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Pavouci jedy

Souhrn

Pavouci jsou na naSi planeté¢ vice nez 300 milionti let. Za tu dobu si vyvinuly dva
potravniho fetézce v fiSi bezobratlych. Tito pievazné carnivorni tvorové vytvaieji ve svych
jedovych zlazach mnozstvi latek, které maji za ukol paralyzovat ¢i zabit kofist. Ackoliv je hlavni
slozkou potravy vétSiny pavoukti hmyz, v jedu velké ¢asti druhli se objevuje mnozstvi toxinl
pusobicich i na obratlovce, ktery miiZze fungovat jak pro lov, tak obranu. Jed pavouki je komplex
biologicky aktivnich a inaktivnich latek. Jeho slozeni neovliviiuje pouze druh a lovena kofist, ale
je dan i faktory jako je napfiiklad prostedi, klima ¢i pohlavi. Nejvétsi zastoupeni maji proteiny,
enzymy, nukleové kyseliny, volné aminokyseliny, monoaminy a anorganické soli. Slozky jedu
muzeme rozdélit podle mnoha kritérii, naptiklad podle délky a slozitosti.

Komponenty s nizkou molekulovou hmotnosti, jako jsou napiiklad soli, karbohydraty a
aminokyseliny, maji za kol blokovat neuromuskulédrni spoje jak hmyzu, tak obratlovct. Linearni
peptidy, které maji hlavné cytolyticky efekt, zajistuji samotnym neurotoxiniim rychlejsi prinik do
téla. Pravdépodobné maji nejen piimou toxickou aktivitu, ale i funkci antimikrobialni a
z proteinti, peptidii nebo polyaminli a maji riiznd pole plisobnosti v nervovém systému ob¢ti.
Velkéa cast disulfidickych peptidi napada presynaptické iontové kandly, nebo postsynaptické
receptory na perifernich neuromuskuldrnich spojenich (NMS), nebo v synapsich v centralni
nervové soustavé (CNS) hmyzu. Tyto peptidy plusobi mimo jiné na vapnikové, draslikové,
sodikové, chloridové a glutamatové kandly, které nejcastéji inhibuje a zabrani tak spravné funkci
nervového systému. Pavouci jed mé velky farmakologicky potencidl, nebot jiz byly prokdzany
slozky antimalarické, antifungni, antibakterialni a dokonce i protinadorové.

Ackoliv pavouci vzbuzuji hrizu, vétSina z nich neni pro cloveéka nijak nebezpecna a k
incidentu dochézi nejcastéji ndhodou, napiiklad primacknutim pavouka. OvSem agrese ze strany
pavouka hrozi od rodu Phoneutria (palovéici), ktefi se k nAm mohou dostat z Brazilie se zasilkou
banant, a od rodu Atrax, ktery je k nalezeni pouze v Australii. V Cechach je poslednich nékolik

let s kousnutim spojovana zaptednice jedovata Cheiracanthium punctorium (Villers, 1789).

Klic¢ova slova: pavouci, kofist, specializace, evoluce, rizika jed



Spider’s venoms

Summary

Spiders are on this planet more than 300 milion years. During this time, they developed
two very importatnt mechanisms, venom and silk secretion, which helpes spiders to become the
top predator of food chain in the world of invertebrates. Spiders are mostly carnivores and they
product in their venom glands a lot of venom components, which are able to paralyse or kill the
prey. Though, their prey is mostly insect, in the venom of many spiders can be found components
against vertebrates, which can be use for hunt or as a protection. Spider venom is a product of
venom glands and it is a complex of active and inactive compounds. Composition of venom is not
influenced only by species and prey capture, but also by environment, climate or sex. Main part of
venom are proteins, enzymes, nucleic acids, aminoacids, monoamins and organic salts. We can
devide venoms into many groups, for example according to lenght or complexity.

Components with a low molecular weight, such as salts, carbohydrates and amino acids,
have the task of blocking neuromuscular connections as insects, vertebrates. Linear peptides,
which are mainly cytolyticky effect, ensure the actual neurotoxiniim faster penetration into the
body. Probably not only have a direct toxic activity, but also the function of antimicrobial and
preservative. The most important component are disulfidické peptides forming neurotoxins, which
consist of a protein, peptide or polyamine and having a different field of activity in the nervous
system of the victim. A large part of the disulfidickych peptides invades the presynaptic ion
channels or postsynaptic receptors on peripheral neuromuscular connections (NMS), or at
synapses in the central nervous system (CNS) of insects. These peptides act, inter alia, calcium,
potassium, sodium, chloride and glutamate channels, which most often inhibits and prevents the
proper function of the nervous system.

Spider venom is a large pharmacological potential, because it has already been demonstrated
components of antimalarial, antifungni, antibacterial and even antitumor.

Although spiders inspire terror, most of them not for humans not dangerous and the
incident most frequently occurs accidentally, for example sressing spider, however, aggression
from the side of the spider threat is from the genus Phoneutria, who can get to us from Brazil with
a shipment of bananas, and from the genus Atrax, which is to be found only in Australia. In the
Czech republic is the last few years with the bite associated Cheiracanthium punctorium

poisonous.

Keywords: spiders, prey, specialization, evolution, venom risks
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1 Uvod

Pavouci jsou tvorové vyvolavajici u lidi mnoho pocitii. Néktefi jsou jimi uchvaceni,
nékdo se radsi drzi dale a n€kdo z nich ma vylozené hriizu. Neni se ¢emu divit. Nejen, ze
obcCas dosahuji pomérné velkych rozmérii a jejich nohy mohou pulsobit désivé, ale jisté
nejvice hriizostrasné je védomi, ze pavouk je zvife jedovaté a tedy potencialné nebezpecné.
Jak tika ve své knize Barth (2002), neni pavouka bez jedu. Jak v této praci zjistite, neni tomu
tak, avSak vétSina pavoukl skutecné vyuziva sviyj jed k pfemozeni kofisti a k obrané. Diky
mnoha specifickym ucinkiim jedu se pavouci stali predmétem zkoumani ve snaze ziskat latky,
které¢ by mohly lidstvu velmi dobfe poslouzit. Nejen, Ze je aktualné snaha vyvinout novou
generaci antibiotik, ale byly prokazany i protinddorové, antifungni a hlavné insekticidni
ucinky pavoucich jedi. V této praci bude ¢tenar sezndmen s problematikou pavoucich jedu,
jejich slozenim, u€inky, ptipadné s vyuzitim ve farmacii a v neposledni fad¢ se zaméfim 1 na

potencialni nebezpeci pro ¢loveka.



2 Cil prace

Prace bude vypracovana formou literarni reSerSe. Literarni piehled bude zaméfen na
poznatky o jedech pavouku, jejich déleni, jejich efektivitu na specializovanou Kkofist
a potencionalni nebezpeci pro cloveéka. Prace ma dale za ulohu zpracovat poznatky

0 moznostech ohrozeni ¢lovéka uhryznutim pavouka v Evropé.



3 Prehled literatury

3.1 Biologie pavoukii

Rad pavouci (Aranae) patii do tiidy Arachnida spoletné sroztodi (Acari), §tiry
(Scorpiones), sekaci (Opiliones), bi¢natci (Thelyphonida), krabovci (Amblypygi), Stirenkami
(Palpigradi), stirky (Pseudoscorpiones), solifugami (Solifugae) a roztoCovci (Ricinulei).
Pavouci se déli na dva podfady, primitivnéjsi Mesothelae (sklipkoSi) a vice vyvinuté
Opisthothelae, ktery obsahuje dva infratddy, Mygalomorphae (sklipkani) a Araneomorphae
(dvojplicni) (Herberstein, 2011) (viz obrazek ¢.1).
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Obrazek ¢.1 Rozdéleni fadu Aranae (zdroj: Herberstein, 2011)



Nejstarsi dochovana fosilie pavouka se datuje do dob pted 300 miliony let, tedy do
pevniné¢ (Rash & Hodgson, 2001). V soucasnosti je evidovano 46 650 druha (WSC, 2017).
Pavouky muzete nalézt asi v kazdé terrestické oblasti, od pobiezi k alpinskym oblastem, podél
lesti, na pousti ¢i v tropickém pralese a jsou k nalezeni ve vSech urovnich téchto prostredi.
Mnoho druhti se dobfe adaptovalo k zivotu pobliz lidi. VétSina pavoukll neni od piirody
agresivni Ci jinak nebezpecna pro Clovéka. Nicméné je nékolik druhti zodpovédné za velmi
nepfijemnd kousnuti Casto s fatalnimi nésledky. Avsak Casto dojde k incidentim z divodu
obrany ¢i pouhé nahody (Rash & Hodgson, 2001).

Télo pavoukii se d€li na dvé hlavni Casti, prosoma (hlavohrud’) a opisthosoma
(zadecek), které jsou spojené stopkou (Herberstein, 2011). N¢které druhy ¢eledi Linyphiidae
nesou na hlavohrudi aZ bizarni vyristky, rizky, hrbolky a podobné. V ptedni ¢asti hlavohrudi
se nachazeji chelicery slozené ze dvou clankt. Prvni ¢lanek, spojen s hlavohrudi, ma
kuzelovity ¢i kulovity tvar a je vzdy kloubné spojen s druhym ¢lankem, ktery je tvorfen
Spicatym zahnutym drapkem. Ptedni ¢ast zdkladniho ¢lanku je Casto vybaven fadou malych

zoubku, které pomahaji piidrzet kofist (Obrtel, 2005) (viz obrazek ¢.2)

Basal
segment

a Sternum

Venom \ NN

Obrazek ¢.2: a) stni ¢asti slid’aka z ventralni strany, b) schematicky nakres chelicery, (zdroj Foelix, 2011)

Sklipkosi a sklipkani maji chelicery namifené doptedu. Ty pracuji nezavisle na sobé,
kazda samostatné. Kofist je chytana do prostoru mezi drapkem a bazalnim ¢lankem. Takové
chelicery se nazyvaji ortognatni. Naopak labidognatni chelicery u ostatnich pavoukl sméfuji
vétsinou dolil a pracuji proti sob¢ jako klesté (Kurka a kol., 2015) (viz obrazek ¢.3). Nektefi
pavouci, jako naptiklad k¥izaci (Celed’ Araneidae), maji chelicery pomérné slabé, ale jejich jed
je pro kofist zna¢né neurotoxicky a paralyzujici. Drapky chelicer jsou u vétSiny pavouka duté

a slouzi k aplikaci jedu z jedovych zlaz, které se nachazeji v zakladnim ¢lanku (Obrtel, 2005).



Zakladni typy chelicer pavouk( (vlevo sklipkani, vpravo vyspéle)si Celedi)

Obrazek ¢.3: Zdroj Motycka & Roller,
2001

Zvlastnosti mezi pavouky je Celed Uloboridae, kterd se vyznacuje absenci jedové
zlazy a ani v drapku chelicer neni sebemensi stopa po jejim nékdejsim vyvodu. V této celedi
se nachazi zhruba 200 druhd, z nichZ vétSina zije Vv tropech. Na naSem tzemi muZeme nalézt
dva zastupce, Uloborus walckenaerius Latreille,1806, ktery zije na jizni Moravé v okoli
Bzence, a Hyptiotes paradoxus (paktizak smrkovy, C.L.Koch, 1834), jenz se vyskytuje po

celém nasem uzemi (Buchar, 1988)

5 mm
—_

Obrazek ¢.4: Jedové zlazy u dospélé samice rodu Cupiennius, (zdroj: Barth, 2002)
Jak Kirka a kol. (2015) uvadi, Ze na povrchu jedovych zlaz je svalova vrstva zajistujici

injekci jedu. U sklipkosi a sklipkanli jsou malé, celé se nachdzeji v bazalnich ¢lancich



chelicer, u ostatnich pavouki jsou jedové zlazy vétsi a zasahuji az do hlavohrudi (viz obrazek
¢.4). Specialnim ptipadem jsou velké zlazy lepovek (Scytodidae), jejichz jed je produkovan
pouze V predni Casti, zadni Cast vytvaii proteiny tvofici jekési lepidlo. Lepovka chyti svou
kofist a rychle na ni nanese tento lepivi extrakt, ¢cimz ji zafixuje k zemi, neZ za¢ne pusobit jed
(Foelix, 1996). Rychle pisobici jed maji zejména druhy lovici nebezpecnou kofist, jako jsou
naptiklad ostnici (Mimetidae) lovici vylu¢né jiné pavouky nebo béznici (Thomisidae) lovici
velky blanokiidly hmyz se zihadlem. Méné efektivni jed produkuji pievazné druhy, které
znehybnuji kofist balenim do vlaken, napiiklad kiizaci nebo celistnatky (Tetragnathidae). U
pakiizaki (Uloboridae), ktefi jako jedini jed neprodukuji, je toto jedinym zpisobem
znehybnéni kofisti (Kirka a kol., 2015).

Sekrecni epitel jedovych vacku je charakteristicky apokrinnimi butikami (uvoliuje se i
¢ast sekre¢ni buiilky), nebo dokonce holokrinnimi buiikami (dojde k destrukci celé bunky).
Pfirozené se tedy musi ¢asti bunék vyskytovat v jedu, nicméné jejich funkce v ném doposud
neni znama (Vassilevski et al., 2009).

Za chelicerami se nachazi druhy par koncetin, ktery je pfeménén na makadla, tedy
pedipalpy. Zna¢né ptipominaji nohy kracivé, jsou vsak kratsi a jen Sesti¢lankové, chybi u nich
piedposledni ¢lanek zvany metatarzus (Kurka a kol., 2015) (viz obrazek ¢.5). Kyc¢le pedipalp
se smérem k télu rozsifuji a mezi nimi, na spodni stran¢ hlavohrudi, lezi ustni ustroji (Foelix,
1996).

Samotna makadla napomahaji zorientovat se v prostoru a uchopit kofist. NaviCc u
dospélych samcii jsou na jejich koncovém c¢lanku umistény kopulaéni organy. Vedle predani
spermii je samci také vyuzivaji k detekci sami¢ich feromoni na vlaknech a u druhii s dobrym

zrakem (slid’ak, skakavky) k signalizaci béhem zasnubnich tancu (Karka a kol., 2015).

BIOLOGY OF SPIDERS

Obrazek ¢.5: a) kraciva koncetina, b) makadlo (zdroj: Foelix, 2011)



Kromé chelicer a pedipalp maji pavouci jesté 4 pary kracivych koncetin, jejichz délka a
vzhled byvaji velmi riznorodé. Napiiklad chranéni pavouci rodu Eresus (Eresidae) maji nohy
kratké a zavalité, podobn¢ jako nékteré skakavky (Salticidae), naopak dlouhé a tenké nohy
maji napiiklad tfesavky rodu Pholcus (Pholcidae) (Obrtel, 2005). Kra¢ivé koncetiny Se
skladaji z kycle (koxa), predky¢li (trochanter), stehna (femur), kolene (patela), holené (tibie) a
chodidla, které se jesté d€li na zanarti (metatarzus) a prednarti (tarzus). U vSech pavoukl je na
konci nohy par vétSinou hiebenitych drapk, které slouzi k zachyceni k podkladu.

U pavouktl pohybujicich se na sitich je navic mezi témito drapky hladky drépek, slouzici
spole¢né s proti nému stojicimi zubatymi chlupy k zachyceni nohy na vlakné (Kirka a kol.,
2015).

Pavouci maji piivodné 4 pary oc¢i. Fylogeneticky plivodni pavouci maji ve stiedu piedni
¢asti hlavohrudi par ptfednich stfednich o€i, zbyvajici o€i jsou uspofddany ve trojicich po
stranach hlavohrudi. U odvozenych skupin jsou oci ¢asto usporadany do dvou pti¢nych tad, a
pak se oznacuji jako pfedni stfedni, pfedni postranni, zadni stfedni a zadni postranni. Predni
sttedni o¢i maji odliSnou stavbu od ostatnich parti a oznacuji se jako oc¢i hlavni. Slouzi
zejména k rozeznavani tvarl. Nemaji vnitini reflexni vrstvu, proto se jevi jako cerné. U
nékterych skupin maji tyto o¢i akomodacéni ¢ocku ovladanou specidlnimi svaly, které slouzi
Kk rozsifovani zorného pole. U skakavek jsou hlavni oCi zvétSené, u SestioCek, segester,
vzokant a lepovek naopak zcela chybi. Ostatni pary o¢i se oznacuji jako oci vedlejsi. Uvnitf
se nachazi svétlo odrazejici vrstva zvana tapetum lucidium. Vedlejsi o¢i jsou vétSinou
citlivéjsi na svétlo nez o¢i hlavni (Kirka a kol., 2015).

Druhy, které slidi po potravé, ¢ihaji na rostlinstvu €1 na kvétech, maji zrak dobry. Za
zminku stoji béznikoviti (Thomisidae), jejichZ hlavni par o¢i se mliZe mirné natacet a meénit
smér pohledu, proto jsou schopni svou piiblizujici se kofist pozorovat, aniz by museli ménit
polohu téla. Bé&znici jsou pavouci, ktefi ¢ihaji na svou kofist na kvétech rostlin. Mnoha
pozorovani ukazala, Ze si jsou schopni zvolit podklad, na kterém budou nehybné ¢ekat, podle
zbarveni svého téla. S kvalitou zraku jsou na tom nejlépe skakavkoviti (Salticidae). Maji
velmi dobré prostorové vidéni, diky kterému jsou schopny rychle a pfesné skocit na svou
kofist a maji schopnost rozpoznavat barvy (Obrtel, 2005).

Jackson & Hallas (2012) udavaji, ze skakavkoviti (Salticidae) maji jeden par velkych oci
smétujicich dopfedu a 3 pary menSich oc€i, které reaguji na pohyb a pomahaji pfi orientaci
V prostoru. Zadni par o¢i je podstatné mensi a jejich funkce zatim neni zndma.

Za hlavohrudi se nachazi zadecek, ktery je oddélen stihlou stopkou (1. zadeckovym

¢lankem), kterou prochdzi céva, nervy a stievo. V zadecku je umisténa ¢ast travici, vétSina



dychaci a ob&hové soustavy, vyluCovaci ustroji, rozmnozovaci orgdny a snovaci zlazy (Kirka
a kol., 2015).

Mesothelae (sklipkosi) a Mygalomorphae (sklipkani), maji dva pary plicnich vaku, pfi¢emz
mezi prvnim parem lezi pohlavni otvor (Nentwig, 1987). Plicni vaky jsou télni dutiny, ve
kterych vzduch prochazi pies velké mnozstvi dychacich lupinkd, které se podobaji zabram a
jsou v dutin¢ seskladany tak, aby byla se vzduchem v kontaktu co nejvétsi plocha (Obrtel,
2005). Vyspélejsi pavouci maji pfeménény nejéastéji druhy par plicnich vaku na sit’ prudusnic
(trachei), které, u nékterych druhti, zasahuji az do hlavohrudi. Zvlastnosti je druh Telema
tenella Simon, 1882, u kterého byli oba dva pary plicnich vakti nahrazeny systémem trachei.
Na rozdil od hmyzu, pridusnice pavoukl neptichdzeji do kontaktu s buitkami, tudiz jako
hlavni ptenasec¢ kysliku stale slouzi hemolymfa (Nentwig, 1987).

Obrtel (2005) popisuje srdce pavoukt jako trubicovity organ, ktery se nachazi na hibetni
strané opisthosomy a u mlad’at je celkem dobfe viditelné jako pulsujici skvrna. Trubice se
prudce a rytmicky stahuje a vhani hemolymfu do tepny, ktera prochazi stopkou. V hlavohrudi
se hemolymfa vyléva a pratokem kolem organii je zasobuje kyslikem. Nasledné se voln¢ vraci
do zadecku k plicnim vakim, kde odevzda oxid uhli¢ity a znovu navaze kyslik. Po té je opét
nasata otvory v trubicovitém srdci.

Centralni nervova soustava pavoukll se nachazi v pfedni ¢asti hlavohrudi. Skrz vede
jicen, ktery ji déli na cast nadjicnovou a podjicnovou. Z horni nadjicnové ¢asti
(protocerebrum) jsou inervovany o¢i, z dolni nadjicnové casti (tritocerebrum) chelicery,
Z podjicnové casti makadla, nohy a zadecek (Ktrka a kol., 2015).

Trévici trubice prochézi celou hlavohrudi i zadeckem. Zac¢ina ustnim otvorem, ktery se
nachazi na ventralni stran¢ hlavohrudi mezi ky¢lemi pedipalp a pokracuje hltanem, jicnem a
zaludkem. VSechny tyto Casti, které jsou spojeny se svaly, slouzi k nasavani tekuté potravy,
ktera nasledné putuje do stieva a dostava se do zadecku, kde se stfevo rozvétvuje na nékolik
lalokt a zde probihd samotné traveni. Travici §t'avy, které se zde tvofi, se dostavaji zpét az do
dutiny ustni, odkud je pavouk aplikuje do své kofisti. Na konci zadecku se nachazi dutina,
kam ustni stfevo a malpighické trubice, hromadi se zde odpadni latky vzniklé travenim. Tato
dutina se nazyva kloaka a vyustuje fitnim otvorem, ktery je situovan na hrbolku tésné nad
snovacimi bradavkami (Obrtel, 2005).

Hlavnim orgdnem pro vylucovani jsou malpigické trubice, péarové trubicovité

vychlipeniny na zadnim konci stieva ustici do kloaky (Kirka a kol., 2015).



Obrtel (2005) tvrdi, ze zadny sluchovy organ u pavouku zatim nebyl prokazan.
Existuje domnénka, zZe pavouci jsou schopni vnimat zvuky pomoci trichobotrii, coz jsou
velmi jemné a dlouhé vlaskovité brvy, které maji pavouci na nohach. Trichobotrie jsou do
pokozky zasazené kolmo k povrchu nohy a tkvi ve zvlastnich poharkovitych prohlubnich, ve
kterych se nachézi velké mnozstvi nervovych zakonceni. Tyto smyslové chloupky se
vyskytuji pfevazné na nohach a makadlech, a jsou velmi citlivé na vibrace o frekvenci 40-600
Hz, pticemz kratsi chlupy vnimaji vyssi frekvence (Herberstein, 2011)

Hmatové schopnosti pavoukt jsou nejlépe vidét u druhii budujicich sité, musi totiz presné
vnimat napéti mezi jednotlivymi Gseky. Centrum hmatu u pavoukti doposud neni znamo.
Cichovy organ je situovan na predni &asti chodidla piednich a stéednich noh, ktery se sklada
z dutinky, ve které se nachazi mnozstvi ¢ipkd, které jsou zakonCenim smyslovych bunék.
Chutové receptory jsou situovany ve sténach hltanu a pomaha pavoukovi urcit, zda-li se jedna

o vhodnou kofist (Obrtel, 2005).

3.1.1 Evoluce

Evolu¢né nejstarsi skupinou pavouki jsou sklipkosi (Mesothelae), vyskytuji se pouze
Vv jihovychodni Asii a jejich jedové zlazy jsou velmi malé, takze pii ziskdvani potravy
pravdépodobné nehraji vyznamnou roli. Dal§i prastarou skupinou jsou sklipkani
(Mygalomorphae), kteti se vyskytuji 1 ve sttedni Evropé. Evolu¢né nejvice diverzifikovani
jsou pavouci dvouplicni (Araneomorphae), kteti tvoii 93% soucasnych druht (Mikova a kol.,
2015).

Jak tvrdi Herberstein (2011), dodnes zname pies 1000 fosilnich druhl. Nejstarsi
dochovanou fosilii je Palaeothele, datovana do dob pted 300miliony let a je fazen mezi
Mesothelae. Z obdobi permu zname dva exemplaie, a to Permarachne a Arthrolycosa, oba
fazené mezi Mesothelae. Z obdobi triasu jsou dochovany nejen pozistatky Mesothelae, ale
jsou evidovany jiz prvni nalezy mygalomorfnich a araneomorfnich pavoukt. V juie jiz byli
tito tvorové plné vyvinuti, dokonce je prokazana velka diverzita sit’ splétajicich druhut. Jak se
zd4, pavouci byli rezistentni vic¢i nckolika obdobi vymirdni, vcetné nejznaméjsiho
hromadného vymirani druhii na pfelomu kiidy a tfetihor, tedy pted 65 miliony let. Za celou
evoluci pavoukil doslo k vyhynuti pouze né€kolika malo celedi, které dnes zname jen diky

fosiliim.



3.2 Lov

Ackoliv vétSina pavoukt jsou carnivorni, je doposud evidovano vice jak 90 druhta
herbivornich, které se vyskytuji na vSech kontinentech, kromé Antarktidy. Nejvétsi ¢ast se
zivi nektarem, déle pak listy, pylovymi zrny, semeny a vytrusy (Nyffeler, 2016).

Carnivorni pavouci nejsou vybiravi a vét§inou nepohrdnou ni¢im, co se naskytne.
Vyjimkou mohou byt snad jen brouci vybaveni pevnym krunyifem, sr$ni ¢i pachnouci
plostice. Existuji vSak skupiny ¢i druhy pavouku, které se specializuji na uzsi spektrum
koftisti. Napiiklad stepnici rodu Eresus, lovi hlavné brouky lezouci po zemi, jako jsou
napiiklad vrubounoviti (Scarabaeidae), hbiti sviznici (Cicindelidae) a dalsi. Mravcik
teplomilny Zodarion germanicum (C.L.Koch, 1837) lovi mravence, stejné jako snovacka
bfehova Cryptachaea riparia (Blackwall, 1834). Sestiocky rodu Dysdera lovi hlavné stinky
(Oniscidae), coz jsou suchozemsti korysi. Nicméné i mezi pavouky se najde lovec pavouk.
Je jim ostnik pavoukozravy Ero furcata (Villers, 1789) z ¢eledi Mimetidae. Jedna se o
pomérné malého pavouka vyzbrojeného fadou silnych ostnii na ptednich nohach, ktery je
schopen se vkrast do siti snovacek (naptiklad rodu Theridium) a tam je usmrtit a pozfit
(Obrtel, 2005).

Obecné mizeme pavouky rozdelit na lovce bez sité a na lovce pouzivajici pavucinu.

Do prvni skupiny patii naptiklad celed’ slid’akoviti (Lycosidae), kterd se vyznacuje tim, Ze
zastupci maji vysokou denni prostorovou aktivitu a pokud spatii kofist, rychlym vypadem se
na ni vrhne. Podobné lovi i pavouci z ¢eledi lovéikovitych (Pisauridae) nebo druhy rodu
Oxyopes z ¢eledi paslidakovitych (Oxyopidae). Skakavkoviti (Salticidae) jsou aktivni ptes
den a pii1 zpozorovani kofisti se snaZzi co nejblize ptiplizit, pojisti se dvojitym pavucinovym
vlaknem a ve vhodnou chvili na ob&t’ skoc¢i. Naopak béznikoviti (Thomisidae) mizeme potkat
¢ihajici nejCastéji na kvétech rostlin, kde diky mimikram vyborné unikaji pozornosti. Kdyz na
kvét usedne néjaky hmyz, béznik ho velmi pomalu obkli¢i svym prvnimi dvéma pary
kracivych koncetin, z nichZ prvni je vybaven silnymi ostny, které pomahaji po ndhlém vypadu
koftist pridrzet. Podobné lovi i malooc¢ka smaragdova Micrommata virescens (Clerck, 1757),
kterd ¢iha na rostlinach a po uchvéceni ulovku se schova mezi listy, kde ji v klidu pozre.
Samotné usmrceni probiha tak, ze pavouk vsekne drapky chelicer do obéti na miste, kde ma
slabsi té€lni pokryv (Casto za krkem), tudiz drapky mohou snaze proniknout a vypustit jed
(Obrtel, 2005).

Nasim nejznaméjsim stavitelem siti je kiizak obecny Araneus diadematus Clerck, 1757.

Tento druh stavi svislé sité a nejcastéji spociva uprostied, zavésen hlavohrudi doli a nohama
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se dotyké viech jednotlivych paprski sité. Casto si také vytvori tikryt u jednoho z rohi, tieba
nékde v listi nebo v dutiné stromu, a od stfedu sité si do ukrytu natdhne signalni vlakno, které
drzi a ve chvili, kdy se do sité¢ lapi koftist, utoc¢i. Nicméné ne vSechny druhy kiizaka si stavi
sit€ svislé. Naptiklad kiizak rakosni Larinioides cornutus (Clerck, 1757) si buduje vodorovné
sit¢ na pobfeznim rostlinstvu, na strané priklonéné k vodé¢, kiizak zeleny Araniella
cucurbitina (Clerck, 1757) tvofi malé sité pfes prohnuté listy stromu ¢&i kefe. Sit' kiizaka
pruhovaného Argiope bruennichi (Scopoli, 1772) muZzeme nalézt zhruba 30 centimetrti nad
zemi, tento druh patii mezi stavitele tzv. stabiliment. Stabilimentum je silny pas vlaken, asto
na siti vytvari rizné tvary (Obrtel, 2005).

Jak uvadi Blackledge a Wenzel (1999), stabilimenta buduji hlavné pavouci s denni
aktivitou a spocivajici uprostfed sité. U takovychto druhu je velikd Sance, ze budou
zpozorovani n¢jakym predatorem, Casto ptdkem. Bylo tedy demonstrovano, Ze stabilimenta
jsou prevenci predace a stabilimenta papirové struktury redukuji poniceni sit¢. Byla dokonce
prokazana snizena frekvence stavéni stabiliment v zavislosti na chybéjici predaci ptaky u
ostrovni populace Argiope spp. Nicméné vyuziti stabiliment je ¢asto i druhové specifické,

proto ma i nékolik dalSich, av§ak nepotvrzenych funkei.

3.3 Pavoudi jedy

Mnoho organismi uziva jedy a toxiny pro lov ¢i obranu. Od bakterii, pfes Zahavce
(kordly, meduzy), mékkyse (homolice), Clenovce (pavouci, S§tifi, hmyz) az k obratloveim
(hadi, jestéti, néktefi savci) (Escoubas, 2006). Pavouky fadime mezi aktivné jedovaté
zivoc€ichy, coz znamend, ze vyuzivaji sviyj jed k paralyzovani kofisti. Znehybnéni je funkce
primarni, smrt je sekundarni (Foelix, 1996). Jako u jinych jedovatych zvitat, i jed pavouk je
heterogenni, avSak rozdily nejsou jen mezi druhy, ale i v ramci jednoho druhu (Rash &
Hodgson, 2001). Slozeni jedu ovliviwje vyziva, prostiedi, klima a podobn¢ (Vassilevski et al.,
2009). Nentwig (1987)dokonce udava, ze napiiklad u rodu Latrodectus jsou toxické pouze
samice, které jsou nékolikanasobné vétsi nez samci. U rodu Loxosceles jsou ob& pohlavi
stejné toxicka a dokonce u Atrax robustus O. Pickard-Cambridge, 1877, kde je samice vétsi,
je samec az 6x vice toxicky nez samice.

Obrovska vétSina pavoukil vyuziva svlj jed k pfemozeni své kofisti, kterd byva casto
stejné velka, jako jsou oni sami. Z fady tvort, kteti vyuzivaji jed pro preziti, jsou pavouci asi
témi nejuspésnéjSimi, maji nejvetsi geografické rozsifeni a pravdépodobné 1 nejvetsi
ruznorodost lovené kofisti. Nejcastéji se na pavoucim jidelni¢ku objevuji dalsi ¢lenovcei, malé

rybky, plazy, obojzivelnici, ptaci i savci (Saez et al., 2010).
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Samotny jed je komplex biologicky aktivnich a inaktivnich latek. Nevétsi zastoupeni
maji proteiny, enzymy, nukleové kyseliny, volné aminokyseliny, monoaminy a anorganické
soli (Rash & Hodgson, 2001). AvSak nejSirSi ¢ast toxind tvoii malé polypeptidy, které jsou
specializované na ruzné receptory nervového systému (Escoubas, 2006), nckteré druhy
dokonce produkuji jedy obsahujici vice jak 1000 riznych peptidi o celkové hmotnosti 2-
8kDa(Saez et al., 2010). Rash & Hodgson (2001) tvrdi, Ze primarnim Géelem pavouciho jedu
je paralyzovat a zabit kofist, slouzi k obrané pred vétsimi predatory a ma sviij vyznam i pii
traveni koftisti. Bylo ale dokézano, Ze néktefi pavouci sviij jed nepouzivaji k zabiti kofisti, ale
jen pii obrang.

Je znamo, ze pavouk si uvédoméle Setii jed a propocitd si mnozstvi potfebné na
uloveni urcité velikosti kofisti. Pokud by potieboval vice jedu, nez ma k dispozici, ustoupi
(Vassilevski et al., 2009).

At je pouziti jedu jakékoliv, ma pravdépodobné v evoluci pavouki vétsi vyznam, nez
pouzivani siti. Obecné je jed, zvlasté u sklipkand, ¢ird bezbarva tekutina, kterd je ve vodé
snadno rozpustni. VétSina jedu je neutralni ¢i alkalickd, ackoliv n€které druhy maji 1 jedy
kyselé (napiiklad Atrax robustus nebo Eurypelma californicum (Ausserer, 1871). Po
lyofilizaci byly jedy popsany jako bélavé, bélavo-rizové, zluté ¢i Sedé. VysuSeny jed
dvojplicnich Aranecomorphae je udajn¢ stabilni po celd léta ve vakuu, zatimco jed
Mygalomorphae je hydroskopicky a zkapalni pfi del$im kontaktu se vzduchem, ve vakuu
vsak vydrzi nékolik mésicu (Rash & Hodgson, 2001).

Pavouci jed tedy obsahuje spoustu toxind, které napadaji rizné receptory, kandly a
enzymy u rtiznych druhti bezobratlych i obratlovct (Saez et al., 2010).

Jed zivocichi byl studovan kvili ¢astym negativnim vlivim na lidské zdravi. Studie
byla zaméfena na nebezpecnd zvirata, jako jsou severoafricti §tifi, hadi a velmi nebezpec¢ni
pavouci, jako jsou napfiklad tzv. ¢erné vdovy Latrodectus spp. nebo australsti sklipkani rodu
Atrax a Hadronyche, tedy na vSechny, ktefi jsou spojovani s umrtim lidi (Escoubas, 2006).
Nicméné pavouktli skutecné nebezpecnych pro lidi je jen hrstka a pravé tato malé skupina
dovedla védce k tomu, aby zacli zhruba pied pul stoletim, studovat farmakologickou diverzitu
pavoucich jedi. Ackoliv bylo farmakologicky popséno jen malo jedovych peptidd, jejich
ucinky jsou velmi zajimavé. Zatim jsou znadmé antiarytmické, antimikrobialni, analgetistickeé,
antiparazitické, cytolytické, haecomolytické a vii¢i enzymim inhibiéni U¢inky. Dokonce jed
Macrothele raveni Zhu, Li & Song, 2000, ma protinadorovy uc¢inek, ovsem komponenty za to

zodpovédné zatim nebyly identifikovany (Saez et al., 2010).
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Vzhledem k poctu doposud popsanych druhli a relativné mirnému odhadu slozitosti
jejich jedl je pravdépodobné, Ze potencidlni ¢islo jedinecnych pavoucich peptidi je vice jak
12 milionid. V nedavnych letech pocet zjisténych toxinti vzrostl exponencidlné, avsSak
pfedpokladané mnozstvi peptidd, které bylo izolovano a studovano, se rovnd 0.01% z celku
(Saez et al., 2010).

Vassilevski et al., (2009) se domniva, ze vznik jedd rizného chemického slozeni béhem

evoluce, je dusledkem minimalné 4 faktoru:

1. Funk¢ni diverzita zaloZzena na produkci molekul napadajici rizné cile.
To zajiStuje ostry nartist poctu potencidlnich obéti a snizuje pravdépodobnost rozvinuti
rezistence vici jedu. Naptiklad australsky sklipkan Agelonopsis aperta (Gertsch, 1934)
produkuje a-agatoxiny, tedy acylpolyaminy inhibujici glutamatové receptory a zabranuji
kontrakcim svali hmyzu; p — agatoxiny, peptidické neurotoxiny modulujici/aktivujici
sodikové kandly v membranach nervovych bunék hmyzu, coz vyvolava sekreci
neuromediatort, a dale pak mnozstvi w-agatoxini, coz jsou také peptidické neurotoxiny,
které¢ inhibuji vapnikové kandly v nervovych buiikdch a =zabranuji uvolnéni
neuromediatord.

2. Vybér toxint jako velmi pfesné zbrané vykazujici velmi specifické a silné uc¢inky.

3. Synergismus, tedy vztah, kdy dva komponenty rozdilné struktury a mechanismu,
zlepSuji svou ucinnost navzajem b&hem kombinovaného plsobeni. Diky tomu je
potiebna koncentrace jednotlivych komponenti podstatné nizsi. Jako pfiklad miZeme
uvést jed palovcika Cupiennius salei (Keyserling, 1877), kde je synergismus patrny
pii ptsobeni draslikovych soli, histaminu a cytolytickych a neurotoxickych
komponenti.

4. Vysoka bimolekularni diverzita naznacuje produkci obrovského mnozstvi
komponenti se stejnou strukturou a funkci, ale se specifickym mechanismem

pusobeni.

3.3.1 Rozdéleni

Samotné jedové peptidy a slozky jedu miizeme rozdélit do nékolika skupin, naptiklad
podle své hmotnosti na skupinu s nizkou molekulovou hmotnosti (<1kDa), peptidy (1-10kDa)
a skupinu s vysokou molekulovou hmotnosti (>10kDa) (Vassilevski et al., 2009). Escoubas
(2006) udava, ze spektrometrie v kombinaci s cDNA studii ukdzala strukturni variabilitu

jedovych peptidi, kdy pfi mapovani 55 jedd sklipkant (Theraphosidae) bylo zjisténo, ze
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57,8% pattilo do hlavni skupiny pii délce 3500-4500Da a dalsich 6,9% pattilo do skupiny o
délce 6500-7000Da, z ¢ehoz vyplyva, ze hlavni peptidy v jedech sklipkant se skladaji 31-40
aminokyselin, zatimco druha skupina peptidi je sloZzena z 58-63 aminokyselin. Podobné
vysledky byly zjistény jinou metodou, konkrétné tekutou chromatografii a MALDI-TOF MS
analyzou, kdy byly studovany jedy australskych sklipkani a celed” Hexathelidae. Bylo
zjisténo, ze vice jak 70% peptidi spada do skupiny o délce 3000-5000Da a ostatni do skupiny
o délce 6500 — 8500Da. Z téchto jedit bylo popsano zhruba 60 peptidickych sekvenci, coz je
ale stale jen mala ¢ast z celkového poctu peptidi obsazenych v pavou¢im jedu.

Saez et al. (2010) rozdéluji peptidy podle cile plisobeni. Jelikoz pavouci pouzivaji sviij
jed jako primarni zbran k paralyzovani své kofisti, neni prekvapeni, ze obsahuji velké
mnozstvi peptidd, které moduluje aktivitu neuronovych iontovych kanall a receptort.

Velka vétSina doposud zjiSténych peptidii se soustfedi na napadéni napétové fizenych
draslikovych (K,), vapnikovych (Ca,) a sodikovych (Nay,) kanali. U nové objevenych peptida
bylo zjisténo, ze nekteré z nich dokonce pilisobi na ligandem fizené kanaly (napf.purinergni
receptory) a na nov€ objevené kandly, jako jsou napiiklad iontové kandly sensitivni na
kyselost a kanaly mechanosenzitivni. Kofist je pak sklicena mnoha neurofyziologickymi
procesy, jako je naptiklad bolest (Escoubas, 2006). Nejen, Zze vétSina z téchto peptidi ma
ucinek jen na urcitou tiidu iontovych kanalii, mohou mit dokonce mirnou az velmi vyraznou
selektivitu vici subtypim kandld. Tento potencidl k vysoké afinité¢ a selektivité¢ déla z
pavoucich peptidii vyborny ptirodni zdroj pro objevovani novych lécebnych metod (Saez et

al., 2010).

3.3.2 Komponenty jedu

3.3.2.1 Komponenty s nizkou molekulovou hmotnosti

Komponenty s nizkou molekulovou hmotnosti jsou anorganické i organické substance,
jako jsou naptiklad soli, karbohydraty, aminokyseliny ¢i biogenni aminy. Biogenni aminy
(serotonin, histamin, noradrenalin a podobn¢) stejné jako aminokyseliny (glutamat, taurin ¢i
y-aminomaselna kyselina), jsou pfitomné v jedech mnoha pavoukd, Casto v koncentraci
desitek milimoll a vySe. Vétsina téchto latek zastava roli neuromediatori a neuromodulétorii
V nervovém systému ¢lenovcl, proto neni divu, Ze se vyskytuji pravé v jedech pavoukt.
Naptiklad jed zastupci Celedi Araneidae a Nephilidae, jako jsou napiiklad druhy Argiope
lobata (Pallas, 1772), Nephila clavata L.Koch, 1878, nebo Araneus gemma (Mc.Cook, 1888),
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je schopen rozrusit u ¢lenovcd neuro-muskulérni transmisi blokovanim glutamergnich synapsi
(Vassilevski et al., 2009).

Argiopin patii do velké skupiny toxint oznacujicich se jako acylpolyaminy. Na
experimentu s masozravymi larvami bylo dokazano, ze jiz pii koncentraci 108-10°® zpusobuje
inaktivaci glutamatovych receptort. U druhu A.lobata bylo zjisténo dalsich 8 toxind (argininy
a pseudoargiopiny) ptisobicich na glutamatové receptory. VSechny maji stejny mechanismus,
ale 1i8i se rozdilnou afinitou vici receptoriim. Polyaminovy fetézec je strukturné podobny
znamym polyamidim, jako je napiiklad spermin, spermidin a putrescin, které mizeme také
nalézt v jedech négkterych druhi. Acylpolyaminovych modifikaci mutze byt soucasné
v jednom jedu pfitomno hned nékolik, napfiklad u A.aperta se nachazi pies 30 ruznych
acylpolyamini  (o-agatoxiny). Ackoliv jsou acylpolyaminy produkovany hlavné
k paralyzovani obé&ti v podobé bezobratlého zivocicha blokovanim glutamatovych receptoru,
je prokdzan ucinek na glutamatové a acetylcholinové receptory v nervovém systému
obratlovct. Doposud neni zndma funkce nékterych komponentt. Napiiklad citrat byl objeven
hned u n€kolika druhii. U vcel a hadi funguje tato latka jako inhibitor Ca?* kanalt zavislych
na fosfolipése, tudiz slouZzi jako obrana proti jejich vlastnimu jedu. Po aplikaci jedu do téla
obéti je inhibicni proces tedy eliminovan. Vyznam u pavoukd doposud neni znam

(Vassilevski et al., 2009).

3.3.2.2 Linearni peptidy

Lineéarni peptidy jsou nej€astéjsi slozkou jedu. Bylo ukazano, Ze nékteré jedy mohou
obsahovat az 1000 jedinecnych peptida. Pfi velmi skromném odhadu 200 peptidii na jeden jed
a mozném poctu az 100 000 druh hovoiime o poétu 20 000 000 peptidi. Vétsina z nich
neptesahuje délku 4.2kDa, ackoliv M-zodatoxiny (cytoinsektotoxin) z jedu mravéika
Lachesana tarabaevi Zonstein & Ovtchinnikov, 1999, dosahuji délky az 8.6kDa (King &
Hardy, 2013).

Tyto kratké peptidy podobné bradykininim jsou spole¢né s inhibitory enzymi
transformujicich angiotensin k nalezeni u mnoha zvitfat. Linedrni peptidy pravdépodobné
narusuji psychycky stav obéti a tim napomahaji celkové toxicité jedu. Nekroticky tcéinek je
znam jiz dlouho, nicméné az nedavno bylo zjiSténo, ze za nekrézu muizou dva typy
komponentli — linearni peptidy a velké proteiny s aktivni fosfolipazou. Cytolyticky uc€inek byl
vroce 1998 objeven u 26 druhu, nasledné byla zjisténa i sekvence aminokyselin dvou
cytolytickych peptidi u severoamerického slid’aka Hogna carolinensis (Walckenaer,

1805)(Vassilevski et al., 2009). Tyto peptidy jsou amfipatické a ve vodnim roztoku jsou
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strukturaln¢ neuspotfadané, ackoliv pfi kontaktu s negativné nabitou lipidovou membranou
zaujimaji strukturu a-helixu (King & Hardy, 2013).

(Vassilevski et al., 2009) tvrdi, ze hlavnim cilem -cytolytickych peptida je
cytoplasmatickd membrana, kam se diky pozitivnimu naboji a tedy vzniklé elektrostatické
vazbé navazou a amfifilni charakter dovoli peptidim zafazeni do dvouvrstvy fosfolipidi.
Pravé diky naruseni dvouvrstvy dojde k bunécéné smrti. Cytolytické peptidy v jedech pavouki
se vyznacuji Sirokym spektrem bunék, které napadaji u prokaryotickych i eukaryotickych
organismt v mikromolarni koncentraci, nicmén¢ oproti neurotoxiniim jsou méné specifické a
uginné. Uloha cytolytickych peptidii v pavoudim jedu je hlavné rozpousténi membran, aviak
jejich ucinnost zalezi na slozeni membrany a jejim potencidlu. V jedu se cytolytické peptidy
vyskytuji ve struktuie a-helical a jsou charakterizovany nékolika vlastnostmi. Prevladaji u
nich zbytky lysinu nad zbytky argininu, divod neni doposud znamy, nebot’ nahrazeni
aminokyseliny jinou kyselinou neméni funkci peptidu.

(Vassilevski et al., 2009) uvadi nékolik moznosti funkce cytolytickych peptidi v jedu:

e Nejcastéji je uznavan nazor, ze tyto peptidy slouzi k pfimému toxickému efektu.
Nutno zminit, ze byla pozorovana cyto- nebo celkova toxicita u riznych cytolytickych
peptidl s riznym mechanismem piisobeni. Kazdopadné G¢inek je patrny pouze tehdy,
pokud tvoii peptidy hlavni slozku jedu, v opaéném ptipad¢ jejich vliv na toxicitu nema
vyznam.

e Synergismus S neurotoxiny. Pfesny mechanismus neni znam, pravdépodobné
cytolyticky peptid funguje jako ,usmériiova¢® a neurotoxin jako ,Sifitel“. Diky
cytolytickému efektu peptidy uvoliuji cestu k neuroniim skrze bunéénou bariéru.

e Piimy antimikrobidlni efekt. Mnoho ¢lenovcl Zije ve velkych spoleCenstvich ¢i
koloniich, kde stoupé riziko vzniku epidemii. Je tedy mozné, Ze cytolytické peptidy
pusobi antisepticky. Kromé toho, koncentrace cytolytickych peptidii vpravenych do
téla obéti je zpravidla vtakovém mnozstvi, aby dokéazala zabit vSechny
mikroorganismy a mohou také slouzit jako konzervanty. Mimo jiné, mohou tyto

peptidy pusobit jako pifima ochrana jedovych vaki proti infekei.
Doposud u sklipkantd nebyly zjistény zadné cytolytické peptidy, zatim ale neni jasné, zda-

li to je v dusledku nedostatku vzorki, nebo se skutecné jedna o inovaci pavouku z infrafadu

Araneomorphae (King & Hardy, 2013).
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Antibakterialni a antimykotické u¢inky linearnich peptida

Od dob objeveni antibiotik, coz bylo ve 30. a 40. letech 20. stoleti, dramaticky
poklesla ¢isla imrtnosti na prenosné nemoci. AvSak bakterie jsou zdatné a piizplisobivé
organismy, proto si vyvinuly nejméné jeden obranny mechanismus na vSech 17 druha
antibiotik, ktera byla do dnesniho dne objevena. Neddvny rozSifeny vyskyt antibiotické
resistence u vyznamnych patogenti, jako je naptiklad Staphylococcus aureus, Streptococcus
pneumoniae a Enterococcus faecalis, vedlo k zamysSleni, zda-livzhledem ke Kklesajicimu
tempu objevil novych antibiotik, neni potfeba se presunout do post-antibiotické éry. Ackoliv
situace neni velmi vaznd, neni jist¢ od véci zacit vyvijet nové zdroje antibiotik.
Bylo doposud izolovano 40 membranovych antimikrobidlnich peptidi (MAMPs) z jedu 4
rozdilnych ¢eledi pavoukt, coz nasvédcuje tomu, ze mikrobialni aktivita v jedech je u téchto
organismil pomérné Castd. MAMPs maji Casto Siroké pole antimikrobialni piisobnosti, nékteré
toxiny napadaji G+ nebo G- bakterie ¢i mykotické patogeny jako napiiklad Candida albicans,
nékteré dokonce maji i anti-trypanosomovou aktivitu (Saez et al. 2010).

Z 1éc¢ebného hlediska miize byt problém fakt, ze MAMPs piisobi na buiiku cytolyticky
a interaguji nespecificky, proto si védci mysli, Ze tyto sloZky jedu ma pavouk jako ochranu
jedového aparatu proti infekei, ale pravdépodobnéjsi je domnénka, ze funguji spiSe jako
narusitelé membran, aby se mohly disulfidické neurotoxiny rychleji Sifit. Jejich nevyhodou je
vysoka citlivost vic¢i proteolyze, nicméné to miize byt feSeno napiiklad pfeménou na
stabilngjsi ICK strukturu (viz.kapitola Disulfidické peptidy). Antibakterialni u¢inek pavoucich
toxinll se nevztahuje jen na bakterie a houby, ale 1 na parazita zpisobujictho malarii. Malarii
zpusobuje prvok Plasmodium (Cesky zimnicka) a je pfenasena samicemi komart rodu
Anopheles. Existuje 5 druhti zimnicek, nejvyssi virulenci ma Plasmodium falciparum, které
tento 1€k znacné netcinnym v zamofenych oblastech a existuje jen malo levnych alternativ.
U; -TRTX-Pcla (Psalmopeotoxin I) a U, -TRTX-Pcla (Psalmopeotoxin I1) jsou ICK peptidy
izolované z jedu sklipkana Psalmopoeus cambridgei Pocock, 1895 a jsou u¢inné vuci
intraerytrocytni fazi P.falciparium. U; -TRTX-Pcla a U, -TRTX-Pcla jsou nepiibuzné
peptidy majici 33 a 28 zbytkd a inhibuji vyvoj plasmodia uvnitf erytrocytu, ale oproti vétSing
MAMPs, nemaji hemolytickou, antibakterialni ¢i antifungni aktivitu. Pribéh plsobeni neni
znam, je vSak nepravdépodobné, Ze se toxiny zamé&fuji pfimo na parazita, to by totiZ obnaselo
profezani membranou erytrocytu a nasledné¢ i membranou vakuoly, kterd zapouzdiuje

parazita. Jednou z moznosti je ta, ze toxiny plsobi na nové vzniklé cysty v erytrocytu
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zptisobené napadenim ciziho organismu, nicméné se stale jedna o nadéji v boji proti malarii

(Saez et al. 2010).

3.3.2.3 Disulfidické peptidy

Disulfidicky bohaté peptidy jsou hlavni slozkou vétSiny pavoucich jedu a slouzi jako
paradigma, jako mnapiiklad jedy rodu Latrodectus, které obsahuji vysoky pomér
presynaptickych neurotoxint, a jed pokoutnika Tegenaria agrestis (Welckenaer, 1802), kde
nejméné 50% hmotnosti vysuseného jedu tvoii sulfatované nukleosidy (King & Hardy, 2013).

Zatim je charakterizovano ptes 500 peptida v jedech zhruba 60 druhii pavoukd, patfici do
20 celedi, coz je prozatim jen velmi mald ¢ast obrovské diverzity. VéEtSina téchto peptid
obsahuje disulfidické vazby a vykazuji vlastnosti neurotoxint (Vassilevski et al., 2009).

Neurotoxiny se skladaji z proteint, peptidit nebo polyaminti a maji rizna pole ptisobnosti
v nervovém systému. Zakladni vlastnosti nervové tkané je vzruSivost bunééné membrany a
ptenos vzruchu ptes synapsi (Rash & Hodgson, 2001). Velka ¢ast disulfidickych peptidi tedy
napada presynaptické ionové kanaly, nebo postsynaptické receptory na perifernich
neuromuskularnich spojenich (NMS), nebo v synapsich v centralni nervové soustavé (CNS)
hmyzu. Individualng, nebo v kombinacich, mohou bud’ tlumit nervovy systém hmyzu a
pusobit tak ochablou paralyzu, nebo naopak nervovy systém aktivovat a zptisobit tak paralyzu
Mnozstvi plsobicich latek je skutecné obrovské a zahrnuje napiiklad lektiny, inhibitory
proteasy a modulatory mechanosenzitivnich kanald, iontovych kanall reagujicich na kyselost,
ionotropnich glutamatovych receptort, glutamatovych transportéri, vapnikem aktivované
draslikové kanaly (King & Hardy, 2013), vapnikové (Ca?"), sodikové (Na*), draslikové (K*) a
chloridové (CI) kanaly, toxiny stimulujici uvolnéni transmiterd a toxiny blokujici
postsynaptické cholinergické receptory (Rash & Hodgson, 2001).

Mezi prvnimi se pravdépodobné objevil mechanismus pro napadani sodikovych
kanalu a to jiz pied stovkami miliont let (King & Hardy, 2013).

Cil pilisobnosti toxini udéavaji feckd pismena, kterd muzeme nalézt pted ndzvem
samotného toxinu. Vassilevski et al.(2009) zminuje nejcastéji pouzivané symboly, tedy: o —
cilem je chemicky vzru$ivy ionotropni receptor na postsynaptické membranég, k — pisobi na
K* kanal, p — pisobi na pory Na* kanalu, & — je modulator Na* kanalu a  — piisobi na Ca?*

kanaly.
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Neurotoxiny zpravidla ucinkuji proti korespondujicim receptoriim jiz v nanomoléarnich
koncentracich a s velmi pifesnym zamétenim cile. Oproti neselektivnim substancim, jako jsou
naptiklad cytolytické peptidy, neurotoxiny jsou efektni v podstatné nizsich davkach. Oproti
conotoxiniim, pavouci peptidické toxiny zifidka obsahuji modifikovand aminoacidicka
residua. Standartni biosyntetické transformace v {iSi eukaryot zahrnuje rozsahlé posttranslacni
zmény, jako je C-terminalni amidace a odStipnuti C-terminalnich positivné nabitych amino-
acidickych zbytki. Ojedinélou vyjimkou je PLTX-1I z jedu Plectreurys tristis Simon, 1893, a
w-agatoxin 1VB z jedu A.aperta. V prvnim ptipad¢ je C-terminalni aminokyselinovy zbytek
modifikovan  kyselinou  palmitovou, v druhém piipadé je chiralita jednoho
z aminokyselinovych zbytki zménéna, coz ma za nasledek vyznamné zvyseni aktivity toxinu
a jeho stability (Vassilevski et al., 2009).

Disulfidické peptidy jsou charakteristické vysokou variabilitou G€inku. Jednim z prvnich
zkoumanych toxint byl naptiklad w-agatoxin od A.aperta, ktery napada vapnikové kanaly.
Hlavnim cilem uc¢inku téchto peptidd jsou proteinové komponenty elektricky vzruSivych
bunéénych membran, hlavné neuronti a myocytl. Toxiny plisobi na rizné napétim fizené
kanaly (sodikové, draslikové, vapnikové), ale i na chemo-, termo- a mechanosensitivni
ionotropické receptory (Vassilevski et al., 2009).

Utinky nékterych jedi ale napovidaji, Ze smyslem je spie zastrasit predatora, nez polapit
kotist. Naptiklad byly izolovany peptidy aktivujici receptory TRPV1 (,transient receptor
potential*), které se nachazeji na perifernich terminalech senzorickych neuronli obratlovcii a
vnimaji bolestivé podnéty, jako je naptiklad obrovska horecka nebo kyselé pH. Aktivace
téchto receptorii zplsobuje bolest envenomovaného obratlovce. TRPV1 je receptor pro
kapsaicin, aktivni slozku chilli papricek, takZe je pfedpoklad napadéani tohoto receptoru jako
obranny mechanismus. TRPV1 receptor se nenachazi u hmyzu, zda se tedy, ze nékteré
disulfidické peptidy, spolecné s nékterymi enzymy, se vyvinuli specificky pro obranu pied
predaci ze strany obratlovcu vice, nez pro pomoc pii lovu kofisti (King & Hardy, 2013).

Diky velikosti téchto peptidi je jejich 3D struktura nejcastéji studovana metodou
NMR,tedy nuklearni magnetickou resonanci. Nyni miizeme definitivné hovofit o 3 zékladnich
strukturach disulfid-obsahujicich peptidd, které se nenachéazeji pouze u pavouki, ale u vétSiny
dalSich organismu (Vassilevski et al., 2009).

Jak piSe Saezat al. (2010), peptidy obecné jsou obvykle povazovany za Spatné
kandidaty na farmakologické vyuziti kvuli jejich citlivosti na proteolytickou degradaci in vivo
a jejich omezenou prichodnost stfevni sliznici. AvSak peptidy se strukturou inhibi¢niho

cysteinového uzlu (inhibitor cysteine knot = ICK) (viz obrazek ¢.6), které jsou pfitomny ve
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veétsSin€ pavoucich jedd, jim poskytuje mimoradnou stabilitu. ICK je struktura sloZzend ze dvou
antiparalelnich B desek stabilizovanych cysteinovym uzlem. V pavoucich jedech je B deska
tvofena dvéma [ vlakny, ackoliv nékdy je pfitomno i tfeti N-vldkno. Cysteinovy uzel zahrnuje
kolo formovano dvéma disulfidy a prostupujici ¢asti polypeptidické opory. S tretim
disulfidem pronikajici kruhem tvoii pseudo-uzel. Kompaktni hydrofobické jadro se sklada ze
dvou centralnich disulfidickych mosti, které vychéazeji ze dvou § desek a charakterizuji tak
ICK strukturu, ktera ¢ini z toxinti velmi stabilni proteiny majici mimotfadnou teplotni,
chemickou 1 biologickou stabilitu, jsou odolné vii¢i pH extrémiim, organickym rozpoustédlim
a vysokym teplotam, nicmén¢ z 1écebného hlediska jsou nejzajimavéjsi svou odolnosti viici
proteaze.

A7 n€kolik stovek ICK molekul se stejnou prostorovou strukturou miiZzou byt v jedu
pfitomné, jejich rozliSnost v pilisobnosti ¢ini unikdtni kombinace variabilnich
aminokyselinovych zbytkt, které jsou lokalizovany ve smycce mezi dvéma disulfidickymi
mosty. Tato struktura je k nalezeni v fad¢ peptidu s riznorodou funkci a u mnoha riznych
organismil, jako jsou zvifata, rostliny, houby i viry. Nyni zndme stovky peptidd s ICK
strukturou a s obrovskou variabilitou biologickych funkci, jako naptiklad inhibice proteasy,
antimikrobiotické, insekticidni a antihelmitické peptidy, neurotoxiny, humoralni regulatory a
podobné (Vassilevski et al., 2009).

Dalsi strukturou je PSM (,,principal structural motif), ktera je k nalezeni v kazdém
doposud studovaném jedu pavouki, a lze tedy predpokladat, Ze jejich Gcinek je neurotoxicky.
Naopak u struktury ESM (,extra structural motif) tento ucinek potvrzen nebyl.
DDH (,,disulfide-directed B-hairpinmotif) struktura je pravdépodobné evolu¢né pomeérné
casnd a od ni se odvijela struktura ICK. DDH je typické pro huwentoxin-II od asijského
sklipkana Haplopelma schmidti von Wirth, 1991. Oproti tomu huwentoxin-XI, ktery mizeme
také nalézt u H.schmidti, je struktura Kunitzova. Peptidy s touto strukturou jsou nejcastéji

inhibitory proteasy ¢i blokuji draslikové kanaly (Vassilevski et al., 2009).

k-TRTX-Gr3a k-TRTX-Hh1a
—=F 1 | ——F=1—
C—C~CC—C—C C—~C—~C—C—C~C
1-4, 2-5, 3-6 1-6, 24, 3-5
ICK Kunitz

Obrazek ¢.6: struktura ICK a Kunitzova (zdroj: Nentwig, 2013)
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Jak zatim vime, strukturni a farmakologicka rtiznorodost pavoucich jedi je oproti
jejich obrovskému poctu vlastné bezvyznamna. Diverzita také Casto vzrasta diky pouzivani
jedné zakladni struktury, avsak v trochu pozménéné podobé (jiny povrch, tvar) a také riznymi
typy interakci mezi peptidem a receptorem (Escoubas, 2006).

Doposud studované neurotoxiny mtizeme rozdélit do dvou velkych skupin. Do prvni
skupiny patii peptidy pfimo blokujici pory. Muzeme sem zaradit PhTx1 od palovcika
Phoneutria nigriventer (Keyserling, 1891), ktery blokuje sodikové kanaly, stejné jako
huwentoxin-1V z jedu H.schmidti, ktery krom¢ sodikovych kanald inhibuje i kanaly
draslikové (Vassilevski et al., 2009).

Druha skupina je tvofena modulatory ovliviujici aktivaci a deaktivaci pfislusnych
cili. Naptiklad hanatoxiny 1 a 2 z jedu Grammostola spatulata (Walckenaer, 1837) interaguji
s oblasti draslikovéhoho kandlu a zasahuje do jeho aktivace. Z jedu stejného pavouka zndme
jesté naptiklad -grammotoxin SIA, ktery inhibuje kanaly pro vapnik. Protoxiny I a II z jedu
sklipkana Trixopelma pruriens Schmidt, 1998, ptsobi na sodikové kanaly (Vassilevski et al.,
2009).

3.3.2.3.1 Vapnikové kanaly
Rash & Hodgson ( 2001) uvadi, Ze vapnikové kanaly najdeme v mnoha tkanich napiic

celym télem. Hraji velikou roli, jelikoZ bez vstupu Ca®* do neuronu by nedoslo k vyliti
transmiterti do synaptické Sté€rbiny. Zname 6 podtypli vapnikem ovladanych receptorti: T-, L-
,N-,P-,Q-, a R-, které jsou rozdéleny na zaklad¢ jejich elektrofyziologickych vlastnosti a
citlivosti na riizné aktivatory, inhibitory a ionty. V nékterych buiikéach je problém rozeznat P-
a Q- typ receptoru, proto se Casto pouziva pojem P-/Q-. T-typ kanal je aktivovan malou
depolarizaci a ma velky podil na ¢innosti srdce. L- a N-kanaly jsou typické aktivaci pfi
vysokém napéti a rychlou deaktivaci. L-kanaly jsou blokovany dihydropyridiny a vyskytuji se
Vv srde¢ni a cévni svaloving, na téle neuronti a na proximalnich dentritech centralnich neuroni.
Oproti tomu N-kanaly jsou typické svou citlivosti na w-conotoxin GVIA (z homolice Conus
geographus Linnaeus, 1758) a zprostiedkovanim vyliti transmiterd na konci Synapse. P- a Q-
kanaly jsou aktivovany mirnym napétim s rychlou deaktivaci, mizeme je nalézt v centralnim 1
perifernim nervstvu a jsou také zapojeny do vyliti transmiteru. P-kanaly se oproti Q- nedaji

deaktivovat. R-kanal je také aktivovan mirnym napétim a je resistentni nekterym
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farmakologickym ¢initelim. o-Agatoxiny byly prvni popsané toxiny, které blokuji N a P/Q —
typy vapnikovych kanali (Escoubas, 2006).

Rash & Hodgson (2001) dale udava, ze w-Agatoxin IIIA o délce 8.5kDa, je peptid,
ktery blokuje L- a N- kanaly a také zpusobuje ¢aste¢né blokovani P-kanalu. w-AgalVA je
zase silny inhibitor P/Q kanalt v systémech savci, ale nema zadny efekt na T-, L-, ¢ N-
kanaly. w-Grammotoxin SIA je peptid slozeni z 36 aminokyselin, ma 3 disulfidické mustky a
byl isolovan z jedu sklipkana G. spatulata. Zptsobuje inhibici zavislou na mnozstvi K,
vyvolanou piilivem Ca*" v mozku potkanti a slepic coz naznacuje, ze blokuje N- a P- kanaly
ovliviiované napétim u obratlovci. Napada také Q-kanaly, ale L- na né&j nijak nereaguji.
Escoubas (2006) tvrdi, ze moduluje aktivaci kanalu pies zménu charakteru napéti, ¢imz
ovliviiuje schopnost odpovédét na depolariza¢ni pulz. Zplsobuje také sniZzeni odpovédi
kandlu ovlivnénim kandlovych vstupl. VSechny toxiny pusobici na vapnikové kandly od
jinych rodd se podobaji obecnému inhibi¢nimu cysteinovému uzlu (ICK), avSak nemaji
stejnou 3D strukturu. Ackoliv existuji jisté znamky stejného vlivu na brany kanald, strukturni
a toxikologické rozdily velmi napovidaji tomu, Ze jejich zplisob piisobeni na véapnikové
kandly jsou jiné.

Pavouci rodu Phoneutria viak maji jinou skupinu peptidi pasobici na Ca®*" kanaly.
Z P.nigriventer byl isolovan toxin PhTx1, 2 a 3. PhTx3 byl dale rozdélen na 6 neurotoxickych
peptidi (Tx3-1-6), které se 1iSi typem a stupném ochrnuti pfi intracerebroventrikularni injekci
do mysi. Tx3-3 a Tx3-4 siln¢ potlacuji ptiliv Ca?* do cerebrokortikalnich synaptomu potkana
ptes kanaly citlivé na ®-AgaVIA. Toxiny Tx3-2 a Tx3-5 nemaji zadny efekt na T-kanaly,
avsak nevratné inhibuje L-kanaly. Jed od segestry Segestria florentina (Rossi, 1790) obsahuje
toxin SNX-325, ktery sice nijak neptisobi na Na* a K* kandly, ale za to inhibuje vétsinu Ca?*
kanalti v mikromoléarnich koncentracich, pfi¢emZ na N-kanal plsobi i v nanomolarnich
koncentracich. Agelenin, isolovan z jedu pokoutnika Allagelena opulenta(L.Koch, 1878), je
peptid z 35 aminokyselin, obsahujici 6 cysteinovych zbytku, ktery blokuje P-kanaly, zatimco
DW13.3 je pomérné nové objeveny peptid od filistaty Kukulcania hibernalis (Hentz, 1984),
ktery blokuje vétdinu Ca®* kanaldi svyjimkou T-typu. Skupina o-atracotoxin, tedy
peptidickych neurotoxinli skladajici se z36-37 aminokyselin, ktera byla isolovana od
sklipkance Hadronyche versuta (Rainbow, 1914), je charakteristicka schopnosti blokovat na
napéti zavislé vapnikové kanaly hmyzu, coz z nich déla hlavni slozku pro vytvofeni novych

pesticidi (Rash & Hodgson, 2001).
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3.3.2.3.2 Napétové fizené sodikové kanaly

Napétové fizené sodikové kanaly (Na,") jsou nejéastdji zastoupené kanaly
v nervovych a svalovych bunkach (Rash & Hodgson, 2001). Zajistuji drahu pro prudkou
depolarizaci vzruchovych bunék, ktera je pottebna ke vzniku akéniho potencialu. Kanaly jsou
tvofeny pory, které se skladaji z a-podjednotek, které spolupracuji sjednou ze 4 B-
podjednotek. a-podjednotky jsou rozdéleny do 9 podtypt, oznacovany Nay,1.1 — Na,1.9(Saez
etal., 2010).

Vétsina zndmych Na," kanall je selektivné a reverzibilné blokovana nanomolarnimi
koncentracemi tetrodoxinu (TTX) a saxitoxinu (STX). Nicméné existuje n¢kolik isoforem
Na," kanald, které jsou relativné rezistentni vii¢i TTX, a to napiiklad srdeéni Na* kanal NaH1,
a dva kandly, SNS a NaN, které se nachazeji v senzorickych neuronech potkaniho, mysiho a
lidského ganglion spinale (Rash & Hodgson, 2001).

Jak informuje Saez et al. (2010), Na,1.5, Na,1.8 a Nay1.9 jsou vuci tetrodoxinu
rezistentni, zatimco ostatni podtypy jsou sensitivni. Z 9podtypl je pouze Na,1.3, Na,1.7 a
Nay1.8 zapojené do signalizace bolesti, pficemz Nay1.7 se na zdklad€ rozsahlych genetickych
studii na ¢lovéku jevi jako nejidealnéjsi pro vyzkum. Je lokalizovan na konci senzorickych
neurontl, kde je v idedlni pozici pro svou roli prahového kandlu, ktery zesiluje signaly bolesti
a diky pfednostni expresi v perifernich senzorickych a sympatickych neuront znéj dela
idedlni subjekt pro novéa analgetika.

Modulace Na," kanaléi je hlavnim cilem vétsiny pavoucich jedd, coz dokazuje, ze
pavouci si jiz kdysi davno vytvofili tento mechanismus pro likvidovani svoji kofisti.
Vzhledem k tomu, ze Na, kanaly hmyzu jsou z 55-60% stejné jako u obratlovcu neni divu, Ze
vétsina pavoucich toxint byla izolovana pravé pti Gtoku proti kanalim obratlovctl, avsak byly
zatim zjistény jen 3 toxiny inhibujici kanal Nay1.7 a jen 6 toxinl inhibujici Nay1.3, Na,1.7
nebo Nay1.8. VSechny tyto toxiny byly ziskany od zastupci Celedi Theraphosidae. Zatim
nejvice uéinny inhibitor kanalu Na,1.7 je B-TRTX-Tp2a (Protoxin Il), 30zbytkovy peptid
isolovany z jedu T. pruriens. Tento toxin ma 100 nasobnou selektivitu vici lidskému Na,1.7
kanalu ve srovnani s Na,1.2, Na,1.3, Na,1.5, Na,1.6 a Nay1.8. Nicmén¢, B-TRTX-Tp2a ma
stale pomérn¢ vysokou ucinnost vici Nayl.2 a Nayl.5 a proto byl pfi injekéni aplikaci
intravenozné (1.0mg/kg) a intratekdlnim podani (0.1mg/kg) pro potkany smrtelny.

Je zvlastni, Zze pfi intratekdlnim podani toxinu B-TRTX-Grlb od
sklipkanaGrammostola rosea (Walckenaer, 1837) (viz obrdzek ¢.7), ktery je z 89% identicky s
B-TRTX-Tp2a, nedochézelo u potkanti k zadnym vedlejSim t€inkiim a tento peptid ani nejevil

znamky zktizené tolerance s morfinem (Saez et al., 2010).
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Obrazek ¢.7:Grammostola rosea, autor: Michaela Velanova, 2017

Jak Rash & Hodgson (2001) uvadi, dal$im testovanym toxinem je PhTx2, ktery je
toxicky pro mysi a vyvolava slinéni, slzeni, priapismus, kiece, celkovou paralyzu koncetin a
smrt po intracerebroventikularniinjekci. Morfologické zmény vyvolané PhTx2, zahrnujici
otok sarkoplasmatického retikula, poskozeni mitochondrii, dezorganicesarkomer a rupturu
plazmatické membrany, dokazuji, Ze schopnost tohoto toxinu zvysit propustnost Na* kanalfi
se podili na myonekroze.

O dalsich toxinech se zminuje Escoubas (2006), ktery tvrdi, Ze také huwetoxiny a
hainatoxiny od sklipkana Haplopelma hainanum (Liang et al., 1999) a H. schmidti omezuji
proudéni sodiku, stejné jako ceratotoxin a phrixotoxin 3 v jedu sklipkana Ceratogyrus
marshalli Pocock, 1897. Vsechny tyto toxiny maji velmi podobnou strukturu zalozenou na
inhibi¢nim cysteinovém uzlu a jejich selektivita vic¢i rozdilnym sodikovym kandlovym
podtyptm je, jak se zda, modulovana nepatrnymi variacemi na jejich povrchu.

Dalsi pavouci toxiny, jako naptiklad &-palutoxin, se ukazaly jako inactivatory kanalt
podobnym zptisobem (ale ne stejnym), jako jsou S§tifi a-toxiny, pfestoze ve vazebném
experimentu soutézily se Stifim B-toxinem v napadnuti kanalu. Ackoliv nékteré z toxint
(jingzhaotoxin III, §tifi B-toxiny) posunou miru reakce na napéti u kanali, mizou to d¢lat i

Vv jinych smérech, coz poukazuje na jejich rozdilnou moznost ptsobeni (Escoubas, 2006).
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3.3.2.3.3 Draslikové kanaly

Ve sklipkanim jedu bylo zjisténo mnoho toxint ptsobicich na draslikové kanaly a to
se zaméfenim na Kv2.1,Kv 2.2, Kv3.4 a Kv4.x kandlni podtypy s rozdilnou selektivitou.
Hanatoxin od G.spatulata byl prvni popsany inhibitor Kv2.1 s vysokou afinitou. Nasledné
bylo zjisténo, Ze hanatoxin méni otevirani kanali na vétsi depolarizacni napéti a také bylo
poprvé demonstrovano, ze je schopen pusobit prostfednictvim obsazeni rovnou nékolika mist
na kanalu. Stromatoxiny a heteroscodratoxiny z jedd sklipkanu Stromatopelma calceatum
(Fabricius, 1793) (ScTx1) a Heteroscodra maculata Pocock, 1899 (HmTx) méni charakter
kanalovych bran u Kv2.x a Kv4.x stejné jako toxiny plisobici na vapnikové kanaly a nejcastéji

pusobi na oblast vnimani napétové senzitivity kanalu (Escoubas, 2006).

3.3.2.3.4 Toxiny plsobici na glutamatové kanaly
L-glutamat (kyselina glutamova) je hlavni excitani transmiter v centralni nervové

soustavé (CNS) savcl. Je uchovavan v synaptickych vesiklech a uvoliluje se exocytosou,
vyvolanou Ca®*. Pusobeni glutamatu je ukonceno vyjmutim ze synapse diky transportérim
s vysokou afinitou, které jsou umisténi na obou stranach neurond a gliovych bun¢k. Existuje
nékolik typl glutamatovych receptrt, Siroce délené na ionotropické (iGluR) a metabotropické
(MmGIUR). Tonotropni receptory se dale déli na NMDA (N-methyl-D-aspartat) a non-NMDA
(skladajici se z AMPA (a-amino-3-hydroxy-5-methyl-isoxazol) a kainatu) podtypy, které jsou
pojmenovany podle jejich senzitivity na urcité agonisty.
Ionotropni receptory jsou ligandem fizené iontové kanaly, tedy oligomerni sestavy slozené ze
4 nebo 5 podjetnotek, pii¢emz kazda ma 3 transmebranové oblasti a jsou vysoce senzitivni na
kationty (K*,Na" a Ca") NMDA receptory se skladaji z NR; a NR; podjednotek, maji pomalou
kinetiku, jsou vysoce propustné Ca®*" , modula¢ni misto je citlivé na endogenni sperminy a
spermidiny, jejichZ pfitomnost zesiluje reakci na glutamat. AMPA a kainatové receptory jsou
tvoteny GluR1-7 a KA1-2 podjednotkami, ob¢ jsou senzitivni a maji rychlou kinetiku a malou
propustnost pro Ca?*. NMDA a AMPA receptory jsou obvykle kolokalizovany a Siroce
rozlozeny, zatimco kainatové receptory jsou rozprostieny velmi omezené. U bezobratlych je
glutamat dilezitym transmiterem v CNS a hlavnim transmiterem v neuromuskularnim spojeni
s jak excitacni, tak inhibi¢ni funkeci. Zacatkem 80.let 20.stoleti byl izolovan JSTX (Jorospider
toxin) z kiizaka N. clavata, ktery v neuromuskularnim spoji humra nevratné potlacil excitaci
post-synaptického potencialu a byla zjisténa jeho schopnost blokovat glutamatergni synapsi i
v mozku savci.Vestejném obdobi byl objeven i jed od A.lobata, zvany argiopin, ktery

nevratné blokuje glutamatové receptory ve svalech sarancete a je velmi podobny JSTX. Od té
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doby bylo zjisténo nékolik dalSich antagonisti glutamatového receptoru, a to konkrétné od
severoamerickych kiizakt Argiope trifasciat (Forsskal, 1775) Argiope florida Chamberlin &
Ivie, 1994, a A. gemma, nicméné postsynaptickd inhibice glutamatergni transmise
Vv neuromuskularnim spojeni byla popsana jako zékladni charakter jedu u 8 dalSich druha

Araneidae (Kfizakoviti) Rash & Hodgson (2001).

3.3.2.3.5 Modulace P2X receptor(
P2X jsou purinergni ATP-fizené neselektivni iontové kanaly prostupné Na* K" a ca™.

Doposud zname 7 podjednotek, které oznaCujeme P2X;7; a funkéni kandly P2X jsou
formovany spojenim téchto podjednotek v homomerickou ¢i heteromerickou trojici, takto
zname 6 ruznych heteromerickych kandld. Z téchto podjednotek jsou P2Xj3, P2X4 a P2X7
zapojeny do pocitovani bolestivych stavii. Nékolik antagonisti téchto receptori jsou jiz
znamy a dokonce P2X; jiz vstoupil do faze I 1 1II lécebnych studii.
P2X; je nejlépe prostudovany podtyp se vztahem k bolesti. V souladu s lokalizaci na
vzestupnych nociceptivnich senzorickych neuronti bylo zjisténo, ze je zodpovédny za pocit
akutni bolesti, zanétlivé bolesti, chronické neuropatické bolesti, visceralni bolesti a bolesti pfi
migrén¢ a nadorech. Nicméné znadme jen velmi malo antagonistd pro tento receptor, avsak
nedavno byl isolovan selektivni a uc¢inny modulator od Geolycosa sp. A byl pojmenovan
purotoxin-1 (PT1). Ptl je 35 zbytkovy peptid se 4 disulfidickymi vazbami, 3 z nich formuji
ICK strukturu. Tento analgeticky potencial PT1 byl méfen na potkanech trpici akutni i
chronickou zénétlivou bolesti v zadni koncetin€é. Latence byla méfena po indukci tepelné
hyperalgezii zptisobené injekci karagenu. Tento toxin projevoval podobny analgeticky efekt
jako antagonista P2X3 A-317491, avsak potiebné mnozstvi PT1 bylo o 3 fady nizsi a byl taky
velmi ucinny pii redukci odpovédi na bolest po aplikaci kapsaicinu ¢i formalinu, proto bude
PT1 vyuzivam pro vyvoj novych analgetik, které budou pisobit na P2X3. Jedna se o prvni
modulator P2X senzord isolovany z pavouciho jedu a jisté bude velmi dilezity pti dalSich
studiich. Nicméné existuji 1 dalsi receptory, které jsou sledovany a zkoumany ve spojitosti
s analgetiky. Napfiklad Ziconitide (Prialt®) je analgeticky peptid ziskany z homolice, cili na
Cav2.2 kanal, zatimco jiny peptid cili na noradrenalinovy transporter a je zatim jen ve 2. fazi
testovani na 1éky pro tlument pooperacnich bolesti.
Blokovani Ca, kanali je jeden z dominantnich G¢inkd pavouciho jedu, vice nez 65 latek

blokujicich Cay kanaly u obratlovci, z toho 17 blokuje pravé Ca,2.2 (Saez et al., 2010).
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3.3.2.4 Proteinové slozky

Diverzita proteinovych komponenti byla zkoumana pouzivanim proteomiky a
genomiky pouze u péti pavoucich druhti. Proteomicky vyzkum jedu pavouka Chilobrachys
guangxiensis ( Yin & Tan, 2000) a H.schmidti ukazal pfitomnost minimaln¢ 90 a 300
proteinti, mezi nimiz bylo n¢kolik enzymu, transportnich a stavebnich proteinti. VéEtSina z nich
byla charakterizovana intracelularni lokalizaci, kde vykonavaji mnoho uréitych funkci.
Vyskyt téchto proteinti je pravdépodobné vazan na apokrinni a holokrinni sekreci jedovych
vackl, mohly se tam také dostat spolecné se sekretovanymi toxiny, doslo ke znec€isténi vzorkt
sjedem nebo skutecné maji urCitou funkci. Mnoho dosavadnich publikaci se zabyva
charakterizovanim enzymil v jedu, jako jsou proteasy, nukledsy, lipasy, glykosidasy a dalsi,
ale Casto si ve vysledcich vyzkumu protife¢i, coz muize byt zpisobeno riznymi
kontaminacemi, naptiklad travicimi stavami. S tim jsou spojeny proteolytické enzymy, nebot
proteolyticka aktivita v Cistych prepardtech bud’ zcela chybi nebo je velmi nizka, az na
nekteré¢ vyjimecné piipady. Nicméné jak uz bylo zminéno u cytolytickych peptidd, jedna
z funkci slozek jedu miize byt ucast pii mimotélnim traveni a hlavni roli v tomto procesu
mohou mit pravé enzymy. Hyaluronidasa je v pavouc¢im jedu velmi ¢astym komponentem.
Vzhledem ke schopnosti niCit strukturu extracelularniho matrixu, je povazZovana za
»~rozSifujici* faktor jedu; stejnd funkce miiZze byt provadéna protedsou (Vassilevski et al.,
2009).

Hyaluronidasa  rozkladd  kyselinu  hyaluronovou, coz je  polymericky
glykosaminoglykan, a nachazi se ve vSech pojivovych, epitelovych i nervovych tkanich
obratlovcd. Pouziva se 1éebné v kombinaci s dalsimi 1é¢ivy pro urychleni jejich ucinku,
podobné funguje i u hadi jako rozsifujici latka. Kyselina hyaluronova se vyskytuje pouze u
obratlovcl a bakterii, tudiZ pravdépodobné nehraje roli pii predaci hmyzu. Je tedy jasné, ze
slouZzi spiSe k obran¢ proti predatorim, kde mliZe plsobit nejen jako ,,rozsifujici* faktor, ale 1
jako alergen (King & Hardy, 2013).

Vassilevski et al., (2009) uvadi, ze pavouci, oproti napiiklad véelam ¢i hadim, jen
velmi ziidka produkuji fosfolipdsy typu A, ackoliv 1 takové piipady byly popsany.
Bilkovinnym komponentiim je Casto pfisuzovana spiSe funkce pomocna. Jina situace je ale u
pavoukt rodu Loxosceles, ktery je rozsifen hlavné na zapadni polokouli. Jejich jed obsahuje
velké mnozstvi riznych enzymd, jako jsou naptiklad fosfatazy, hyaluronidasy, fosfolipasy a
ruzné proteasy, nicméné hlavni slozkou jedu jsou homologni proteinové neurotoxiny

zodpovédné za toxickou aktivitu. Molekuldarni mechanismus ptisobeni neurotoxinti a zéklad
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jejich specificnosti zatim neni znam. Napiiklad kralici a morcata reaguji na jedy rodu
Loxosceles stejné jako lidé, ale u mysi a potkand nezpuisobuji zadnou ulceraci. Velky vliv na
rozvoj nekrdézy ma krevni plasma a slozky imunitniho systému. Pavouci rodu Latrodectus,
znami v Rusku a USA jako ,karakurt* nebo ,,black widows®, tedy ¢erné vdovy, jsou mezi
Skupina neurotoxinl s vysokou molekulovou hmotnosti zvané latrotoxiny vykazuji silni
toxicky efekt u mnoha druht zvifat. Stejné proteiny byly nalezeny i v jedu ptibuzného rodu
Steatoda, ale nebyly zaznamenany piipady vyskytu mimo celed’ Theridiidae (King & Hardy,
2013).

Nejlépe prostudovany je a-latrotoxin (a-LIT), ktery je ucinny u obratlovct. Pouzitim
elektrofyziologickych metod bylo ukdzano, Ze tento toxin zplsobuje kompletni uvolnéni
neuromediatorii z terminald nervovych bunék obratlovcll a zpusobi tak blokaci signalni
transmise. a-Latrotoxin stimuluje exocytosu a zpusobuje sekreci vSech znamych typi
neuromediatorti. Uéinek jedu je doprovazen depolarizaci membrany a vstupem iontl vapniku
do neuronu, nicméné piitomnost Ca®" neni nutnou podminkou, lze ho nahradit Mg2+.
Frakcionace jedu Latrodectus mactans (Fabricius, 1775) ukazala hned nékolik bilkovinnych
komponentti, ptisobicich na obratlovce, hmyz a korySe. U tohoto druhu bylo identifikovano
minimalné 7 raznych toxinl: a-latrotoxin pro obratlovce, 5 toxin pro hmyz — B-LIT, y-LIT,
O-LIT, &-LIT a o-latrocrustotoxin pro korySe. Nutno podotknout, Ze tato nomenklatura se
vztahuje pouze na jed snovacky jedovaté a piibuznych druhli, nejednd se o oznaceni
peptidickych toxinli. Latrotoxiny jsou toxiny s vysokou molekulovou hmotnosti a vSechny
toxiny v této skupiné podnécuji uvolnéni neuromediatort. Latroinsectotoxiny nemaji zadny
viditelny efekt na obratlovce a koryse, stejné jako latrocrustotoxin nevykazuje Zadné ucinky u
hmyzu a mysi (Vassilevski et al., 2009).

Latroinsektotoxiny maji asi nejvétsi insekticidni potencidl, nicméné jejich moZnost
vyuziti jako bioinsekticidy je minimalni, kvili jejich velikosti, komplexnimu piisobeni a
naroc¢nosti syntetické a rekombina¢ni produkce (King & Hardy, 2013).

Proteinové slozky jedu vykonavaji mnoho funkci: uplatituji se pii pfimém toxickém efektu
(neurotoxiny a nekrotoxiny), pisobi jako ,,rozsitujici faktor” jedu (enzymy likvidujici tkanové

struktury) a podileji se na findlnim dozrani toxina (Vassilevski et al., 2009).

3.3.2.5 Toxinové spolky

Malé molekuly v jedu mohou vytvaret tzv. toxinové spolky. Naptiklad volny glutamat

vyskytujici se v jedu, aktivuje ionotropické receptory v neuromuskuldrnich spojenich obéti
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okamzité po vpraveni jedu do téla, coz dovoluje acylpolyaminu, taktéz pfitomného v jedu,
dostat se k t¢émto otevienym kanalim a zablokovat je. Zda se, ze tyto spolky se u pavouki
vyvinuli specificky pro delsi zachyceni kofisti a pfipadného uskladnéni. Je velmi dulezité, aby
jed ptisobil rychle a zapticinil znehybnéni kofisti, ale stejné dilezité je, aby znehybnéni bylo
nevratné a kofist tedy mohla byt uchovana, pokud by bylo potfeba. Naptiklad australsti
sklipkani rodu Atrax a Hadronyche vytvati jed obsahujici dva rizné blokery Ca, kanald
hmyzu, které maji rGzné misto i Cas pusobeni. Jeden z téchto toxinli zplsobuje témeér
okamzitou paralyzu, pravdépodobné blokovanim Cay, kanalti neuromuskuldrnich spojt, ale
jeho efekt po nékolika hodindch odezniva. Oproti tomu druhy peptid nemé zadny efekt na
neuromuskuldrni spoje, ale zptisobuje ochablou paralyzu blokovanim Ca, kanald v centralni
nervové soustavé Zacinad pusobit 20-30 minut po aplikaci jedu, nebot musi pifekonat
hematoencefalickou bariéru, nicméné jeho efekt je nevratny. Piisobenim téchto dvou peptidii
je tedy kofist okamzité paralyzovana a v tomto stavu setrva az do doby, kdy je pavouk
schopen ji zkonzumovat. Detailni prizkumy ukazaly, Zze jed je extrémné doladény systém
riznych komponentl, nékdy se zcela jasnymi protichidnymi ucinky, pusobicich spolu
synergicky a Casové sladéné tak, aby maximalizovaly uc¢inek jedu. Dokonce nékteré
komponenty zptsobujici bolest, jako je histamin, serotonin a disulfidické peptidy aktivujici
TRPV1 receptor, jsou spiSe pro defensivni ucely (King & Hardy, 2013).

3.3.3 Ziskavani jedu

Biochemické pruzkumy pavouciho jedu jsou pomérné skrovné v porovnani s jedy
hadt. Hadi produkuji vétsi mnozstvi jedu a jeho ziskani je daleko jednodussi nez u pavoukd.
Z jednoho kousnuti pavouka rodu Latrodectus ziskame 0.02-0.03 mg suchého jedu, zatimco
z kousnuti zmije rizkaté Vipera ammodytes (Linnaeus, 1758) dostaneme az 20 mg. Z velkych
jedovatych hadut, jako je napiiklad chiesty§s diamantovy Crotalus adamanteus Palisot de
Beauvois, 1799, ziskame az 437 mg. Existuji 3 zakladni postupy pii ziskavani jedu od
pavouki:

e (Odebrani ¢istého jedu pfimo z chelicer Zijiciho pavouka
e Extrakce z preparovanych jedovych vacka
e Extrakce z prosomy nebo z predni ¢asti, kde se nachazeji jedové vacky.
pavouka ke kousnuti do vatového tamponu nebo papiru uzivaného k elektroforéze. Jed muize

byt také odebran piimo z chelicer naStvaného pavouka mikropipetou. Vzhledem k tomu, Ze
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pavouci jsou schopni regulovat mnozstvi vylouceného jedu, jsou tyto metody nedokonalé.
K tplnému vyprazdnéni jedovych vacki dojde az na zakladé elektrostimulace (Nentwig,

1987).

3.4 Jedovati pavouci

Strach z pavouciho kousnuti je téméf vzdy neopravnény, a pokud k nému dojde, je to

z pravidla chyba ¢lovéka. Velci chlupati sklipkani maji pomémné malé jedové vaky a proto
obvykle kousnuti neni pro ¢lovéka nebezpecné VéEtsi riziko je druhotna infekce do rany po
mohutnych chelicerach. Mezi nejméné nebezpecné patti rod Cupiennius, naopak
nebezpecnych druhl je zhruba 30, z toho jen dva jsou Kk nalezeni v oblastech severngjsich
Sifek, a to vodni pavouk Argyroneta aquatica (Clerck, 1757) a Ch. punctorium. Jejich
kousnuti je velice nepfijemné, pozd¢ji mize pfijit ostrd Ci paliva bolest, svalovy tfes a otok
v mist¢ kousnuti, ale zhruba po 3 dnech ptiznaky odezni (Barth, 2002)

Jak udava Nentwig (1987), vétSina pavoukt neni pro ¢lovéka nebezpetna z nékolika
davodu:

e Jejich jed neobsahuje ¢asti toxické pro ¢loveka

e Mnozstvi jedu vpraveného do téla je nedostatecné

e Jejich chelicery nejsou dostatecné silné k prokousnuti lidské ktize

e Jsou prilis plasi na to, aby doslo ke kontaktu s ¢lovékem

e Nemaji pfileZitost kontaktu nasledkem jejich zpiisobu Zivota, stfetnuti mize byt

vyjimecné, proto jejich toxicita neni zdokumentovana.

Utinek jedu neni zavisly na velikosti pavouka. Pravdépodobnost setkani s nebezpecnd
jedovatym pavoukem je velmi nizkd. Jen né€které agresivnéjsi druhy Gto¢i sami od sebe, jako
napiiklad australsti sklipkani. Casto nas ale pavouci varuji svym postojem, kdy se zvedne a
stoji na zadnich koncCetinach. N¢kteti zastupci dokonce vydavaji varovné syceni, které je
velmi podobné hadimu. Nejdulezitéjsi slozkou jedu vétSiny pavoukil jsou neurotoxiny,
postihujici autonomni i motorické nervstvo, ale také nekrotoxiny, zplsobujici nekrotické
zmény v misté kousnuti (Kazbundové & Patocka, 2006).

Existuji jen 4 rody, které jsou skutecné nebezpecné pro ¢lovéka. Maji na svédomi
nékolik tisic kousnuti ro¢n¢, z nichz par stovek kon¢i smrti (Barth, 2002). Mezi agresivni se

fadi pouze rod Phoneutria a Atrax (Nentwig, 1987)
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3.4.1 Rod Latrodectus (snovacky)
Cerné vdovy maji velky areél rozsifeni. V Cing, stfedni Asii a jizni Evropé mazeme

nalézt L. tredecimguttatus (Rossi, 1790) (viz obrazek ¢.8), v severni a jizni Americe L.

mactans (viz obrazek ¢.9), L. geometricus C.L. Koch, 1841 (viz obrazek ¢.10), a L. hesperus
Chamberlin & Ivie, 1935, Indii a Australii L.hasselti Thorell, 1870 (viz obrazek ¢.11)
(Ushkaryov et al, 2004).

Obrazek ¢.9: L.mactans z oblasti Mexika, autor: Hana
Neradova. 2017

Obrazek ¢.10: L.geometricus, autor: Hana Neradova,
2017 2017

Obrazek ¢.11: L.hasselti, autor: Hana Neradova,

Nejznaméjsim druhem je L.mactans, ¢esky snovacka jedovata, kterou vétSina lidi zna
pod nazvem ,,erna vdova“. Tento pavouk je cely Cerny s typickou cervenou kresbou na
zadeCku. Rozpéti nohou je asi 2,5cm. Samice tohoto druhu je jednim z nejjedovatéjsich
pavoukl na Zemi a setkat se s ni mizete ve vSech teplejSich oblastech, ptfedev§im na celém
uzemi amerického kontinentu, v Australii a na Novém Zélandu. Hlavni slozkou jedu je a-
latrotoxin,  ktery  plsobi  neurotoxicky na  vegetativni  systém s vyraznym
parasympatominemickym ucinkem. Snovacky jsou spiSe pasivni, ziji pfi zemi na loukéch a

pastvinach a uto€i jen pfi vyrusSeni. Pokud vam do té€la vpravi jed, jiZ po n¢kolika minutach se
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dostavuje nevolnost, slabost dolnich koncetin, bolesti bficha a hlavy. Nasleduji bolestivé
svalové kiece a hypertenze. Symptomy se stupiiuji po ne¢kolik hodin a ptetrvavaji dva az tfi
dny. V misté¢ kousnuti se objevuje erytém a rana nekrotizuje. Kousnuti timto pavoukem je
vzdy nebezpecné. Pacient ma teplotu, poti se, na kUzi se objevuji petechie, dochazi
Kk trombocytopenii (snizené mnozstvi trombocytl v krvi), hemolyze, hemoglobunurii a
naslednému selhavani ledvin. Bez lékafské pomoci je umrtnost az 10% (Kazbundovd &
Patocka, 2006).

Nentwig (1987) tvrdi, ze potkani jsou k toxinim rodu Latrodectus pfiméfené citlivi.
Ze 105 potkanii 75,2% uhynulo béhem 2 hodin az 13 dni (primérné vSak do 32h) na nasledky
kousnuti jednoho ¢i dvéma pavouky. Jsou dvé faze intoxikace, a to motoricky neklid a
naslednd paralyza. Kocky jsou velmi nachylné, ze 22 zvifat o hmotnosti pfes 800g prezila

pouze dv¢, dochazelo k umrtim v rozmezi 1-14dni (pramérné do 115h).

3.4.2 Rod Loxosceles (koutnici)

Mikova a kol. (2015) udava, ze rod Loxosceles obsahuje 100 druhd, Gremski et al.,
(2014) tvrdi dokonce 130 druht. Tento rod je rozsifen po celém svéte, vétsSinou v Americe,
nékteré druhy se vyskytuji i v jizni Evrop€. Jsou to mali az stiedné velci pavouci o velikosti
téla 5-12 mm. Ukryvaji se ve §térbinach mezi kameny ¢i kurou (Mikova a kol. 2015). Silva et
al. (2004) tvrdi, ze F35 protein je hlavni toxickou slozkou jedu L.intermedia Mello-Leitao,
1934, a zacina se projevovat v plné aktivit¢ az po 3.svlékani. Za hemolyticky efekt, ktery je
charakteristicky pro L. reclusa, je zodpovédna sfingomyelinaza D (Foradori et al., 2005).

Loxoscelse rufescens (Dafour, 1820 , L. laeta (Nicolet, 1849), L. intermedia,
L. gaucho (Gertsch, 1967) a L. reclusa Gertsch & Mulaik, 1940 (viz obrazek ¢.12), jsou
nejCastéj$i druhy zodpovédné za kousnuti Clovéka. Nemoc zplsobena timto rodem se
oznacuje jako loxoscelismus (Gremski et al., 2014).

Tito samotaisti pavouci stavi fidké nepravidelné sité, do kterych lovi hmyz hlavné
V noci. Jejich sité lze nalézt ve starych ktlnach a garazich, kde také dochdzi nejcastéji ke
kousnuti. Tento pavouk neni agresivni, k incidentu dochazi pouze tehdy, citi-li se pavouk
ohrozen. Kousnuti nejsou piili§ Casta, nicméné zpusobuji lokalni nekrokrozu spojenou
s devastaci mékkych tkani. Typicka lokélni reakce nastupuje aZ po 12-24 hodinach, kdy kize
z¢ervena, rana zacne bolet a v okoli kousnuti se pozdéji objevuji puchyiky, které se mohou
zmeénit v ulcerace (viedy) a nekrozu, ktera mize dosahnout zna¢ného rozsahu 10 az 25cm

(Kazbundova & Patocka, 2006). Jak tvrdi Mikova a kol.(2015) vazné ptipady mohou vést az
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ke 40cm velkym nekrotickym viediim, které se pak hoji i nékolik mésicti. Poskozeni je vétsi u
obéznich obéti, nebot’ enzymy snadno nié¢i slabé prokrvenou tukovou tkan.

Kousnuti je doprovdzeno zvracenim, teplotou, kieCemi, diseminovanymi
intravaskuldrnimi  koagulacemi, hemolytickou anémii a akutnim selhanim ledvin.
Biochemicka analyza prokazuje hematurii, alkalizaci moci, azotemii a zvySenou hladinu
mocoviny v krvi. Nekrotizujici slozka v jedu je spojovana s jistou frakci glykoproteint a je
oznadovana jako ,,dermonekroticky toxin“. Umrti nejsou ¢astd, dochazi k nim zejména tehdy,
pokud dojde k zavazné oportunni infekci nebo k akutnimu selhani ledvin (Kazbundova &
Patocka, 2006).

Kousnuti zpoc¢atku neplisobi bolest, coz je pro pavouky neobvyklé, pravé proto
pacienti casto vyhledavaji 1€kafskou pomoc az po prvnim dnu pifi progresi rany.
Loxoscelismus je nejcastéjsi diagndza zpusobend pavoucim kousnutim v USA a Jizni
Americe (Mikova a kol., 2015).

Nentwig (1987) udava, ze u L. laeta nebyla prokazana zadna enzymaticka aktivita,
naproti tomu u L. reclusa byla objevena hyalurodinaza, esteraza, lipaza i protedza. Pii
intravendznim podani jedu L.reclusa pstim se objevila trombocytopenie a hemolyza, u kralikli

se vSak zadny Skodlivy projev neukdzal (Nentwig, 1987).
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Obrazek ¢.12: Loxosceles reclusa, dostupné z:

http://img.medscape.com/pi/emed/ckb/emergency_medicine/756148-772295-430.jpg
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3.4.3 Rod Phoneutria (palov¢ici)

Pavouci rodu Phoneutria ziji v Jizni Americe, kde jsou puvodci mnoha zavaznych
intoxikaci s pfevazné neurotoxickymi ptiznaky. Pravé kvili jejich zptisobu zZivota na ketich a
stromech se Casto dostavaji s baliky bananti do Evropy i jinych koutd svéta, jsou proto
oznacovani jako ,bananovi pavouci®. NejCastéji se na bananovnikach objevuje druh P.
nigriventer (viz obrazek ¢.13), znamy téz jako ,brazilsky putovni pavouk®. Jedna se o
utocného pavouka, nejCastéj$i je pokousani na nohou a rukou. Pfiznaky intoxikace jsou
hlavné bolest (92,1%) a otoky (33,1%), z toho jen 2,3% pacientii muselo byt lé¢eno podanim
nespecifického pavouciho séra. Jed pavoukti obsahuje mnoho polypeptidi, biogennich amind,
polyaminil a acylpolyamint, které blokuji Ca?* kanaly neuronalnich membran (Kazbundova
& Patocka, 2006). Kousnuti P. nigriventer jsou zaznamenavana hlavné v zim¢, kdy pavouci,
nasledkem S$patného pocasi, vstupuji do lidskych obydli (Nentwig, 1987), a protoze je ¢asto
vpraveno do téla jen malé mnozstvi jedu, imrti jako nésledek kousnuti se vyskytuje jen ziidka

(Barth, 2002).

Obrazek ¢.13: Vystrazné postaveni P. nigriventer, autor: Danilo Guarda
Dostupné z: http://farmé4.static.flickr.com/3769/10951269043 50283de70c.jpg
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3.4.4 Rod Atrax (sklipkanci)

Pavouci rodu Atrax se vyskytuji pouze na uzemi Australie, kde jsou povazovani za
velmi nebezpe&né tvory. Ziji v travé a podrostu, kde si stavi husté sité ve tvaru trychtyfe,
Vv jehoZ nejuzsi ¢asti ¢ihaji na kotist. Pravé diky tvaru jejich sité se jim anglicky tika ,,funnel-
web spider”. Jedna se o velmi agresivni pavouky, ktefi se neboji napadnout i ¢lovéka.
Nejznaméjsim zastupcem je A. robustus (viz obrazky ¢.14, 15), ktery je povazovan za jednoho
Z nejnebezpecnéjSich pavouki svéta a vyskytuje se predevSim v okoli Sydney, kde je znam
jako ,,Sydney funnel-web spider*. Tito pavouci Casto vnikaji do lidskych obydli, schovavaji
se v pradle a obleceni a pfi manipulaci s nim mohou ¢lovéka kousnout. Samotné kousnuti je
bolestivé a v misté¢ vpichu dochdzi ke krvaceni a vzniku erytému, Gcinek jedu je pfevazné
neurotoxicky. Pribéh intoxikace je velmi rychly, bylo zaznamendno umrti jiz 15 minut po
kousnuti. Dochéazi k obéhové nestabilité s vyraznou hypertenzi a k obéhovému selhani.
Hlavni ucinnou slozkou jedu jsou peptidové neurotoxiny, které plisobi na nesynaptickych
zakoncCenich neurond, kde uvoliuji neurotransmitery z autonomniho nervového systému a tim

jej paralyzuji (Kazbundova & Patocka, 2006).

' o “'? I£

Obrazek ¢.15: Atrax robustus, autor:
Stanislav Macik, 2017

Obrazek ¢.14: Atrax robustus, autor:
Stanislav Macik, 2017
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3.4.5 Kousnuti pavoukem v CR a Evropé

Ve stfedni Evropé jsou kousnuti pavouky, ackoliv jsou vSudypfitomni, raritni
zalezitosti. Obecné maji benigni charakter, dochazi k nim nejéastéji v letnim obdobi.
Predpoklada se, ze na kazdy nahlaSeny ptipad kousnuti, pfipadd 10-100 nenahlaSenych.
VétSina u nas Zzijicich druhti svou velikosti nepiesahuje velikost Smm, nejsou tedy dostateéné
velci na to, aby byli schopni prokousnout lidskou kizi, neziji v lidskych ptibytcich a nejsou
vuci ¢loveéku agresivni (Mikova a kol., 2015).

V CR je dodnes zndmo 875 druhii fazenych do 38 &eledi. Dostateéné velkych
pavoukt, schopnych prokousnout lidskou pokozku, je na nasem uzemi jen malo. Mezi takové
patii napiiklad zaptednice jedovata Ch. punctorium, slid’ak tatarsky Lycosa singoriensis
(Laxmann, 1770), vodouch stiibfity A.aquatica a stepnici Eresus spp.. Tyto druhy se vSak
nevyskytuji synantropné, tudiz ke kontaktu s ¢lovékem dochézi jen zfidka. Kousnout ¢lovéka
dokazi i nékteré vétsi druhy pokoutnikii, jako naptiklad Tegenaria africa Lucas 1846,
T.ferruginea (Panzer, 1804), velké druhy ktizakt Araneidae, cedivek (napiiklad Amaurobius
ferox (Walckenaer, 1830), Sestiotka rySava Harpactea rubicunda (C.L.Koch, 1838), nebo
zapiednice Mildeova Cheiracanthium mildei L.Koch, 1864, ktera se vyskytuje synantropé
uvnitf nebo v blizkosti lidskych obydli. Pokoutnici patii k nasim nejvétSim druhim, rozpéti
nohou muze dosahovat az 10cm, nicméné se jednd o pomérné neskodné pavouky. Pfi
experimentech bylo zapotifebi mnoho provokovani, aby skute¢né kousl (Mikova a kol., 2015).

Nejcastéjsim pavoukem, ktery je v poslednich letech spojovan s kousnutim ve stfedni
Evropé, je Ch. punctorium (viz obrazek ¢.16). Tento teplomilny druh se pravdépodobné diky
globalnimu oteplovani rozSifuje i na takovad mista, kde se diive nevyskytoval, jako je
napiiklad na Pardubicku nebo Ceském stiedohof.

Samice zaptednice dosahuji velikosti az 15mm a maji zadecek zprvu zelenavy,
Vv pribehu péce o kokon postupné hnédne. Samci jsou mensi a jejich zadecek je zluty se Sir§im
Sedavym podélnym pruhem. Klepitka maji ob& pohlavi vystrazné, oranzovo-Cerné¢ zbarvené
(Kirka a kol., 2015). Jak udava Mikova a kol. (2015), charakteristické jsou pro ni rlizné typy
lu¢nich biotopt, vétSinou malo secené ¢i nesecené louky, suché stran¢ a neobhospodarované
sady. Zacatkem kvétna si samice tohoto druhu vybuduji velké zamotky na vrcholcich
kvétenstvi trav, ve kterych hlidaji kokon s vajicky a nasledn¢ stfezi i vylihla mlad’ata. Mali
pavouci zdmotek opoustéji na podzim, samice v ném setrva az do své smrti. Jed tohoto

pavouka obsahuje polypeptid CpTxl, ktery plsobi na bunééné membrané. Kousnuti se
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projevuje okamzitou palivou bolesti, kterd dosahuje maximalni intenzity do 5-20 minut a trva
od 50minut do 3-6hodin.

Nejcastéji je vSak reakce lokalni (opuchnuti, pal¢iva bolest, nékdy docasné ochrnuti
koncetiny), vzacné horeCka nebo celkové ptiznaky otravy, moznost alergické reakce u
citlivych lidi nelze vyloucit (Kurka a kol., 2015). Vyjimecné se mohou projevit i systémové
ptiznaky jako bolesti hlavy a nevolnost, ptipadné bii$ni kiece pii kousnuti do dolni koncetiny,

ojedinéle kardialni a respiracni obtize (Mikova a kol., 2015).

Obrazek ¢.16: Zaptednice jedovata C. punctorium, Autor: Jifi Brestovansky, 2009
Dostupné z http://www.biolib.cz/cz/taxonimage/id97508/?taxonid=587

Mezi dal$i pavouky, jejichz kousnuti mize vyvolat zdravotni problémy, patii vodouch
stiibfity A. aquatica, ktery se vyskytuje pouze ve stojatych Cistych vodach bohaté zarostlych
vegetaci, tudiz se dnes jedna o vzacny druh nasi fauny. Jejich biotopy nebyvaji vyuZivany pro
rybolov €1 koupani, proto je pravdépodobnost stfetu s Clovékem extrémné nizka. To plati i o
stepnicich Eresus spp., ktefi obyvaji nory v pidé na poslednich zbyvajicich stepnich
plochéch, nachézejicich se pfevazné na chranénych uzemich. Projevy po kousnuti stepnikem
do prstu byly popséany jako pulzujici bolest do paze nahoru, nésledné siln¢ rozbuseni srdce a
vznik erytému v obli¢eji s pocitem horecky. Tento stav trval ptiblizn¢ hodinu, nasledn¢ ustal a
cely zbytek dne kousnuty trpé€l silnou bolesti hlavy. Oblast kousnuti byla citlivd nékolik
tydnd. Slid’ak tatarsky L. singoriensis je vzacné k nalezeni na jizni Moravé, v poslednich
desetiletich se vSak vlivem oteplovani §iii pfedev§im na plochy s fidkou plevelovou vegetaci.
Jedna se o mirné pavouky, kteti se snazi spiSe uniknout. Ke kousnuti miize dojit ndhodou,

naptiklad pfimacknutim odhalenou ¢asti téla (Mikova a kol., 2015).
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Nejvétsi evropsky pavouk Lycosa tarantula (Linnaeus, 1758), ktery je rozsiten v jizni
Evropé a na Balkanském poloostrové, zpiisobuje jen mistni bolestivost bez systémové toxicity
(Kazbundova & Patocka, 2006). Nentwig (1987) povazuje L.tredecimguttatus za nejvice
toxického pavouka v Evropé. Jeho jed ma pH 8.2. S nizsi teplotou pH kleséa a jed se stava

mén¢ u¢innym.

3.4.6 Kousnuti chovatele

Na rozdil od povinné registrace jedovatych hadi a rliznych jestérl, neni povinnost
hlasit chov pavouku. Ke kousnuti dochazi prevazné pti krmeni ¢i Cisténi teraria.
Vétsina sklipkanii mé na hibeté¢ zadecku zahavé chloupky, které odlamuji tfenim zadnima
nohama do sméru vnimaného utoku. Zahavé chloupky mohou vyvolat nepiijemnou
alergickou a iritativni reakci na kazi, astmatickou bronchitidu nebo pii vniknuti do oka az
keratokonjunktivitidu (Mikova a kol., 2015).
Typy reakei:

e Lokdlni — vétSina kousnuti zplsobi jen téméf nepozorovatelné papuly, piipadné
pustulky, zarudnuti se objevi do nékolika minut. Projevy jsou podobné pichnuti
vcelou, jen vyjimecné jsou patrné vpichy. Lozisko muze svédit ¢i palit, mize se
objevit lokalni bolestivost — od mirné pichlavého pocitu az k silné bolesti. VétSina
lokalnich projevt mizi do 7-10 hodin.

e Nekrotizujici

e Systémové — pouze V menSiné piipadl, projevi se tehdy, kdy jed pronikne do krve
V dostatecném mnoZstvi

o Alergické a iritacni — jsou vzacné, ve form¢ iritacnich nebo koptivkovych projevi,
muze byt zplsobeno zahavymi chloupky ze zadeCku, které pii pocitu ohrozeni

vycesavaji Casto chovani sklipkani (Mikova a kol., 2015).
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4 Prakticka cast

Pro zajimavost jsem udélala anketu na nejvétsi pavoukarské skupiné Sklipkani CZ/SK na
socialni siti Facebook ve snaze alespofi trochu zmapovat chované rody v Ceské republice.
Ucastnéni mohli zagkrtnout nékolik rodd a celkem bylo napoéitano 1357 hlasi. Uvedu zde
konkrétné jen ty nejvyznamnéjs$i rody, nckteré z nich nckolikrat zaznéli v textu. NejveEtsi
zastoupeni ma rod Brachypelma se 173 hlasy. Tito pavouci jsou obecné doporucovany
zacateCnikim pro svou pomérné klidnou povahu a velmi slabém jedu. Osobné chovam druh
Brachypelma vagans (Ausserer, 1875), ktera se fadi z tohoto druhu k tém agresivnéjsim, a
mohu potvrdit, Ze tito pavouci se radsi schovaji, nez aby zauto¢ili. Hned za Brachypelmou se
s 89hlasy objevil rod Grammostola, ktery je v textu n€kolikrat zmiiovan. Dale se umistil rod
Psalmopoeus s 81hlasy, Poecilotheria se 78hlasy, Lasiodora se 76hlasy a rod Avicularia se
60hlasy. K mému pieckvapeni se nasli i lidé chovajici pro ¢lovéka nebezpetné rody. Nejvetsi
zastoupeni m¢l rod Latrodectus s 9hlasy, nasledoval rod Phoneutria a Loxosceles, oba mély 3

hlasy a nakonec se objevil i rod Atrax, ktery obdrzel 1 hlas.
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5 Zavér

Pavouci jsou lidmi vnimani ¢asto jako bezvyznamna skupina ¢lenovcl chytajici mouchy.
Nicméné maji velky vyznam pro ekologickou rovnovahu prostiedi, kde jsou hlavnim
predatorem pievazné Clenovci, které zabijeji pomoci jedu. Nejen Ze jsou schopni jim velmi
efektivné koftist paralizovat a usmrtit, ale pocitaji i s moznym utokem predatora, proto jsou
vybaveni i obrannymi slozkami, ptisobici pouze na obratlovce. V moment¢ aplikace jedu do
ob¢ti se strhne zcela koordinovana prace slozek jedu, které spolu Casto kooperuji a zajisti tak
paralyzaci svalstva pomoci ovlivnéni neurotransmiterovych receptrli, naruseni psychické
rovnovahy kofisti ¢i pfimy cytolyticky efekt a tedy naslednou smrt. Dokonce je znam
mechanismus, kdy jeden komponent zptisobi velmi rychlou, avsak vratnou paralyzaci, a
druhy, ktery za¢ina ptsobit pozd¢ji, ma na svédomi paralyzaci nevratnou a dlouhotrvajici.
Vyzkum jedl pavouk je teprve v zacatcich, nicméné jiz nyni vime, ze jsou farmakologickou
a insekticidni budoucnosti lidstva. A to diky své schopnosti zabijet hmyz, inhibovat bolest,

pomahaji pii boji s rakovinou, parazity, bakteriemi ¢i houbami.
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7 Slovnik cizich vyraza a zkratek

Afinita — schopnost chemickych latek slucovat se s jinou latkou nebo ¢astici

Amfifilni - latky majici soucasné vlastnosti hydrofilni i lipofilni

Ca(\,)2+ - (napétove tizeny) vapnikovy kanal

Da — jednotka Dalton = jednotka molekulové hmotnosti

Diseminovand intravaskularni koagulace - je ziskany stav vyznacujici se patologicky
zvysenou koagulacni aktivitou s tvorbou trombu v periferni cirkulaci a

postupnym vycerpanim koagula¢nich faktori, ktery nasledné vede k zvySeni krvacivosti.
Diverzita — rozmanitost, riznorodost

Erytém - Cervené zbarveni kliZze zplsobené rozsitenim krevnich cév azvySenym prokrvenim
Ganglion spinale - senzitivni ganglion mi$niho nervu

Inhibice — piekazka, zabrana, zpomaleni nékterych procest v organismu

Kw)' - (nap&tove fizeny) draslikovy kanal

Chiralita - oznacuje asymetrii prostorového rozlozeni objektu (napf. molekuly)

Ligand - je atom, ion nebo molekula, ktera poskytuje jeden nebo vice elektronovych part

centralnimu atomu
Lyofilizace — tedy suseni mrazem je metoda suSeni vlhkych material

Nay)" - (nap&tove tizeny) sodikovy kanal
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http://www.wikiskripta.eu/index.php/Trombus

Nociceptivni — vnimajici bolest

Petechie - drobné krevni vyronky do kuze velikosti vpichu $pendliku, ¢asto se projevuji jako

mnohocetné teckovani na kuzi

Proteolyza - je Castecna nebo Uplna degradace proteint (na mensi proteiny, piip. peptidy ¢i

jednotlivé aminokyseliny)

Priapismus - dlouhodobé bolestivé ztopoteni muzského pohlavniho idu nevyvolané

pohlavnim vzruSenim

Synergismus - z chemického a farmakologického hlediska zesilovani u¢inku dvou nebo vice

soucasn¢ podavanych latek

45



