pfitomnost vodniho kvétu jsou
alergie. Protoze se jedna o kosmopolitni organismy, stile Castéji se setkavame
s alergiemi na peptidy produkované fasami a sinicemi. Ze sledovanych fas
vyvolavaji  nejsilngj§i alergické reakce rody Chlorella, Scenedesmus,
Hydrodictyon, Nautococcus, Cladophora a Rhizoclonium, ze sinic pak vSechny
studované rody tj. Aphanizomenon, Anabaena, Phormidium, Nostoc.

Toxiny fas

Rasy jsou na rozdil od sinic (gramnegativni fotosyntetizujici eubakterie)
eukaryotni organismy. Vyskytuji se ve sladkych i slanych vodach. Zajimavé je, Ze

toxické latky produkuji pouze fasy zijici ve slané vod¢, zatimco sladkovodni
druhy se omezuji pouze na produkci alergennich latek.

Omamné toxiny (ASP)

Mezi tyto toxiny patfi domoikova kyselina (LD;oy = 0,2 mg/kg) a
isodomoikova  kyselina  produkované rozsivkami  Amphora,  Nitzchia.
Mechanismus toxicity je dan nahradou kyseliny glutamové na glutamovych
receptorech v mozku. Selektivné otevira Na" kandly v postsynaptické membrang,
¢imz ji depolarizuje. Intoxikace se projevuje Zzaludecnimi nevolnostmi
a zvracenim.

Ciguaterové toxiny (CFP)

Charakteristickou skupinou jsou polyethery ciguatoxin a okadaikova kyselina
(LDyyy = 0,02 mg/kg) produkované obrnénkami Acanthophora, Spiridia,
Ceramium. Tyto toxiny plisobi jako blokatory Na' kanalii autonomniho nervstva,
dale ovliviiuji propustnost bunéénych membréan, aktivuji Ca** kanaly. Intoxikace
se projevuje prudkymi a bolestivymi zazivacimi obtizemi, srdecni arytmii
a nasledné smrtim udusenim.
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Me OH kyselina okadaikova
Prijmové toxiny (DSP)

Tato skupina se vyznacuje svym plisobenim na zazivaci trakt. Charakteristické
rysy intoxikace jsou bolesti bficha, tfes, prijem, intenzivni zvraceni. Tyto
priznaky po 1-4 hodinéch v ptfipadé nizké davky spontanné ustanou. Po chemické
strance se jedna o polyetherické laktony, naptiiklad dinophysistoxin (EDig =
0,001 mg/kg, LD oo = 0,1 mg/kg).

Neurotoxiny Fas (NSP)

Intoxikace témito toxiny se projevuje kie¢emi, respiracnimi potizemi az smrti
udusenim, nebo zastavou srdce. Velmi citlivi jsou na tyto toxiny obojzivelnici
a zaby. Princip ucinku je podobny jako u ostatnich neurotoxinil, brani uzavieni
sodikovych kanalt, a tim dochazi k depolarizaci membrany. Zastupce této
skupiny je naptiklad brevetoxin.

Alkaloidni neurotoxiny ras

Zastupcem této skupiny je glenodinin (LC,o = 0,13 mg/dm’ pro japonskou
rybu Orizyas latipes), ktery je selektivné toxicky pro ryby.
Toxiny nizSich hub

Niz8i houby produkuji celou fadu vysoce nebezpecnych toxind, které¢ dostaly
oznaceni mykotoxiny. Téchto latek je cela fada a my si povime o n€kolika
zastupcich, které jsou svoji jedovatosti a rozsifenim nejznamé;jsi.

Aflatoxin

Aflatoxiny jsou produkované toxigennimi kmeny Aspergillus flavus a
A. parasiticus, zjejichz nazvu se také odviji oznaCeni aflatoxin (A. FLAvus
TOXIN). Tyto latky plsobi jako hepatotoxiny a hepatokancerogeny. Byly
identifikovany zacatkem 60. let pfi vySetfovani tmrti 100 000 kratich mlad’at
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v okoli Londyna po zkonzumovani krmiva s obsahem toxické arasidové mouky.
Postupné byly identifikovany 4 pfirozené typy aflatoxini: AFB,, AFB,, AFG,
a AFG,. Nejcasteji se vyskytuje AFB,. Aflatoxiny mohou byt akutné toxické,
kancerogenni, mutagenni a teratogenni. Tyto slouCeniny jsou primarné
metabolizovany v jatrech mikrozomalnimi oxiddzami a cytozolickymi enzymy.
Vétsina primarnich metabolitd je dale detoxikovana konjugaci s kyselinou
glukuronovou nebo sirovou a eliminovana moci nebo stolici. Kancerogenita
a mutagenita AFB; je nejpravdépodobnéji dana tvorbou reaktivniho epoxidu
v poloze 2,3-termindlniho furanu a jeho néslednou vazbou na nukleovou kyselinu.
AFB| ma akutni toxicitu LDs, v rozsahu 0,4—18 mg/kg v z&vislosti na zivo¢isném
druhu. Bylo zjisténo, Ze umalych déti zplsobuje vznik Reyova syndromu
(encefalopatie a tukova degenerace vnitfnich organt). Aflatoxiny jsou tepelné
velmi stalé a k inaktivaci nedochazi ani po tepelné upravé pokrmu.

O O

aflatoxin AFB; cyklopiazonové kyselina
Kyselina cyklopiazonova

Jedna se o mykotoxin stiedni toxicity, charakterizovany v roce 1968. Je
produkovéana houbami rodu Aspergillus a Penicillium. Z toxikologického hlediska
je nejvyznamnéjsi produkce u Penicillium camemberti, kdy dochazi k produkci
toxinu pfi skladovani plisiovych syrd nad 10 °C. Kyselina cyklopiazonova je
potencionalnim inhibitorem syntézy bilkovin, kdy inhibuje pieklad RNA pii
syntéze bilkovin a poskozuje ribosomy. Inhibuje transport Ca®*" do
endoplazmatického retikula — tento transport hraje dulezitou roli pfi svalové
kontrakci (LDsy = 2 mg/kg pes).

Namelové alkaloidy

Jedna se o skupinu toxickych alkaloidii produkovanych palickovici nachovou
(Claviceps purpurea). Tato houba je z biologického hlediska pomérné zajimava, a
tak si fekneme par slov ojejim vyvojovém cyklu. Palickovice nachova je
paraziticka houba divoce rostoucich trav a kulturnich obilovin. V klase se misto
zrna vytvareji velka ¢ernd nebo temné fialova sklerocia (namel). Pii dozravani
vypadavaji sklerocia z klasu na zem a tam pfezimuji. Na jafe na nich vyrastaji
oranzové palicky slozené z dlouhé tenké stopky a kulovité hlavicky — stroma,
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které obsahuje drobné plodnicky, uvnitt kterych jsou viecka s vlaknitymi vytrusy.
V dobé¢ kveteni zita jsou otvory plodni¢ek vymrstovany vytrusy a undSeny vétrem
a dostavaji se do kvetoucich klasi. Tam vytrusy vykli¢i v mycelium, které
pronika do spodni ¢asti napadeného klasku, prorista ho a za ¢tyfi dny po napadeni
zita se na povrchu semenikll vytvaii podhoubi, na kterém se odSkrcuji drobné
ovalné bezbarvé vytrusy. Soucasné¢ houba vylucuje na povrchu semeniki sladkou
Stavu lakajici hmyz, ktery na povrchu téla roznasi konidie na jiné semeniky a
rozsifuje nakazu. Toto konidiové stadium je znamé pod jménem Sphacelia
segetum. Pozdé&ji se ze semeniku vytvoii ¢ernd nebo temné fialova sklerocia
(ndmel) a vyvojovy cyklus se opakuje. Alkaloidy houby palickovice nachové tvoti
velmi pocetnou a dobte prostudovanou skupinu latek. V riiznych druzich namelu
se jich vyskytuje prinejmensim tficet. Celkovy obsah bazi v namelu kolisa
v rozmezi 0,025-0,4 %, zcela vyjimecné dosahuje az 1 %. Zastoupeni nékterych
alkaloidi se li§i podle druhu namele, lokality jeho péstovani a druhu travy.
Nejbéznéjsi jsou alkaloidy ergotamino-ergotoxinové skupiny (nerozpustné ve
vode), které jsou zodpoveédné za toxické Gcinky. Druhou skupinou alkaloidi jsou

vvvvvv

(amidem kyseliny D-lysergové) a ergobasinem.

Intoxikace namelovymi alkaloidy vyvolava onemocnéni zvané ergotismus. Je
to také prvni historicky dolozend mykotoxikéza (Aténsky mor zr. 430 pt. Kr.).
Ergotismus se muze projevit ve dvou klinickych formach (ztejmé podle obsahu
jednotlivych alkaloid®). Konvulsivni (kiecovity) ergotizmus ma tyto symptomy:
mirné zavraté, pocit tlaku v Celni oblasti hlavy, unava, deprese, nauzea se
zvracenim nebo bez ngj, bolesti v koncetinach a bederni oblasti, které mohou
epilepsii. Zemfiit mtize tfeti den po nastupu piiznakd. Gangrendzni ergotismus je
charakterizovan stazenim cév, svalovymi bolestmi, stfidavymi pocity chladu
a tepla. Pti téZkém prib&hu se objevuje nekrdza, gangréna az ztrata koncetin.
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Ochratoxiny

Tato skupina mykotoxini zahrnuje sedm isokumarinovych derivata
produkovanych druhy rodu Aspergillus (A. ochraceus, A. sulphureus,
A. sclerotinum) a Penicillium (P. verrucosum, P. purpurascens, P. commune,
P. viridicatum). Nejvyznamnéjsi latkou je ochratoxin A. Primarnim cilovym
organem ochratoxinu A je vyvijejici se centralni nervovy systém. Ochratoxin A je
vysoce imunotoxicky a teratogenni. Krmivo obsahujici ochratoxin A v mnozstvi
200 ng/g zpusobuje otoky ledvin charakterizované atrofii proximalnich tubuld
a intersticialni kovovou fibrozou. Symptomy popisované u zvifat byly zjistény i
ulidi (balkénska ledvinova choroba). U hlodavci konzumace ochratotoxinu
A zptisobuje jaterni a ledvinovy karcinom.
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ochratoxin A
— pokracovani pristé —
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Na tomto misté checi podékovat Herbymu (Jitimu Kysilkovi), spoluautorovi
serveru Biotox, za poskytnuti n€kterych materiali ze serveru.
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