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Alkohol patii mezi nejstarsi a nejrozsifenéjsi drogy na svété. Jeho uziti saha hluboko pred
pocatek psané historie lidstva, pravdépodobné az do paleolitu, do doby vice nez 8000 let
pt. n. 1. Odkazy na alkohol najdeme v Biblii na egyptskych piktogramech.

Béhem poslednich deseti let se diky pokroku v neurovédach zlepSilo naSe porozumeéni
neurofarmakologickému ucinku této drogy. Alkohol, jako psychoaktivni droga, zplisobuje
zmény v chemickych procesech v mozku, které maji za nasledek Sirokou paletu rtznych

druhu chovani.

Co je to alkohol?
Pod modernim uzitim terminu ,,alkohol* se skryva nékolik riznych sloucenin uhliku,
vodiku a kysliku. Tti nejznaméjsi slouceniny se jmenuji: methylalkohol (methanol), isopropyl
alkohol (isopropanol) a ethyl alkohol (ethanol). VSechny druhy maji velmi podobnou

strukturu a vzdy obsahuji ,,OH* skupinu, navazanou na uhlik.

Methanol miuzete najit v prostfedcich na umyvani oken, nemrznoucich kapalinach,
rozmrazovacich, odlakovacich, barvach, ftedidlech a podobné. Jeho toxicita souvisi
s metabolismem methylalkoholu. Ten je nejdfive rozlozena na formaldehyd a pak na
kyselinu mravenci, ktera je pro builky mimotadné¢ jedovatd. Nahromadéni kyseliny mravenci
vede k silné metabolické acidoze. Smrtelnd davka methylalkoholu je pro vétSinu dospélych

150 az 170 gramt a jiZ mnohem mens$i mnozstvi miiZze zpusobit nezvratné poskozeni sitnice.

Isopropanol, tedy bézny technicky lih, je rovnéz vysoce toxicky. Malé¢ mnozstvi — v fadu
desitek gramii — miize permanentné poskodit oc€i a jiz 190 gramu je ddvka smrtelna. Stava
se, ze alkoholici konzumuji — bud'to zdmérné, nebo z nevédomosti — methylalkohol ¢i

isopropyl alkohol a vystavuji se tak smrtelnému nebezpeci.

Alkoholem, ktery mnoho lidi konzumuje a ktery nas bude pro tuto chvili zajimat nejvice, je

ethanol. Vyskytne-li se tedy v nasem textu slovo ,,alkohol®, myslime tim ethanol.



Alkohol je relativné jednoduchd sloucenina — C2HS50H. Jde o ¢irou tekutinu, témét bez
zapachu, kterd je smisitelnd s vodou. Alkohol je metabolizovan alkoholovym enzymem na
adrenergni toxin acetaldehyd, ktery je vtéle rychle metabolizovan dal§im enzymem -
acetaldehyddehydrogenazou — na kyselinu octovou, poptfipadé na kysli¢nik uhli¢ity a vodu.
Porozuméni biochemii metabolismu alkoholu pomohlo mimo jiné vytvofit u¢inné¢ formy
1écby zavislosti. Naptiklad Antabus tlumi u¢inky acetaldehyddehydrogenazy a umoziuje
toxickou akumulaci acetaldehydu pii konzumaci alkoholu. Acetaldehyd zptsobuje nevolnost.

Tato aversni reakce tvofi zaklad nékterych druhti terapie.

Koncentrace alkoholu

Kdyz smichdme kvasinky, cukr a vodu vnikne diky ¢innosti kvasinek néktera z forem
alkoholu a kysli¢nik uhli¢ity. Kazda molekula gluk6zy se zméni na dvé molekuly alkoholu.
Tento proces je znam jako fermentace. Ruzné druhy alkoholickych napoji se vyrabgji
fermentaci riznych ingredienci. Napfiiklad u vina - je zdkladem fermentaniho procesu
ovoce bohaté na cukr. Tento proces bézi samovolné, dokud neni dosazeno koncentrace
zhruba 15%.V tu chvili je koncentrace alkoholu tak vysoka, Ze kvasinky zac¢nou umirat.
K vyrobé piva se pouziva jiny zdroj cukru — jmenovité Skroby obsazené v obilnych zrnech ,
které se pomoci enzymi méni na cukry. U piva je proces fermentace zamérné zastaven,
jakmile je dosaZeno 3 — 6% a u vina se obvykla fermentace zastavuje na 11 — 13%.

Diky tomu, Ze bod varu je u alkoholu nizsi, nez u vody, lze od sebe tyto dv¢ latky snadno
oddélit pomoci destilace. Béhem tohoto procesu se alkohol zahtfivd a pdara je ochlazovéna,
kondenzuje a staci se. Je mozné vyrabét destilaty o vysoké koncentraci (vétSinou 50 — 60%,

ale 1ze destilovat az téméft na koncentraci 100%).

1,5 dcl vina, 3,3 1 piva a tzv. ,,pandk* obsahuji zhruba stejné mnozstvi alkoholu. Celkova
koncentrace alkoholu v lidském téle je vysledkem poctu gramli zkonzumovaného alkoholu,
mnozstvi vody v téle a dalSich biologickych faktorG — naptiklad rychlosti metabolickych

procest.



Koncentrace alkoholu v krvi
Pod timto pojem rozumime hmotnosti kvantitu c¢itého alkoholu fixovaného na dané
mnozstvi tekutiny (krve, séra, vody). Takze naptiklad 0,08% znamend 80 miligramt alkoholu
ve 100 ccm tekutiny. Nekteré klinické laboratofe hovoti spiSe o mnozstvi alkoholu v séru, nez
v krvi. Diky rozdilu v mnozstvi vody je pak hladina alkoholu udavana v séru vyssi — asi o

15-16 procent.

Neurochemie akutni alkoholové intoxikace
Bez ohledu na typ konzumovaného napoje dochazi diky vlivu psychoaktivni latky —
ethanolu - ke zménam v biochemii mozku, které nasledné vedou k ovlivnéni chovani a ke
zméndm v celém téle. Mira vlivu alkoholu je urcena jeho koncentraci v krvi (coZ je déno
mnozstvim zkonzumovaného alkoholu, rychlosti metabolismu a absorpce, biotransformaci
alkoholu, ktera je zase dana geneticky a je ovlivnéna zkuSenosti a v€kem). VSechny tyto

proménné usti v interindividudlni rozdily pfi zpracovavani a reakcich na alkohol.

Intoxikace ovliviluje pfedevSim dva systémy CNS: 1) kyselinu gama-amino maselnou
(GABA) a jeji receptory a glutamatovy systém a jeho receptory (tzv. N-methyl-D-asparatova
kyselina — NMDA).

GABA patii mezi nejvyznamngj$i inhibi¢ni neurotransmitery v mozku a interaguje
s receptory, které jej rozpoznaji. Tyto receptory reaguji mimo jiné i na benzodiazepiny.
Jakmile jsou tyto receptory svym specifickym nerotransmitorem aktivovany, zméni se
bunécna aktivita. Napftiklad: benzodiazepiny, které maji s alkoholem mnoho spolecnych bio-
behavioralnich charakteristik stimuluji transport chloridovych iontd skrze GABA receptor a

zpusobuji tak utlum neuralni aktivity.

Latky, které maji podobny vliv jako GABA posiluji prolongovanou aktivitu behavioralnich
efektl alkoholu. Drogy, které¢ ucinek GABA rusi, maji opac¢ny efekt. Naptiklad vysoce
specializovana latka zvand reverzni antagonista  benzodiazepinového receptoru blokuje
mnoho kognitivnich, behavioralnich a neurofyziologickych ucinka alkoholu. Z toho
vyplyva, Ze za ucinek alkoholu odpovida zvySeny transport chloridovych ionti a nasledny

utlum neurdlni aktivity na neuronech, jejich transmitorem je pravé GABA.

Jednim z nejdulezitéjSich stimulacnich neurotransmitori mozku je glutamat. Ten pfi

intoxikaci alkoholem hraje rovnéz velmi dilezitou roli. Zablokovani NMDA receptorii ma



podobné dusledky jako alkohol. Navic, elektrofyziologické studie ukazaly, ze alkohol
vyvolava chovani odpovidajici itlumu NMDA receptorii. Tyto zaveéry znamenaji, ze NMDA
receptory hraji velmi diilezitou roli v mechanismech u¢inku akutni intoxikace alkoholem — a

to jak v chovani, tak ve funkcich mozku.

Neurochemie chronické alkoholové intoxikace
Protoze alkohol mé& podobné farmakologické ucinky jako benzodiazepaminy a
barbiturdty, a mezi témito latkami existuje tzv. zkiizend tolerance, maji proto vSechny tyto
latky 1 podobné neurofarmakologické mechanismy ptsobeni a ucinky. Tolerance na sedativa
a zvysSena tolerance na alkohol jsou disledkem inhibicnich procest zprosttedkovanych
gama-amino maselnou kyselinou, GABA. Ukazuje se, ze jist¢ zmény na GABA receptorech

vedou k symptomiim doprovazejicim vysazeni alkoholu — abstinen¢ni syndrom.

Symptomy, které se objevi pii vysazeni alkoholu mohou byt zpisobeny zvySenou aktivitou
GABA receptort a snizenou aktivitou NMDA receptorti. Z n¢kterych vyzkumt vyplyva, ze
jiz n€kolik malo dni soustavného wuzivéani alkoholu vede ke zvysSené citlivosti NMDA
receptorii. A tyto zmény mohou vést ke zvySené drazdivosti a senzitivité, kterd doprovazi

vysazeni drogy.

Ukézalo se, ze Naltrexon, substance blokujici opiatové receptory je U€innym preparatem pii
prevenci relapsu. Tato skutecnost ukazuje na moznost, Ze alkohol a opiaty sdileji nékteré
neurologické mechanismy.  Dals§i droga — acaprosate - ovliviluje jak GABA tak i
glutamatové systémy a snizuje tzv. bazeni. Z toho ditvodu by mohla byt vyuzitelna pii lécbé

alkoholismu.
Diky jasnému pochopeni neurofarmakologickych zmén v mozku a diky pochopeni
mechanismd, které témto zménam piedchdzeji a doprovazeji je budeme schopni vyvinout

efektivni farmakologické preparaty pro 1é¢bu a prevenci problémt spojenych s alkoholem.
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