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Etiologie dusevnich poruch

Etiologie z feckého aitia (pricina) a Aoyia (véda) - Véda o pfric¢inach
Patogeneze z feckého naboc¢ (zazitek/utrpeni/nemoc), yéveaic (geneze, stvoreni) - Vyvoj nemoci
Etiopatogeneze - pricina vzniku a vyvoje nemoci

U vétSiny dusevnich poruch neni etiologie zatim objasnéna a je pfedmétem soucasného vyzkumu. Je
ale jasné, ze jen velmi malo duSevnich poruch ma jednu jasnou a znamou priinu (monofaktoridlni
etiologie). Napr. organicka halucinéza podminéna nadorem v mozku nebo Huntingtonova choroba
podminéna mutaci genu pro huntingtin. U vétsiny psychickych poruch mluvime o multifaktorialni
etiologii. Porucha vznika z mnoha spolu interagujicich pficin.

Etiologicka klasifikace dusevnich poruch (v hledisku dnesnich poznatk{ prilis zjednodusujici) nédm
mUze poskytnout zakladni predstavu ¢im mlzou byt psychické potiZe jedince zplsobeny:

» Organické dusevni poruchy - dusevni poruchy zplsobené télesnym onemocnénim, nebo
poskozenim mozkové tkané na zdkladé hrubsiho impaktu (infekce, nadory, Urazy, poruchy
hormonalni a metabolické, Ubytek mozkové tkané)

e Poruchy vyvolané uzivanim psychoaktivnich latek - nerovnovaha zplsobena toxickym
plsobenim psychoaktivnich latek

» Psychdzy: takovy stav ve kterém je naruseny kontakt s realitou, ¢asto se vyskytuji bludy a
halucinace (védomi nebyva poruseno), pricinou je specificka dysfunkce mozku, ne vsak
takova, jako u organickych poruch..

o Afektivni poruchy: poruchy nalady, pficinou je specificka dysfunkce mozku jina nez u
organickych poruch, kontakt s realitou je zachovan.

» Neurdzy: porucha vznikad na zakladé vnitfnich konflikti a komplexu, projevuje se v
zatézovych a vztahovych situacich zejména Uzkosti. Kontakt s realitou je zachovan.

* Reakce: Porucha je vazana na nepriznivé udalosti v Zivoté a na nezvladnuti stresové
situace.

* Poruchy osobnosti: Osobnost se vyvinula atypicky a zplsobuje okoli a jedinci setrvalé vztahové
a mezilidské obtize.

Faktory vzniku psychickych poruch dle urovné, na které je sledujeme:

Biologickeé - poskozeni jednotlivych anatomickych struktur mozku (nadory, ischemie, krvaceni,
Urazy), postizeni funkénich systémda (siti) mozku (infekce, intoxikace, hypoxie, dehydratace,
metabolické postizeni...), bunécné a molekularni postizeni (genetické odchylky, odchylky v
neuroplasticité, odchylky v neurotransmisi)

Psychologické - patologicky vyvinutd osobnost, nizka Uroven saturace citovych a materialnich
potreb v détstvi, patologicky styl navazovani mezilidskych vazeb (attatchment), traumatizace,
naucené dysfunkcni vzorce chovani a kognitivni schémata, nedostate¢na psychicka odolnost
(rezilience) vici nepriznivym vliviim okoli, nizka Groven emocni regulace, nizka frustracni tolerance,
atd.

Socialni - financ¢ni stradani, nezaméstnanost, osamélost, nekvalitni poskozujici vztahy, mezilidské
konflikty, spoleCenské vyclefovani (pfislusnost k minoritnim skupinam), stigmatizace, tranzitorni krize
a zmeény spolecenskych roli.

Ekologické - Zivotni styl, nedostatecna nebo pfriliSna smyslova a kognitivni stimulace, stresova zatéz,
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stridani ro¢nich obdobi

Spiritudlni - absence uplatnéni, Zivotnich cild, zajm{, jednani inkongruentni s vlastnimi hodnotami,
absence zivotniho smyslu a existencialni prazdno.

Jednotlivé Grovné faktord zpUsobujicich dusevni poruchy se vzajemné ovliviuji a
potencuji co mize vést k tzv. cirkularni kauzalité, kdy vznikaji zacarované (bludné)
kruhy (“circus vitiosus”) na sebe vzajemné navazanych procesd, které se potencuji v

2 zhorSovani stavu. To ale zaroven znamena, Ze je mozné k psychickym porucham
Iééebné pFistupovat na ruznych drovnich, které pak mizou plsobit i na ostatni
drovné.

Faktory vzniku psychickych poruch dle obdobi jejich pusobeni:

e Predisponujici

o Vrozené (plsobici pred narozenim)
= genetické faktory
= faktory prenatdlniho vyvoje (infekce, uzivani navykovych latek, stres matky,

teratogeny)

= porodni komplikace (perinatalni poskozeni plodu- hypoxie, poranéni...)

o Vyvojové (pUsobici béhem vyvoje mozku od détstvi do rané dospélosti)
= infekce, hypoxie, Urazy a jiné nemoci mozku v détstvi a dospivani
= prilis nizka nebo pfilis vysoka droven saturace citovych a materidlnich potreb
» traumatizace (tyrani, zanedbavani péce, zneuzivani, vztahové trauma, Sikana)
» patologické vzorce chovani a patologicka kognitivni schémata v primarni rodiné
= Casné odlouceni od matky
= rozvod rodi¢d, smrt rodice
= psychickd porucha nebo abusus psychoaktivnich latek u rodic¢e
= uzivani psychoaktivnich latek a Iékd

 Setrvalé (plsobici dal béhem Zivota na zakladé predisponujicich faktor( a Zivotnich okolnosti)

o odchylky v neuroplasticité a v neurotransmisi mozku

o odchylky v osobnostni strukture (nedostatecna psychicka odolnost (rezilience) vici
nepriznivym vliviim okoli, nizka Groven emocni regulace, nizka frustra¢ni tolerance,
patologicky zpUsob vztahovani k okoli, specifické vzorce premysleni a chovani)

o faktory zivotniho stylu (tendence k zneuzivani navykovych latek, nedostatecny pohyb,
prilisSny pohyb, nevyvazena strava, nedostatek spanku, absence rezimu, chaoti¢nost)

o faktory zivotnich okolnosti (nezaméstnanost, osamélost, financni stradani, tiziva rodinna
situace aj.)

» Kritické (faktory vyvolavajici (spoustéjici) psychickou poruchu na vice nebo méné
predisponovaném terénu)
o somatické onemocnéni (infekce, nador, iktus, endokrinni, metabolicka, Uraz)
o intoxikace psychoaktivni latkou (jednorazova/ opakovana)
o strfidani ro¢nich obdobi
o tranzitorni krize- zmény Zivotnich roli (pfechod do dospélosti, z VS do zaméstnani, do
dlchodu, narozeni ditéte)
o vztahové krize (rozchod, rozvod, umrti blizkého)
o ztrata zaméstnani
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o zadluzeni
o vyhoreni (soustavné pretézovani)
o psychotrauma ale i mimoradné pozitivni Zivotni udalosti

Faktory vzniku psychickych poruch dle jejich puvodu:
« endogenni (vnitfni): napf. mozkové nadory, ischemie, epilepsie, roztrousena skleréza,
endokrinni porucha, celkova hypoxie, dehydratace

» exogenni (vnéjsi): intoxikace, Urazy hlavy, infekce aj.

Protektivni faktory (faktory preventivni a pozitivné ovliviujici vyvoj psychickych poruch):

podplrné bezpecné blizké vztahy

Zivotni styl (rezim, kvalitni spanek, abstinence od psychoaktivnich latek, vyvazena strava,
pravidelny pohyb)

ekonomicka stabilita (bydleni, prace, absence dluht)

pocit smysluplnosti Zivota (vira, jednani na zakladé hodnot, smysluplné zajmy, zastavani
smysluplnych zivotnich roli, pocit uzitenosti druhym)

adherence k psychoterapii a farmakoterapii

Biologické faktory

V této kapitole je popis anatomickych, bunécnich a molekuldrnich struktur, chemickych systém
mozku a jejich vztah k dusevnim onemocnénim.

Biologicka psychiatrie popisuje

* patologické procesy v mozku doprovazejici dusevni poruchy
» mechanizmus plsobeni psychofarmak a psychoaktivnich substanci

Zaklady funkc¢ni neuroanatomie

Centralni nervova soustava (mozek a micha) je fidici centrum organismu. Jeji zakladnim cilem je
udrzet homeostazu organizmu. Zpracovava informace z vnéjsiho a vnitfniho prostredi, které se k ni
dostavaji a na zakladé nich vytvari a reguluje odpovéd. Funguje rovnéz jako prediktor stavd na
zakladé asociace signall (napf. u podminénych reflexd).

Mozek se sklada z vzajemné propojenych neuronovych siti a funkénich drah mezi nimi vzniklych. Sedé
hmota obsahuje téla neurond (viz nize) a dendrity a bild hmota obsahuje zejména axony s
myelinovymi pochvami. Shluky tél neurond s urcitou specifickou funkci a propojenim k ostatnim
Castem mozku nazyvame jadra (nucleus - nuclei/ ncl.).

Jednotlivé mozkové struktury a jejich propojeni jsou mimo jiné biologickym zakladem
psychickych funkci (védomi, paméti, mysleni, emocnich reakci, kognitivniho zpracovavani déjd,
vnimani...). Naruseni jejich struktury, nebo funkce ma korelat v projevech psychickych
funkci. Specificky druh jejich naruseni hraje roli u dusevnich poruch.

(zdroj obrazkd a info mimo uvedené zdrojeWikiskriptaHopkins Medicine)

Psychiatrie pro adiktology - https://imagined.site/uni/ppa/


https://www.wikiskripta.eu/w/Home
https://www.hopkinsmedicine.org/health/conditions-and-diseases/anatomy-of-the-brain

Last update:

i i i : i i i i ?. - i i i -
2025/02/26 10:45 etiologie_dusevnich_poruch https://imagined.site/uni/ppa/doku.php?id=etiologie_dusevnich_poruch&rev=1740566709

Anatomické rozc¢lenéni CNS nesleduje jeho funk¢ni Clenéni, nékteré funkcni systémy a celky maji
soucasti z nékolika oddilt mozku:

e Micha

Mozkovy kmen (prodlouzend micha, varollv most- pons varoli, stredni mozek- mesencephalon)
na obrazku zluté

Mozecek - cerebellum

Mezimozek - diencephalon (epithalamus, thalamus, metathalamus, subthalamus a
hypothalamus) na obrazku tmavé modréa

Koncovy mozek - telencephalon

HYPOTHALAMUS

PREFRONTAL
CORTEX

PITUITARY GLAND

CEREBELLUM
AMYGDALA

. ¥
v

HIPPOCAMPUS
BRAIN STEM

Prodlouzena micha - je nutna k preziti, reguluje srdecni tep, dychani, proudéni krve, hladiny kysliku
a oxidu uhlicitého, reflexy jako kasel, kychani, zvraceni, polykani.
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Pons (varoltiv most) - jsou zde jadra 12 hlavovych nervi{ regulujici svaly obliceje, cit v obliceji,
sluch, drzeni rovnovahy etc.

Stredni mozek (Mesencephalon) - slozita struktura, jsou zde jadra a nervové drahy slouzici k
regulaci rdznych funkci, sluch, pohyb, odpovédi na vnéjsi podnéty, jsou zde ddleZita jadra ventralni
tegmentalni area (VTA) a substantia nigra (SN) bohaté na dopaminergni (dopamin produkujici)
neurony, kterych drahy maiji vliv na vznik zavislosti a schizofrenie, dale degenerativni poruseni SN

vede k M. Parkinson. Mesencephalon obsahuje periakveduktaini $ed, starou strukturu, kterd vysila signaly do
amygdaly o bolesti. (stilmulaci Ize vyvolat panické ataky, byva zbytnéla pri panické poruse)

Mozecek (Cerebellum) - ma dvé hemisféry. Hlavni funkci je udrzovani stability chiize a stoje,
regulace a vyrovnavani volnych pohybl (inhibice). Studuje se jeho role v regulaci emoci a socialniho
chovani.

PODKOROVE STRUKTURY - MEZIMOZEK - diencephalon

Hypofyza - hlavni hormonalni zlaza fidici funkci ostatnich hormonalnich zlaz v téle (Stitnou zlazu -TSH
thyreostimulacni hormon, nadledvinky - ACTH adrenokortikotropni hormon, ovaria (vajecniky) FSH-
folikulostimulacni hormon, varlata - LH -luteinizacni hormon), vylucuje prolaktin, rdstovy hormon,
oxytocin, ADH -antidiureticky hormon. Jeji funkce je fizena z hypothalamu.

Hypothalamus - nachazi se nad hypofyzou a fidi jeji funkci (vylu€uje stimulujici hormony - CRH -
kortikoliberin, gonadoliberin GnRH, thyreoliberin TRH, a inhibi¢ni hormony napr. dopamin, ktery
inhibuje vylucovani prolaktinu z hypofyzy (tuberoinfundibularni draha), nebo somatostatin
inhibujici vydej rdistového hormonu), je to rovnéz nejvyssi inegracni a Fidici centrum autonomniho
nervového systému, reguluje télesnou teplotu, synchronizuje spankové rytmy, kontroluje hlad a
Zizen, hraje roli v nékterych aspektech emoci (libost a nelibost pfi naplnéni/nenaplnéni urcitého
motivacniho Usili) a paméti.

Thalamus - nazyva se téz “brana védomi”, obsahuje jadra, kde se integruji a prevadi signaly z
nizsich oddild mozku (micha, kmen, mozecek, bazalni ganglia) do mozkové klry. Dé&je v mozku
odehravajici se subthalamicky (které neprojdou thalamem do kdry) si neuvédomujeme. Néktera jeho
jadra jsou soucasti limbického systému.

Amygdala - mandlovy Utvar nachazejici se v hloubce temporalniho laloku. Ma roli v fizeni emoci,
paméti, je spojena se stresem, strachem a agresi. Aktivuje se pfi stresu a spousti reakci “Fight” or
“flight”. Je to takovy mozkovy alarm. Reaguje na signaly i potencialniho ohrozeni. Mira jeji reakce je
regulovana z prefrontalni klry kognitivné - myslenim - kdyz kognitivné vyhodnotime Ze se o ohrozujici
podnét nejedna, tak se jeji reakce ztiSi. Naopak, kdyz kognitivné vyhdonotime, ze se jedna o ohrozujici
podnét, mlze se jeji signal zesilit. Reaguje na podnéty rychleji nez prefrontaini klira. Pokud je
regulace kortexu oslabena, nebo je amygdalova reaktivita zesilena, vede to k zvysené citlivosti a
stresové reakci na neutralni podnéty.

Normalné, kdyZ nas néco poleka (napf. neoCekavané hlasité bouchuti dveri), na par sekund se nam rozbusi srdce, zalije
nas vina napéti, ztuhnou ndm svaly, toto spousti amygdala. Kdyz ten viem doputuje do prefrontalniho kortexu a my si
uvédomujeme, Ze to jenom bouchli dvere a vSechno je v poradku, a zklidnime se, ten signal, Ze je vSechno v poradku
vysila do amygdaly prefrontaini kortex.

Amygdalickd dysregulace je zakladem napfiklad PTSD (posttraumatické stresové poruchy), kdy na zdanlivé neohrozujici
podnéty ale pamétové spojené s traumatizujici udalosti spousti stresovou reakci.

Zakladem kognitivné behavioralni terapie uzkostnych poruch je zesilovani prefrontalni regulace amygdalické
stresové odpovédi zménou v myslent.

Hipokampus - organ ve tvaru morského konika na spodu temporalniho laloku je soucasti
hippokampalni formace, fidi pamét, uceni, vnimani a navigaci v prostoru, dostava informace z
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kortexu a z vnitfniho prostredi (ma v sobé kortikoidni receptory), hraje roli v regulaci stresové
odpovédi. Casto byva jeho objem zmenseny u dlouhodobého stresu, deprese.

Sisinka- nachazi se hluboko v mozku a je pfipojena kminkem na vrcholu tieti mozkové komory.
Reaguje na svétlo a tmu a vylucuje melatonin- hormon aktivujici spanek, regulujici cirkadianni rytmy
a cyklus spanek/bdéni.

 Limbicky systém - velmi sloZity, vzajemné propojeny komplex rdznych struktur nachazejicich
se na medialni ploSe mozkové hemisféry po obou stranach mezimozku shora obepnuty corpus
callosum. Patfi sem mimo jiné amygdala, septum verum, hypotalamus, néktera jadra thalamu
atd. Nejdllezitéjsi funkce je kontrola strachu, uzkosti, socidlniho a emoéniho chovani,
libych emoci, podili se na kratkodobé paméti, a diky napojeni na hypothalamus Fizeni
srdecni ¢innosti, dechové frekvence, a sekrece endokrinnich zlaz.

Limbic
System

KONCOVY MOZEK- telencephalon

Sklada se ze dvou hemisfér prava a leva ze kterych jsou obé rozdélené na 4 laloky. Mozkova kira:
Kortex diky svému zvrasnéni ma rozlehly povrch, Cini asi polovinu hmotnosti mozku, na povrchu je
Seda hmota a uvnitf bild hmota. Prava hemisféra fidi levou polovinu téla a leva hemisféra ridi pravou
polovinu téla. Spolu komunikuji pomoci Corpus Callosum (bila struktura ve tvaru pismene C v centru
mozku sloZzena prevazné z bilé hmoty a nervovych drah).
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Human Brain Anatomy

Frontal lobe Parietal lobe

Occipital lobe

Cerebellum
Temporal lobe

Spinal Cord

Frontalni lalok - nejvétsi lalok mozku, odpovédny za generaci volného pohybu a volné redi. Je zde
lokalizovano Brockovo centrum feci. Pfedni ¢ast frontalniho laloku prefrontalni kura je odpovédna
za racionalni procesy, rozhodovani, vyhodnocovani situaci a védomé predvidani (kognice), na
zakladé toho mze vybrat urcity typ chovani, nebo potlacit pudové motivacni Usili pokud to socialni
situace vyzaduje, je odpovédny za vymysleni strategie -exekutivni funkce, dale se podili na
osobnostni strukture, udrZzovani nauc¢enych kulturnich norem a moralnich zékon(, reguluje emo¢ni
odpovédi. (dorzolateralni prefrontalini klra- striktné racionalni “reditel”, ventromedialni prefrontalni
klra - dostava informace z limbického systému o emocnim stavu, kognitivni vyhodnocovani emocnich

informaci), vypina se b&hem REM-spanku a orgasmu. U disocilni poruchy osobnosti je celkové snizend aktivita v
prefrontalnim kortexu.

Parietalni lalok - je odpovédny za identifikaci objektl a uvédomovani si prostorovych vztah(,
interpretuje dotek a bolest z celého téla, je zde Wernickeho fecové centrum (zasahujici i do
frontalniho a orbitalniho laloku), které slouzi k porozuméni mluveného jazyka.

Occipitalni lalok - zadni ¢ast mozku, kterd vyhodnocuje zrakové informace

Temporalni lalok - je odpovédny za kratkodobou a pracovni pamét, sluch (vyhodnocovani reci,
hudby, rytmu), obsahuje asocia¢ni oblasti k vyhodnocovani polymodalnich senzorickych viem( a
umoziuje rozpoznat jejich vyznam, a do jisté miry rozeznani ichu.

» Bazalni ganglia - jsou soucasti koncového mozku, jsou to Seda jadra zanorené do bilé hmoty
zevné od thalamu, uplatiuji se pfi vytvareni a fizeni pohybu (iniciace pohybu, regulace
plynulosti), kognitivnich funkcich (prostorova pamét a orientace), maji propojeni s limbickym
systémem, frontalni a prefrontaini klirou, mozeckem... Patfi sem striatum (Ncl. Caudatus,
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putamen), pallidum, ncl. Subthalamicus.

o ncl. accumbens- soucast predniho striata, patfi do limbického systému -
sprostiedkovava kognitivni zpracovani motivace, averze, odmény, pozitivniho
podminovani (zasadni role ve vzniku zavislosti) obsahuje dopaminergni receptory, jeho
spojeni s ventralni oblastni v mesencephalu (VTA) (mesolimbicka dopmainergni draha) je
odpovédné za systém odmény ale i vyznamotvornosti viem{, ma se za to, Ze narusenim
funkce - patologickou hyperaktivitou vznikaji pozitivni pfiznaky u schizofrenie
(halucinace, bludy, paranoidita).
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Bazalni ganglia (B6)

Nucleus cavdatus
e Pytamen
Pallidum externum
e Pallidum internum
Nucleus subthalamicus
o (Amygdala)
(Clavstrum)

Thalamus
@ Hypothalamus
@ Substantia nigra

Funkce: plynule, cilené a presné pohyby
Spojeni: kortex, thalamus, retikularni formace atd.

Premotoricky Primarni motoricky Thalamus
kortex kortex

Medialis

Anterior

Ne. Ventralis
anterior

Posterior

Lateralis

Ne. Ventralis

Aferentni vidkna z B¢ i
erenthiviakna z Eferentni vlakna do BG lateralis

Zaklady neurobiologie

Reflex - zakladni funkcni jednotka nervové soustavy (receptor — aferentni draha —» centrum -
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eferentni draha - efektor)

Neuron (nervova bunka) Zakladni morfologicka jednotka centralni nervové soustavy.

Glie - pomocné bunky nervové soustavy, maji rlizné doplikové funkce (metabolickou, mechanicky
ochrannou, imunitni...). Napfiklad oligodendrocyty vytvafi kolem axon( myelinovou pochvu, ktera urychluje sifeni

signalu.

Skladba neuronu
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Obr. 1.1 Struktura neuronu
Neurony mezi sebou prenasi informace. Prenos signalu neuronem se déje na zakladé zmeény
elektrického napéti na membrané neuronu - membranovy potencial.

Klidovy membranovy potencial - Vnitfek membrany je v klidu negativné elektricky nabity oproti
okoli diky rozdilné koncentraci elektricky nabitych iontl na obou stranach membrany: tento stav se
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nazyva “polarizace” v zékladnim stavu je kolem -70mV.

Elektrické napéti na semipermeabilni (polopropustné) cytoplasmatické membrané neuronu je v klidovém stavu
udrzované proteinovou konstrukci vnorenou do membrany - Na K ATP&za- sodnodraselnd iontova pumpa (presouva za 1
molekulu ATP 3 ionty sodiku ven a 2 ionty drasliku dovnitf neuronu). Na svoje fungovani potrebuje velké mnozstvi
energie.

Akcni potencial - depolarizace membrany (zména z negativniho naboje na pozitivni) se Sifi od téla
neuronu po axonu k synaptickému zakonceni.

V téle neuronu se kumuluje soucet elektrickych signald prijatych od jinych neurond cestou dendritd.
Tyto signaly jsou bud excitacni (depolarizujici membranu- ménici membranovy potencial na
kladngjsi), nebo inhibicni (hyperpolarizujici membranu- ménici membranovy potencial na jesté
vice zaporny).

Pokud prevysuje signdl excita¢ni a je dostatecné intenzivni (tzv. generdtorovy potencial) v inicialnim
segmentu axonu, ktery se nachazi tésné pred prvnim myelinovym segmentem vznika ak<ni potencial
(Jakmile depolarizace membrany dosahne urcitého bodu- ca -55mV, otevrou se sodikové kanaly, které
dale stimuluji depolarizaci influxem iontd sodiku dovnitf membrany). To spousti kaskadu depolarizace
a membranovy potencial se na chvili méni na pozitivni.

sodikové kanaly

klidovy aktivovany inaktivovany klidovy
stav stav stav stav

® @ ® O

hrotovy potencial
T
(&)
c
2
S
2 depolarizace lari
2 E p repolarizace
&
| S
Q
=
m .
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uroven
70 & ®
\/ ; .
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Obr. 2.5 Akcni potencial
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Vzhledem k tomu, Ze pravé depolarizovana membrana zlstava néjaky ¢as refrakterni (nelze opét
depolarizovat) Sifi se vzruch vzdy pouze jednim smérem od inicidlniho segmentu u téla neuronu po
axonu k terminalnimu synaptickému zakonceni.

K+

K+ akeéni potencial

Obr. 2.8 Vedeni vzruchu

Neurotransmise - pienos signalu mezi jednotlivymi neurony Signal se Sifi bud’ prostrednictvim
propojeni mezi neurony - synapse mdze byt bud chemicka - zprostredkovana chemickymi latkami
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neurotransmitery (neuropirenaseci), které jsou vyrabéné a skladované v neuronech a uvolfované
z axonovych zakonceni., nebo elektrickd- zprostfedkovana tight junctions mezi membranami dvou neurond.
Dale se signal mdze sifit objemovym prenosem, kdyz se uvolni neurotransmiter z axonového
zakonceni mimo synaptickou Stérbinu a ma tak dosah na vétsi pocet okolitych neurond.
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Obrdazok 7.2

objemovy prenos
(“volume transmission”)

prepojeny prenos
(“wiring transmission”)

chemickéa synapsa

extrasynapticky prenos

elektricka synapsa

neuro-hormonaliny prenos

, juxtapozicia membran
neuro-likvorovy prenos

Chemicka synapse

Slozeni:
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» Presynapticka cast (synaptické zakonceni terminalnich vétvi axonu prvniho neuronu).
Produkuje, uvolfuje a zpétné vychytava neurotransmiter. Neurotransmiter je v synaptickych
zakoncenich skladovan ve vaccich (vezikulach)

» Synapticka stérbina- do ni se uvoliuje neurotransmiter z presynaptické ¢asti (mtze
obsahovat enzym rozkladajici neurotransmiter)

7 v 7

» Postsynapticka cast (spravidla dendrit druhého neuronu) - obsahuje receptory pro dany
neurotransmiter

Receptory jsou proteinové konstrukce vnorené do membrany, které po své aktivaci mizou provadét
zmény na membrané nebo v bufice. Svou stavbou jsou specificky citlivé. Jen urcity typ molekuly se
mUzZe na jejich povrch navazat a aktivovat je. Receptory v nervovém systému reaguji na
neurotransmitery a neuromodulatory. (délime je podle toho na serotoninové, dopaminové etc.)

presynaptické
zakoncenie

postsynapticka
membrana

Synapticky prenos

v

Akéni potencial doputuje k synaptickému zakonceni (1), kde se nachazi napétové fizené iontové
kanaly pro ionty vapniku, ty se plisobenim membranové depolarizace aktivuji (2), zplsobi proudéni
vapniku dovnitr bunky a v disledku toho splynuti vezikul s membranou (3) a vyliti neurotransmiteru
do synaptické Stérbiny (4).

Uéinky neurotransmiteru po jeho vyliti:
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* Na postsynaptické membrané (membrana druhého neuronu) : navazani na receptory (podle
typu receptoru)
o lonotropni (chemicky fizené iontové kanaly) (5)
» zprostredkuji efekt na membrané - jejich aktivaci dochazi k jejich otevreni/ uzavreni
a presunu iontd pres membranu - v disledku toho excitace/inhibice dalsiho vedeni
signalu neuronem.
o Metabotropni (modulacni) (6)
= requluji déje uvnitf bunky - zasahuji do metabolismu neuronu, disledky jejich
plsobeni trvaji dny az mésice, podili se na strukturalnich a funkénich zménach na
synapsich. zodpovidaji napf. za vysledny stupen reaktivity nervového systému, maji
vyznam napf. na emocni reaktivité a regulaci (byvaji cilem farmakoterapie)
= zmény genové exprese druhého neuronu (syntéza novych proteind, receptord)
= trofické zmény (ovliviiovani rlistu novych zakonceni, migrace, diferenciace,
maturace synaps a zanik bunék)
= mlzou také plsobit zevnitr burky na otevieni okolitych iontovych kanali a
regulovat i membranovy potencial a vedeni vzruchu

* Na presynaptické membrané

e navazani na autoreceptory (7) inhibuje vyliti dalsiho neurotransmiteru do synaptické Stérbiny,
princip zpétnovazebné regulace mnozstvi receptoru v synaptické stérbiné aby se zabranilo
delSimu pretrvavani signalu, nez je potreba.

Dalsi osud neurotransmiteru po vyliti

» Neurotransmiter je vstreban zpatky do vezikul presynaptického zakonceni prvniho neuronu
k dalsSimu pouziti pozdéji. Tzv. REUPTAKE Slouzi k nému transportéry (SERT pro serotonin,
DAT pro dopamin, NET pro noradrenalin a dopamin), jejich blokada byva cilem
farmakoterapie - zvysuje dostupnost neurotransmitert v synaptické stérbiné a tim intenzitu
jejich plsobeni na receptory.

e Neurotransmiter je rozlozen pomoci enzymu pritomného bud'v synaptické stérbiné, nebo v
bunkach pritomné neuroglie a produkty rozkladu mdzou byt transportovéany zpatky do neuronu
kde slouzi jako substraty k syntéze nového neurotransmiteru.

enzymy, kterych inhibice byva cilem farmakoterapie:

e Monoaminooxiddaza: MAO pro serotonin, dopamin, noradrenalin
» Katechol-O-methyltransferaza: COMT pro dopamin, noradrenalin
e Acetylcholinesterdaza pro acetylcholin

Konektom (propojeni jednotlivych nervovych drah v mozku):
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V 1 mm3 mozkové tkané (ktery se povedlo zmapovat pomoci elektronového mikroskopu) je kolem 57,000 neurond a asi
150 milion& synapsi (mapovani 1 mm kubického mozkové tkané vygenerovalo 1,4 milionu GB dat) V celém mozku je asi
86 miliard neuront a asi 150 trilion( synapsi. zdroj

2/2 Left: a small section of the dataset. Right: A subgraph of neurons, h

ing excitatory neurons in green and inhibitory neurons in

red

Synapse v elektronovém mikroskopu i s vezikularnimi vacky:
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Systémy neurotransmiterd

-neuromediator (prenos elektrického signalu pres ionotropni receptory), zejména glutamat, GABA
(SiF

-neuromodulator (Sifeni signdlu pres metabotropni receptory) ostatni neurotransmitery.

e Aminokyseliny (podili se zejména na zesilovani a zeslabovani vedeni signalu mezi neurony -
aktivaci nebo Utlumu mozkové cinnosti)
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o Excita¢ni - Glutamat - Glu
o Inhibi¢ni - kyselina gama-amino-maselna - GABA

vivzs

e ostatni neurotransmitery maji specifi¢téjsi funkce spojené mimo jiné s mentalni aktivitou:
e Acetylcholin - ACh

e Monoaminy
o Dopamin - D
o Noradrenalin - NA
o Serotonin - (5-hydroxytryptamin) 5-HT
o Histamin - H

e Opioidy
 DalSi: neuropeptidy, plynné neurotransmitery, neurosteroidy...

Zmény hladin neurotransmiterd hraji roli v patogenezi dusevnich onemocnéni a jsou cilem
farmakoterapie. V patogenezi dusevnich poruch se nejedna pouze o snizeni nebo zvysSeni
neurotransmiteru, zaleZi i na mistu zmény jeho hladiny. Uplatnuji se i zmény receptorl pro dany
mediator: hustota receptoru v daném misté, reaktivita receptoru (zavisla napt. na genetické
variabilité, pritomnosti inhibitort/kompetitor) etc. Neurdini drahy jednotlivych mediatort se
vzajemné ovliviiuji a propojuji do slozitych funkénich systémd. Existuje mnoho podtypl receptor( pro
jednotlivé neurotransmitery, které maji rzné plsobeni v rlznych oblastech mozku. Ovlivnéni jedné
drahy méa ddsledky v ovlivnéni ostatnich drah.

Aminokyseliny

Glutamat

» funkce: excitace neuronovych membran, facilitace neseni signalu, prenaseni senzorickych
informaci, uceni, pamét, pohyb, regulace emoci, kognice.

 zvySeni - excitotoxicita (excesivni stimulace receptorl pfi extrémnim zvyseni transmiteru a v
dUsledku toho omezeni propojeni az zanik neurond), epilepsie

* snizeni - nerovnovaha se projevuje u fady dusevnich poruch (schizofrenie, BAP...)

 receptory - lonotropni (NMDA, AMPA, kainat), Metabotropni (mGlu)

e ovlivnéni - blok NMDA: Memantin, Lamotrigin, Ketamin, PCP, Mg, Zn

¢ lokalizace - vétsina neurond CNS na vSech Grovnich

GABA

 funkce - inhibice neurotransmise, celkové klidnéni

zvyseni - zklidnéni, utlum, spanek, myorelaxace

snizeni - epilpesie, Uzkost, dyskineze (poruchy pohybd), nespavost, dysforie, neklid
receptory - lonotropni (GABA-A, GABA-B) Metabotropni (GABA-C)

ovlivnéni - GABAA aktivace: alkohol, Benzodiazepiny, Barbituraty, Z- hypnotika, antiepileptika,
Blok: flumazenil

lokalizace - interneurony klry a podkorovych funkénich okruhl (bazakini ganglia, mozecek)
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Acetyicholin

funkce- bdéni, kognice, pamét, u¢eni, motivace, lucidita védomi
zvyseni - Zvyseni kognice, soustfedéni, (Lucidni sny)

* snizeni - chronicky: demence, akutné: dezorientace, delirium
receptory - lonotropni (Nikotinové) Metabotropni, (Muskarinové: M1-5)
ovlivnéni - Blok M: NU psychofarmak, delirogeny, Aktivace nAch: nikotin

* lokalizace - ncl. basalis Meynerti, Septum verum, klira, basalni ganglia, pons, eferentni neurony,
parasympatikus

Monoaminy

Dopamin

e funkce- motivace, systém odmeénovani, soustredéni, konsolidace paméti, regulace
pohybu, hormonalni regulace

 zvySeni - zvySeni iniciativy, asertivity, psychdza (bludy, halucinace, paranoia), chorea
(neregulované mimovolné pohyby)

* snizeni - apatie, abulie, anhedonie, snizeni apetence (sex, jidlo), hypoprosexie, M. Pakrinson,
hyperprolaktinemie

 receptory - Metabotropni (D1-5)

 ovlivnéni - Aktivace: Antiparkinsonika, amfetaminy, kokain, methylfenidat, Blok: Antipsychotika

* lokalizace- Substantia nigra, Ventralni tegmentalni oblast (area ventralis tegmenti Tsai- VTA)

4 dopaminergni drahy (s vyznamem pro psychopatologii a farmakologii):
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—

Hypothalamus
Pituitary

o—— Mesocortical pathway

o—— Mesolimbic pathway
Nigrostriatal pathway

o—— Tuberoinfundibular pathway

zdroj obrazku

* mesolimbicka - od Ventralni tegmentalni oblasti (VTA) k nucleus accumbens (NACC)

o systém odmeény - habituace na intenzivni podnéty zde vede ke vzniku zavislosti,

o systém pFipisovani vyznamu okolnim podnétdm - naruseni funkce vede k
neschopnosti spravné vyhodnotit vyznam podnétl a ma se za to, Ze zvysena
dopaminergni signalizace zde souvisi s paranoidnimi prozitky u psychéz (a tzv. pozitivni
priznaky u SCH- bludy, halucinace).

» mesokortikalni - od Ventraini tegmentaini oblasti (VTA) k frontdlni mozkové kire (Cortex)-
vede k aktivizaci, ma vliv na kognitinvni funkce, na emoce, kontrolu chovani a
impulzivitu. Nedostatek dopaminu v této oblasti vede k depresivnim a pseudodementnim
priznakdm (rovnéz i k negativnim schizofrennim priznakim- apatie, abulie, anhedonie, porucha
exekutivnich funkci). Tato transmise je blokovana neurony se serotoninergnimi 5-HT2 receptory.
Blok téchto 5HT-2 receptorl zvySuje dopaminergni signalizaci v kortexu (mechanizmus
plsobeni nékterych modernéjsich antipsychotik a antidepresiv).

* nigrostriatalni - od substantia nigra (SN) k bazalnim gangliim (Striatum)- fidi plynulost pohybu
- nedostatek dopaminu v této draze vede k parkinsonickym pFiznakum (tfes koncetin,
psychomotorické zpomaleni, deprese, hypomimie, svalova rigidita), ¢asty nezadouci ucinek
farmakoterapie antipsychotiky.

e tuberoinfundibuldrni - z hypothalamu do hypofyzy - dopamin zde inhibuje vylu¢ovani
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prolaktinu. nedostatek dopaminu v této draze ma za nasledek hyperprolaktinémii (Casty
nezadouci Ucinek farmakoterapie antipsychotiky).

Noradernalin

 funkce - bdéni, pamét, stres, nabuzeni, regulace vnimani bolesti

 zvysSeni - nabuzeni, zvySeni PMT, tenze, Uzkost

* snizeni - hypoprosexie, Unava, apatie, anhedonie, nevykonnost

receptory - metabotropni ( a 1A-D, 2A-D, B 1-3)

 ovlivnéni - farmakologické ovlivnéni noradrenergniho systému zejména pres NET
¢ |okalizace- locus coeruleus, retikularni formace, regulacni interneurony

Serotonin- 5- hydrpxytryptamin

« funkce - neurotrofni procesy (regulace rlstu novych synaptickych zakonceni, maturace
neuront, déleni bunék) celkovd modulace a vyladovani mozkové signalizace, regulace
nalady, snizovani impulzivity a emocni reaktivity na stresové podnéty, regulace cirkadiannich
rytm0, spanku a bdéni, prijmu potravy, sexu, ma dalsi funkce v téle (GIT, KVS etc.)

¢ zvysSeni - serotoninovy syndrom, napéti, tenze, tres

* snizeni - Uzkost, iritabilita, hostilita, impulzivita, agitovanost, hypochondrie, suicidalita,
agresivita

* receptory - lonotropni (5-HT 3) Metabotropni (5-HT 1-8), jesté déleni jednotlivych receptorli na
A,B,C... Ma asi 17 podytpl receptorli v mozku, které maji rliznou funkci na rliznych mistech.

« ovlivnéni - Blok SERT: SSRI, Aktivace receptort: DMT, LSD, MDMA, psilocybin, multimodaini
antidepresiva

« lokalizace - ncl. raphe a z néj pfislusné nervové drahy do vSech Urovni CNS.

Histamin

 funkce- regulace spanek- bdéni, energetickd a endokrinni homeostaza, pfijem potravy,
neuroplasticita

e zvySeni - hyperaktivace, nespavost, Uzkost, tenze

 snizeni - Utlum, Unava, nesoustredéni, zvySovani hmotnosti

* receptory - Metabotropni (H1-4)

 ovlivnéni - Blok: nékteré antidepresiva, antipsychotika a anxiolytika

¢ |okalizace - ncl. tuberomammilaris hypothalamu- drdhy do vSech oblasti CNS

Opioidy

» funkce- regulace vnimani bolesti, pfijmu potravy, Cinnosti KVS, inhibice motility GIT,
zprostredkovani libych pocitd

« zvyseni - euforie, slast, Utlum dechového centra, zpomaleni stfevnich pohybd, snizena
apetence (sex, jidlo)

* snizeni - dysforie, zvySeni vnimani bolesti, anhedonie

e receptory - Metabotropni (i, 6, K)

« ovlivnéni - Aktivace: Heroin, Morfin, Kodein, Oxykodon, Fentanyl, buprenorfin,loperamid... etc.,
blok: Naltrexon, Naloxon , Parcidlni agonismis: Nalmefen

¢ |okalizace - limbicky systém, hypothalamus, mozkovy kmen, micha
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Neuroplasticita

Schopnost mozku ménit se v priibéhu Zivota vlivem faktorl prostredi a ziskanych zkusenosti. Zejména
se jedna o celoZivotni schopnost neuroni vytvaret nové synapse, co vede k vytvareni a udrzovani
novych drah a spojeni, nebo opousténi starych drah (slabnuti signalu pfi nepouzivani) co ma za
nasledek prepisovani starych naucenych vzorcd chovani a premysleni novymi.

Na molekularni Grovni je zakladni faktor neuroplasticity BDNF (brain derived neurotrophic factor)
protein plsobici jako rlstovy faktor nervové tkdné. Stimuluje rist novych dendritickych trnd (vybézky
dendritd pripravené prijmout signal- postsynaptické ¢asti synapsi), ma vliv na udrZzovani dlouhodobé
pameéti, jeho exprese reaguje na vnéjsi vlivy.

neurotrofin

Granskripéni faktory) (esk-3) (BaD)
{ | |

podpora preziti a
rastu neuront

podpora diferenciace podpora synaptické

neuront a rustu

plasticity
vybézku

Obr. 4.6 Neurotrofni signalni cesty

Uroven neuroplasticity mdZzeme makroskopicky sledovat na objemu mozkovych struktur, u fady
duSevnich onemocnéni byl pozorovan tbytek mozkové hmoty v jednotlivych mozkovych strukturach a
snizena Uroven neuroplasticity (snizeni hladin BDNF).

Napr. U deprese je patrny snizeny objem prefrontainiho kortexu, hippokampu, striata a zvétseni 3.
komory. (tyto zmeény jsou reverzibilni [éCbou antidepresivy).

U Schizofrenie je nizsi hustota neurond a objem hippokampu, Ubytek Sedé hmoty v temporalnim
spodni frontdlni a bilateralné v cingularni kdre. Tato redukce tloustky je predevsim v dlsledku
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redukce dendritickych trnd.
U PTSD se zvysuje celkovy objem amygdaly.

Faktory vedouci k zaniku propojeni, nebo celych neuronu:

- toxiny vnéjsi a vnitrni, excitotoxicita (excesivni stimulace receptord pri extrémnim zvyseni
transmiteru), chronicky stres, degenerativni onemocnéni, nedostatek stimulace, chronicky zanét,
plsobeni oxidativniho stresu

Faktory podporujici neurogeneazi:
fyzicky pohyb, meditace, psychoterapie, [éCba antidepresivy, Lithiem, VLP, ketamin, psilocybin,
elektrokonvulzivni terapie...

Zjednodusené plati, Ze mozek funguje podobné jako sval: oblasti a drahy, které jsou aktivné
pouzivané, rostou. Pfi nepouzivani nebo poskozeni atrofuji.

Genetické faktory

Dédic¢nost v psychiatrii je sprazena: nékteré geny hraji roli u vice diagnéz (SCH + BAP + unipolarni
deprese), genetické poznatky tedy nekoresponduji s aktualni klasifikaci, zatim je také nem(zeme
prilis vyuzit v praxi.

V etiologii témér zadné dusevni poruchy nehraje roli pouze 1 gen. VZdy se jedna o vice gend, pricemz
vyznam jednoho genu je velmi maly - polygenni dédi¢nost.

Jedna se o variability gend kddujicich:

e enzymy syntézy neurotransmiter(

e neurotransmitery

e receptory

e transportéry

e regulaci bunécné fyziologie

» produkci BDNF a dalsi faktory neuroplasticity
e mitochondrialni funkce

e atd...

Monogenné podminéna dusevni porucha je napriklad Huntingtonova choroba (Autozomalné dominantni dédi¢na
porucha s expanzi tripletu CAG v genu pro huntingtin na 4. chromozomu, Mentalni retardace u Downova syndromu
(trizomie 21. chromozomu)

Dnes se zkoumaiji CNVs (copy number variations) - rozsahlejsi strukturalni abnormity DNA: delece
nebo duplikace nukleotidovych bazi (1000 a vice), co vede k chybéni nebo nadprodukci urcitého
proteinu, coZ nasledné interferuje s ¢innosti neurond. Byvaji vzacné, ale maji velkou penetraci. Geny
takto postizené maji vztah k neuroplasticité, ke glutamatergni transmisi (podil napf, u SCH, u autismu,
u MR). Mlzou byt zdédéné, ale i vzniklé nové pri bunécném délent.

U vétsiny dusevnich poruch predpokladame urcitou miru dédi¢nosti. Podil genetickych faktord na
pritomnost dusevniho onemocnéni odrazi Index heritability (vypocitan genealogickymi studiemi a
studiemi dvojcat) Zbytek je dan vnéjsimi faktory.

e Demence 0,4-0,7
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e Zavislost na navykovych latkach 0,4-0,6
e Schizofrenie 0,6-0,8

Poruchy nalady 0,4-0,6

Neurotické a Uzkostné poruchy 0,2-0,4
Mentalni anorexie 0,5-0,7

Poruchy osobnosti 0,3-0,5

MentalIni retardace 0,7-0,8

Epigenetika

Zkouma zmény v genové expresi, které nejsou zplsobené zménou nukleotidové sekvence DNA, ale
aktivaci, nebo deaktivaci urc¢itého genu plsobenim vnéjsich faktorl (methylace, alkylace na
histonech) (nevyhyba se ani spermiim a vaji¢kim, tyto zmény jsou pfenositelné do daléich generaci).

STRES a traumatizace

Stres je v SirSim pojeti nespecificka odpovéd organismu na pozadavek po zméné. Na biologické
Urovni se jedna se o kaskadu déjl, které maji mobilizovat energetické zdroje a organizmus pfipravit
na vyporadani se se stresorem (tim, co stres vyvolalo). Stresova reakce mlze mit aktiviza¢ni a
motivacni funkci a je jednoznacné vyhodna v boji o biologické preziti (evolu¢nim cilem je prezit,
nikoliv citit se dobre). Jeho Ucinnost je ale pochybnd, pokud se spousti v reakci na (nékdy i malicherni)
podnéty z psychosocialni oblasti, které mizou byt vnimany jako ohrozujici.

Stresory se daji rozdélit na fyzikalni, télesné, chemické a psychosocialni. Stresory prichazejici z
psychosocialni oblasti maji na organizmus stejny vliv jako stresory biologické, jsou povazovany za

vyznamny faktor ve vzniku deprese. Rovné? se pouZivajf jako jedna z hlavnich experimentélnich cest k
depresivnimu chovani u laboratornich zvirat.

Odpovéd organizmu na stresor je regulovana v CNS a na periferii zprostfedkovana autonomnim
vegetativhim nervovym systémem.

Na urovni CNS se na regulaci podili amygdala, thalamus, hypokampus a prefrontaini kortex. Ve
stavu nabuzeni spolu interaguji dva zakladni systémy:

1. “HOT” systém: (poplasny systém, “alarm”)- ve stavu ohrozeni se aktivuje amygdala, ktera
nasledné vede pres aktivaci locus coeruleus (noradrenergni jadro) a hypothalamu ke zvyseni tonu
sympatiku (spusténi stresovych os):

» sympato-adreno-medularni - rychla, vede k vylu¢ovani katecholamint (adrenalin,
noradrenalin) rychlé mobilizaci energie, zvysuje napéti a prokrveni svall, zvysuje bdélost a
nabuzeni, zvysuje se krevni zasobeni kosterniho svalstva a snizuje se zasobeni
gastrointestinalniho systému funkce nepotrebnych systémi - GIT, urogenitalni systém atp.

* hypothalamo-hypofyzo-adrenadlni (HPA osa)- pomald, vede k zvySenému vydeji
glukokortikoidd (kortizolu) z kdry nadledvinek, cilem je mobilizace dalsi energie k
prekonani/preckani nepfiznivé situace. HPA osa ma velky vliv na naladu a motivaci, protoze
velmi blizce interaguje s limbickym systémem.

Kortizol ma Sirokospektré Gcinky: katabolismus, zvySovani glykemie, zvySovani periferni inzulinové
rezistence, potlacuje imunitni odpovéd a blokuje sexualni chovani a rlst, zpétnovazebné inhibuje
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aktivitu hypothalamu a hypofyzy k vyhasnuti stresové odpovédi. Ve zvySenych koncentracich pUsobi
neurotoxicky (inhibuje neurogenezi, snizuje BDNF, zvySuje aktivaci a excitotoxicitu glutamatu)

Autonomic HPA Axis
Nervous System

[ Salivary glands l
Neuropeptides,
Alpha-amylase, \

Chromogranin A y ).} 4 -
Immune cells )
Hypothalamus
NA R—
NA Circulatory & ¢ CRF, AVP
respiratory system
° i Pituitary
NA -
3 : I Digestive system ]
3 NA ‘ig‘ ACTH
[ > W )
Cortisol, -
> adrenaline f

Direct innervation

2.”COOL” systém - zprostfedkovan hipokampem, thalamem a prefrontalni kurou. Hipokampus
ma vyznamny inhibi¢ni vliv na HPA osu a obsahuje velké mnozstvi glukokortikoidnich receptord.
Zprostredkovava raciondlni vyhodnoceni situace (propojeni s prefrontalni klirou) a porovnani s
minulymi udalostmi, ma pfistup k archivu nasi paméti, ma propojeni s mozkovymi hemisférami a s
thalamem, kde probiha integrace jednotlivych ¢asti stresové odpovédi (racionalni a emocni ¢ast). Ma
vyrazny vliv na tlumeni a mirnéni poplasné reakce.

Sympatikus v absenci ohrozeni zprostfedkovava motivacni aktivitu. V pfitomnosti ohrozeni
poplachovou reakci pfipravy organizmu na utok- boj s ohrozenim nebo uték (fight/flight response).

Antagonisticky proti nému plsobi Parasympatikus (predni vétev) odpovédny za pochody béhem
klidu (trdveni, relaxace, Setfeni energie) rovnéz dllezité pro preziti. Lenost neni moréini poklesek, je to
evolu¢ni mechanizmus setreni energie. ;)
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* relaxace svall strev e zvyseni tonu svall strev

snizeni motility stfev zvysSeni motility strev

svéracle: kontrakce/relaxace svérace: relaxace

slaba stimulace sekrece slinnych zZlaz silna stimulace sekrece slinnych Zlaz

Urogenitalni trakt Urogenitalni trakt
¢ relaxace m. detrusor e kontrakce m. detrusor
e kontrakce sfinkter( e relaxace sfinktert
Oko Oko

snizeni nitroo¢niho tlaku

miosa (z(zeni zornic)

akomodace na blizko

silna stimulace sekrece slznych zlaz

zvySeni nitroocniho tlaku
mydriasa (rozsifeni zornic)
akomodace na dalku

slaba stimulace sekrece slznych zlaz

Jatra

* glykogenolyza
¢ glukoneogeneze

FREEZE

Specificky druh reakce freeze - ztuhnuti - parasympaticka reakce (zadni
parasympaticka vétev n. vagus), spousti se ve chvili, kdy organizmus vyhodnoti, Zze
ohrozeni je tak enormni, ze ho nebude mozné nijakymi prostredky zvlddnout, s ohroZzenim
nelze bojovat, ani mu utéct. tzv. “Mrtvy brouk”

e vyvojove starsi strategie

e chrani organizmus pred privalem silnych emoci, které by nemél pod kontrolou, pred
bolesti

e ztuhlost, strnulost, omezeni pohybu, zblednuti, ledové koncetiny, zpomaleni
fyziologickych funkci, chvéni, hypomimie, emoce nejsou projevovany, ani pocitovany,
snizené vnimani téla, derealizace, depersonalizace, disociace (odpojeni) od emocniho
a télesného prozivani.
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.. . STRESOR
zivotni udalost nebo vnitini prozitek

I \

vnimani stresoru
a jeho kognitivni zpracovani

\ 4
ROZHODNUTI
y
NEBEZPECNE BEZPECNE
1. faze stresu STOP STRESU
POPLACHOVA REAKCE
UTOK/UTEK
A
,,COPING*
‘ -
UCELNY NEUCELNY
A

STOP STRESU

2. faze stresu
REZISTENCE

3. faze stresu
VYCERPANI

Obr. 1.1 Schéma stresové reakce

Stresova reakce se ukoncuje pokud:

e stresor spontanné odezni
e organizmus se stresorem vyporada a odstrani ho (Ucelny coping)
e stresor je kogntiivné vyhodnocen jako neohrozujici

Po odeznéni stresoru zpétnovazebnym systémem vysoka hladina kortizolu ptsobici na hypotalamus
inhibuje dalsi sekreci kortizolu. Snizena odpovéd na tento stimul, nebo neodeznivani stresoru a
dlouha doba trvani stresu stimuluji okruh, ktery vede k rezistenci na kortizol. Tim dochazi k HPA
hyperaktivité. Chronicky stres vede globalné k snizené expresi BDNF a k snizené schopnosti
neurogeneze. Dale vede k poSkozeni funkce hipokampu a k hipokampalni atrofii, co dal prohlubuje
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dysregulaci HPA osy.

Pokud stres pretrvava a dochazi dal k hyperstimulaci limbického systému dochazi ¢asem k fazi
vycerpani, nebo rezignace. V této fazi se vypina standardni sympaticka odpovéd a prevlada
aktivace parasympatiku ktera vede ke zpomaleni, strnuti, ztuhnuti, nékdy k disociaci, odpojeni od
emoci.

Dysregulace HPA osy a vyCerpani chronickym stresem pfispiva k patogenezi Uzkostnych poruch,
deprese, somatizace, z dlouhodobého hlediska mdze prispivat k rozvoji demence aj..

Stres je negativnim neurovyvojovym faktorem. V détstvi je mozek citlivy na plsobeni neurotoxickych
kortikoid(. Kojenci jesté nemaiji vyvinuty parasympatikus a neumi se sami zklidnit. Na ztiseni je nutna
pritomnost laskyplné pecujici osoby. PeCujici osoba tonizuje nervovy systém ditéte a ma velky vliv na
jeho emocni reaktivitu v dospélosti.

Kdyz o déti neni dobre peCovano, ovliviuje to predni cingulum (oblast odpovédnou za empatii a péci o
druhé), je bohata na opioidni receptory, aktivuje se pfi zazivani bolesti, jak psychické tak i fyzické.
Absence péce vede k chronické bolesti az disociaci.

Integrace prozitku a disociace

Za normalnich okolnosti a za situace normalniho nabuzeni funguji hot systém a cool systém v
rovnovaze, co vede k integraci prozivané skutecnosti. Vétsinou si uvédomujeme co se déje, co si 0
tom myslime, jaké kolem toho mame emoce, co vnimame na senzorické a télesné Urovni, jak dlouho
to trvd, a Ze se to déje nam, co k tomu vedlo a planujeme jak se k tomu postavime do budoucna.

o “HOT” systém: Systém amygdaly je odpovédny za IMPLICITNI sloZzku proZovani - emo¢ni,
télesné, neverbalni viemy, které nas hluboce ovliviiuji ale nemusime si je uvédomovat,
zprostredkovava propojeni s ranymi télesnymi a emocnimi vzpominkami, které jsou
fragmentované, bez racionalni kauzality a nemaji Casovy sled. Tento implicitni systém emocniho
reagovani je vyvojove starsi a rychlejsi.

e “COOL “systém: Systém hipokampu a kortexu je odpovédny za EXPLICITNI slozku proZivani
- racionalni vyhodnocovani a pojmenovavani situace, davani do souvislosti, ¢asovych sledd. Je
odpovédny za uvédomovani si myslenek, emoci, senzorickych prozitk( a za integraci toho, co se
déje, kdy se to déje, komu se to déje. Dllezitou roli ma thalamus (propojen s limbickym
systémem a s mozkovou kdrou), ktery je odpovédny za zpracovavani smyslovych viemu a je
odpoveédny za vytvoreni koherentni zkusenosti “toto se mi ted déje a jsem si toho védom”.
Tento systém je vyvojové mladsi a pomalejsi, nez implicitni systém.
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Two Routes to Emotion

| Prefrontal 3
P cortex ry
/"AJ / , =
S
Fear/ AT\ygdala \ Fear . "‘f ' .AT‘vsdala _

stimulus e stimulus .
y Fear y Fear
response response
(a) The speedy low road (b) The thinking high road

Emotions are felt directly through the amygdala (a) or through the
cortex (b) for analysis.
http://www.pbs.org/wnet/brain/episode4/video.html

V situacich intenzivniho emocniho prozivani, kdy dochazi k zaplaveni emocemi je dominantni
implicitni systém a explicitni systém je umlCovan (je naroCné premyslet, racionalné rozvazné
reagovat). Naopak pfi dominanci explicitniho racionalniho systému, si mlzeme zcela prestat

uvédomovat svoje emocCni prozivani. Jeden systém pfi priliSné aktivaci vytlacuje druhy. To na které
podnéty budeme reagovat a v jaké emocni intenzité je ddno mnoho faktory (vyvojem mozku a jeho funkéniho propojenti,
nauc¢enym zplsobem reagovani, zkusenostmi z minulosti, aktualni bazalni mirou nabuzeni, napInénim/nenapinénim
akutnich a chronickych potreb, aktudlni stresovou zatézi)

Za situaci extrémniho emoéniho vypéti u traumatizujicich zazitkt mdze dojit k Gplnému
rozpojeni téchto dvou systému - DISOCIACI- a je narusena integrace prozivani, mysleni, citéni,
identity. Na udalost je amnézie (neni epizodicka pamétova stopa) ale zaroven je prozitek uloZzen na
implicitni emocni a télesné Urovni a dal negativné ovliviuje jedince.

TRAUMA

Zazitek, ktery témér u kazdého vyvola pronikavou tisen a vyraznou stresovou reakci.

Jde o udalosti ohrozZeni zivota, zdravi, télesné ¢i psychické integrity nebo nejdllezitéjsich hodnot.
Udalost se stava traumatickou, kdyZ prekroci schopnost ¢lovéka ji emocné zvladnout.

Jedinec zakousi extrémni strach, bezmoc, nebo hriuizu v ur¢itém ¢asovém Gseku udalosti.

Rozdéleni traumatickych zazitka:
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e Monotrauma (nehody, Urazy, pfirodni katastrofy, bolestivé lékarské zakroky, traumatické
ztraty, prepadeni, okradeni, znasilnéni, teroristicky Utok)

e Komplexni trauma (domaci nasili, tyrani, sexudlni zneuzivani
extrémni chudoba)

* Vyvojové trauma (ztrata pecujici osoby, zanedbavani, fyzické ¢i psychické tyrani, sexualni
zneuzivani, zavislosti rodi¢l, ztrata zdravi, silna bolest, rozvod, dlouhodoba devalvace, Sikana
ve Skole, pre/peri/postnatalni stres, nékto blizky ve vézeni)

o K vyvojovému traumatu mlzou vést tzv. ACE. Adverse child experiences nepriznivé
détské zkusenosti - takové zazitky, které ditéti zplsobi dlouhodobé vysokou miru stresu,
nasledky se nemusi projevit hned Casto se projevi az v dospélosti.

= ZvySuji v budoucnu riziko promiskuity, zneuzivani alkoholu a drog, Spatného
prospéchu, Uzkosti, depresi, pokust o sebevrazdu, autoimunitnich onemocnéni,
infarktl, mrtvic, diabetu, rakoviny.

, valka, zajeti, muceni, migrace,

Neurobiologické zmény po traumatu

e Dysregulace HPA osy, pfevaha tonu sympatiku
e Hormonalni zmény
e Funkcni a morfologické zmény mozku a jednotlivych struktur (aktivita, konektivita, velikost)
o ZvySena aktivace amygdaly, nepropojuje se dobre s kortexem
o Zmenseni objemu hipokampu
o Insula = misto vnimani svého téla, narusené, ¢lovék pak vlastné nevnima, jak se télo citi,
~heciti se dobre”
o mensi objem mozecku, corpus callosum, Sedé hmoty v urcitych oblastech kiry, oslabeny
prefrontalni kortex, formuji se i abnormni synaptické spoje
o zmény v thalamu = syntéza vjemd, integrace senzorickych jader, filtr pro pozornost, u
PTSD nefunguje, konstantni senzorické pretizeni (nebo pak totalni zaklopka

Zo6na optimalniho nabuzeni mozku “comfort zone” je takova mira nabuzeni, pfi které se citime
bezpecné, jsme zveédavi, dobre naladéni, pfipraveni druzit se s ostatnimi a explorovat svoje okoli.
Traumatizace vede k vychyleni funkéniho propojeni mozku takovym zplsobem, Ze je Castéji
vychylena z této komfortni zdny, nebo je tato komfortni zéna extrémné zdzena.
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