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NOVĚIŠÍ POZNATKY 0 BIOGENNÎCH AMINECH
[Polkus o klinické využití]

Major MUDr. Otakar SKŘIVÄNEK a podplukovník MUDr. Hypolit DRAHOZAL, CSC.
Nervové Ioddělení Ústřední vojenské nemocnice V Praze

[náčelník plukovník MUDr. František Pleskoft]

Rychlý rozvoj biochemie nervového Systému a
psychofarmakologie přinesl v posledních deseti-
letích velké množství nových poznatků o bioche-
mických podkladech řady složitých nervových
pochodů, mezi jiným i bližší poznání biochemic-
kých ZáklaIdů centrální regulace humorálních a
vegetativních funkcí.

Do r. 1953 byl Znám jen jediný mediátor přeno-
su v centrální nervové soustavě, acetylcholin
[v periferní Soustavě byly kromě něho Známy
i adrenalin a noradrenali.n]. Prvé práce prokazu-

Tabulka 1
Rozdělení noradrenalinu v mozku Ipodle Vogtové]:

[v mikrogramech na gram čerstvé tkáně]

0,6 -1,8 ø 1,0
0,9 ——2,0 1,4
0,3 ——0,8 0,42
0,2 —-0,6 0,37
0,3 —0,4 0,34
0,7 —2,0 1,0
0,02-0,05 0,04
0,04—-0,06 0,05

Diencefalon: hypothalamus psa
hypothalamus kočky

Mesence- centrální šeď

falon: tegmentum
Prodloužená fo'rmatiflo reticularis

micha: area postrema
Mozková
kůra:

area 17 [zrak'ová]

area 20,36 [Sluchová]

Mo-zečková
küra: 0,01—0,1 0,07
Zadní kořeny
I'ııíšní: ~— 0,01

jící v mozku Serotonin [5-hydroxytryptamin] vy-
šly Z Pageovy laboratoře v r. 1953 [1]. Krátce na-
to upozornila Vogtová [1954] [2] na Zvláštní
distribuci adrenalinu a n-oradrenalinu v mozku,
která jistě není bez fyziologické důležitosti.
V téže práci rovněž dokázala, že nelze vykládat
noradrenalin jako syżmpatin, přítomný jen ve va-
Zomotorických nervech mozkových cév. Téhož
roku podobnou Studii o rozložení Serotoninu
v mozku publikofval Amin [3]. Rovněž práce dal-
ších autorů potvrdily, že Zmíněné biogenní ami-
ny (adrenalin, noradrenalin a serotonin] jsou
nejvíce koncentrovaný v hypotalamu, a to v jád-
rech regulujících vegetativní funkce. Počalo Se
tedy pomýšlet na možnost, že se tyto látky ú-
častní na přenosu vzruchů v mozku. Dalšími pra-
cemi byla pak dokázána jejich přítomnost v ner-
vových Zakončeních a v Synapsích [Udenfried
[4], Carlsson [5], Falck [6] a jiní] ]. Dalším bio-
genním aminem, který byl později prokáZán
v mozku, Zejména v bazálních gangliích, byl do-
pamin. V posledních letech, Zejména po propra-
cování precizní fluorescenční techniky skandi-
návskými autory [Carlson [8] a Falck [7]], Se
tyto domněnky potvrdily. Nemůžeme proto mlu-
vit dnes již jen o cholinergním přenosu vzruchu
v centrální nervové soustavě, ale i o přenosu
adrenergním, noradrenergním, serotoninergním
a dopaminergním, neboli Sumárně o přenosu mo-
noaminergním.
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Záhy Se Zjistilo, že různé látky, zejména reser-
pin, výrazně ovlivňují koncentraci biogenních
aminů v mozku, Zejména v hypotalamu, a řada
autorů právě v tomto faktu hledala vysvětlení
jejich účinku. Polčet pracío vztahu psychofarmak
a biogenních aminů jde již do tisíců. Tento vý-
zkum byl v posledních 5 letech doplněn podrob-
nými elektronmikrosko-pickými pracemi, zejmé-
na v laboratoři Whittakerově [9] v Anglii a de
Robertisově [10, 11] v Buenos Aires. Tito autoři
nezávisle na sobě objevili možnost izolovat
z mozkových homogenátů prostá nervołvá zakon-
čení v určité vrstvě po frakcionované centrifuga-
ci v několika vrstvách roztoků sukrózy o různé
Specifické váze při Zrychlení asi 100 000 g. V té-
to vrstvě nervových zakončení prokázali v maxi-
mální koncentraci acetylcholin i monoaminy a
mohli pak Sledovat vliv nejrůznějších látek na
jejich obsah v tzv. zásobních vezikulech [v nichž
Se tyto látky tvoří a Skladují] i v okolní cyto-
plazmě. Zdá se, že morfologický obraz Zásobních
vezikul je různý podle toho, který mediáto'r ob-
sahují. jisté však je, že tento výzkum není dosud
ukončen —— podle posledních Zpráv existuje ješ-
tě další vrstva prostých nervových zakončení,
získaná podobnou metodikou, která téměř ne-
obsahuje acetylcholin ani monoaminy, vezikuly
této vrstvy mají patrně jiný obsah.

Tyto práce prozkázaly, že acetylcholin a mono-
aminy se tvoří přímo v nervových Zakončeníclı
a Zásobních vezikulech. Acetylch'olin Se tvoří po-
mocí Známého enzymu cholinacetylázy [z choli-
nu a kyseliny octfové při spoluúčasti koenzymu
A, ATP ıa iontů Mg++]. Monoaminy vznikají po-
mocí řady enzymů několikastupňovou reakcí:
Z fenylalaninu oxidací vzniká tyrosin, z tyrvosinu
další oxidací vzniká dioxyfenylalanin, dekarbo-
xylací dopamin [dihydroxyfenyletylamin], další
oxidací noradrenalin [dihydroxyfenylhydroxy-
etylamin] a konečně metylací vzniká adrenalin
[dihydroxyfenylhydrˇoxyetylmetylamin ]. Sled
chemických reakcí ukazuje tabulka 2.
Aminokyselinovÿ prekursor vstoupí do nervové
buňky a v ní je dekarboxyl'ován příslušnou de-
karboxyláz-oflu [jejíž nutnou součástí je pyrido—
xalfosfät] na amin, který je pak skladován v Zá-
Sobních vezikulech nervového zakončení. [P'

Tab. 2

Schéma vzniku adrenalinu
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drobnější přehled nejnovějších poznatků o me-
tabolismu katecholaminů ve vztahu k centrální-
mu nervovému Systému ’V naší literatuře uveřej-
nili Ryšánek a Vojtěchovský [12].

Zás-obní vezikuly jsou dvojího druhu, jedny
v hloubce nervového Zakončení, druhé při povr-
chu těsně při Synaptické membráně. Vazba mo-
noaminů ve vezikulech v hloubce je poıměrně
pevná, v povrchních je labilní. Asi 2/3 až 3A mo-
noaminů jsou v mozku ve formě vázané [Weil-
Malherbe 1957 [13], Hebb a Whitaker 1958 [14],
Giarman a spol. 1959 [15]. Další část monoaminů
je ve formě volné, tj. v cytoplazmě nervového za-
končení [při ultracentrifugaci zůstává v Super--
natantní tekutiněj. Volná forma je vlastně forma
přech'odná, je potenciálně aktivní, potenciálně
Sklad-ovatelná a potenciálně destruktibilní. Po-
Slední formou monoaminů je forma aktivní, vstu-
pující do interakce S receptorem [Giarman a
Spol. 1964 [161].

-Další metabolismus monoaminů je ovládán
dvěma enzymy: mono-aminooxidázou a katechol-
O-metyl-tra-nsferázou [MAO a KOMT]. Postup
chemických reakcí ukazuje tabulka 3. Výsled-
ným metabolitem je vždy u adrenalinu a nor-
adrenalinu kyselina vanilmandlová [u dopaminu
kyselina homova.nilová], at' již .monoaminy pod-
léhají dříve oxidací nebo metylací. Deaminace je
děj ireverzibilní, O-flmetylface je zvratná.

MAO je ltypickým enzymem mitochondriál'ním,
přísně vázaným na tuto strukturu. Naopak KOMT
je enzymem plazmatickým a jaterním. Další osud

Tab. 3
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monoaminů v nervovém Zakončení Si proto musí-
me představit takto:A NerVo-Vým Vzruchem se u-
Volňují monoaminy Z povrchových Vezikulů, pře-
cházejí do volné formy a pronikají k synaptic-
ké membráně, pak vstupují do reakce jako aktiv-
ní substance a pak Se buď vracejí Zpět do Zásob-
ních Vezikulů, nebo přecházejí do oběhu a meta-
bolizují se pomocí KCJMT. Cyklus pak uzavírá
MAO v jaterních mitochondriích [nebo Snad
i v mitochondriích trombocytůj. Tak však pro-
bíhá reakce jen po nervovém vzruchu.

Kromě toho Si musíme být Věd-omi toho, že mo-
noaminy mohou unikat Ze Zásobních Vezikulů
prostou difúzí do cytoplazmy nervového Zakon-
čení [přes teničkou subcelulární membránu Ve-
Zikulu] a že proti tomu působí enzymatický ak-
tivní transport monoaminů Zpět do Vezikulu, tak-
že vše je v dynamické rovnováze. Klíčovou roli
v udržení této rovnováhy má MAO, obsažená
v četných mitochondriích nervového Zakončení.
MAO okamžitě oxidativně deaminuje monoaminy
uniklé Z Vezikulu do cytoplazmy [pokud se ne-
uVolní náhle Velké množství jako právě při ner-
VoVém vzruchu]. Můžeme si představit, že lokali-
Zace MAO V subsynaptických mitochondriích Vy-
tváří vlastně jakousi mřížku, kterou monoaminy
musí projít na cestě Ze Záflsobního Vezikulu k Sy-
napsi. Proto také jsou fyziologicky účinné jen
Inonoaıniny Z povrchových Vezikulů a nikoli
Z-vezikulů v hloubce nervového Zakončení. Oxi-
dovaný metabolit [kyselina dihydroxymandlová]
je již fyziologicky neúčinný, opouští nervové Za-
končení a je pak v cirkulaci metabolizován dále
pomocí KOMT. Kdykoli se poruší fyziologická
rovnováha bud' chorobně nebo léčebně, dochází
ke Změnám, které lze Sledovat klinicky a bio-
chemicky.

PrVý ucelený Výklad účinku různých látek na
Zakončení monoaminoergních vláken podali Cos-
ta a Brodie [17] a AXelrod [18]. Podle těchto
prací si můžeme představit lékové ovlivnění tak-
to: Reserpin a jeho homology [a syntetické látky
Stejného účinku, napříkl. tetrabenazin] působí
na zásobní veZikuly v hloubce nervového Zakon-
čení tak, že Z nich uvolňuje monoaminy a záro-
Veň brání jejich zpětnému ukládání. Výsledkem
je pomalý pokles monoaminů v nervovém Zakon-
čení, uvolněné monoaminy jsou ihned metaboli-
zoVány pomocí MAO a opouštějí nerv jako inak-
tiVní metabolit. Proto není téměř žádná fyziolo-
gická odpověd' [nenastává Vzestup krevního tla-
ku, tachykardie atd.]. Účinnost reserpinu Zvyšuje
Skutečnost, že Zároveň blokuje i průnik mono-
aminů Z cirkulace a Ze synapse Zpět do Zásob-
ních Vezikulů. Naopak tyramin a jiné budiVé
aminy vyplaVují naráz Velká kVanta monoaminů
Z povrchově uložených Vezikulů a MAC) je ne-
stačí Zpracovat. Výsledkem je mohutná fyziolo-
gická odpověď, zvýšení krevního tlaku, tachy-
kardie a další projevy iritace sympatiku. Doklad
pro tento Výklad Vidíme i V tom, že opakované
podání tyraminu má postupně menší a menší úči-
nek, až např. při čtvrté aplikaci již nenástává
žádná reakce [Potter [19]]. Zřejmě došlo k Vy-
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plaVení již Všech mobilizovatelných monoaminů
Z povrchových Vezikul a reakce tedy nemůže na-
stat. V souhlase s tím jsou práce Kopina [20],
který prokázal, že noradrenalin uvolněný reser-
pinem je metabolizován pomocí MAO, kdežto
noradrenalin uvolněný tyraminem je metaboli-
ZoVán nejprve pomocí KOMT, tj. V cirkulaci po
průchodu synaptickou membránou. Proto reser-
pin uvolňuje Velká kvanta monoaminů S malým
fyziologickým efektem, kdežto tyramin Inalá
množství s Velkým fyziologickým účinkem. Úči-
nek reserpinu je pak Vlastně V redukci zásob
monoaminů na minimum. Monoaminy V povrcho-
Vých Vezikulech Zůstávají Zachovány, a proto zů-
stává i fyziologická funkce sympatiku.

Chlorpromazin rovněž ovlivňuje metabolismus
monoaminů V nervových zakončeních V centrál-
ním nervovém systému: Zabraňuje Vychytávání
monoaminů nerVem a návratu Ze synapse zpět
do Zásobních Vezikulů [AXelrod [21]]. jakmile
Však monoamin je již V nerVu, nemůže jej chlor-
promazin uvolnit. Proto po podání chlo'rproma-
zinu Stoupá V cirkulaci množství metabolitů typu
metanefrinu a norˇmetanefrinu, tj. O-metylova-
ných metabolitů [Carlson a Linquist [22]].

V posledním desetiletí bylo Sestrojeno mnoho
inhibitorů MAC) [patrně již několik set různých
preparátů], jejich účinky se V podrobnostech liší
[Většina Z nich neblokuje totiž jen MAO, ale i ji-
né enzymatické systémy), ale V zásadě lze jejich
působení VysVětlit dvojím mechanismem: blokují
MAO V mitochondriích nervových Zakončení a
blokují uvolňování monoaminů ze Zásobních Ve-
Zikulů [Axelrod [23] ]. Tím dochází k Značnému
hromadění monoaminů Ve Vezikulech bez Výraz-
nější fyziologické odezvy. Inhibitory MAC) Zabra-
ňují pochopitelně i metabolizování monoaminů
uvolněných reserpinem ze Zásobních Vezikulů, a
proto současné podání reserpinu a inhibitorů
MAC) může být doprovázeno komplikacemi Z Vý-
razné aktivace sympatiku [reserpinem uvolněné
monoaminy opouštějí nervové Zakončení V aktiv-
ním staVu, nemetaboliZoVánYJ. Jsou popsána
i úmrtí po této kombinaci léků, musíme na to
myslet při léčbě depresí [reserpin i inhibitory
MAO jsou známá antidepresiva]. Od rozboru
účinku dalších látek [gau-nethidinu, bretylia a ji-
ných] upouštíme, protože jejich Vliv se projevuje
především na periferní sympatický systém.

Pokud jde o serotonin, platí pro něj tytéž Zá-
kony jako pro ostatní biogenní aminy, působení
reserpinu, inhibitorů MAO je Zcela analogické,
rovněž cesty metabolické degradace [konečným
metabolitem je kyselina 5-hydroxyindoloctová].
Existuje mnoho látek s antiserotoninovým účin-
kem bud' převážně centrálním nebo periferním,
např. kyselina lysergová, deseril, náš preparát
lysenyl a jiné. V jejich účincích je dosud mnoho
nejasného. Zdá se, že deseril a lysenyl působí
především blokádu na serotoninových synap-
sích, takže serotonin nemůže Vstoupit do reakce
a přitom koncentrace Serotoninu V mozku může
i stoupat [Ryšánek, Vítek [24]].
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Řadu vedlejších projevů Zmíněných látek mů-
žeme vysvětlit bioohemioky, např. Známý' vliv re-
Serpinu a ataraktik na extrapyramidový Systém
je nejspíše následkem Ovlivnění hladin mono-
aminů [včetně dopaminu] v bazálních gangliích.
Pro důležitost monoaminů pro extrapyramidový
Systém svědčí řada prací [Hornykiewicze [25],
Sourkese [26] a jiných [27, 28]], v nichž je pro-
kazován pokles dopaminu v nucl. caudatus a len-
tiformis u parkinsoniků. Prekursory monoaminů
[p-tyrosin, m-tyrosin, dopa] mají antiparkinson-
ské účinky, Snižují rigiditu a akineZu. Dopa [di-
hydıroxyfeınylalanifin] má příznivý vliv na extra-
pyramidový syndrom po reserpinu a nikoli po
chlorpromazinu, Což Zřejmě souvisí S odlišným
působením těchto látek na monoaminový meta-
bolˇiSmus. U některých chorob byl zjištěn zvýše-
ný výdej dopaminu a noradrenalinu močí, např.
u Wilsofnovy choroby [Barbeau a Sourkes [29]],
kdežto u jiných extrapyramidových lézí, např.
Huntingtonovy chorey nikoli [Sourkes [26]].
Rovněž u psychotiků jsou Změny: u maniomelan-
cholické psychózy je Zvýšené vylučování kate-
cholamiınů ve fázi manické, u Schizofrenie je
zvýšené vylučování adrenalinu jen v akutní fázi
[Weil-Malherbe, Ström-Olsen [30], Bergsman
[31]]. I při úzkosti se Zvyšuje vylučování kate-
cholaminů [adrenalinu a noradrenalinu] močí.

Funkční Závislost hypotalamu na vyšších cen-
trech limbického Systému prokázal experimen-
tálně bioohemioky Heller [32], když dokázal, že
po protětí tractus olfactomesenphalicus (tj.
spojů limbického systému S laterálními 'oblast-
mi hypotalamu] klesá serotonin v mozku v prů-
měru o 36 0/0. Podobně protětí hrudní míchy ve
výši Th 2 Způsobí úplné vymizení Serotoninu a
noradrenalinu pod lézí [Carlsson, Magnusson a
Rosengren [33]], což svědčí pro přítomnost mo-
noaminergních drah v míše. Tito autoři injekci
prekursorů [dopa a 5-hydroxytryptofan] v těch-
to pokusech vyvolali Zřetelnou Stimulaci Spinál-
ních reflexů pod lézí.

Velká řada prací prokazuje endokrinni poru-
chy po podávání látek Snižujících koncentraci
monoami-nů v mozku [Weter/man, Khaza'n, Cas-
telˇnuovo a Spol., Pettinger a Spol. [34-37] ]. Po-
Zorované Změny svědčí pro Stimulaci hypotala-
mohypofyzární osy: nastává zvýšený výdej
ACTH, zvýšené vylučování 17-ketosteroidů a 17-
hydroxysteroidů. Dochází ke galaktoroe, vzestu-
pu váhy a dokonce k amenoroe S pozitivními
testy na těhotenství. Weterman [34] prokázal,
že snížení noradrenalinu tento vliv nemá, pokud
není současně ovlivněna i koncentrace seroto-
mnu.

Těchto poznatků lze podle našeho názoru vy-
užít v léčbě diencefalických Syndromů. jsme Si `
vědomi obtížnosti s .tím Spojených. Hlavní potíží
je, že dosud nedovedeme určit, zda ten který
příznakový soubor hypotalamické léze je vyvolán
hypofunkčním nebo hyperfunkčním stavem, a
nevíme ani, zda hypofunkce nebo hyperfunkce
hypotalamu vede k Stimulaci hypofýzy. Výše
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zmíněné pozorování Svědčí však Spíše pro vý-
klad, že Snížení hypotalamické funkce je stimu-
lací pro hypofýzu [předpokládáme-li, že snížení
koncentrace monoaminů v hypotalamu je výra-
Zem snížení hypotalamických funkcí). Na přípa-
dě jedné naší nemocné chceme nyní demonstro-
vat pokus o léčebné ovlivnění hypotalamického
Syndromu Zásahem do metabolismu monoaminů.

Nemocná F. I., 211., jednovaječné dvojče, operá-
torka ČSD, byla přijata v r. 1965 pro tyto potíže:
Z plného zdraví musela na jaře 1965 přerušit Zá-
vodní činnost [lehká atletika] pro Stálou únavu a
malátnost. V červnu 1965 při pobytu v Rumunsku Se
objevily otoky kolem kloubů, které samy vymizely
do 10 dnů. Po návratu Z Rumunska malátnost pře--
trvávala. Od listopadu 1965 Subfebrilní teploty, ka-
šel, záchvaty bušení Srdce S pocitem horka v celém
těle a klidovou dušností, trvající až 20 minut. Brzo
přešly bolesti na prsou, ostatní potíže přetrvávaly
a Subfebrility přešly v horečky až 39,6. Byla opa-
kovaně vyšetřována na různých interních pracoviš-
tích, vždy se Zcela normálními výsledky pomocných
vyšetření. Žádnou léčbou nebyla ovlivněna hyper-
termie. Proto byla nemocná přijata na interní od-
dělení Voj. nemocnice a pak přeložena na naše
oddělení. V obrazu převládala stálá hypertermie
[při Zcela norm. interním nálezu a normálních po-
mocných vyšetřeních] a několikrát Za den Se obje-
vující flushe [Zrudnutí, pocit horka, Zvýšení TK].
Test na karcinoid [vylučování kys. 5-hydroxind01—
octové] byl negativní. Také hodnoty kyseliny homo-
vanilové a vanilmandlové byly normální. Provedli
jsme obvyklá vyšetření diencefalických funkcí [nám
dostupná). Výrazně byl pozitivní test podle Schlie-
paka [pokles glykémie po transcerebrální krátko-
vlnné diatermii], byla abnormalita v elektroforéze
bílkovin v Séru, Zvýšené vylučování kalcia moči a
Zvýšená hladina natria v Séru, což vše [včetně nespo-
lehlivého ukazatele diencefalické poruchy, močové-
ho iontogramu] Svědčilo pro diencefalickou poru-
chu. Etiologioky jsme uvažovali především o mož-
nosti Zánětlivé léze, tj. diencefalitidy. Předpoklá-
dali jsme nadbytek serotoninu v hypotalamické ob-
lasti, který vyvolával obraz flushe, který je jinak ty-
pický pro Zvýšení Serotoninu na periférii. Rozhodli
jsme Se proto pro léčbu naším preparátem Lyseny-
lem, antagonistou Serotoninu. Podávali jsme jej
v dávce 3krát denně 20 gama a po 14 dnech jsme
dávku Zvýšili na 3krát denně 4O gama. Nemocná léč-
bu Snášela dobře, bez vedlejších reakcí. Během léč-

Tab, 4
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by se postupně normalizoval močový iontogram,
iontogram v séru, vymizely přechodné hyperglyké-
mie a v objektivním nálezu vymizely flushe. Subjek-
tivně Se nemocná cítila podstatně lépe, Zejména vy-
mizely četné vegetativní příznaky. Teploty však zů-
Staly neovlivněny. Není známo, zda Se serotonin
podílí nějak podstatně na funkci termoregulačního
centra, z našeho pozorování vyplývalo, že patrně ni-
jak Silně. Proto jsme Se rozhodli Snížit koncentraci
všech monoaminů léčbou reserpinem v dávce 3krát
denně 0,1 mg. Přechodné si nemocnâ Stěžovala na
ztížené dýchání nosem. Osmý den po nasazení re—
serpinu došlo k pozvolnému poklesu teplot o celý
Stupeň, po dalším týdnu teploty dostupovaly již jen
37,6 °C (maximálně). Bohužel pak jsme museli léčbu
LySenylem přerušit pro nedostatek tohoto preparátu
[nebyl tehdy vyráběn ve Velkém, omezené množství
bylo nám poskytnuto výrobcem, Výzkumným ústa-
vem pro farmakologii a biochemii, ke klinickým
zkouškám).
Při kontrolní hospitalizaci za 1/2 roku měla ne—
mocná minimální subjektivní potíže [ jen nepa-
trné pocity únavy a nevelké bolesti hlavy), zříd-
ka Se objevily Subfebrility mírného stupně (do
37,4°]. Vyšetření diencefnalických funkcí bylo již
normální. Bližší Sledování metabolitů monoami-
nů při kontrolní hospitalizaci nebylo možné.

Lze jistě namítnout, že náš výklad je hypote-
tický a nedokazatelıný, že všecko zjednodušuje-
me [účinek reserpinu redukujeme na ovlivnění
koncentrace monoaminů). Při svých úvahách
nad nemocnou jsme však vycházeli z dokáza-
ných fakt a při dosud kusých znalostech o funk-
cích diencefala je tato simplifikace nutná. Ově-
ření nebo zamítnutí těchto názorů přinese další
pokrok na tomto poli.

Souhrn

Autoři podávají přehled dosavadních znalostí
o biochemii monoaminů (adrenalinu, noradrenalinu,
serotoninu a dopaminu) Se zřetelem k díencefalic-
kým regulacím vegetativních funkcí. Rozebírají vliv
různých farmak na mozkové monoaminy a na pří-
kladu jedné nemocné ukazují na možnost léčebného
ovlivnění diencefalického syndromu léky [lyseny-
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lem a reserpinem) ovlivňujícími metabolismus mono-
aminů v mozku. Podávaný lysenyl ovlivnil flushe a
další vegetativní příznaky, kdežto hypertermíi ovliv-
nilo až kombinované podávání lysenylu s reserpi-
nem.

Literatura

L—
L . Twarog, B. M., Page, l. H.: Am. I.

2. Vogt, M.: I. Physiol. 123, 451, 1954.
3. Amin, A. H., Crawford, T. B. G., Gadvdum, I. H.:

596, 1954.
4. Udenfriend, S., Bogdanski, D. F., Weissbach, H.: kapitola o sero-

tonninu v D. Richter: Biochemistry of 'the Nervous System. Per-
gamon Press, Oxford 1957.

5. Carlsson, A., Falck, B., Hillarp, N.-A.: Acta physiol. Scand, 56,
Suppl. 196, 1-27, 1962.

6. Falck, B.: Acta physiol. scand. 56, Suppl. 197, 1—25, 1962.
7. Falck, B.: Progress in Brain Research, v'ol. 8. Biogeníc Amines,

28—44 [Elsevier Publ. Comp., Amsterodam-London-New York,
1964].

8. Carlsson, A., Progress in Brain Research, vol. 8, Biogenic Ami-
neS, 9-27 [Elsevier Publ. Comp., 1964].

9. Whittaker, V. P.: Progress in Brain Research, vol. 8, Biogeníc
Amines, 90-117 (Elsevier Publ. Comp., 1964].

10. De Robertis, E., Pellegriflno de Iraldi, A., Rodriguez de Lores
Arnaiz, G., Salganicoff, L.: I. Neurochem., 9, 23-25, 1962.

11. De Robertis, E., Progress in Brain Research, vo'l. 8, Biogeníc
Amines, 118—136 [Elsevier Publ. Comp., 1964].

12. Rysanek, K., Vojtěchovıský, M.: ČS. fysiologie 4, 282—295, 1966.
13. Weil-Malherbe, H., Bone, A. D.: Nature [Lond.) 180, 1051, 1957.
14. Hebb, c. o., Whittaker, V. P.: 1. Physiol. [Lond.), 142, 181-196,

1958.
15. Giarıınan, N. I., Schanberg, S.: Biochemie. Pharmacol. 1, 301—306,

1959.
16. Giarman, N. I., Freeman, D. X., Schanberg, S. M., Progress in

Brain Research, vol. 8 [Elsevier Publ. Comp., 1964).
17. Costa, E., Brodie, B. B.: Progress in Bnaiın Research, vol. 8,

Biogeníc Amines 168—185 (Elsevier Publ. Comp., 1964].
18. Axelrod, I.: Progress in Brain Research, vol. 8, Biogenic Amines,

81—89 [Elsevier Publ. Comp., 1964].
19. Potftenr, L. T., Axelrod, I., Kopin, I. I.:

254-256, 1962.
20. Kopin, I. I., Herttiing, G.,

Their. 138, 34—40, 1962.
21. Axelrod, I., Whitby, L. G., Hert:ting, G.:

1961.
22. Carlsson, A., Linquist, M.: Acta pharmacol [Kbh] 20, 143, 1963.
23. Axelrod, I., Hamming, D., Patrick, R. W.: I. Phflarzmacol exflp.Ther.

134, 325-328, 1961.
24. Ryšánek, K., Vítek, Vl.: Activ. Nerv. Sup. 5, 2, 210, 1963.
25. Hornykiewicz, 0.: Dtsch. med. Ws-chr. 87, 1807, 1962.
26. Sourkes, T. L.: Progress in Brain Research, vol. 8,

Amines, s'tr. 186-200, Elsevier, 1964.
27. Bernheimer, H., Hornykiewicz. 0.:

247, 305, 1964.
28. Vogt, M.: Sdělení na 23. mezinár. kongresu fysiol. věd, Tokio.

1965.
29. Barbeau, A., Murphy, G. F., Sourkes, T. L.: Science 133, 1706,

1961.
30. Strom-Olsen, R., Weil-Malherbe, H.: I. menıt. Sci. 104, 696, 1958.
31. Bergsman, A.: Acta psychiat. scand. 34, Suppl. 133, 1959.
32. Heller, A., Harvey, 1. A., Moore, R. Y.: Biochem. P'hıarmacol. 11,

859, 1962.
33. Carlsson, A., Magnusson, T., Rvoflsengren, E.: Experientia 19, 359,

1963.
34. Waterman, E.: Arch. exp. Paıth. |Pharniak. 241, 189, 1961.
35. Khazan, N. et al.: Proc. Soc. exp. Biol. Med. 106, 579, 1961.
36. Cvastelnuovo-Tedes-co, P. e't al.: Amer. I. P-sychiat. 119, 1178,1963.
37. Pettinger, W. A. et al.: Brit. meıd. I. I., 1460, 1963.

Physiol. 175, 157, 1953.

I. Physiol. 126,

Biochem. Pharmacol, 11,

Gordon, E. AK.: I. Pharmacol. exp.

Science 133, 383—384,

Bi-ogenic

Arch. exp. Pafth. Pharmak.

ZLEPŠOVACÍ NÁVRHY

ZN av. č.
Název ZN:
Autoři:
Stručný popis:

49 HT/ZS-65
Hygienický box pro zubní ambulanci
o. p. Fr. Havelka, płlk. MUDr. L. Frý'ba, o. ıp. F. Zvěřina, civ. mz. Ielíınek,
Ústřední vojenská nemocnice, Praha
Box |umožňuje pacientům zubních ordinací vyčistit Si chrup 'v oıdděleném sboxu čekámy.
Při vstuvpıu nfla podlážku boxu otevře elektromagnetický ventil přívod vody do výlevky
a současně druhý ventil otevírá přívod vody z kohoutku, z něhož si pacient plní papí-
rový kalíšek, který obdržel při přihlášení v kanceláři. Teplota voıdy je regulovatelná.
Voda Splachující výlevku Strhává s seflbou Vdezinfekční Irıoz'to'k, ıkterým je výˇlevka opla-
cnována. Po opuštění boxu Se přívod vody automaticky uzavírá.
Uprava je náročnější, vyžaduje odborné pracovníky.
Odměna v místě realizace: 1800,- Kčs včetně realizace
Informace: Stomatologické odd. ÚVN


