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Souhrn

Fykotoxiny méského gvodu jsou produkovany toxigenniraisami a sinicemi, které/pdstavuji obvyk-
lou potravu proradu maskych Ziveichi, ktef se pak sami stavaji toxickymi. V poslednich refsou gred-
metem zvySeného zajmu, zejména proto, Ze se cedtavrpho etézce dostavaji do vyrobikz maskych
Zivadichu, a tak misobi u lidi onemoefmi, kterd jsou vzhledem k g@snym znalostem obtiZiécitelna.
Riziko onemoammi zpisobeného toxigennimasami a sinicemi vésta vzhledem ke zvySené migraci obyva-
telstva i vzhledem k vysilani vojenskych misi dtabénich oblasti sita. Takové aktivity mohou vyvolat roz-
sahla zdravotni poSkozeni somatického i psychické&ha Jsou nastémy moznosti a vyznam preventivnich
opateni, jejich dodrzovani, zvlaspro vojenské mise.

Kli éova slova:ASP toxin; AZP (AZA) toxin; DSP toxin; NSP toxin; @iatera toxin; Saxitoxin; Tetrodotoxin; Fykotoxin.

Phycotoxins and Some Less Known Marine Toxins

Summary

The marine microalgae producing the phycotoxinsam@mon food for many marine animals which then
themselves become toxic. In the recent years asnesl attention has been paid to the phycotoxinalse
they penetrate into the fishery products througkdfehains and they can cause intoxication in huntaes
therapy of which is very difficult. The danger ceméng toxigenic microalgae is growing as a conssame
of the enhanced migration of population and miltamissions into unstable regions of the world. €hes
activities can cause severe health impairment ofaic and psychological character. The possib#itend
importance of preventive measures and their obs®eare outlined particularly for military missians

Key words: Amnesic shellfish poisoning toxin; Azaspiracid gming toxin; Diarrheic shellfish poisoning toxidgeurotoxic shell-
fish poisoning toxin; Ciguatera toxin; Saxitoxin;tiaotoxin; Phycotoxin.

Uvod

Rasy a sinice jsou dva typy organisiworicich
fytoplankton.Rasy i sinice maji ve vadpodobnou
Glohu, ale z hlediska vlivu na lidské zdravi jsbu s
nice mnohem nebezf®jSi. Sinice arasy produku-
ji fadu zdravi nebezpeych toxini, jeZ oznauje-
me souhrnéjako fykotoxiny (46). Fedkladanytla-
nek uvadi nejznagsi zastupce fykotoxina cha-

rakterizuje je po strdnce chemické a toxikologicke.

Mnohé z fykotoxiri predstavuji reélné riziko pro
lidské zdravi. Fytoplankton je potravou pradu
vodnich Zivaichu, v jejichZ €le se mohou fykoto-
xiny kumulovat a nésledrpak ohrozit jejich konzu-
menty. V tomto srru jsou zvlasdt nebezpéné fy-
kotoxiny z mdského planktonu. Dostavaji se @b t
moiskych ryb, kory8 a nmekkysa a ohroZujiclove-

ka na celém si¢ alimentarnimi otravami. Je proto
shaha o jejich monitorovani a vyteai jednotné
legislativy tykajici se posuzovani zdravotni neza-
vadnosti méskych produki a stanoveni limit
jako jsou davky latky nevyvolavajici zadny efekt
(NOEL — No Observed Effect Level) nebo davky,
jez nevyvola zadny nénivy efekt (NOAEL — No
Observed Adverse Effect Level), event@atejniz-

Si davky, kterd jiz vyvola néfznivy efekt (LOAEL

— Lowest Observed Adverse Effect Level). V zemich
EU je totoreSeno direktivow. 91/492/EEC ze dne
15.¢ervence 1991 (44).

Sinice Cyanophyta Cyanobacteria Cyanopro-
caryontg jsou prokaryontni aerobni mikroorganis-
my s jednobu&nou nebo vldknitou stélkodasto
tvorici kolonie. Btiky chykgji. Rasy jsou jednodu-
ché vodni rostliny tviici nejednotnou skupinu or-
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ganisnii. Jejich €lo tvoii stélka, ktera neni rozli-
Sena na kien, stonek a listy. Meziasy pati ti
vyvojové \tve: cervena, hada a zelend. Mezi
toxikologicky vyznamnéasy paiti nag. ruduchy
(Rhodophyta rozsivky Chromophta), biikovci
(Dinoflagellatg nebo obranky (Dinophytd. Za ur-
¢itych podminek produkujiasy a sinice vysoce
acinné toxiny, které ohroZujifpdevsim Zivot ryb,
ale téZ mnoha zkat. Vytv&eji tzv. ,vodni k&t",
ktery miZze mit barvu n&rvenalou, namodralati
zelenou. Femnozeni miského planktonu je zna-
mé jako ,rudy piliv‘ (red tide) a jiz gedkolum-
bovské civilizace Jizni a i®tdni Ameriky ¥dély,
Ze v dol§ ,rudého gilivu“ neni radno vyjizdt na
more a lovit ryby a plody m@, protoZe jsou v té
dobs jedovaté (45).

Od devatenactého stoleti jsou znamy také otra-
vy divokych i domacich zvat fykotoxiny a jsou
popisovany klinické fiznaky alimentarnich otrav
lidi motskymi produkty. Toxiny produkovari@sa-

mi a sinicemi vstupuji do potravnitetézci, na je-
jichz konci stojiclovek. Fykotoxiny koii zpravid-

la svou pot ve vyrobcich ryb#&ského pimyslu,
neicastji pti tom jde o ryby a jedlé nieké ngk-
kySe nebo kory3e. Fykotoxiny sladkovodnich sinic
nas ohroZzuji v |étpii koupani, kdy dojde k jejich
piemnoZzeni (32). RozZ&nifas a sinic je globalni,
dokaZou totiz Zit v podminkéch antarktického ledu,
ale také ve vroucich gejzirech. Fykotakie dnes
znamo velké mnoZstvi a nové se stéle objevuji. Fy-
kotoxiny predstavuijici signifikantni riziko pro lidské
zdravi jsou pednétem tohoto séeni.

Toxiny typu ASP (Amnesic shellfish poisons)

ASP toxiny, mezi které pitkyselina domoova
(DOM) a jeji analogy, byly identifikovany v roce
1987 ve vychodni Kan&dkde se staly jvodcem
rozsahlé intoxikace po konzumaci slavek jedlych
(Mytilus edulig (40). Ty byly kontaminovany toxi-
nem produkovanym rozsivkdaseudonitzschia pun-
gens forma multiseries, ktery byl charakterizovan
jako trikarboxylova kyselina odvozena od aminoky-
seliny prolinu a nazvan kyselina domoova (obr. 1).

DOM je svou chemickou strukturou blizka ky-
selirg glutamové a podokinjako tato aminokyseli-
na nélezi mezi neurotoxické excitotoxiny (56). Jeji
struktura je v3ak dikyiitomnosti @ti¢clenného kru-
hu mnohem rigidgsi a je také asi stokratiangjsi
nez kyselina glutamova. Vaze se na NMDA-gluta-

matoveé receptory neurdra otevira iontové kanaly
pro vapnikimz zpisobi, Ze vapnik se dostavéa ve
vysoké koncentraci do nervovych lnkde stimu-

luje rekteré enzymy &pici proteiny a produkuje
velké mnozstvi volnych radikal Vysledkem toho

je naruSeni funkce neuronu, resp. jeho nevratné po-
Skozeni (18).
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Obr. 1: Chemicka struktura kyseliny domoové, fykatokypu
ASP (Amnesic shellfish poisons)

Vazbou DOM na NMDA-glutamatové receptory,
které jsou jednim ze substianolekularni podsta-
ty pantti (5), je mozno vysitlit dramaticky @inek
tohoto excitotoxinu na pai V davce 1 mg/kg vy-
volavh DOM amnézii u potk@na narusuje jejich
prostorovou orientaci a kratkodobou (pracovni) pa-
mét’ (36). Experimenty na zkdtech jednozrimé
potvrzuji, Ze DOM je velice nebezpg/m neuro-
toxinem (50).

Symptomy otravy DOM se objevuji néjde 30
minut a nejpozgi 24 hodin po konzumaci toxic-
kych maskych Ziva@&icha, v zavislosti na mnoZstvi
zkonzumovaného jedu. Lehka afestr® t¢Zka in-
toxikace se vyzrauje zvracenim, gifmy, kiecemi
v Zaludku, bolestmi hlavy, zavrati, zmatenosti-a le
targii. Symptomy zpravidla odeznivaji do 24 hodin
po objeveni se prvnichrignaki. U ©€Zkych intoxi-
kaci se navic objevuje silna dusnost, zachvsi k
a bez¢domi a u starSichi jinak oslabenych osob
miZe nastat smrt do 48 hodin po objeveni se prv-
nich @iznaki. U ¢asti intoxikovanych, kié preZiji,
se objevuje trvalda porucha kratkodobé (pracovni)
pangti, ptipominajici Alzheimerovu chorobu. V tom-
to smeéru se intoxikace DOM liSi od vSech ostat-
nich intoxikaci jinymi méskymi toxiny. Maximal-
n¢ pripustnym limitem pro DOM v ramci EU je
20 ng.kg'.
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Azaspiracidy (Azaspiracid poisons)

Azaspiracidy(AZA) piedstavuji nové zastupce
morskych fykotoxiri nalezené v roce 1995 na po-
bieZi Irska. Po konzumaci slavek jedlydWiytilus
eduli§ vzniklé @iznaky otravy napadnpiipomi-
naji intoxikaci DSP. Z masa uvedenych inlt#lo
postupi izolovano 5 strukturathpodobnych latek:
AZA-1 a7z AZA-5 (obr. 2), pozgi jeSt¢ AZA-6 az
AZA 11. AZA maji unikatni chemickou strukturu
sloZenou z osmighi- a Sesttlennych heterocyklic-
kych kruhi, kde heteroatomem je v osnfiadech
kyslik a v jednom fipact dusik.

U mysi vyvolavaji AZA poSkozeni zazZivaciho
traktu, jater, slinivky HSni a nervového systému
(24). Dlouhodobé podavani je provazeno vznikem
pneumonie a rozvojem plicnich tunid@7). Satake
se spolupracovniky (49) zjistil, Ze i. p. letalidivila
AZA-1 pro mys je 200 mg.kKG LDso pro mys i
p. 0. podani byla 56800 mg.kg" (25). I. p. letalni
davka pro mys byla u AZA-2 110 mg:kgu AZA-3
140 mg.kg, u AZA-4 470 mg.kg a u AZA-5 mén
nez 1000 mg.kg(38).

Chovani zuiat intoxikovanych AZA je odlisné
nez u jinych meskych toxiri. MySi po i. p. podani
AZA-1 jsou pomalé a utlumené, sedi retev kou-
t¢, trpi paralyzou a obtiZna €Zce dychaji. Malé
davky AZA-1 usmrcuji z\we bthem dvou azt dni.
Symptomy otravy AZA u lidi se projevuji nauzeou,
zvracenim, upornymi gfimy a Ke¢emi v Zaludku,
které silrg pripominaji ptijmovy typ otravy (diar-
rheic shellfish poisoning) (19, 39). Mechanismus
toxického @inku zistava i nadale nedostate ob-
jasren (37), proto ma k&eni intoxikace jen sympto-
maticky charakter. Maximatpripustnym limitem
pro AZA v ramci EU je 14Qug.kg™.

Toxiny typu DSP (Diarrheic shellfish poisons)

Zdrojem onemoa¥ni jsou rekteré druhy obr&
nek, nap. Dinophysis acuminata@rorocentrum li-
maaj., obsahujici kyselinu okadaovou aijibpizné
dinophysistoxiny (obr. 3), pectenotoxiny (obr. 4) a
yessotoxiny (obr. 5). Ve&Sirg ptipadi se nejedna
o chemicky jednotné latky, ale o &nstrukturg
blizkych slogenin, které Ize po strance chemické
charakterizovat jako cyklické polyethery (41).

DSP toxiny pat k vyraznym inhibitoim fos-
fataz, ale zaroweinhibuji esenciélni serin/threoni-
noveé proteinfosfatazy, které reguluji primémeta-
bolické procesy v eukaryotickych itkach (12).

Timto mechanismem moduluji synaptickou trans-
misi a pisobi jako neurotoxiny (51). Jejich toxicky
(einek na biiku je v8ak velmi komplexni. Tim, ze
hyperfosforyluji cytoskeletarni proteiny a receptor
mohou vyvolat apoptézu. DSP toxiny vyvolavaji
prajmovy typ otravy projevujici se vedle akutniho
prijmu také nauzeou, zvracenim, bolestmi v kegjin
briSni a zimomivosti. K projewim otravy dochazi
béhem 30 minut az 3-12 hodin. Terapie otravy je
pouze symptomatickd. Maxim&lrptipustnym li-
mitem pro DSP pro kyselinu okadaovou, dynophy-
sistoxin a pectenotoxin je 16@y.kg*, pro yesso-
toxin 1000ug.kg*.

Toxiny typu NSP (Neurotoxic shellfish poisons)

Skupinu neurotoxickych fykotoxin tvori ng-
kolik typu latek, které charakterizuji rozdily v che-
mické struktiie a vyskyt v planktonu, ale také me-
chanismus toxickéhocinku a klinicky obraz into-
xikace. Mezi nejvyznanijsi zastupce NSP toxin
paki brevetoxiny, ciguatoxiny, saxitoxiny a tetrodo-

toxin.

Brevetoxiny (BrTX)

Jsou cyklické polyethery produkované isky-

mi obrrenkami Karenia breve,resp. Gymnodium
breveci Psychodiscus brevid/ sowasné dob je
znamo 10 brevetoxindvou rozdilnych typ — bre-
vetoxiny A a brevetoxiny B (obr. 6). Jsou to poly-
cyklické ethery s 11 (brevetoxiny A), resp. 10 kysl
katymi heterocykly (brevetoxiny B), v Zzadném z nich
neni atom dusiku. Ret dosud zndmych breveto-
xinu urgité¢ neni konény, Ize gedpokladat naleze-
ni dalSich fykotoxifh podobné chemické struktury.
Brevetoxiny se kumuluji v maseskierych ryb a
mekkysa, a ti se pak stavaji nebezpgmi pro
¢loveka.

Brevetoxiny A se vyznalji neurotoxickymi a
ichtyotoxickymi &inky, jeZ jsou popisovany jako
brevetoxik6za (8). K charakteristickym projew
otravy pati parestézie, zavrat bolesti v krajin
biisni, svalova slabost, nejistatde, tes, stidavé
pocity horka a chladu, bolest hlavy, sval klouh,
poruchy dychani, renalni problémy a otok. Pozoro-
vany byly také znamky katardalni rinitidy, plicni-he
moragie a edém plic, multiorganova hemosider6za,
nehnisavy z&t mozkovych obadl. Fi¢inou jejich
destruktivniho Ginku na genos nervového vzru-
chu je oteveni nagtow fizenych neuronalnich
sodikovych kandl
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HOOC

Azaspiracidy 1 az 5

Obr.2: Chemicka struktura azaspiraéid az 5
AZAl:R;=H,R=H, R=CHy, R,=H
AZA2:R;=H, R, = CHs, Ry=CHy, R, = H
AZA3:R;=H,R=H,R=H, R =H
AZA4:R;=OH,R=H,R=H,R,=H
AZA5:R;=H,R=H,R=H, R, =0H

HOOC

HaC o
: ORicH,

OH CH3R2

Kyselina okadaova a dinophysistoxiny 1 az 3

Obr. 3: Chemicka struktura kyseliny okadaové a g¥nysistoxid 1 az 3, fykotoxiatypu DSP (Diarrheic shellfish poisons)

Kyselina okadaova: R=H, R, = H, Ry = CHs
Dinophysistoxin-1: R=H, R, = CHs, R3 = CH;
Dinophysistoxin-2: R=H, R, = CHs;, Ry = H
Dinophysistoxin-3: R= COOCH, R, = CH;, R; = CH;
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H3C

CH3; CHa

Pectenotoxiny
Obr. 4: Chemicka struktura pectenotakitiykotoxini typu DSP (Diarrheic shellfish poisons)

Pectenotoxinl: R = CH20H, konfigurace na C-7 R
Pectenotoxin2: R = CH3, konfigurace na C-7 R
Pectenotoxin3: R = CHO, konfigurace na C-7 R
Pectenotoxin4d: R = CH20H, konfigurace na C-7 S
Pectenotoxin6é: R = COOH, konfigurace na C-7 R
Pectenotoxin7: R = COOH, konfigurace na C-7 S

Yessotoxin
Obr. 5: Chemicka struktura yessotoxinu, fykotoxymu DSP (Diarrheic shellfish poisons)

V souwasné dobje znamo jiz vice neZ dvacéiznych derivai této slodeniny, které vSechniadime do
skupiny yessotoxiin
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Brevetoxin-B

Obr. 6: Chemické vzorce brevetoijriykotoxini typu NSP (Neurotoxic shellfish poisons)

Od obou zakladnich typbrevetoxinu A a B byly nalezerégtné derivaty.

Obdobné dinky jako brevetoxiny A maji i bre-
vetoxiny B. Také funguji jako modulatory nalp-
vé fizenych Na kanati. VSechny brevetoxiny jsou
embryotoxické a teratogenni (28) gstupuji pes
placentarni membranu (6). Funguiji také jako aktiva-
tory histaminu a zjsobuji bronchokonstrikci. Aero-
solizované brevetoxiny fmorském vzduchu, jako
dusledek pemnoZzeni fytoplanktonu, mohou byt od-
powdné za vznik astmatu (14).

Akutni toxicita brevetoxifi testovana na mysich
se pohybuje v zavislosti na druhu brevetoxinu a
zpasobu jeho podani od 94 do 6600 md.kg, 11).
Maximalrg pripustnym limitem pro skupinu breve-
toxini v ramci EU je 80Qug.kg™.

Ciguatera toxiny (Ciguatoxiny, CgTX)
Ciguatoxiny se vyskytuji zpravidla ve svalové
hmot a ve vnitnich organecketnych ryb, nap:

soltyn barakudaSphyraena barracudachiapal bo-
har Lutjanus bohay, kanic Epinephelus fasciatis
murény Muraenasp.) a dalSi, udagmasi u 400 dru-
ha, prevazré koralovych ryb, které jsou za norméal-
nich okolnosti povazovany za nezavadné a chutné.
K otraw, ozn&ované jako ciguaterova forma (ci-
guatera), dochazi nigstji v tropickych a subtro-
pickych oblastech Indického a Tichého oceanu a
rovréz v Karibském miti. Ryby zde Zijici pijimaji
toxin s potravou, coZ jsou dité druhy toxigennich
fas (obrinek) a poté se stavaji samy toxickymi a
tim nebezpénymi.

Ciguaterova forma otravy nenicim prevratré
novym. Byla fijimana s obavou uz v délprvnich
zamdskych plavebnich vyprav evropskych objevi-
teli. Predstavuje riziko jak pro rylsstvi, tak pro
cely turisticky ruch v mnohatrpmorskych zemich.
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Otrava &mito rybami je porérné ¢asta u turist, jez
cestuji do &chto oblasti tzv. na vlastnégt a sami

si tam gipravuji jidlo. Stava se, Ze jim rybdro-
daji tyto nemocné ryby nebo si je turisté sami uilov
a po poreni onemocni. Domorodci lovici ¥chto
oblastech znaji jednoduchy test, jak zjistit, jgstl

v mase ryb obsaZen ciguatoxin.i@dou kousek a
vhodi ho do mraveni&t Pokud je rybi maso neza-
vadné, mravenci se kmu rychle seéhnou a z&

nou ho konzumovat. Pokud je ryba nemocna, mra-
venci si vibec masa nevsimnou, naopak se éubn
odtahnou. Podle vyjdedni rekterych odbornik do-

jde kazdy rok na s#¢ asi k 50 000 fipadch této
otravy (1). Ciguatoxin se tak stava postrachem ry-
b& v tropickych oblastech jako je Havaj, Karibik,
Tichomdai a Austrélie (34).

Ciguatoxin pat k nejjedovaijSim znamym bio-
logickym latkdm. Jeho LE pro mys pi p. o. po-
dani je 45ug.kg*. Nema vliv na vzhled, ani ani
chw’ ryb a neda se zit tepelnou Upravou, suse-
nim, solenim, uzenimi marinovanim. Chemicky
se jedna o cyklické polyethery s 1&ipaz deviti-
¢lennymi kruhy v molekule. Jsou znamy dva typy
ciguaterovych toxitn (obr. 7). Strukturé blizk4 a
toxikologicky podobné je také skupina fykotokin
zvana gambieroly, izolovana z obnky Gambier-
discus toxicu$23).

Nastup prvnich iiznaki onemocgini se objevu-
je 3 az 4 hodiny po poziti toxické ryby. Dochéazi ke
gastrointestinalnim potiZzimjgdevsim k nevolnos-
ti, zvraceni, pijmam a abdominalnimikim. Obje-
vuji se i nervove fiznaky etrg paralyzy sval,
projevujici se necitlivosti, bolesti hlavy, cyandzo
brrénim obligejovych sval, poruchami dychani,
které mohou vést aZ ke smrti postizenébastymi
ptiznaky byvaji i kardiovaskularni potize jako jsou
bradykardie, tachykardie, arytmie a pokles tlaku.
ZVvl&stnim piznakem je odliSné vnimani pocitu tepla

jeda v téle ryb, sgkdené mnoZstvi, dale mnoZstvi
ciguatoxinii, které postizeny jiz #h ve svéméle, a
v neposledniad i lokalita, z niZ ryby pochazeji.
Zdéa se totiz, Ze dinnost &chto jed: se oblast od
oblasti lisi. Lidé si nevytidji imunitu, ale naopak
zvySenou citlivost, takZze opakované poZiti otrave-
nych ryb miv&im dal zavazgsi pribéh v disledku
kumulace toxifi v organismu. Vaznétfpady otra-
vy mohou trvat tydny, &sice, dokonce i roky. Na-
sledky se mohouipkvapiw podobat chronickému
Unavovému syndromu (43).

Predpoklada se, Ze pet piipadi ciguaterovych
otrav bude nadale stoupat (52). Kauzalni terapi¢ ne
k dispozici.

Saxitoxin (STX)

Saxitoxin je neurotoxin produkovany zejména
obrrgnkami. Pati mezi guanidinoveé toxiny (obr. 8)

a blokuje naprove tizené sodikové kanaly a jeho
pouZiti v experimentu &o zasadni vliv na poznani
iontovych kandl a jejich fyziologické funkce (31).
Nejedna se o jednotnou latku, ale skupinu struktu-
ralné podobnych slotenin. Pojmenovani saxitoxin
je odvozeno z ndzvu aljasského miZe chionky skal-
ni, Saxidomus gigante&tery se Zivi toxickymi obr-
nénkami, nap. Gonyaulax catenellas. tamarensis,
Gymnodium catenatum, G. breaatkterymi dalsi-

mi, ¢imZ se stava jedovatym. STX Ize nalézt v Gtro-
bach mnoha jinychffbuznych drufi, ale rovez

v Utrobachétverzubdi. Letalni davka pro dosjou
osobu se odhaduje na 0,05 mg parenteralni cestou
a asi 0,5 mgip podani usty (41).

Mechanismus dinku STX je vys¥étlovan selek-
tivni schopnosti blokovat funkci n&fove fizenych
sodikovych kandél v membranach vzruSivych tkani.
K pocateinim symptonmim intoxikace séadi pocit
diewenéni prsti, rta a jazyka, svalova slabost, pocit

a chladu. Teplé je vniméano jako studené a studenéZzizné a bodava bolest v kodech prst. PIné roz-

jako horké. Po &kolika dnech se fize objevit vy-
razka na &Zi. Nasleduji neurologické problémy, jez
mohou trvat gkolik tydna az ngsici. K umrti do-
chazi #¥idka, a to v dsledku deprese dechu gk
(3). Ciguatoxin naruSuj&innost sodikové pumpy, a
dochézi tak ke zvySeni propustnosti &imé mem-
brany pro sodikové a draslikové ionty (16). Maxi-
malrg pripustnym limitem pro ciguatoxin je davka
0,01png.kg™".

Zavaznost uvedenychiipnalki byva variabilni
a zavisi naact faktori. Mezi r¢ pati koncentrace

vinuta otrava byva provazena gastrointestinalnimi
poruchami, bolesti hlavy, poruchou motorické ko-
ordinace, vznikem paralyzy ascendentniho typu. Po-
zoruhodné jsou z#my bulbarnich a kognitivnich
funkci, projevujici se porucharf&i, polykani, zvy-
kani aj. K nejzavazj§im projewim pati utlum dy-
chéani. Terapie otravy STX jggvazri symptoma-
ticka. Paralytickou formu otravy, prakticky stejnou
jako u STX, je schopen vyvolat podabpisobici
neosaxitoxin (48). STX jéazen mezi potencialni
bojové biologické prosedky (21).
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Saxitoxin Tetrodotoxin

Obr. 8: Chemické vzorce saxitoxinu a tetrodotoxfyilkptoxini typu NSP (Neurotoxic shellfish poisons)
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Tetrodotoxin (TTX)

Tetrodotoxin, alternativni nazvy fugutoxin, sphe-
roidin, maculotoxin, tetraodontoxin aj.,ij@zen me-
zi guanidinové toxiny (obr. 8). TTX je extréghn
toxicky, vysoce letalni a rychleapobici neuroto-
xin, vyskytujici se v Gtrobach ry&eledi ¢tverzub-
covitych (Tetraodontidaep dalSich fibuznychce-
ledi zt&du TetraodontiformesRyby tohoto druhu,
nag. jezik (Diodon) maji schopnost vifpad ohro-
Zeni se enorninafouknout (ve skutmosti naplnit
vodou), odtud anglicky nazev puffer fish a japon-
sky vyraz fugu, odvozeny od rizikové ryllyugu
rubripes TTX se kumuluje fevéazri v gonadéach,
jatrech, mozku a v jikrachéthto ryb a v utitém
roénim obdobi je nebezpeé je konzumovat. P
kuchyiiské Upraw, ktera je licesné povolena jen
vybranym kuch#&im, je teba velmi pélivé odstra-
nit zmirené organy. Restaurace, kde se tyto ryby
pripravuiji, jsou pod trvalou kontrolou a poruseni li-
certniho povoleni je trestano vysokou péitou
pokutou, pop i vézenim. V letech 1974 az 1983
bylo v Japonsku zaznamenano 64padi otrav
rybou fugu, z nichz 179 skeito smrti. Res veSke-
ry pokrok v legislati¢ i mediciré jsou otravy ry-
bou fugu pro Japonsko velkym problémem. Kazdo-
ro¢n¢ je hlaSeno 30 az 100 otrav (41).

TTX je extrémm toxicka latka. LR, pro mys
pii i. p. podani je pouhych 8g.kg" a di p. o. po-
dani 30pg.kg". Odhadovana toxicita prédovika
pii inhalaini otra je 2ug.kg* (41). Letalita u otrav
TTX je snad ze vSech alimentarnich intoxikaci zi-
vocisSnymi jedy nejvySSi a podle Halsteada (17) do-

sahuje az 60 %. Specificka terapie otravy neni zna-

ma, zdiraziuje se vyznam ushého dychani. Tetro-
dotoxin jefazen mezi potencialni bojové biologic-
ké prostedky (21).

Pro zajimavost se Ize zminit také o ,jedu zombie“
jako o realném fenoménu kultu voodoo, newpy
ném Ukazu na ostréHaiti. Fisobenim jedu zom-
bie 1ze ,@emenit ¢lovéka v Zivouci mrtvolu — zom-
bie“. Jako zombie se oz#gi mrtvoly, které nejsou
mrtvé a na pokyn Samana vstavaji ze svychthrob

Celd zdhada zombie na Haiti neni nejspis zalezi-

tosti magie, ale spis zaleZitosti chemie. Za gtal
ktery vytv&i z lidi ,Zivouci mrtvoly" a zase je pak
vraci mezi Zivé, neniiejmeé ani magieci parapsy-
chologie, ale tetrodotoxin, mozna s dalSimi latka-

mi, které jsou obsaZeny v takzvaném prasku zombie,

piipravovaném mimo jiné ze suSeného je4iRa-
don hysterix)26, 57). Smrt po poziti ,praSku zom-
bie" miZe byt pouze zdanlivaimachovani plného
védomi, a tak negkvapuje, Zerada olsti tohoto
podivuhodného jevu byla ptitena zaziva (2).

Ostatni dosud nez#azené fykotoxiny

Fykotoxiny jako toxické latky izolovanéias a
sinic, zejména mgkych, jsou v firodk velmi roz-
Sitenou skupinou chemickych substanci. Vyzkumy
poslednich let ukazaly, Ze v maijici organismy
jsou zdrojem neoldejre zajimavych chemickych
latek s neménzajimavymi biologickymi vliastnost-
mi. Vedle mdské biologie tak vznikaji dva nové
obory — maska farmakologie a niiska toxikolo-
gie. Studium latek, které m® produkuje, nejenze
otevira novy pohled na Zivotni procesy v pfedi,
které Aistava proclovéka stale tou nejménpro-
zkoumanouwasti planety, ale séasré nabizi che-
mické latky s moznym vyuZzitim, zejména v medi-
cing. Kazdor@né jsou v mdi objeveny stovky tako-
vych substanci,detrg fykotoxini.

Gymnodiminy

Gymnodimin (obr. 9) je fykotoxin izolovany v ro-
ce 1994 z usic Tiostrea chilensisbiranych na vy-
chodnim pokeZzi Jizniho ostrova Nového Zélandu.
Po chemické strance se jedna o unikatni spiroimin
a jeho nélez ¢asto konzumovanych plodech feo
byl provadzen obavami, zda néhe vyvolat ma-
sovou intoxikaci. Obavy se jédprohloubily, kdyz
byl gymnodimin nalezen i v jinych druzich fist
sbiranych v letech 1993999. Ze 217 vzoikbylo
na gitomnost gymnodiminu pozitivnich 155 a jeho
mnozstvi se pohybovalo od 14,8 do 23 4@0kg.

Je velmi pravépodobné, Ze gymnodimin bykipi-
nou mnoha alimentarnich otrav lidi, které byly v mi
nulosti zaznamenany na pelti Nového Zélandu
praw po poziti ugfc. To vedlo k blizS§imu zkouma-
ni tohoto jedu. O tom, Ze vyskyt jedu netiisp
vazan jen na pdbzni vody kolem Nového Zé-
landu s¥d¢i nedavny nalez gymnodiminu v o
skych organismech ulovenych v Tunisu (7).

Kromé gymnodiminu byl izolovan také gymno-
dimin B, ktery obsahuje na C-17 exocyklicky me-
thylen a allylickou hydroxylovou skupinu na C-18.
Gymnodimin C je stereocizomerem gymnodiminu B
na C-18 (33).



ROCNIK LXXVII, 2008, ¢. 3

VOJBEKESZDRAVOTNICKE LISTY

119

CHs

Spirolid

OH

CHs OH

Prorocentrolid

Obr. 9: Chemicka struktura gymnodiminu, prorocehtio a spirolidu. Spirolid B: R = H; spirolid D: R CH;

Akutni toxicita gymnodiminu byla studovana na
mysich a jeho LB pri i. p. podani byla 9¢ig.kg™.
Zvitata hynula do 10 minut po injekci. Oralni toxi-
cita gymnodiminu je podstatmizsi (LDy, = 755
ng.kgh), ale i tak je to vysoka toxicita (35). Preven-
tivni podani fyzostigminu nebo neostigminieg
podanim gymnodiminu &b za nasledek snizeni je-
ho toxicity. To s¥d¢i o tom, Ze toxicita gymnodi-
minu je zprodiedkovana fes nikotinové receptory
na nervosvalovych spojich, takze gymnodimin Ize
také povaZovat za periferni neurotoxin cholinerg-
niho typu (42).

Prorocentrolid

Tento fykotoxin byl izolovan Zasy Prorocen-
trum maculosumVe své molekule obsahuje hexa-
hydroizochinolinovy kruh (obr. 9) atiptestovani
toxicity na mySich se ukazal jako velmi toxicky a
jeho letalni dinek byl velmi rychly (20).

Spirolidy

Tato nova skupina lipofilnich makrocyklickych
fykotoxina (obr. 9) byla nalezenaiaseAlexandri-
um ostenfeldi{10) a v roce 2005 byly spirolidy ob-
jeveny ve Spafisku v rekolika druzich nikkysi
(54) a byly jiz také hlaSeny prvni alimentarni into
xikace lidi (53).

Pinnatoxiny

Tvori skupinu cyklickych imigd izolovanych z Us-
tiéic Pinna muricataz oblasti Okinawy (22). Pinna-
toxin A a B (pteriatoxin A a B) (obr. 10) vykazuji
vysokou toxicitu, LB, pro mys i i. m. podani je
50 ng.kg*.

Polycavernosidy

Polycavernosid A (obr. 10) byl poprvé izolovan
z ruduchyPolycavernosa tsudai roce 1993 (58).
Makroskopicka rudéasaPolycavernosa tsudéi
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Pinnatoxin B

H4C 0
OCH;

Obr. 10: Chemicka struktura pinnatoxinu B a polygaesidu A

také Gracilaria edulisje hojré konzumovan&asa,
u niz dive nebyly pozorovany zadné zdravotni pro-
blémy. V roce 1991 se v3ak toutsou otravilo na
ostrow Guam 13 lidi, z nichz 3 zewli. Tento fy-
kotoxin byl identifikovan jako substance odgdv
n& za smrtelnou intoxikaci 3 lidi na Filipinachekt
i v roce 2002 zereli poté, co sédli dal3i jedlou
makroskopickou rudodfasu Acanthophoraspeci-
fera (60). V letech 2002 aZz 2003 se na Filipinach
otravilo fasamiAcanthophoraspeciferaa Gracila-
ria eduliscelkem 36 lidi, z nichZ 8 zewlo (60).

Tyto zahadné smrtelné intoxikatesami, které
byly domorodci hoja konzumovany, vyvolaly pa-

niku a vedly k urychlenému hledani toxického agens.

Tak byl objeven polycavernosid A, chemicky i bio-
chemicky zajimava latka se strukturou glykosidic-
kého makrolaktonu. Krotnpolycavernosidu A by-
ly identifikovany dalSi 4 analogické latky, polyca-
vernosidy A2, A3, B a B2 (59). Toxickyciinek
polycavernosid je Zejm¢ zprostedkovan aktivaci
naptové fizenych C& kanat, ale gesny mecha-
nismus jejich dinku neni znam (9). Intoxikace u lidi

OCH;

Folycavernosid A

z&ina gastrointestinalnimitiznaky (zvraceni, fir
jem) a pokrauje neurologickymi poruchami (sva-
lové Kete, paralyza). Smrt nastava dékalika dni
po pozeni toxinu. Toxikologické informace o poly-
cavernosidech jsou dosud nedostage

Diskuse

V ¢lanku popsané kombinacéinaki, které se
objevuji v Evrog po konzumaci &kterych plod
more, se nejastji prezentuji jako onemoeéni ASP
(amnesic shellfish poisoning), AZA (azaspiracid
poisoning) a DSP (diarrheic shellfish poisoning).
Informaéni bulletin WHO ,Surveillance Program-
me of Foodborne Infections in Europe” uvadi za
léta 19951998 asi 3000ijpadi onemocwni v Ev-
ropé po konzumaci potravy pochazejici ziskych
zdrojb.

Psychotropnidasto nazyvany také psychedelic-
ky) efekt vélanku uvedenych latek je charakterizo-
van gredevsim zrnou vnimani reality, n@pdefor-
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macemi vnimanéasu a prostoru, pocitem odcizeni,
Gzkosti, podrazthim nebo naopak Gtlumem, jindy
euforii, vztahovanosti a halucinacemi népgngjSi-
ho razu a intenzity.

Zdaleka ne vSechny syndromy jsou spjaty s kon-
zumaci fiznych druli toxigennichras a sinic. &
které nepochybh souviseji s konzumaci jedlych
morskych ryb, nafiklad surmovky rudé (red whelk
poisoning). Casto se otrava nigkymi Zivasichy
projevuje typickou kombinacitfznaki, vétSinou
kratkodobého trvani, coz vedlo k vysloveni nazoru,
Ze vlast@ jde o ,histaminovou otravu® nebo také
0 ,pseudoalergickou reakci“ na latky s histamino-
vym &inkem, které vznikaji fd rozkladu tkani
téchto Zivaicha (27). Nejedna se tedy v tomtéip
pact o fykotoxiny v pravém slova smyslu.

Evropska legislativa se postupsnaZzi zajistit
kvalitu a také bezmgmost produki pochéazejicich
z masskych zdroji a zarové zakazat prodej vybra-
nych toxickych druf, stanovit maximalka pipust-
né koncentrace toxinv potravinach, zlepsit moni-
torovani a zdokonalit kontrolni systém. Tyto kroky
jsou racionalni a naprosto nezbytné, nepodle
Whittle a Gallachera (55) asi 16 % vSechrewich
proteini ro¢né spotebovanych v celogtovém ng-
fitku pochézi ze 66 miliantun iznych maskych
druhi. Zhruba se to tyka 75 % ryb a 25 % kdrys
resp. ntkkysi.

Cilem odbornii v této oblasti je pokusit se na-
hradit dosud pouzivané, ne vzdy spolehlivé biolo-
gické metody na zidtech, analytickymi metodami
rychlejSimi, gesrgjSimi a specifickymi, nap chro-
matografickymi, enzymovou imunoanalyzou, hmo-
tovou spektrometrii apod. (13, 15).

Popsanou situaci si velice debuvdomili pra-
covnici Vojenského Iékakého institutu v polské
Gdyni, odkud vyslé publikace se zabyvaji konkrét-
nimi pivodci a projevy onemoeéni prislusniki
jejich jednotek na Blizkém a i®tnim vychod, i
kdyz jen v omezené i@ jde o fykotoxiny. V ob-
lasti nasazeni vlastnich jednotek je proto nezbytné
provadt zdravotnicky dohled, kontrolu hygieni-
cko-epidemiologického stavu a Skoleni v preventiv-
ni medicig, zamezit konzumaci mistnich potravin,
zejména miského fivodu, jakoZ i piti vody z ne-
prowtenych zdraj. V piimétené mie pouZzivat pro-
stredky individudlni ochrany proti vektim na-
kazy, dodrZzovat osobni hygienu, zab&#pehemo-
profylaxi infel¢nich nemoci. Po navratu z mise je
tieba zhodnotit po vSech strankaclelbost a pi-
nos mise (21, 29, 30).

Zavér

V ¢lanku uvedené niské fykotoxiny a skteré
dalSi jedy obdobného charakteru jsou produkty to-
xigennichias a sinic. V posledni délupoutavaji
zvySenou pozornost zejména proto, Ze se fwost
nictvim potravinovéhdetézce dostavaji ve zvyse-
né mie do vyrobk z maskych Ziv@icha, a tak
vyvolavaji dive prakticky neznameé formy onemoc-
néni i v zemich, které nelezi u i@ K nejzavaz-
ngjSim projewim intoxikace meéskymi Zivaiichy
pati predevsim rozsédhla poskozeni zivotileZi-
tych orgari a neurotoxické projevyazné intenzity.
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