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TAJEMNY.F
a jeho odkaz

Moderni neurovédy zatim nedokazou zodpovédét ,velké“ ot
treba jak presné vznikaji myslenky nebo emoce. Kazdym dne
ale o nejslozitéjsim lidském organu objevuji nové vedecke st
a vétsina mifi nejen k pochopeni dilcich procesu v mozku, a

i k budouci Ié¢bé jeho nemoci ¢i poruch.

dyz se v roce 1926 narodil, nikdo Jeho prokletim byl 1

nemohl tusit, Ze tenhle oby- se stal Zzivoucim

¢ejny kluk z Connecticutu v USA A zatimco se rika,

Vvyrazné posune svétovy vyzkum svych pét minut s byl r
v oblasti neurovéd. Re¢ neni o véhlas- slavnéjsim paciente neurovédni
ném vizionafi, védci ¢i 1ékafi, nybrz disciplin celych 55 let. Henryho tragicky
o muzi, ktery byl az do své smrti v roce osud ale postréil predu. Jeho
2008 znamy svétu jen jako ,H. M.“. Jeho ptibéh dobfte il ky pokrok za
pravé jméno — Henry Molaison - tajili nékolik desetileti v udélala a co
sami védci, aby jej chranili. Slo totiz uz o fungovani lidského mo!

o pacienta. (a také nevime bojdme

a Comrﬁ\/ons, Profimedia




Sedmilety Henry se coural po Colt Parku
v Hartfordu. Chtél si zkratit cestu domu,
a tak se rozhodl prejit sil-
nici. Sice nemél na nose ,,
své bryle, takze Spatné
vidél, nicméné slySel
dobre a rozhodné zadné

vou na vozovce. Pozdéji
se ukazalo, Ze pravdépo-
dobneé tato udalost stala
na pocatku pribéhu,
ktery mél bez nadsazky
svétovy dopad.

Co se ale dégje v lid-
ském téle, kdyz do néj narazi cyklista?
Prvni, co c¢lovek uciti, je samozfejmé
bolest. Fenomeén, ktery védci zkoumaji
dlouha léta, a presto mnohym jeho
aspektiim nemohou prijit uplné na kloub.
Mimo jiné proto, Ze se neda objektivné
mefrit.

,Bolest je subjektivni vjem, ktery se
odehrava zejména v kortikalnich struk-
turach mozku a ve vétSiné pripada je
mechanismem
k ochrané organismu,“ vysveétluje Jiri
Pale¢ek z Fyziologického tstavu AV CR,
ptedseda Ceské spole¢nosti pro neu-
rovédy. U akutni udalosti, jako je tfeba
srazka s cyklistou, se cely proces signa-

dulezitym slouzicim

EPIZODA PRVNI

lizace vedouci k bolesti nazyva noci-
cepce. Podnét o poskozeni tkané (ktize,
sval atd.) zaznamenaji receptory na ner-
vovych zakoncenich a vznikly signal se
pak $iti nervovymi (tzv. nociceptivnimi)
vlakny do michy (ulozené v pateti), kde
doj@®e k jeho prvnimu ovlivnéni, synap-

ervovymi drahami do mozku. Teprve
v ném se podnét zpracuje a clovek jej
viidga jako bolest.

Na zpracovani a vyhodnoceni takové
informace v mozku se podili tada jeho
center vc€etné mozkové klry. Pomoci
funkéni magnetické
objasnili, ze pri zpracovani bolestivych
podnétt hraji roli rizna mista mozku,
ktera vyhodnocuji, odkud podnét prisel

rezonance védci

Mechanismy
bolesti mtiZzeme
studovat v laboratori
na bunecnych

vnimani bolesti  mit
je zalezitosti s
predevsim mozkove

a jak byl intenzivni. Emoc¢ni oblast spou-
ti dalsi vjem (uzkost, strach, deprese),
jina ¢ast zase moduluje
vnimani bolesti a rozho-
duje o reakci na ni...
Existuji v8ak i jedno-
dussi ochranné mecha-

auto nebylo v doslechu. nismy. Napriklad na
Z prudkého kopce se kulturach nebo poskozujici podnét
vsak k jeho smile Fitil potkanech, ale reaguje télo reflexem.
cyklista a dité zpozo- prenositelnost «kdyz se clovek spali
roval, az kdyz uz bylo v;’zsledkﬁ neni o horky hrnec, ucukne.
pozdé. Henry pristal hla- snadna, protoZe ,Tento reflex mohou

napriklad 1 lide
poSkozenim michy,
prestoze nic necit,” rika
Jiti Palecek. Stejné tak
ktere
vyvinuté  slo-

kury.

Jifi Palecek oo Oroanismy

nemaji

zité struktury mozku,

bolest neciti. V jejich pripadé je obrana

proti poskozujicimu podnétu jen reflexni

odpovédi ve snaze prezit. Jednoduse
feceno: nic je neboli.

Naopak vétsina lidi asi zakusila bolest
vyvolanou necim, co bolestivé byt nema.
Riznete se do prstu, druhy den (kdy uz
akutni bolest odeznéla) se ho jen lehce
dotknete a poranéné misto opét zaboli.
Nebolestivy podnét - pouhy dotyk -
vyvold bolest! Pfitom informace, kte-
rou nervova vlakna vedou do mozku, je
spravna: doslo jen k dotyku, nikoli ,utoku
na prst“. Néco se ale zmeénilo. Pro¢ ¢lovek
nékdy citi vetsi bolest, jindy mensi? Pro¢
nékdy vyhodnoti, co bolet nemad, jako
bolestivé a jindy naopak bolest potlaci
a zvladne ji?

KDE SE ROZHODUJE
To, co vnimame jako bolest, neurcuje
vzdy déj na povrchu téla. Rozhoduje cen-
tralni nervova soustava. Védci uz zjis-
tili, ze pfitom kli¢ovou ulohu hraje take
micha. Presnéji feceno prvni synaptické
spojeni mezi nervovymi vldkny z perife-
rie téla a jejich napojenim na neurony
v miSe. Pravé na tomto misté se muize
signal zmenit, zesilit a mozek jej pak
vyhodnoti jako podstatné bolestivéjsi
na rozdil od informace, kterou nervova
vlakna nesla puvodneé.

Problém nastava zejména pri chro-
nické bolesti nebo u tzv. neuropatic-



kych stavt. Chronickou bolest zazivaji
tfeba pacienti s diabetem. U nich jde
o zcela jiny typ signalu — nikoli o bolest
navozenou poskozenim tkané, ale vyvo-
lanou poskozenim samotnych perifer-
nich nervl nebo centralniho nervoveho
systému. Lécba neuropatické bolesti je
mnohem obtiznéjsi. ,Nezabiraji na ni
bézna analgetika — a to proto, Ze mecha-
nismy vedouci k bolestivému vjemu jsou
odlisné,” fika Jiri Palec¢ek. U chronickych
stavl, kdy bolest pretrvava mésice ci
roky, dochazi ke zménam v mise a take
v mozku - v thalamu nebo prefrontalnim
kortexu. Co s tim?

mupr. JIRi PALECEK, csc.

Fyziologicky ustav AV CR

Je vedoucim oddéleni vyzkumu bolesti Fyziologického
ustavu AV CR. Vénuje se pfedevsim vyzkumu modulace
bolesti na misni trovni. Cilem je objasnéni mechanisma

a moznost zlepSeni Ié¢by patologickych bolestivych
stavy, jako jsou hyperalgesie, allodynie, bolesti pfi
neuropatickych stavech a nadorovych onemocnénich.
Je také predsedou Ceské spole¢nosti pro neurovédy.

BEZ BOLESTI
V literature ¢i filmech se nékdy vysky-
tuji postavy, které neciti bolest vibec.
Tteba v bondovce Jeden svét nestaci ¢i
v sérii Stiega Larssona Milénium. Takové
poruchy opravdu existuji - jde zpravi-
dla o vrozenou vadu. (Stejné tak existuji
i poruchy, v jejichz dusledku je clovek
k bolesti naopak extrémné vnimavy.)
Pro¢ lidé s vrozenou anomalii neciti zad-
nou bolest, zjistovaly rozsahlé studie.
Mohly by takové poznatky vést k lécbé
pacientt s chronickymi bolestmi?
,Ukazalo se, Ze tito lidé maji zmény
v sodikovych kandalech Navl.7, které se
v nervoveé soustave podileji na

OPIOIDY A ZAVISLOST

Opioidy jsou nejucinnéjsimi analgetiky,
bohuzel tlumi nejen odezvu na bolest, ale

prenosu nervovych vzruchu,”
vysvetluje Jiri Palecek. Vyvi-
nuly se dokonce latky, které
tyto receptory blokuji, ale
v klinickych studiich bohuzel

cely organismus. A co hire, jsou navykové.

Masivni narUst predepisovani téchto léciv v USA

na prelomu 20. a 21. stoleti ved| k narGstu
zavislych na téchto lécich (napi. OxyContin).
Prilezitosti se chopily i drogové kartely, které
vyrabéji syntetické opioidni latky (pfedevsim
fentanyl, ale patfi sem i heroin ¢i morfin). Na
predavkovani opioidy tak v soucasnosti v USA
umira denné asi 130 lidi.

neobstaly. Jako mnoho dal-
Sich - za poslednich 30 let se
de facto zadné nove analgeti-
kum na trhu neobjevilo.
Nezafungovalo ani farma-
kologické blokovani kapsaici-
novych receptort TRPV1 -ty
reaguji na teplo a chemické

podnéty, jako jsou tfeba palivé papricky
(zazivame pocit paleni, i kdyZ teplota téla
zustava fyzikalné stejna). ,Jenze se uka-
zalo, Ze kdyz lidem latku blokujici tyto
receptory podame, ulevi se jim sice od
bolesti, ale zhorsi se jejich citlivost pro
vnimani horka — to neni praktické, mohli
by se snadno oparit ¢i popalit,“ uvadi
Jiti Palecek, pro¢ ani tato cesta zatim
nevedla k uspéchu.

V kazdém pripadé je to predevsim
mozek, ktery rozhoduje o bolesti. Fakt,
Ze vyznamny vliv na naSe zdravi ma
nervova soustava, zname i z lé¢ebnéeho
uc¢inku neaktivnich latek, tzv. placeba.
Pravé placebo efekt je totiz u bolesti
pomeérnée hodné ucinny.

Pokud se intenzivné soustredite na
néco jiného, télo bolest vyrazné potlaci.
KdyzZ se tfeba pri sportu Skrabnete, ani
to nemusite postfehnout. Teprve kdyz
skoncite, vSimnete si, Ze vas néco boli ¢i
pali. A dost mozna ani nebudete vedét,
jak jste k tomu prisli.

Tato reakce je historicky zakédovana
v genech - ve chvili ohroZeni musel
¢lovék bojovat, nebo utéct, v kazdém
ptipade ale vyvinul velkou fyzickou akti-
vitu. KdyZ organismus fesi boj o preziti,
neni praktickeé se zabyvat kazdym malym
dramem. Slo by tohoto fenoménu vyuzit
k 1écbé bolesti? Jak vlastné funguje?

Aktivuje  se endogenni
opioidni systém - télo samo vyprodu-
kuje latky uc¢inné proti bolesti, napriklad
endorfiny, které aktivuji opioidni recep-

takzvany

tory. Caste¢né na tomto principu fun-
guje i placebo efekt — védci kuprikladu
potvrdili, Ze kdyz podaji pacientiim latky >
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Casto se udava, Ze prah
bolesti maji vys$si muzi nez
Zeny. Na druhou stranu
Zeny snaseji 1épe bolest
chronickou. Zda se, zZe
pohlavni hormony ovliviiuji
nejen vyvoj mozku,
ale i vnimani bolesti.
Zalezi i na tom, s jakym
prozitkem se udalost

0ji, zda s negativnim
napf. terminalni stadium
nemoci) nebo pozitivnim
(napt. porod).

blokujici tyto receptory, efekt placeba se
snizi.

Opioidy jsou velmi silna analgetika
a bohuzel také velmi navykova. Jedna stu-
die zjiStovala, jak uc¢inné léky proti bolesti
ve skutecnosti jsou, nasledujicim testem.
Hospitalizovani pacienti méli subjektivné
ohodnotit, jak silnou prozivaji bolest. Ses-
tra jim poté zavedla infuzi a po chvili se
zeptala, zda se bolest snizila. Ukazalo se,
ze u prakticky vSech takto zkoumanych
analgetik hral ve sniZeni bolesti daleko
veétsi roli 1ékat nez 1ék. Kdyz ptisel 1ék (do
infuze) aplikovat lékat osobné, vétsiné
lidi se od bolesti ulevilo (pfestoze tteba
dostali jen placebo). Pokud 1ék aplikovala
sestra, vysledky byly horsi. Pokud naopak
vubec nikdo pacientim netekl, ze dosta-
vaji 1ék na bolest, vétsina léc¢iv nebyla
o mnoho uc¢innéjsi nez placebo! Jedinou
vyjimku tvorily opioidy — ty zabraly i bez

Funkci neuront a synaptického pfenosu je mozné studovat na bunéénych kulturach a mozkovych
fezech za pomoci elektrofyziologickych a optickych metod.

lékare a ,hlava“ rozhodovala o bolesti
minimalneé.

Je ale treba rozliSovat mezi ruznymi
typy bolesti. Akutni bolesti jsou dulezi-
tym signalem o poskozeni chranici orga-
nismus. VétSinou samy odezni a mame
na ne docela efektivni léc¢iva. Horsi je to
s chronickou bolesti, v extrémnich pri-
padech totiz dokaze pacienta v podstaté
vyradit z normalniho Zivota. Pritom ji
trpi az tretina Cechtl. A pravé studiem
mechanismu téchto stavu se zabyvaji ve
Fyziologickém ustavu AV CR. Mimo jiné
i neuropatickymi bolestivymi stavy po
chemoterapii. Byvaji velmi silné a ¢asto
pacienti prerusi (nebo nenastoupi dalsi)
lé¢bu praveé kvuli nesnesitelné bolesti.

Ukazuje se, Ze podstatnou ulohu pro
rozvoj chronickeé bolesti hraje hned prvni
napojeni perifernich nervovych vlaken
v miSe. Dochazi tam k tzv. modulaci

HENRY MOLAISON - PACIENT H. M.

Zivotni osudy lidi jsou nékdy zvlastné propletené. Operace, pfi které
William Scoville odoperoval Henrymu (foto) ¢ast mozku, byla de facto
hodné podobna tehdy popularni lobotomii. Pomoci dvou kovovych
Lbréek“ vsunutych predni ¢asti lebky do mozku |ékar jeho ¢ast ,odsal“.
Nemohl pfitom vlbec védét, zda ,feze“ do oblasti, kterd zplsobuje
epileptické zachvaty; lozisko nebylo mozné identifikovat. William
Scoville byl prominentni Iékaf a druhy nejvétsi propagator (a realizator)
lobotomii hned po nechvalné zndmém Walteru Freemanovi. Po
nepovedené operaci s pacientem H. M. pracovala vyzkumnice Suzanne
Corkinova, ktera ho chranila nejen pred verejnosti, ale (idajné) také
pred neékterymi dalSimi védci, a tak trochu si na n€j ,udélala monopol*“.
Alespon tak to popisuje ve své knize Patient H.M.: A Story of Memory,
Madness, and Family Secrets novinar a spisovatel Luke Dittrich.
Suzanne Corkinovou nesetfil, prestoze byla kamaradkou jeho matky.

A nesetfil ani Williama Scovilleho, ktery osudnou operaci proved| -

prestoze to byl jeho vlastni dédecek.

nociceptivni signalizace, zjednoduSenée
feCeno k upravé signalu, ktery prichazi
z nervu do michy. Pravé na tohle misto
zamerili védci svou pozornost. ,Zjistili
jsme, Ze dulezité jsou mimo jiné takzvané
kapsaicinové ~ TRPV1  presynapticke
receptory. Zkoumame takeé vliv zanétli-
vych zmén v miSe a interakce mezi ner-
vovymi a gliovymi bunikami“ fika Jifi
Palecek.

Dlouho se myslelo, Ze gliové bunky plni
jen jakousi podpurnou roli nervového
systému. Zda se ale, Ze u patologickych
bolestivych stavli se tyto bunky akti-
vuji a zacnou vylucovat celou radu latek,
které ovlivnuji synapticky prenos. Signal
z nervovych vladken pak micha patolo-
gicky zesili a mozek jej vyhodnoti jako
bolest. Jestli budouci vysledky vyzkumu
nabidnou kli¢ k nalezeni nového analge-
tika, ale ukaze az cas.






