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SOUHRN

Vyvoj a existenci specifickych aktivit nervové buriky si nelze predstavit bez adekvatné strukturované nosné
membrany. Zaclenéni funkénich proteinovych komponent je kauzalné svazano se stavbou lipidové dvojvrstvy,
ktera umoznuje nejen urcitou prostorovou stabilitu (fixaci), ale soucasné i prostorovou navaznost, soucinnost
a variabilitu. Pohyb bilkovinnych molekul v tekuté mozaice membrany je omezen jejich zakotvenim do cytoske-
letu. Ten ma mechanicky podptirny vyznam a hraje dulezitou ulohu v pfrenosu informace do nitra buriky.
U nervovych bunék #idi interakce cytoskeletu a membrany vydej neurotransmitéru z presynaptickych zakonce-
ni a recyklaci synaptickych vacku.

V souvislosti s hledanim markert psychickych poruch se pfedmétem intenzivniho vyzkumu stala i membrana
éervenych krvinek, ktera ma vysoce komplexni strukturu, srovnatelnou se strukturou membran vétsiny eukary-
otickych bunék. Byly pozorovany ¢etné biochemické abnormality ¢ervenych krvinek pti rtznych psychickych
poruchéch, jako jsou zmény v aktivité nékterych membranové vazanych enzymu a receptort, rizné hladiny oxi-
dativniho stresu a zmény ve slozeni lipida.

Kli¢ova slova: lipidové dvojvrstvy, cytoskelet, synaptické vacky, exocytoza, Cervené krvinky, psychické poruchy,
profesor Jan Jansky.

SUMMARY

Mourek J., Pokorny J., Langmeier M., Zvolsky P.. MEMBRANES IV: Specific Properties of
Cell Membrane in Relation to Neuropsychic Disorders

Development and existence of specific activities of nerve cells are indispensable from the adequate structure of
the supporting membrane. Integration of functional protein components determines the structure of lipid bilay-
er. It brings not only a certain special stability (fixation) but also a specific relationship, cooperation and varia-
bility among the components of the membrane. Movements of protein molecules within the fluid mosaic of the
membrane are limited by their anchoring to the cytoskeleton. Cytoskeleton has mechanically supporting functi-
on and it plays an important role in the transmission of signals into the cell. In nerve cells interaction of cyto-
skeleton and membrane controls the release of neurotransmitter from the presynaptic terminals and recycling
of synaptic vesicles.

In relation to the quest for markers of psychic impairments, erythrocytal membrane became intensively studied.
In its complex structure, comparable to the membrane of most of eukaryotic cells, biochemical abnormalities rela-
ted to various psychic disorders were described: Changes in the activity of some membrane-bound enzymes and
receptors, in the composition of lipids, and in different levels of oxidative stress.

Key words: lipid bilayer, cytoskeleton, synaptic vesicles, exocytose, erythrocytes, psychic disorders, Professor Jan
Jansky.
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SOUHRNNY POHLED
NA MEMBRANY NERVOVYCH
BUNEK

Predstavujeme urcity souhrn toho, co bylo pied-
neseno v Membranach I, II a III [15, 16, 18].
Nechceme-li opakovat zakladni morfologicko-
funkéni udaje, pak jako nejmarkantné;jsi charakte-
ristiku a soucasné i pozadavek pro soucasnou
interpretaci vyznamu membrany nervovych ele-
mentt je skutecnost, Ze tato membrana (obecné
plazmaticka membrana), je pfes sviyj univerzalni
charakter také nositelem velkého poétu proteino-
vych struktur, které jsou zakladem vSech vlastnos-
ti nervové bunikky. MiZeme to ovSem fici i jinak: to
co déla nervovou burniku nervovou burnkou je (m.j.)
komplex navzajem se na sebe vazicich vétSinou
proteinovych struktur a specifickych molekul, usa-
zenych v mozaice plazmatické membrany.

I toto veelku trivialni konstatovani ma sva opod-
statnéni a své dasledky. Pfredevsim je skuteénosti,
ze stavu a kompozici plazmatickych (bunéénych)
membran v CNS byla dosud vénovana jen okrajova
pozornost. I ta se vlastné soustiedila témét vyhrad-
né na funkéni komponenty této membrany (iontové
kanaly, receptory, enzymy a pod.), které jsou do
membrany usazeny ¢i ukotveny. Pritom se casto
zapominalo na to, Ze naruSeni stavu membrany
v jejich jednotlivych slozkach nebo ve vzajemnych
pomérech téchto slozek se muze projevit pravé na
aktivitach zminénych funkénich prvka. Piitom exi-
slozek plazmatické membrany vede vesmés k velmi
vyraznému poklesu aktivit charakteristickych pro
membranu nervové buiiky (napf. aktivita Nat-
K*ATPazy), nebo napf. pro vnitini membranu
mitochondrii (elektron-transportni fetézec, aktivi-
ta cytochromoxidazy apod.). Rovnéz napi. na uvol-
nénou kyselinu arachidonovou z membran a jeji
velmi vyrazny inhibi¢ni vliv na Na*-K*ATPazu
bylo v minulosti nékolikrat poukazano [17].

Totéz plati o receptorech: zmény poméru polyé-
novych mastnych kyselin v membrané rady PME-
GA-6 a OMEGA-3 v neprospéch PUFA OMEGA-3,
méni prakaznym zptsobem citlivost danych bunék
k inzulinu. Tato nerovnovaha se muze podilet na
vzniku tzv. inzulinové rezistence se vSemi dusled-
ky. Podobné nalezy existuji i v oblasti imunity
(souhrnné [11, 15]).

Musime se divat na membranu nervové bunky
a jeji funkéni arzenal predevs§im ,holistickym”
zpusobem, tj. jen ve vzajemné souvislosti a vazbé
je nejen jeji existence, ale i cela jeji funkénost,
kapacita, jeji pasivni regulovatelnost a aktivni
schopnost regulovat (informovat).

Rovnéz je nutno akceptovat vyvojovou interpre-
taci: jak sloZeni mastnych kyselin, tak slozeni fos-
folipidovych hlavic. Jejich vzajemny pomér i jejich
vzajemna lokalizace se v prubéhu individualniho

vyvoje (v ontogenezi) méni. Podil mastnych kyselin
o dlouhém ftetézci a nékolika dvojnych vazbach
(kyselina dokosahexaenova, eikosopentaenova,
arachidonova) postupné narusta a jejich ptitom-
nost v membranach nervovych elementt dospé-
Iych savct (véetné ¢lovéka) neni nahodna, ale je
v kauzalni souvislosti s piitomnosti zhora uvede-
nych funkénich prvka. Lze uzaviit, ze architektu-
ra (ultrastruktura) bunééné membrany je dana
nejen stavem vyvoje (individualni vyvoj), ale také
lokalizaci (rtizné struktury CNS), stavem organis-
mu nebo stavem jeho vnitiniho prostiedi (tj. vliv
a pusobeni stresu, jeho charakteru, vyzivy atd.).

Znamena to, Ze vyvoj a existenci specifickych
aktivit nervové burky si nelze predstavit bez ade-
kvatné strukturované nosné membrany. Zaclenéni
a lokalizace takovych ietézcta jako je systém G-
proteinu, v mitochondriich elektron-transportni
fetézec a pod., si nelze predstavit bez adekvatné
strukturované nosné membrany. Zaclenéni uvede-
nych funkénich fetézcu (a iontovych kanalu a pod.)
je tedy kauzalné svazano s prisluSnou stavbou
tohoto nosného vehikula, kterd umoziiuje nejen
urcitou prostorovou stabilitu (fixaci), ale soucasné
i prostorovou navaznost, sou¢innost a variabilitu.
Zde bychom radi akcentovali zejména vyznam
kyseliny dokosahexaenové (DHA- 22:6, OMEGA-
3), jejiz podil v mozkové kuie vétsiny saveua dosa-
huje kolem 20 % v8ech mastnych kyselin.

Za dulezité a soucasné provokujici musime
povazovat takovou ,banalni” vlastnost mastnych
kyselin, kter4 je nuti ve vodnim prostiedi ke kru-
hovitému uspoiadani. Zde je moZno ve vlastnosti
tzv. hydrofobie predpokladat vznik budouciho
vyélenéni prostoru (viuéi vodnimu prostiedi),
a tedy mozného naznaku vzniku budouciho intra-
celularniho prostoru. Proteiny byly sice v tomto
sméru vzdy preferovany (viz jejich nazev), nicmé-
né podminkou pro jejich uplatnéni v systému a pro
naslednou ,fenomenologii“ Zivota (mnoZivost,
metabolismus, drazdivost) byla alesponi relativné
(zpo€atku) nutna stabilizovana enklava (prostor).

Dalsim provokujicim faktem a nalezem jsou sku-
tecnosti, které prinasi souéasna kosmochemie [13].
Jedna se totiz o identifikaci ohromnych kvant poly-
cyklickych aromatickych molekul (pyrén, naftalén)
v tzv. hvézdném prachu, ale také o identifikaci ami-
nokyselin a mastnych kyselin, rovnéZz v naprosto
prekvapujicich kvantech. Tato fakta byla odvysila-
na druzici ISO z mezihvézdnych prostort, tzv.
infradervenych galaxii. Velmi drobné ¢astice uvede-
ného prachu (nékolik setin mikronu) jsou tvoreny
az z 40 % organickymi molekulami. Rovnéz v tzv.
uhlikatych chondritech, tj.v matefském materialu
protoplanetarnich disk, z nichz se vytvorily plane-
tarni soustavy, se nachazeji slozité organické mole-
kuly (lipidy, aminokyseliny). Pfitom tyto chondrity
jsou jesté starSi nez naSe zemé. V meteoru, ktery
asi pred 13 000 léty dopadl na na8i zemi z Marsu,
byly nalezeny a identifikovany stopy jednobunéé-
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nych organismu, tj. zfetelné stopy dvojvrstvé mem-
brany, vymezujici tento organismus vaci zevnimu
prostiedi.

INTERAKCE MEMBRANY
A CYTOSKELETU

Pohyb bilkovinnych molekul v tekuté mozaice
membrany je zpravidla omezen jejich zakotvenim
do cytoskeletu. U nékterych typt bunék tvoii kom-
ponenty cytoskeletu, souvisejici s membranou,
specializovany oddil - membranovy skelet.
V nervovém systému byl tento oddil cytoskeletu
popsan napi. Vv postsynaptickém dtvaru,
v dendritickych trnech nebo v rastovych vrcholech
dendrit a axonu. Cytoskelet jedné bunky je ¢asto
spojen s cytoskeletem sousedni bunky prostiednic-
tvim specializovanych membranovych proteina.
Podobné muze byt cytoskelet napojen na extrace-
lularni matrix ¢i na bazalni membranu.

Mechanicky podptrny vyznam, ktery je cytoske-
letu nervovych bunék priméarné piipisovan, neni
zdaleka jeho jedinou funkci. Jednou z jeho dalSich
dalezitych funkeci je pienos informace do nitra
bunky. Signalem aktivovany cytoskelet mtze
vyvolat zmény tvaru bunky, umoznit reorganizaci
struktury buniky a jejich organel, véetné samotné
membrany, a tak se projevit ve zménach funkce,
pripadné ve zménénych funkénich vztazich
k sousednim bunkam. Aktivace cytoskeletu muze
také vést k aktivaci genové exprese, a tim i ke
zménam v dlouhodobém nastaveni ¢innosti buriky.
V nervovém systému lze dé&je vyplyvajici
z interakce membrany a cytoskeletu povazovat za
soucast mechanismu plasticity a odvozovat od nich
1 nékteré patogenetické dé&je (obr. 1).

Jednim z vysledka interakce funkénich kompo-
nent membrany a bunééného skeletu jsou zmény
tvaru bunky s naslednymi pohybovymi projevy,
nebo reorganizace struktury buriky a pohyb jejich
organel. Klasickym p¥ikladem jsou pohybové funk-

Obr. 1. Elektron-mikroskopicky obraz synapsi nasedaji-
cich na dva dendritické trny, vychazejici ze spoleéného
dendritu.

ce svalové tkané a lokomoce bunék imunitniho
systému. V nervovém systému vSak existuje analo-
gie v prokazovanych pohybech dendritickych trnu
[71 a snad i vétvi dendritd pii migraci bungk
a v cileném ruastu bunéénych vybézku (napt. axo-
nu, dendrit) [4]. Spolu s membranovymi proteiny,
zodpovédnymi za vytvareni a udrZovani mezibu-
néénych kontakta (cell adhesion molecules —
CAMs), tak cytoskelet ¥idi tvorbu, reorganizaci
a obnovu neuronalnich okruha. Hlavni soucdasti
téchto dé&ju je tvorba, piestavba, piipadné zanik
synaptickych spojeni, které vedou ke zménam
ucinnosti synapsi a piedstavuji jeden z me-
chanismt tvorby dlouhodobych pamétovych stop
[24]. Optimalni mezibunééna interakce je nejen
podminkou vytvareni a udrzovani spoju mezi ner-
vovymi butikami, ale i vlastni existence neuront.
Apoptoza téch neuronu, které v obdobi vyvoje
nejsou funkéné dostatetné vyuzivany, ma tuzky
vztah k ¢innosti cytoskeletu. Piedpokladan4 novo-
tvorba neuront v dospélém mozku a hlavné zapo-
jeni jejich dendritd a axonu jsou opét vazany na
¢innost cytoskeletu (napi. v ruastovych vrcholech
nervovych vybézku). Mezi funkce zalozené na
vztahu cytoskeletu k bunéénému pohybu patii
také procesy exocytozy a endocytézy. V nervovém
systému to znamena hlavné vydej neurotransmi-
téru z presynaptickych zakoncéeni a recyklace
synaptickych vacka (viz dalsi ¢ast ¢lanku).

Interakce membrany a cytoskeletu je zakladem
receptorovych funkci. Cytoskelet je soucasti
mechanicky ¥izenych iontovych kanalt a podili se
tak na ¢innosti mechanorecetora. Kromé speciali-
zovanych receptorovych bunék, jako jsou vlaskové
buriky ucha nebo proprioceptory, schopnost reago-
vat na mechanické podnéty maji i dalsi bunky
vystavené tlakovym nebo osmotickym zménam.
Patii sem napi. baroreceptory krevniho tlaku,
receptory cévniho pratoku, pfipadné osmorecepto-
ry v hypothalamu [20]. Iontové kanaly (tranzient
receptor potential vanilloid channels — TRPV), kte-
ré jsou soucasti nékterych z téchto receptoru, ovla-
daji vtok vapniku, dulezitého intracelularniho
posla. Interakce receptort membrany a cytoske-
letu vSak zasahuje i do ¥izeni genové exprese [27].
Pro uplnost je tfeba piipomenout chemorecepéni
oddil éichovych neuronti a zevni segment ty¢inek
a ¢ipka s fotosenzitivni membranou. Ty jsou deri-
vaty primarniho cilia, tedy bunééné organely
s vyraznym vztahem jak k membrané, tak cytoske-
letu.

Cytoskeletem fizena genova exprese je zaloZena
na nékolika mechanismech. Aktivaci specifickych
transkripénich faktort (Signal Transducers and
Activator of Transcription proteins - STAT) je
napf. Fizena imunitni interakce, rtst nadora,
metastaz; v nervovém systém pak rast a vyvoj
neuronalnich  vybézka a synapsi [29].
Transkripénim faktorem muze byt také vapnik
(zména jeho intracelularni hladiny) a s vapnikem
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Obr. 2. Slozky cytoskeletu v hlaviéce a kréku dendritic-
kém trnu Purkynovy bunky. (Upraveno podle F. Cricka,
1982.)

souvisejici regulaéni proteiny (kalcium binding
proteins). P¥imé mechanické ptisobeni na buriku,
vedouci napt. k distorzi bunééného jadra, a tim ke
zménam aktivity transkripénich faktorua, ktera je
popisovana jako adaptace na mechanické zatizeni
(hypertofie svalu, struktura kosti), nema pravdé-
podobné v nervovém systému svoji paralelu.

Naznacené funkce cytoskeletu v nervovych buii-
kach ukazuji jeho vyznamny podil ve vétsiné neu-
roplastickych mechanismu. Cytoskelet je tak ¢lan-
kem v bunéénych mechanismech reagujicich na
epigenetické faktory v dobé vyvoje (vliv vyzivy
a podvyzivy, dutsledky senzorické stimulace
a deprivace). Utast cytoskeletu je pravdépodobné
také soucasti adaptacnich mechanisma vedoucich
k reorganizaci neuronalnich okruht a obnové
funkci, dosahovanych napt. modernimi metodami
neurorehabilitace.

Cytoskelet a jim modulovania genova exprese
v8ak také hraje dlohu v patogenezi nékterych neu-
rologickych a psychiatrickych onemocnéni.
organizace neurotubult pii Alzheimerové nemoci.
Ucast cytoskeletu je prokazana i u dalsich neuro-
degenerativnich onemocnéni jako je frontotempo-
ralni demence [25] (obr. 2).

SPECIFICKE VLASTNOSTI
SYNAPTICKE MEMBRANY

Presynapticky aparat je dynamicka struktura
zejména ve vztahu k funkénimu cyklu synaptickych
vackh a s nim svazanou regulaci permeability napé-

tové fizenych kalciovych kanala (VGCC). Akéni
potencial postupujici po presynaptické membrané
vede k otevieni VGCC, tim ke zvySeni permeability
membrany pro kalcium, k influxu kalcia do presyna-
ptického zakonéeni a k uvolnéni mediatoru do syna-
ptické $térbiny exocytotickym mechanismem [14].

Transport synaptickych vaéka k presynaptické
membrané, indukce exocyt6zy a uvolnéni mediato-
ru do synaptické Stérbiny jsou pfimo ovliviiovany
zménou intracelularni koncentrace kalcia.
V klidovém stavu je prevazna ¢ast synaptickych
vacka ukotvena vazebnymi proteiny typu aktinu
v blizkosti aktivni zény a jen jejich mala ¢ast je
v pfimém kontaktu s presynaptickou membranou.
Po vzestupu koncentrace kalcia jsou vzajemné vaz-
by mezi vaéky uvolnény a soucasné jsou aktivova-
ny transportni proteiny v jejich membrané. Tyto
proteiny posléze, spolu se specifickymi proteiny
presynaptické membrany, umozni vazbu veziklu
na bunéénou membranu, oteviraji se jejich pory
a vytvareji s membranovymi proteiny kontakty
typu gap junctions. Vyznamnou roli zde hraje cela
fada proteinti, z nichz prevazna cast tvori tzv.
SSNARE“ komplex [10]. Z proteint plazmatické
membrany sem patii piedevsim ,Syntaxin®
a ,,SNAP-25% z vezikularnich proteint pak zejmé-
na ,Synaptobrevin®. Pro uvolnéni synaptickych
vacka od membrany po ukonceni vydeje mediato-
ru jsou zvlasté vyznamné ,Clathrin® a ,Dynamin“
[26]. Cely proces muze probihat dvéma zakladnimi
mechanismy. Pokud je koncentrace kalcia v pre-
synaptickém utvaru relativné nizka, uplatiiuje se
mechanismus , Kiss and stay” [28], kdy synapticky
vaéek s membranou splyva pomérné dlouhou dobu
(cca 20 s). P¥i vysokych hodnotach hladiny Ca2+,
probiha vydej mediatoru procesem ,Kiss and run®,
kdy je vezikl uvolnén bezprostiedné po vazbé na
membranu (<1 ms) [6, 1] (obr. 3).

Na ,elektrickych synapsich“ dochazi k synaptic-
kému prenosu kontinualnim spojenim bunék pii-
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Obr. 3. Molekularni tizeni exocytézy neurotransmiéru:
SNARE complex (tvofeny o-fetézci; tj. synaptobrevin,
syntaxin a SNAP-25) a Ca2+ senzor synaptotagmin
(upraveno podle Georgieva a Glazebrooka).
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mym tokem elektrického proudu. Transmise na
téchto synapsich, tvofenych mezibunéénymi kon-
takty typu gap junctions, je velmi rychla, synapse
obvykle vedou obéma sméry a jsou prevazné exci-
tacni. Na elektrickych synapsich neni mozna ampli-
fikace a intenzita signalu je tedy zavisla na velikos-
ti presynaptického, ale i postsynaptického
zakonceni. U ¢lovéka elektrické synapse sice nehra-
ji tak vyznamnou roli jako synapse chemické, nic-
méné se mj. podileji na synchronizaci neuronélnich
okruht a populaci [23], coZ je velmi vyznamné pro
funkei jednotlivych oddila CNS.

Nicméné elektrické synapse, tvorené mezibu-
néénymi kontakty typu gap junctions, hraji
v nervovém systému vyznamnou roli. Elektrické
synapse jsou mj. soucasti reflexniho oblouku
obrannych reflext u nizsich obratlovc, podileji se
na realizaci rychlych pohyba o¢i a synchronizaci
velkych populaci neuront. Gap junctions se dale
podileji na komunikaci mezi neurony a gliovymi
bunitkami a rovnéz i uvniti glidlni populace.

MEMBRANA CERVENE KRVINKY
A MOZNE MARKERY
PSYCHICKYCH PORUCH

Neni piekvapivé, ze v zaplavé kvantitativnich
znakl, na které se musi zamérovat psychiatricky
vyzkum pri nedostatku kvalitativnich znakt, jimiz
by byly vymezovany jednotlivé psychické poruchy,
se stala i ¢ervena krvinka, zejména jeji membrana,
predmétem vyzkumu v souvislosti s hledanim mar-
kerti psychickych poruch. Cervena krvinka lakala
a laka zejména jako relativné jednoduchy model
bunky, navic bezjaderné, snadno pristupné
v uspokojivém objemu. I kdyZz byl diive erytrocyt
povazovan jen za jednoduchy biologicky vak, nesou-
ci hemoglobin, jehoZ jedinou funkci je funkce nosite-
le transportu plynua v téle, brzy se ukazalo, Ze jeho
membrana ma vysoce komplexni strukturu, srovna-
telnou se strukturou membran vétSiny eukaryotic-
kych bunék. Membrana ¢ervené krvinky se sklada
jak ze strukturalnich proteinti, ale obsahuje i ¢etné
enzymy na ni vazané, a je vybavena ¢etnymi recep-
tory a efektory, membranovymi transportéry, ionto-
vymi kanaly, molekulami bunééné adheze, komple-
mentem regulatornich proteint a podobné.

Byly pozorovany celkem ¢etné biochemické
abnormality ¢ervenych krvinek pii ruznych psy-
chickych poruchach, jako zmény v aktivité nékte-
rych membranové vazanych enzymut a receptord,
ruzné hladiny oxidativniho stresu a zmény ve slo-
zeni lipid a struktury membrany erytrocytu [22].

Zmény byly pozorovany u raznych psychickych
poruch, u nelééenych i 1é¢enych pacientd a nékdy
korelovaly se stupném a charakterem symptomu.
Tyto zmény membran maji hrat klicovou roli
v prenosu neurotransmitéra, zprostiedkovaném

receptory. Biochemické a fyzikalni zmény membra-
ny erytrocyt se mohou vyskytovat u schizofrenie,
bipolarni poruchy i velké deprese a mimo jiné
mohou mit vztah i k tak zvané ,membranové teorii
schizofrenie“. Razni autoii upozornuji ovSsem na
velkou variabilitu naleza v této oblasti, ovlivnénou
pravdépodobné malymi poéty zkoumanych pacien-
tt a kontrolnich jedinci a nedostateénym souzné-
nim kritérii, vymezujicich skupiny pacientt, jakoz
i znamou predpokladanou heterogenni povahou
jednotek psychickych poruch [21].

Autori uvadéji pocetné pripady alteraci cerve-
nych krvinek. U schizofrenie byla zjisténa nizka
fluidita membran, zvySeny oxidativni stres, defici-
ence esencialnich nenasycenych mastnych kyselin,
zvySena aktivita methionin adenyltransferazy
a sniZena hladina fosfatidylethanolaminu [2, 5].

Také u velké deprese byly zjistény alterace
membrany erytrocytt, jako sniZeni aktivity Na-K
ATPA4zy, zména podilu n-3/n-6 esencialnich nena-
sycenych kyselin, influx aminokyselin, a to zvyse-
ny u tryptofanu a sniZeny u tyrosinu a zvySena
permeablita membran pro vodu. I kdyz je autory
raznych vyzkumu pripousténo, ze kauzalni souvis-
lost ruznych zmén membrany u erytrocyta
s psychickymi poruchami je nejista, piece se
domnivaji, Ze je mozné vysvétlit plauzibilné bio-
chemickou a biofyzikalni alteraci membran cerve-
nych krvinek u schizofrenie.

MozZznym kandidatem je deficience nenasyce-
nych mastnych kyselin v bunééné membrang,
zejména kyseliny arachidonové a dokohexaenové,
vznikajici z vy$si peroxidace lipida nebo hyperak-
tivity fosfolipazy A2, ktera hydrolyzuje fosfolipidy,
jez obsahuji nenasycené mastné kyseliny.
Hyperaktivita specifické fosfolipazy A2 ve specific-
kych strukturach mozku muZe ptsobit lokalni
uvolnéni nenasycenych mastnych kyselin, a to
indukuje kaskadu déja s dalekosahlym vyznamem
pro funkeci receptort. Dusledkem je zména ve slo-
zeni mastnych kyselin v membrané, jez muze
ovlivnit zmény receptortt a tak zménit chovani
transmitérovych systému. Zména jednoho genu by
tak mohla zptsobit zménu metabolismu fosfolipi-
da v membrané a zpuasobit nebo facilitovat vznik
schizofrenie [8, 19].

V této souvislosti muzZeme piipomenout Davida
F. Horrobina, skotského psychiatra, ktery byl
vyznamnym aktérem biochemického vyzkumu
koncem minulého stoleti, zaméieného zejména na
roli nenasycenych mastnych kyselin pii vzniku
psychickych poruch [9]. Na zakladé vysledka roz-
sédhlého vyzkumu své Skoly vyslovil Horrobin
,membranovou teorii schizofrenie“, kterou zduvod-
noval elegantni spekulaci. Byl presvédcen, Ze one-
mocnénim schizofrenii plati lidsky druh za vysoky
stupen intelektualniho vyvoje, ktery se zacal pro-
jevovat v dusledku evoluéniho tlaku, jenz spustil
genetické zmény v lidskych mozkovych buiikéach
a umoznil ¢lovéku C¢init neotekavana spojeni mezi
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ruznymi dé&ji, ktera ho vynesla na novou intelektu-
alni trovern. Tuto genetickou zménu, mutaci, umis-
til Horrobin do doby ptfed 30 000 az 50 000 léty,
kdy se objevily ¢asné projevy lidské kreativity.
Tato nebo tyto mutace zahrnovaly zmény obsahu
tuka v lidskych mozkovych bunkach, a tim byl
umoznén rychlejsi tok elektrickych signala
v lidském mozku a tvorba komplexnéjsich spojeni
v mozkové kute ¢lovéka.

V dobé aktualnosti Horrobinovych praci se spe-
kulovalo o relativnim piebytku kyseliny arachido-
nové (a dalSich omega 6 nenasycenych, mastnych
kyselin) vi¢i omega 3 nenasycenym kyselinam
(eikosapentaenové a dokosahexaenové kyseliny)
u depresivni a schizofrenni poruchy a byly ¢inény
pokusy o suplementaci téchto kyselin pii 1é¢bé
schizofrenie s rozpornymi vysledky. V soucéasné
dobé se stava toto téma okrajovym.

Rozhodli jsme se spojit tento prehled o novych pii-
stupech k éervenym krvinkdm se vzpominkou na
prof. Jana Janského, vyznamného ¢eského psychiat-
ra. Od jeho habilitaéni prace, uverejnéné ve
Sborniku klinickém v roce 1907, uplynulo v letoSnim
roce praveé sto let [12]. Prace se vyznacovala metodic-
kou promyslenosti a peclivym zpracovanim velkého
poétu sér psychotickych pacienti. Ke zklaméani
Janského nevedla k objevu ,toxicity“ séra psychotic-
kych pacient viéi erytrocytim normalnich kontrol-
nich subjekti, ale zcela nezavisle na jinych autorech
vedla Janského k objevu étyr krevnich skupin,
o kterych Jansky rozpoznal jejich pravdépodobny
Jfyziologicky“ ptvod a nezavislost na prestalych
nemocech. Pres spory o prvenstvi objevu, které bylo
prii¢eno Karl Landsteinerovi a ocenéno Nobelovou
cenou, jichZ se Jansky nedozil, je jeho objev éasto
uvadén jako mezinarodni prispévek ceské védy.
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