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Iba nedávno sa dokázalo, že dreň nadobli-
čiek, ako aj periférne sympatické nervy vypla-
vujú Spolu s kateoholaminmi [CA] aj špeoifio-
ké bielkoviI'ıy (Smith, 1971]. Jednou Z týchto
bielkovín je enzým dopamín-fl-hydroxyláza
(DBH), ktorý v procese Syntézy katecholamí-'
nov katalyzuje premenu dopamínu na noradre-
nalín [Kaufman a Friedman, 1965]. DBH je
v Sympatických nervooh cicavcov lokalizovaná
v Synaptiokýoh vezikulooh [Potter a Axelrod,
1963], Z ktorých Sa po nervovej stimuláoii uvol'-
ňuje“ procesom exooytózy do oirkuláoie (Wein—
shilboum a Axelrod, 1971a; Weinshilboum a
spol., 1971]. Po chemiokej sympatektómii poda-
ním 6-hydroxydopaminu sa hladina DBH v krvi
Zvierat podstatne Znižuje [Weinshilboum a
Axelrod, 1971b]. Aktivita enzýmu DBH bola do-
kázaná _aj v krvi~ l'udí, a to v podstatne vyšších
koncentráoiaoh ako u iných species [Weinshil-

boum a Axelrod, 1971a; Goldstein a Spol., 1971;
Geffen a spol., 1973]. Poločas vymiznutia DBH
Z cirkulácie je podstatne dlhší ako u katecho-
laminov [Rush aGeifen, 1972; Planz a Palm,
1973], čo je jedným Z dôvodov, že sa uvažuje
o meraní DBH v plazme, ako o vhodnom intexe
,sympatickej aktivity.

Cieľom tejto práce bolo prispiet' k objasne-
niu uvedenej otázky Sledovanim aktivity dopa-
mín-fl-hydroxylávzy v plazme parašutistov po zo-
Skoku Z lietadla, kedy dochádza k výraznej vSti-
muláoii sympatického nervového Systému.

Materiál a metodika

Sledovali sme 22členný súbor výsadkárov,
ktorí absolvovali svoj prvý Zoskok Z lietadla
[600 m výška). Priemerný vek výsadkárov bol
18 rokov. Počas pokusu boli všetci zúčastnení
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Spoločne ubytovaní a stravovani. Pokus bol za-
členený“ do ich bežného denného- programu a
rozdelili sme ho na dva dni: a] V kontrolný
deň, kedy boli výsadkári v kl'ude, sme zbierali
trojhodinovú Írakciu moča [8-11 hod). Po vy-
močeni sme im odobrali punkcio'u kubitálnej
vény krv d-o heparinizovanej Striekačky.
b] V pokusný deň výsadkári absolvovaliv ča-
Sovom intervale 8-11 hod. zoskok a krv Sme
im odobrali ihned' po dopade na Zem, resp. 30,
60, 90 ˇminút neskôr. Moč sa Zbieral v priebehu
troch hodin po Zoskoku..

Kr'v Sme ihned' centriíugovali a získanú plaz-
mu zmrazíli pri _——18 9C. Aktivitu DBH V plazme
sme merali rádioizotopovou enzýmatickou me-
todikou podľa Weinshilbouma a Axelroda
[1971a]. Moč sme Zbierali do polyetylénových
fliaš a po Zmerani objemu Sme časť okyslili
na pH 3 kyselinou octovou a Zmrazili až do vy-
šetrenia. V moči sme merali adrenalin [ADR]
a noradrenalin [NA] modifikovanou Spektro-
fluorometrickou metodikou podl'a Eulera a Lis-
hajka [1961]. '

Výsledky udávame ako priemery ± stredná
lchyba priemeru [±SE]. Štatistickú význam-
nost' sme počítali podl'a Studentovho t-testu.

Výsledky

Aktivita dopamín-,đ-hydroxylázy v plazmë pa-
rašutistov po prvom zoskoku. Ako vidiet' Z ta-
bul'ky, aktivita DBH sa podstatne Zvýšila v plaz-
me parašutistov odobratej ihneď po dopade na
Zem [p<0,001]. Tridsat' minút po Zoskoku sa
aktivita DBH v plazme opät' významne Znižila
voči hladinám ihneď po zoskoku, a to na hod--
noty, ktoré už nie sú významne zmenené voči
kontrolným. Na týchto hodnotách potom DBH
pretrváva prakticky v celom sledovanom obdo-
bi až do 90. minúty po Zoskoku.

Exkrécìa katecholaminov močom u parašu-
tistov pı p-rvom zoskoku. Z tabul'ky 2 vyplýva,
že exkrécia adrenalinu v trojhodinovej frakcii
moča sa Zvyšuje po Zoskoku asi dvojnásobne
[p<0,001]. Aj noradrenalin, ktorého kontrolná
exkrécia je asi trojnásobne vyššia ako u adre-
nalinu, je po zoskoku temer dvojnásobne zvý-
šený voči kontrolným hodnotám [p<0,001].

Diskusia

Od roku 1971, kedy sa dokázala aktivita do-
pamin-fl-hydroxylázy v plazme [Weinshilboum
a Axelrod, 197a], sa stále viac množia dôkazy
v prospech názoru, že sekrécia katecholaminov
Sa deje procesom exocytózy [Axelrod, 1,972).
Dokázalo Sa, že katecholamínysa po podrážde-
ni 'Sympatického nervového systému uvolňujú
v Stechiometrických pomer-och Spolu S kate-
cholamíny syntetizujúcim enzýmom DBH, a
to jednak Z drene nadobličiek [Viveros a spol.,
1968], ako aj zo sympatickýc'h nervových Za-
končeni [Gewirtz a Kopin, 1970; Smith, 1971].
V tejto-predstave sú však ešte určité nejasnos-
ti, ako napr. fakt, že sekrécia katecholaminov

po nervovom podráždení Sa uskutočni počas 1
až 2 sekünd, čo` nemožno vysvetlit' exocytózou.
Rahwan a spol. [1973] na podklade morfolo-
gických štúdii uvádzajú, že uvol'ňovanie kate-
cholaminov Z drene 'nadobličiek sa môže diat'
cez sekrečné mikrotubuly a nie prvoceso'm ex-o-
cytózy. Na druhej strane však bolo publikova-
ných množstvo prác, ktoré po rôznych fyziolo-
gických Sti'muláciách sympatického nervového
systému —— po vystavení Zvieraˇt, resp. l'udí
Stresu -— dokázali Zvýšenie DBH v plazme, re-Sp.
Sére. Imobilizačný stres Zvyšuje aktivitu DBH
v sére potkano-v [Weinshilboum a spol. 1971]
spolu S poklesom katecholaminov v nadoblič-
kách a ich výstupom v krvi [Kvetňanský, 1973]
a v moči [Kvetňanský a Mikulaj, 1970]. Aj
akútna a chronická zát'až plávanim Zvyšuje
DBH v krvi [RoÍÍman a spol., 1973]. Wooten a
Cardon [1973] dokázali, že chlad aj cvičenie
vyvoláva malé, ale signifikantné Zvýšenie DBH
v plazme l'udi. Zmena polohy však ne-ovplyv-
nila hladiny DBH. Podchladenie organizmu pri
10 °C na 30 min., ako aj 20minútové cvičenie pri
teplote 40°C, významne zvýšilo DBH vplazme
l'udi [Frewin a Spol., 1973]. Freedman a Spol.
[1973] pozorovali po chladovom teste výstup
aktivity DBH v Sére u časti experimentálnych
osôb, avšak meranim množstva celkovej imuno-
reaktívnej bíelkoviny DBH zistili výstup u všet-
kých indivíduí. Maximálna práca na bicyklo-
vom ergometri [100-250 wattov; 6-10 min.)
zvýšila asi o 25 O/0 aktivitu DBH v plazme
[Planz a Palm, 1973], ale aj Submaxímálna prá-
ca mala podobný efekt [Kvetňanský a Balažov-
jech, nepublikované výsledky). Horwitz a spol.
[1973] opisali'tiež Zvýšenie DBH v Sére ľudí
vystavených intenzivnej bicyklovej Zát'aži. Na
druhej Strane Wetterberg a Spol. [1972] po
20min. Submaximálnej ergometrickej práci ani
po elektrošoku zvýšenie aktivity DBH v plazme
l'udí nezistili. `

V tejto práci sme si ako model pre štúdium
sekrécie DBH Zvolili Zoskok padákom Z lieta-
dla, pretože táto Situácia predstavuje vel'mi in-
tenzivny stres, a to aj u skúsených parašu`tis~
tov, pretože zoskok vždy predstavuje určité ri-
Ziko. Pri zoskoku dochádza k s-ilnej aktivácii
sympatického nervového Systému, čo Sa odrazí
vo vysoko zvýšených hodnotách adrenalinu aj
noradrenalínu v moči parašutistov [Bloom a
spol., 1963; Euler, 1964; Lángoš a Spol., 1972].
Naše výsledky, čo do exkrécie katecholaminov
[tabul'ka 2] súhlasia S údajmi Blooma a spol.
[1963]. Aj aktivita DBH v plazme parašutistov
ihned' po Zoskoku je významne- zvýšená [ta-
bul'ka 1], čo súhlasi s uvedenými výstupmi DBH
po rôznych Zát'ažiach. Ked'že cirkulujúca DBH
pochádza hlavne Zo Sympatických nervových
zakončení [Weinshilboum a spol., 1971; Wein-
shilboum a Axelrod, 1971b] a množstvo nor-
adrenalínu v moči je tiež odrazom hlavne akti-
vity Sympatických nervových Zakončení, je po-
Zitívna korelácia týchto dvoch indikátorov, do-
kázaná v našich pokusoch, d'alšim potvrde-
ním, že aktivita DBH v krvi je vhodným indiká-
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Tabulka 1

Vplyv Zoskoku z lietadla na aktivitu enzýmu dopamín —-,3—— hydroxylăzy v plazme parašutistov

Časový interval po zoskoku
Kontrola

ihned 30 min. 60 min. 90 min. ,

Aktivita
dopamin-fl-hydr'oxylázy A
n moly/l ml/min.

1,65
±0,42

5,43
±0,55

2,98
±0,52

2,67
±0,45

3,18
±0,71

Il 14 17 17 17 16

P B <0,001 NS NS NS
n

A Aktivita DHB je vyjadrená v nanomoloch substrátu [oktopamínu] premeneného` za 1 minútu mililitrom
glazmy. Hodnoty Sú ako priemery ± SE.

B tatistická významnost porovnaná S ko-ntrolným odberom;
NS = nesignifikantná zmena

Tabul'ka 2

Vplyv zoskoku Z líetadla na exkréciu katecholamínov
močom

I:lg/3 hod.

Adrenalin Noradrenalín

Kontrola 1,30±0,23 3,86±0,41

Po zoskoku § §
2,56±0,27 6,63±0,81

Hodnoty predstavujú priemernu exkréciu u 22 para-
šutistov ± SE. Moo sa zbieral v intervale troch hodin
po zoskoku. Kontrolný moč bol zbieraný deň pred zo-
Skokom v rovnakom čase. '

§ p<0,001 voči kontrole

torom aktivity Sympatiku u l'udi. Schanberg a
spol. [1974] tiež opísali pozitivnu koreláciu
plazmatickej DBH a katecholamínov v moči.
Koreláciu medzi hladinami DBH a noradrena-
línu v plazme pacientov dokázali Geffen a spol.
[1973].

Z tabul'ky 1 d'alej vy'plýva, že už 30 minút po
zoskoku Sa aktivita DBH Znižuje na hodnoty,
ktoré už nie Sú významné zmenené oproti kon-
trolám. Rush a Geffen [1972] dokázali, že
u oviec vyplavenä DBH . sa degraduje hlavne
v pečeni, pl'úcach a ľadvinách a že poločas vy-
miznutia DBH z oirkulácie je asi 3 hodiny.

U l'udí vystavených Zát'aži sa dokázal poločas
vymiznutia DBH Z oirkulácie kratší ako 30 mi-
nut [Planz a Palm, 1973], čo by vysvetl'ovalo`
rýchly pokles DBH v našom pokuse. Aj ked' po-
ločas vymiznutia DBH Z krvi je okolo 30 minút,
je to doba podstatne dlhšia, ako poločas sa-
motného noradrenalínu [okolo minútyj, a pre-
to DBH možno považovat' za vhodný indikátor
merania aktivity Sympatiku.

V posledných mesiacoch Sa objavili práce,
ktoré považujú aktivitu DBH v plazme doikonca
za vhodný indikátor klinického odlišenia pri-
márnej formy hy'pertenzie od Sekundárnej
[Schanberg a spol. 1974]. Táto, ako aj vyššie ci-
tované práce, svedčí o nevšednom Záujme
o dopamin-{i-hydroxyla'zu Z klinicko-fyziologic-
kého aj patofyziologického hľadiska. Touto prá-
cou chceme aj my prispiet' k objasneniu tých-
to zaujímavých otázok.

Záver

Názor, že sympatický nervový Systém secer-
nuje iba neurotransmitery, je už prekonaný. je
dokázané, že po nervovej Stimulácii sa spolu
S noradrenalínom uvol'ňujú do oirkulácie pro--
cesom exocytózy aj špecifické proteiny, ktorých
biologické aktivity sú Zatial' neznáme.

Iedným z týchto proteínov je enzým dopa-
mÍn-fl-hydroxyláza, ktorého zvýšenú aktivitu
Sme dokázali v plazme parašutistov po Zoskoku
Z lietadla. Zvýšená aktivita tohoto enzýmu
v plazme priamo koreluje so Zvýšenou exkré-
ciou katecholamínov v moči parašutistov.

Naše výsledky potvrdzujú názor, že aktivita
enzýmu dopamín-fl-hydroxylázy v krvi je vý-
Znamným indikátorom Sympatickej aktivácie
u l'udí.

Literatúra

1. Axelrod, I.: Dopamine-fl-hydroxylase: Regulation of
its synthesis and release from nerve terminals.
Pharmaool. Rev., 24, 1972, s. 233—243.

2. Bloom, G. Euler, U.S.v., _Frankenhauser, M.: Cate-
cholamine excretion and personality traits in para-
troop trai'nees. .
Acta Physiol. Sca'nd., 58, 1963, S. 77—89.

3. Euler, U.S.v.: Quantitation of stress by c-atechola'mi-
ne `analysis. Clin. Pharmacol. Therap., 5, 1964, S. 398
——404.

4. Euler,- U. S. v., Lishajko, F.: Improve-d technique for
the f1uori=metric estimation of ca'techolamines.
Acta Physiłol. Scand., 51, 1961, s. 348-355.



ROČNÍK XLIV. 1975, Č. 1 VOJENSKÉ ZDRAVOTNICKÉ LISTY 25

5.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

Freedman, L. S., Ebstein, R. P., Park, D. H., Levitz,
S. M., Goldstein, M.: The effect of cold pressor test
in man on Serum immunoreacti've dopamine-fl-hydr'o-
xylase and on dop'amifne-fi-hydroxylase activity.
Res. Comm. Chem. Pathol. Pharm., 6,1973, S. 873-
878. ~

. Frewin, D. B., Downey, I. A., Levitt, M.: The effect of
heat, cold and exercise on (plasma dopamine-{Shy-
droxylase activity in mıan. Ca-n. I. Phys‘vo-l. Pharma-
col., 51, 1973, S. 986-989.

. Geffen, L. B., Rush, R. A., Louis, W. I., Doyle, A. E.:
Plasma catecholamilne and dopamine—fldhydroxyla'se
amounts in essential hypertension. Clin. Sci., 44, 1973,

S. 421-424.
. Geffen, L. B., Rush, R. A., Louis, W. I., Doyle, A. E.:

Plasma do'pa'mifne-fl-hydroxylase and noradrenaline
amounts in essential hypertension. Clin. Sci.,44, 1973,
S. 617-620.

. Gewirtz, G. P., Kopin, 1.1.: Release of dopamine-IS
hydroxy‘lase with norepinephrine during cart splenic
nerve stimulation. Nature (L“ond.], 227, 1970, S. 406-
-407.
Goldstein, M., Freedman, L. S., Bonnay, M.: Assay for
dopamline-fi-hydroxy-llase activity in tissues and Se-
rum. Exrperien'tia, 27, 1971, s. 632-633.
Horwitz, D., Alexander, R. W., Lovenberg, W., Keiser,
H. R.: Human serum dopamine-fi-hydroxylase. Rela-
tionship to hypertension and sympathetic activity.
Circ. Res., 32, 1973, s. 594-599.
Kaufman, 3., Friedman, S.: Dopamine-fl-hydroxylase.
Pharmac'ol. Rev., 17, 1965, S. 71-100.
Kvetňanský, R.: Transsyna'ptic and hum'oral regula-
tion of adrenal catech-olamine synthesis ,in Stres-s.
In: Frontiers in Catecholamine Ressearch, Ed. E.
Usdin, S. Snyder, New York, Pergamon Press 1973,

S. 223-229.

Kvetňanský, R., Mikulaj, L.: Adrenal and urinary ca-
techolfamiflnes in rats during adaptation to repeated
immobilization stress. Endocrinology, 87, 1970, s.
738-743.

Lángoš, I., Mikulaj, L., Blažíček, P., Kvetňanský, R.,
Vencel, P., Vražda, L.: Odpoveđ kôryadrene nadobli-
čiek človeka na opakovanú zátaž. Voj. zdrav. Listy,
41, 1972, s. 167-170.

16.

17.

18.

19.

20.

2_1.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

Pla'nz, G., Palm, D.: Acu'te enhancement of dopami-
ne-fi-hydroxyluase activity in human plasma after ma-
ximum work load.
Europ. 1. Clin. Pharmacol., 5, 1973, S. 255-258.
Potter, L., Axelrod, I.: Properties of norepinephrine
storage particles of the rat heart.
1. Pharmacol. Exp. Therap., 142, 1963, S. 299-305.
R~ahwa'n, R. G., Borowitz, I. L., Hi'nsman, E. I.: Evi-
dence for secretory tubules in the adrenal medulla.
Arch. Int. Pharm. Ther., 206, 1973, s. 345-351.
Roffman, M., Freedman, L. S., Gold'Stein, M.: The
effect of acute and chronic swim stress on dopami-
ne-fl-hydroxylase activity. _
Life Sci., 12, Pt. II, 1973, S. 369-376.
Rush, R. A., Geffen, L. B.: RafldioiˇmmunoaS-Say and
clearance of circulating dopaminefi—hydroxylase.
Circ. Res., 31.,_ 1972, S. 444-452.
Schanberg, S. M., Stone, R. A., Kirshner, N., Gun-
nells, I. C., Robinson, R. R.: Plasma dopamine-fl-hy~
droxylase: A possible aid in the Study and evalua-
tionof hypertension.
Science, 183, 1974, S. 523-525.
Smith, A. D.; Secretion of proteins [chromograninA
and do=pamine-;3-hydroxy1ase] from a symphathetic
neurone.
Phil. Trans. Roy. Soc. Lond. B., 261, 1971, S. 363-370.
Viveros, O. H., Arqueros, L., Kirshner, N.: Release
of catecfholamines and dopamine-fl-hydroxylase from
the adrenal medulla. Life Sci., 7, 1968, S. 609-618.
Weinshilboum, R., Axelrod, I.: Serum dopamfine-fl-hy-
droxylase activity. '
Circ. Res., 28, 1971a, S. 307-315.
Weinshilboum, R., Axelrod, 1.: Serum ídoıpamine-IS-hy-
droxylase: decrease af'ter chemical Sympathectomy.
Science, 173, 1971b, s. 931-934.
Weinshilboum, R., K'vetňanský, R., Axelrod, I., Kopin,
I. I.: Elevation of Serum dopamine-fl-hyroxylase acti-
vity with forced immobilization. Nature, New Biolo-
gy, 230, 1971, S. 287-288.
Wetterberg, L., Aberg, H. Ross, S. B., Frödén, Ö.: Plas-
ma dopa'mine—fi-hydroxylase activity in hypertension
and various neur-opsychiatric disorders.
Scand. 1. Clin. Lab. Invest, 30, 1972, S. 283-289.
Wooten, G. F., Cardon, P. V.: Plasma dopamine-,ćł-hy-
droxylase activity. Arch. Neurol., 28, 1973, S. 103-106.


