o Methemoglobinemie

Néktera oxidacni ¢inidla mohou hemové Zelezo oxidovat a prevést jej tak z oxidac¢niho stupné
Fe’" na Fe’". Z hemoglobinu se touto oxidaci stava jeho nefunéni derivat - methemoglobin.
Jev se nazyva methemoglobinemie a mé za nasledek ztratu schopnosti krve prenaset kyslik do
tkani a tim poskozuje bun&éné dychani. Rada sloucenin dusiku ma schopnost vyvolat
methemoglobinemii. Patfi sem oxid dusnaty, dusi¢ity, dusitany i dusi¢nany, déle estery
kyseliny dusité a dusicné a mnohé nitrolatky. Zvlastni zminky si zaslouzi amyl-nitrit, ester
kyseliny dusité s pentanolem, ktery se pouziva jako antidotum (protijed) pfi otravach kyanidy.
Je silnym methemoglobinemickym c¢inidlem a sadm o sobé je zna¢n¢ jedovaty. Jeho ochranny
ucinek pii otravach kyanidem spociva pravé v tom, ze prevede ¢ast krevniho hemoglobinu na
methemoglobin. Ten sice neni schopen vazat kyslik, ale velmi siln¢ vaze kyanidovy ion, ¢imz
chrani cytochrom oxidasu, ktera by jinak byla cilovou molekulou kyanidového iontu. Je to
tedy ochrana cytochrom c¢ oxidasy za cenu ob&tovani ¢asti hemoglobinu. Pokud postizeny
akutni otravu pfezije, zdsoby hemoglobinu se opét doplni tvorbou novych ¢ervenych krvinek.

9.4. Hepatotoxické latky

Jatra byvaji pfirovnavana k chemické tovarné téla. Je to opodstatnéno tim, ze nejveétsi cast
metabolickych pochodti probihd pravé tam. Plati to i pro biotransformaci - metabolismus
cizorodych latek. Pfi téchto proménach dochédzi ke vzniku mnoha metaboliti a metabolickych
velmi Castym cilovym organem pro toxické latky jsou pravé jatra. Reaktivni toxické metabolity se
mohou vazat na jaterni proteiny, DNA a mohou v rizné mife narusovat jejich ¢innost. Pfitom
casto dochazi k odumirani jaternich bunék (hepatocytt). Ty jsou na rozdil od nervovych bunék
dobfe regenerovatelné, pokud poskozeni neni rozsahlé nebo pokud toxické plsobeni netrva
dlouho. Hepatotoxické latky jsou strukturné velmi rozmanité. Patii sem napiiklad ethanol,
tetrachlormethan, 1,1-dichlorethen, slouceniny médi, slouCeniny arsenu, léCiva acetaminofen
(paralen), kyselina valproovd, toxin muchomitrky zelené falloidin, vitamin A pfi pfedavkovani
a fada dalsich. Zvlastni skupinu hepatotoxickych latek tvoii hepatokarcinogeny.

o FEthanol

Neptiznivy ucinek ethanolu na jatra je dobfe znamy. Obvykle se projevuje az po vysokych
nebo dlouhodobé opakovanych davkach. Ethanol zpisobuje odumirani hepatocytli, nadmérné
uklddani tuku v jatrech, poruchy vyluCovani zlu¢i a konecné nevratné degenerativni
onemocnéni jater, cirhosu. Pfi malych davkach se tyto ucinky u zdravych dospélych lidi
neprojevuji. V pripadé kombinovaného pisobeni s nékterymi léCivy (sedativa a hypnotika)
nebo pii hepatitidé mohou byt i velmi malé davky velice nebezpecné.

o Tetrachlormethan (CCly)

Tetrachlormethan patii mezi siln¢ hepatotoxické chloralkany. V jatrech vyvolava fetézovou
oxidaci lipidi - lipoperoxidaci. Je to fetézova radikalova reakce za ucasti reaktivnich
kyslikatych radikala (OH', 'OOH, ‘OO’) které se v jatrech ucastni metabolickych pochodu. Pti
intoxikaci tetrachlormethanem se koncentrace volnych radikalti v bunce zvysuje a dochazi ke
Stépeni nenasycenych mastnych kyselin v tucich (lipoperoxidace). Volné radikaly mohou
atakovat DNA. Dochazi k poskozeni bunék, jejich odumirani, zvysuje se frekvence mutaci
a muze byt iniciovan proces karcinogenese. Tetrachlormethan tedy mize vyvolat rakovinu,
zejména nadory jater. Nelze jej vSak povazovat za prokazany lidsky karcinogen. Vznik nadori
byl totiz pozorovan u pokusnych zvifat az pti hepatotoxickych koncentracich v disledku
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