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Korovci, jejich jed a kousnuti

Souhrn

Tato prace se zabyva jeStéry z Celedi korovcoviti, ktefi se jako jedni z mala fadi
k jedovatym. Z dalSich jedovatych jestéra Ize zminit Celed varanovitych, pfipadné
varanovce bornejského. Cilem této prace je tedy popsat rod korovcu, jeho biotop,
obZivu, rozmnoZovani a zaméfit se hlavné na jeho jed a jedovatost.

Na zacatku prace je uvedeno kompletni zafazeni této Celedi do taxonomického stromu
a je popsana jeho historie a fosilni nalezy. Do této Celedi fadime dva druhy, a to
Heloderma suspectum a Heloderma horridum, ti se dale jesté déli na poddruhy, jez
jsou zminény dale v praci. Jejich vyskyt je omezen na poustni traviny, kifoviny a skalni
vybézky severni Ameriky a Mexika. Korovci se v pfirodé nejCastéji stravuji vejci nebo
mladymi a malymi hlodavci, jako jsou kralici a chipmunkoveé.

Dale prace pojednava o rozmnozovani a inkubaci vajec, hlavné tedy v zajeti, jelikoz
studii o rozmnozovani v pfirodé je malo. Nicméné primarnim tématem této prace je jed
korovcd, jeho slozky a jedovatost. Nejzajimaveéjsi slozkou jsou bioaktivni latky, jako
napfiklad exendin-4 nebo gilatide. Exendin-4 je latka, ktera stimuluju slinivku bfisni,
¢imz napomaha lidem s cukrovkou druhého typu. Doslo i k jeho syntetické vyrobé a
na trhu se prodava pod nazvem exenatid (AC 2993). DalSi sloZkou je gilatide. Ten je
schopen napadat rakovinotvorné buriky. Bylo také zjisténo, Ze u krys stimuluje pamét,
proto je moznym kandidatem na léCbu Alzheimerovi choroby. Kousnuti korovcem neni
nic pfijemného, jejich jed zpusobuje hlavné pokles krevniho tlaku, edémy a
nesnesitelnou bolest. O tomto druhu toho vime velmi malo a bohuZel uz asi nebudeme
mit ¢as toho zjistit vice. Jejich populace rapidné klesa a tim, Ze Ziji vétSinu Casu
v ukrytech se vyzkum oddaluje a ztéZuje. Méli bychom si jich vazit a pokouset se
synteticky vyrobit i jiné bioaktivni peptidy, které dokazi pomoct lidské populaci.

Klicova slova: Korovec, jed, gilatide, exendin-4, exenatid



Heloderma his poison and bite

Summary

This thesis deals with lizards from family Helodermatidae, which are like one of a few
concern as venomous. From others venomous lizards We can mention family
varanidae, eventually Earless monitor lizard. Main goal of this thesis is describe genus
Heloderma (Gila monster), his biotope, sustenance, reproduction and aim on his
venom and toxicity. At the beginning of this thesis is introduced complete clasification
to taxonomy tree and describe history of species and his fossil places of discovery. To
this family belongs two species. Heloderma suspectum and Heloderma horridum, there
are further dividend to subspecies, which are noted fuurther in bechlor thesis. Their
pressence is limited to desert grass, schrubbery and rock ledges of North America and
Mexico. Further this thesis is about reproduction nd egg incubation, mainly in capture,
beacause the are only a few studies about reproduction in nature habitat. However
primary toopic of this bechlor thesis is besed lizards venom, venom substances and
his toxicity. The most interesting compnents are bioaktive peptides like exedin-4 or
gilatide. Exedin-4 is substance, which stimulans pancreas, wherewith helps people
with type two diabetes. The is a synthetic made vision of exendin-4, which is sold under
name exenatid (AC 2993). Next substance is gilatide. Gilatide is able to attack
carcinogennic cells. There was found, that this substance stimulate memmory in
mouses brain, acordingly to this, it can be a candidate to Alzheimer dinase tratment.
Bite by besed lizard is anything comfortable. Their venom causes lowering of blood
pressure, edema and uberarable pain. About this species, we know a very little and
unfortunately we probably wouldnt have time to learn more about them. Their
population rapidly decreases and the fact that They live for most of the time in hidding
places, investigation and research makes more difficcult. We should appreciate them
and we should try make oter synthetic bioactive peptides, which can help human

population.
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1 Uvod

Tato prace se zabyva o Celed korovcoviti, a to jako celek. Jsou to jestéfi, ktefi jsou
jako jedni z mala jedovati. Jedovati jsou pak uZz jen varani a uvazuje se i 0 varanovci
bornejském. Zpracované téma se nezabyva az tak problematikou, ale spiSe popisem
morfologii, taxonomickym zafrazenim, distribuci jedu a jeho ucinky, ale i fosilnimi
nalezy a jak to s nimi vibec bylo v historii. PiSe se zde také, kde tento druh Zije a
jaké jsou jeho populaéni hodnoty na misté vyskytu. Jsou zde popsany razné slozky
jejich jedu, jeho slozZeni a u€inky na organismus at’ uz u pokusnych mysi nebo i u
Clovéka. Nejzvlastnéjsi slozkou je exendin-4, ktery pomaha uvolnovat inzulin, a proto
je tak zajimavi. Dokaze pomoci lidem s cukrovkou druhého typu. Nékteré slozky jedu
dokazi nicit rzné druhy rakoviny. V posledni ¢asti prace pojednava o prvni pomoci

pfi pokousani timto druhem jestéru.



2 Cil prace

Cil této bakalarske prace je popsat rod korovec, jeho biotop, obZivu,

rozmnozovani a zaméfit se hlavné na jeho jed a jedovatost.



3 Literarni reserse

3.1 Taxonomické zarazeni

Animalia
Chordata
Craniata
Vertebrata
Gnathostomata
Teleosstomi
Euteleostomi
Sarcopterygii

© 0 N o g~ wDdhPRE

Dipnotetrapodomorpha
10.Tetrapoda
11. Amniota
12.Sauropsida
13.Saurina
14.Lepidosauria
15. Squamata
16.Bifurcata
17.Unidentata
18. Episquamata
19.Toxicofera
20. Anguimorpha
21.Neoanguimorpha
22.Helodermatidae
Taxonomické informace ziskané z

https://www.ncbi.nIm.nih.gov/Taxonomy/Browser/wwwtax.cgi?id=8549.



3.2 Evoluce a fosilni nalezy

3.2.1 Fosilni zdznamy

Nejstarsi fosilie helodermatid, ktera je skoro 100 miliont let stara, pochazi
z kfidového jilovce, ktery se nasSel uprostied statu Utah. Tento zkamenéli tvor
predstavuje nejstar§iho znamého ¢&lena monsterosaurii (vétev varanoidnich
jestéru), do které patfi i Heloderma a jejich fosilni pfibuzni. Byl popsan jako
Primaderma nessovi. Relativni jedovatost Primaderma Nessovi byla odhalena roku
1992 v jihocentralnim Mongolsku z piskovcového utesu, ktery se utvofil v pozdni
kiidé. Objeveni téchto dvou fosilii dokazuje, ze helodermni vyvojova vétev zacala
uz v kfidé jesté pred tim, nez se objevilo mnoho druhl dinosauru. Bylo nalezeno
dalSich pét fosilii zahrnujici i Heloderma, které mezi sebou mély vékovy rozdil od
pozdni kfidy az do miocénu. Tyto fosilie jsou pfimymi pfedky Heloderm (Beck
2005).

3.2.2 Fosilie pochazejici z kfidy (100-65 miliont let pired)

e Primaderma nessovi Nydam 2000
e Palaeosaniwa canadensis Gilmore 1928
e Estesia mongoliensis, norell et al. 1992
e Gobiderma Pulchrum Borsuk-bialynicka 1984
e Paraderma bogerti Estes 1964
(Beck 2005)

3.2.3 Tercialni fosilie (40-5 miliont let pFed)

e Eurheloderma gallicum Hoffstetter 1957
e Lowesaurus mathewi Gilmore 1928
e Heloderma texana Stevens 1977

(Beck 2005)



3.3 Morfologie korovcu

3.3.1 Obecné informace

Na svété mame stovky druh( jedovatych hadu, ale jen velmi malo jedovatych
jestéru. Tato prace popisuje jen jednu skupinu téchto jestéra, a to Celed korovcoviti
Helodermatidae Gray 1837. Do této Celedi patfi jen jeden rod Heloderma, tento
termin je sloZzeny z Reckych slov helos pro ,zrnita“ a derma pro ,kizi.“ Tato eled
ma dva hlavni zastupce, a to korovce jedovatého (Heloderma suspectum) a
korovce mexického (Heloderma horridum). Korovec jedovaty ma nadale 2
podfizené taxony: Heloderma suspectum cinctum Bogert & Martén Del Campo,
(1956) a Heloderma suspectum suspectum Cope, (1869). Korovec mexicky ma
dokonce 4 podfizené taxony: Heloderma horridum alvarezi Bogert and Marti’n Del
Campo 1956, Heloderma horridum horridium Wiegmann 1829, Heloderma
horridum exasperatum Bogart & Del Campo 1956, Heloderma horridum
charlesbogerti Campbell and Vannani 1988 (Beck 2005).

3.3.2 Morfologické rozdily mezi Heloderma suspectum a Heloderma

horridum

Tyto dva druhy jdou od sebe snadno rozeznat. Proporcionalné ma Heloderma
horridum vétsi ocas, ktery obsahuje alespori 60% SVL (délka od Spi¢ky nosu az po
otvor kloaky). U Heloderma suspectum ocas nema délku vétsi nez 56% SVL.
Heloderma suspectum ma typicky dveé viditeIné zvétSené preanalni Supiny narozdil od
Heloderma horridum, ktery nema ani jednu, ackoli néktefi jedinci z vychodni Gutamele
jsou vyjimkou. Heloderma horridum ma dva pary infralabii, které jsou v kontaktu
s bradovym S&titem narozdil od Heloderma suspectum, ktery ma jen jeden (Beck 2005).

3.3.3 Heloderma horridum

Heledorma horridum je delS$i a Zije vice na stromech nez Heloderma suspectum.

Dospélci v pfirodé dosahuji 330-480 mm délky SVL (snout-to-vent — délka od Spicky



nosu az po otvor kloaky), celkové dosahuji dospélci 570-860 mm a vazi okolo 800 g
(Mackessy 2010). Individualni jedinci mohou vzacné dorustat do 1 m celkové délky a
vazit pres 2 kg. Dosud byly popsany 4 poddruhy tohoto druhu, Heloderma horridum
exasperatum, Heloderma horridum horridum, Heloderma horridum alverezi,

Heloderma horridum charlesbogerti (Beck 2005).

3.3.3.1 Heloderma horridum exasperatum

Tento druh byl objeven roku 1956 Bogartem a Del Campem a je také znam pod
nazvem ,Rio Fuerte Beaded lizard“. Je to vibec nejsevernégjsi poddruh Heloderma
horridum, ktery obyva odvodriovaci povodi feky Rio Fuerte a oblasti Rio Mayo, jizni
Sonoru a Severni Sianola Mexiko.

Heloderma horridum exasperatum je subtropicky druh, ktery oplyva nejvétSim
zbarvenim z poddruht korovce mexického. Jeho variace obsahuji vice Zluté barvy,
ktera prevysuje nad Cernou nebo hnédou. Tento jesStér je nejvice aktivni a ma nejvetsi
pohodli pfi 78 az 88 °F coz je 25,556°C az 31,11°C (Stephan L. Angeli 2011.

HorridumAngeli Reptiles 2001 dostupné z http://www.helodermahorridum.com).

3.3.3.2 Heloderma horridum horridum

Tento druh byl popsan roku 1829 Wiegmanem a je také znam jako ,Escormion’n nebo
Acaltep'n. Je to nejbéznéjsi poddruh korovce mexického. Byl nalezen na pacifickém
pobfezi severni Sinaloi celou cestu dold k Oaxaca Mexico v nadmofskych vySkach
okolo 1500 metrd nad mofem C (Stephan L. Angeli 2011. HorridumAngeli Reptiles
2001 dostupné z http://www.helodermahorridum.com).

Diky jeho rozSifeni ma tento druh nejvice variabilni zbarveni. Néktefi jedinci mohou
byt napfiklad skoro celi Zluti, jini mohou byt témér celi Cerni. Vypada to, Ze tento druh
je mezistupném vyvoje Heloderma horridum alverezi z vychodniho Oaxacu (Beck
2005).

3.3.3.3 Heloderma horridum alverezi



Tento druh byl popsan roku 1956, a to pany Bogart a Mati'n Del Campo. Je také znam
jako ,Chapan Bleck nebo Ri‘o Grijalva Beadet lizard®. V Mexiku tomuto druhu fikaji
Lagarto Enchaquirado, coz se pFeklada jako ,Beaded Alligator — kousajici aligator*.
Tento druh je nejméné prozkoumany a nejvice mysteriézni poddruh Heloderma
horridum, ktery byl zatim objeven. Obyva udoli Rio Grijalva pfes centralni Chapas az
po zapadni Guatamale. Rodi se se zZlutymi az oranzovymi teCkami, které bud vSechny
anebo jen néktere, ztraceji pfi pohlavni dospélosti. Dospélci jsou Cerni nebo hnédi se
zrnitou kuzi, ale bez barvy. Ocas maji bézné bez paskovani (Stephan L. Angeli 2011.

HorridumAngeli Reptiles 2001 dostupné z http://www.helodermahorridum.com).

3.3.34 Heloderma horridum charlesbogerti

Tento druh byl poprvé objeven roku 1984 zemédélskym délnikem, ktery se jmenoval
Espiritu Santo v udoli Guatemalské Motuaga. Pojmenovan byl po uznavaném
herpetologovi Charlesu M Bogertovi. Dospélci Heloderma horridum charlesbogerti
maji vétSinou Cerné télo se Zlutymi nebo bilymi teCkami od pfednich koncetin po kofen
ocasu. Ocas na sobé& nema tecky, ale pruhovani ve stejné barvé, jakou jsou tecky.
Mladata toho druhu maji Uuplné stejné vzory jako Heloderma horridum alverezi a
Heloderma horridum horridum. Vyskytuje se pouze v udoli Rio Motagua a pfilehlych
podhofi vychodni a jihovychodni Guatamale. Je to nejvzacnéjsi druh ze vSech korovcl
a také je ohrozen v celém svém rozsahu. Byl dokonce rozmnozZen v zajeti. To se
povedlo Zoo v San Diegu. Nadale Atlanska zoo vlastni skupinu téchto velkolepych
plazi (Stephan L. Angeli 2011. HorridumAngeli Reptiles 2001 dostupné z

http://www.helodermahorridum.com).

3.3.4 Heloderma Suspectum

Heloderma suspectum je kratSi, robustnéjSi a vice Zijici na zemi nez Heloderma
horridum. Tento druh je ale vice barevnéjSi a ma napadité vzory. Dospélci dosahuji
300-360 mm SVL délky a celkové 350-500 mm. Dospélec mize vazit okolo 500 g.
Divoci jedinci mohou dorastat az 550 mm v celkové délce a mohou vazit az 1 kg.
Samecek zacina byt reproduktivni v 221 mm SVL délky, samicka v 239 mm délky.



Samecci maji SirSi hlavu nez samicky. Jsou dosud popsany 2 poddruhy, a to

Heloderma suspectum suspectum a Heloderma suspectum cinctum. (Beck 2005).

3.4 Biotop a vyskyt
3.4.1 Heloderma suspectum

Korovec jedovaty se vyskytuje v jihozapadnich Spojenych statech a severozapadnim
Mexiku. Presnéji se vyskytuje od extrému jihozapadniho Utahu, extrému v jizni
Nevadé a pfilehlé jihovychodni Kalifornii pfes jizni Arizonu, jihozapadni Nové Mexiko
poté i hodné v Sonofe a v extrémech severni Sinaloi a v posledni fadé i v Mexiku.
Jadro rozsahu je v Arizoné a Sonofe. VySkovy rozdil vyskytu je od blizkého mofe
v Sonofe po 30 metrd nad mofem v Arizoné az po nejvétsi vrchol 1 545 metrti nad
mofem vV jihozapadni Arizoné. V Novém Mexiku ziji od 1 180 do 1 950 metrd nad
morem.

Tento druh obyva nejCastéji poustni pastviny v Mohavé a v Sonofe poustni
kfoviny a trnové kfoviny. Mohou obyvat i lesni porosty napfiklad dub nebo borovici, ale
to uz neni tak bézné. V Mexiku se vyskytuje na nizSich horskych svazich a pfilehlych
planich a plazich, obCas se vyskytuje i v zavlazenych oblastech.

V nékterych ¢astech Arizony a Sonory se vyskytuji hojné populace tohoto druhu
i na dnech karionu a v suchych potocich (arroyos). V jizni Arizoné je Heloderma
suspectum a jeho populace vice rozsifena v poustich, kde je dostatek vlahy a kaktus(
Saguaro (palo verde-saguaro desert) nez v poustich, které jsou sussi a vice pise¢né
(creosete-bursage desert), kde se vyskytuji hlavné blizko skalnatych vybézki nebo
hor.

V Novém Mexiku je nejCastéji pozorovan v poustni vegetaci, v kamenitéjSich
oblastech pod horami a kanonech, ob&as ho mizeme najit v nizSich patrech pinyono-
jalovicovych lesich nebo v dubovych lesich. Vzacné se objevuje v zemédélskych
oblastech.

Heloderma suspectum je pfedevSim pozemni, ale obc¢as leze i do strom( a jiné
vegetace. Jejich ukryty jsou riznorodé, mohou to byt mezery pod skalou, husté kefe,
nory nebo stromova hnizda. Podpovrchové ukryty jsou dullezitou soucasti daného

habitatu a vétSinou jsou pouzivany s vysokym stupném vérnosti, nékdy i nékolika



individualnimi jedinci (Hammerson, G.A., Frost, D.R. & Gadsden, H. 2007. Heloderma
suspectum. The IUCN Red List of Threatened Species 2007).
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(© The IUCN Red List of Threatened Species: Heloderma suspectum — published in 2007.
http://dx.doi.org/10.2305/IUCN.UK.2007.RLTS.T9865A13022716.en)

3.4.2 Heloderma horridum

Tento druh se vyskytuje pfi nizkych az stfednich vzestupech hladiny Pacifiku od upati
Mexika z jizni Sonory na Chapas podél Pacifickych drenazi z jihovychodni Guatemale
az po udoli Montagua v Guatamale. Jejich vySkové rozsSifeni je od hladin mofe az po
1529 metrd nad mofem. Podskupiné v udoli Motagua odpovida druh Heloderma

horridum charlesbogerti.

Tento druh se nejCastéji vyskytuje v tropickych listnatych lesech, ale také ho mizeme
nalézt v trnitych lesnich porostech, tropickych kfovinach. V nizké nadmofrské vySce se
muze vyskytovat i v borovicovych a dubovych lesich. V narusenych oblastech se tento
druh nevyskytuje (Ariano-Sanchez, D., Mufoz-Alons, A., Marquez, L.C. & Acevedo,
M. 2014. Heloderma horridum. The IUCN Red List of Threatened Species 2014:
e.T9864A3152367).
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3.5 Populace

3.5.1 Heloderma suspectum

Tento druh nebyl nikdy pfili§ poCetny, ale jeho hojnost se znacné liSi. Celkova velikost
dospélé populace neni pfesné znama, ale je jich pravdépodobné nejméné nékolik tisic.
Tento druh je pomérné bézny v oblastech jeho rozSifeni. Korovec je sice zfidka vidét,
ale v Arizoné neni nijak vzacny nebo neobvykly. V novém Mexiku se s timto druhem
muzeme bézné setkat v Redrock Wildlife Area, Grant County a na Granite Gap
v Hidalgo County. Na jednom misté byla zjiSténa hustota jedincu na &tvereCni metr
okolo péti jedincu. Populace jsou bohuzel klesajici po celém rozsahu Spojenych stat,
ale mira poklesu je neznama. Pravdépodobné méné nez 30% béhem poslednich tfi
generaci. Populace v Utahu zahrnuje 450 az 800 jedinct z odhadovanych 2000 az
5000 pred rokem 1930. Pokles populace v Mexiku je pravdépodobné jesté horsi
(Hammerson, G.A., Frost, D.R. & Gadsden, H. 2007. Heloderma suspectum. The
IUCN Red List of Threatened Species 2007).

3.5.2 Heloderma horridum

Celkova populace tohoto druhu je neznama. Lze predpokladat, Zze je populace
klesajici, ale v pomalém méfitku, i kdyz vérohodna dokumentace chybi. Odhad
populace guatemalského poddruhu Heloderma horridum charlesbogerti je asi 350
dospélych jedincl, nékdy se udava jen 170 az 250 jedincl. Dnes je mnohem tézSi najit
jedince, ktery spada do tohoto poddruhu, nez tomu bylo v roce 1980, coz naznacuje,
Zze tato populace klesa (Ariano-Sanchez, D., Mufoz-Alons, A., Marquez, L.C. &
Acevedo, M. 2014. Heloderma horridum. The IUCN Red List of Threatened Species
2014: e.T9864A3152367)
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3.6 Vyziva

Toto téma vyvolalo znacné debaty. Prvni popularni prohlaseni, které tuto problematiku
shrnuje, vytvofil Ditmars. V této publikaci se muzeme docist, ze mnoho lidi si mysli, Zze
potravu tvofi hlavné mravenci, jini zase tvrdi, Zze se krmna davka korovcu sklada hlavné
z vajec, ptakl a plazu. V zajeti korovci ukazuji zalibu ve slepicich a plazich vejcich, ale
neopovrhnou ani drobnymi hlodavci. K hmyzu a jejich larvam jsou |hostejni. Kdyz
ukofisti vejce s tvrdSi skofapkou, otevie ho na jednom konci skofapky a vyprazdni
obsah vejce narozdil od mensich mékdcich vajec jeStérek a mensich hadu, ta si bere
cela.

Nemocni a pfekrmeni korovci nebudou vénovat Zadnou pozornost potrave, kterou jim
nabidneme. Druhy chované v nedostateCné osvétleném prostoru se nebudou krmit
snadno. Na druhou stranu, kdyz mame svétlo se slabym pfikonem, a to zejména
krmivo, mizeme donutit silou. K tomu se muze pouzit katetr, ktery se vtlaci do jicnu a
vpravuje set do néj pomoci injekcni stfikacky homogenizovanou kapalinou.

Korovci budou jist takova vejce, ktera obsahuji bud uz mensi nebo vétsi embrya. Je
jim vesmés jedno, jestli je embryo ve vejci Zzivé nebo mrtveé.

Byl zkouman obsah Zaludku u nékolika jedincl tohoto druhu, tento vyzkum ved| pan
Evans majitel a operator Reptila Garden ve Pheonixu v Arizoné. V zaludcich téchto
korovcl se naSly pozustatky vajec kiepelek nebo jinych na zemi hnizdicich ptaku.
V nékterych pfipadech byla nalezena i menSi vejce, ktera byla spolknuta cela.
V obsahu zaludku se nasli i pozlstatky po mladych chipmancich a kralicich. Tento
druh teda neji zadné larvalni stadia ani dospélce hmyzu, a ani nebylo pozorovano, ze
by konzumoval rostlinou stravu. Bylo provadéno nékolik pokust a pozorovani riznymi
autory. Dukazy, na které pfisli nebo vypozorovali, nasvédcuji v to, Zze v pfirodé jsou
korovci lupi€i z hnizd. Z téchto hnizd si odnasi vajicka, ale i mladata hnizdici v hnizdé
(Stahnke 1950).
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3.7 Rozmnozovani a inkubace vajec

3.7.1 Rozmnozovani

3.7.1.1 V prirodé

V prirodé se korovci pafi hlavné v ukrytu. Jesté nikdo nepozoroval pafeni mimo né;.
Doba lihnuti mladych jedincl neni pfesné znama. Mladata o pfiblizné hmotnosti 35
gramu byla pozorovana na konci dubna az do zacatku Cervna. Vejce jsou kladena
v Cervenci a srpnu a muzeme se jen domnivat, Ze lihnuti nastava na podzim. Jedna
z teorii je, Ze mladata se po vyklubani ukladaji k hibernaci, aniz by se dostala z ukrytu.
Druha teorie predpoklada, ze vyvinuté embryo zlstava pfes zimu ve vajiCku a klube

se az na jare (Dr. Hans-Joachim Schwandt dostupné z http://www.heloderma.net).

3.7.1.2 V zajeti

Heloderma chovana v zajeti se stanou sexualné aktivni okolo tfi let Zivota. Néktefi
samci ale potiebuji jednu sezénu navic, aby byli pIné schopni reprodukce. Samci maji
dosahovat 22 cm SVL délky a samice alespor 24 cm pro dosazeni pohlavni dospélosti.
Nezbytné pro Uuspésny odchov je hibernace pfi teploté asi 13°C v priiméru. K pareni
dochazi, pokud jsou pfitomny zralé folikuly u samic takzvané nadymani samice a u
samcu, kdyz maji plné vyzralé spermie.

Vejce jsou kladena po 4-5 tydnech, pokud je vSe v pofadku. Snaska se vétsSinou sklada
ze Ctyr az péti vajec v nejlepSich podminkach, maximum je 7. Samice nékolik dni pfed
kladenim odmita jist. Samice mensiho vzristu kladou malé snisky, ale stale neni
znamo, jestli je sniska ovlivnéna velikosti samice. Vejce jsou pfemistény co nejdfive

do inkubatoru (Dr. Hans-Joachim Schwandt dostupné z http://www.heloderma.net).

3.7.2 Inkubace vajec

Tacy s vejci by mély byt umistény v horni a dolni €asti inkubatoru. Vlhkost by méla
dosahovat skoro az 100% relativni vihkosti. Pokud je vihkost pod 98% muZzZe se

zvednout tim, Ze do inkubatoru ddme dva zasobniky do poloviny naplnéné vodou.
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Doba inkubace se pohybuje od 134—155 dnu v zavislosti na teploté, ktera by méla byt
okolo 26-29°C. Kdyz je zdraveé vejce dobfe inkubovano, ma vani lesni pidy a zda se,
Ze je vysoce odolné vuci plisnim. Dva az tfi tydny pfed vylihnutim zacina skofapka
napraskavat a finalni lihnuti probiha béhem 48 hodin (Dr. Hans-Joachim Schwandt

dostupné z http://www.heloderma.net).

3.8 Aktivita a termoregulace

3.8.1 Aktivita Heloderma suspectum

Tento druh je aktivni vesmés kdykoli béhem dne, ale z velké €asti to jsou denni
tvorové, a to zejména pfi jeho sezonnim obdobi, kdy ma nejvétsi aktivitu. Toto obdobi
probiha v dubnu a v kvétnu. Na jafe dosahuji nejvyssiho vrcholu aktivity v dopolednich
hodinach a s mensim vrcholem v pozdnich odpolednich hodinach. Tato aktivita se
stava proménlivou s pfichodem vysSSich letnich teplot. No€ni aktivita, jak se zda,
nastava Castéji po letnich destich. Korovec jedovaty se také ob¢as v zimé vynofi z nory

a zacne se slunit u vchodu (Pianka 2004).

3.8.2 Aktivita Heloderma horridum

Tento druh vykazuje bimodalni az diurnalni aktivni vzor se silnym vrcholem ucinku
v odpolednich hodinach mezi 16:00 az 20:00 hodinou a mensim vrcholem rano mezi
07:00 az 10:00 hodinou. V obdobi destd se tento bimodalni vzor aktivity od sebe
oddaluje, kde prvni vrchol aktivity pfichazi dopoledne a druhy vrchol pozdéji odpoledne
a podvecer. Noc¢ni aktivita u Heloderma horridum je jen pfilezitostna. Nejvice aktivni
v noci je, kdyz nastava obdobi destl. Tento bimodalni vzor nemusi byt vzdy stejny u
vSech poddruhu, ale je hodné podobny. V Chipasu byl pozorovan druh Heloderma
horridum alvarezi, ktery je aktivngjSi pfi soumraku a kratce nato s mensi aktivitou

béhem dne a vyjimkou je jen obdobi destu (Pianka 2004).
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3.8.3 Termoregulace Heloderma suspectum

Teploty, které zde budu psat jsou porizené z roku 1983 az 1984 a jsou z jihozapadniho
Utahu. Méfeni bylo provadéno na druhu Heloderma suspectum cinctum ve stinu, u
kterého je primérna mésicni teplota téla 12 °C v prosinci a 28,0 °C v Cervenci. Dalsi
méfeni bylo pofizeno v jiznim Novém Mexiku, a to roku 1992 az 1993. Teploty se
pohybovaly okolo 11,0 °C v prosinci a 27,6 °C v Cervenci. Byly zaznamenany i
extrémy, kdy v prosinci naméfili télesnou teplotu pod zemi okolo 9,1 °C az po
maximalni extrém, ktery €inil 36,8 °C po tepelné setrvacnosti a aktivité v ¢ervnu. Tento
druh, kdyz odpociva v ukrytu ma tendenci byt termokonfortni, a to za dobu sezénni

aktivity muze byt po nékolik tydni a mimo sezénu i mnohem déle (Pianka 2004).

3.8.4 Termoregulace Heloderma horridum

Mé&reni bylo pofizeno v Mexiku ve staté Jalisco. Prumérna télni teplota byla namérena,
kdyZz Heloderma horridum odpocival v ukrytu a pohybovala se okolo 20°C v prosinci
azdo 28,5°C v Cervenci. Naméfily se i extrémni télni teploty, kdy maximum bylo 37,2°C
v Cervnu po aktivité tepelné setrvacnosti a minimum v lednu, kdy teplota byla 17,7°C a
jedinec byl pod zemi. Kdyz odpocivaji v ukrytech, maji tendenci byt termokonfortni, a
to za dobu sezonni aktivity mize byt po nékolik tydni @ mimo sezénu i mnohem déle.
Ti jedinci, ktefi vyuzivaji podpovrchova pfibytky, vykazuji malou variaci télesné teploty
béhem dne, kdezto télesna teplota jestéru, ktefi pouzivaji pfibytky ve stromech, zacina
kolisat podle teploty, ktera je obklopuje. Nizka télesna teplota u téchto jestéru
v pribéhu ,zimniho spanku“ souvisi se snizenou rychlosti metabolismu, a tim padem

to pro Heloderma horridum predstavuje zna¢né uspory energie (Pianka 2004).
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3.9 Podminky chovu korovcu v zajeti

3.9.1 Velikost nadrze

Velikost nadrze pro Heloderma suspectum by méla byt 4x3x2 a pro Heloderma
horridum 4x2x3 (Moucha a kol.).

3.9.2 Klimatické podminky

Jedna se o druhy, které se nachazeji v subtropickych a tropickych polosuchych

az velmi suchych oblastech (Moucha a kol.).

3.9.3 Zafizeni teraria

Mélo by to byt polosuché terarium, s teplotami okolo 20-28°C, lokalni zdroj tepla s
moznosti velkého ohfati, UV zdroj velmi vhodny. Terarium je nutné vybavit vihkymi
ukryty a miskou s vodou. Pro rozmnozovani je vétSinou nutna zimni klidova perioda a
stfidani suchych a vlhkych obdobi. Pro Heloderma horridum terarium se silnymi

vétvemi (Moucha a kol.).

3.9.4 Socialni struktura

Nejlepsi je chov v paru. Mezi samicemi je ustanovena hierarchie, jsou mozné

mensi potyCky (Moucha a kol.).

3.9.5 Odchyt a transport

Odchyt provadime nej¢astéji rukou, transport je provadén po jednotlivcich
v platénych pytlech nebo muzeme pouzit i plastové prenosky s ventilaci pro mensi
jestéry. Musi se dbat na to, aby jestéfi pfi pfevozu nebyli podchlazeni a poranéni pres
latku pytle (Moucha a kol.).
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3.10 Jed

3.10.1 Historie a vyzkum

Jako jeden z nejvice uznavanych rysu Helodermatidea je ten, ze jeho ¢lenové jsou
jedovati. Nedorozuméni a zmatek o této skupiné doprovazel Heloderma jesté pred
tim, nez byla popsana Hernandezem v roce 1577. Jak popisuje D. Beck ve své
knize, par autord z druhé poloviny devatenactého stoleti si vSimli unikatniho
ryhovani dentinu, tim padem se domnivali, Ze muze byt spojovan s jedovatym
kousnutim. To se ale nevédélo do roku 1880, kdy byla objevena jedova Zlaza.
Nadale byl veden experiment k dokazani toxinu ve slinném sekretu, ktery je pro
ostatni zvirfata toxicky. Namisto ohlasu a uznani pfisly pochybnosti o tom, jestli
Heloderma maiji opravdu moznost nékoho otravit, tato prace takeé iniciovala ke
kontroverzi po nékolik dekad. DalSi experiment dokazat pravost jedu u Heloderm
ktery provadél Yarrow roku 1888, bohuzel selhal, nejspiSe protoze byly pouZzity
nevhodné metody pfi odbéru jedu. Mezi dalSi védce, co zkoumali histologii
jedovych zlaz a ukazali, s kontrolou, Ze opatrné extrahovany jed, vpraven injekéné
do malych obratlovctd, mél letalni efekt. Pfeci jen skepticismus zlstava. V roce
1913 byla vydana autoritativni 244 - strankova knizka detailné shrnujici studie jedu
Heloderm. Tuto knihu publikovala Carnegie Institution of Washington. Kniha
obsahuje detailni studie aspektd tohoto jedu v€etné jeho biochemie a efektu na
variabilni fyziologicky systém v nespocCet organismech (Beck 2005). Korovec
jedovaty dostal pfidomek Suspectum podle toho, ze E. D. Cope podezfival
.suspected” korovce za jedovatého (Cope 1869). To védci nechtéli pfijmout az do

dvacatého stoleti, kdy souhlasili s tim, Ze je to pravda. (Beck 2005)

3.10.2 Systém dodavani jedu

Heloderma maji ucinny systém dodavani jedu, ktery se sklada z parovych jedovych

Zlaz vyprazdriujicich se pres kanalky jedovych zubUl. Jed je produkovan a uskladnén
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v parovych jedovych zlazach, které na rozdil od jedovatych hadu, jsou ulozené v dolni
Celisti a kanalky jsou propojené se kazdym lalokem. Jedna jedova Zlaza se sklada z 3

az 4 samostatnych laloku. (Beck 2005).

LA

O a-h“ e e '%w‘
; g i - Y4
A s T "ﬁ —
1‘$‘ .""v, ? B~ r ’r.. 4 ... “ionm - N )
e A

. =2
.L v g

(Obrazky z knihy Biology of Gila Monster nad Beaded lizard 2005, Daniel D. Beck, kreslil Randy
Babb.)
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Na rozdil od hadu, ti maji jedovou Zlazu uloZenou v horni Celisti pfimo za okem a je
vedena po jednotlivych kanalcich az k jedovému zubu. Jedové Zlazy korovcl nejsou
obklopeny svaly tak, jak je to u hadl. Jak piSe D. Beck ve své knize, struktura jedové
Zlazy byla popsana Fischerem roku 1882, ale uplné a kompletni popsani pfislo, az
kdyz vydal svoji praci pan Fox roku 1913 a Phisalix roku 1912 a 1917.

Korovcoviti nejsou specialisté na vpravovani velkého mnozstvi jedu béhem kratkého
kontaktu, jak je to napfiklad u mnoha hadd, ale jejich jedovy systém je uzpusoben tak,
aby rychle a efektivné prenesl jed do kousnuti. BE€hem kousnuti korovec pohybuje
Celisti a diky tomu vyrabi napéti v jedové Zlaze a jed se dostava do kanalku mezi
Ctvrtou a sedmou dvojici dentaria, kde jejich zuby ukazuji nejvétsi specializaci pro
propichovani a dodavku jedu. Série drobnych zahybl a drazek v membrandzni tkani
slouzi jako doCasny rezervoar jedu a usnadnuje pritok jedu do zubu, odkud jed poté
proudi do rany. Pohyby Celisti jiné nez asociované s kousanim mohou také vyvolavat
napéti na jedové Zlaze a zalit takzvanou ,jedovou koupeli“ vdechny zuby. Kazdy
specializovany zub ma dvé drazky s meél&i (nékdy chybé&jici) drazkou sméfujici dozadu.
Kazda drazka je lemovana fezaci pfirubou, ktera déla zub vice adaptovany pro
propichnuti ,kize“ vice nez kuzelovy zub. Struktura a velikost v§ech zubl nejsou
stejné, ty nejvétsi a nejvice ryhované jsou dentaries (v dolni Celisti), které mohou byt
velké az 6 mm u Heloderma horridum a 5 mm dlouhé u Heloderma suspectum (Beck
2005).
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(Obrazky z knihy Biology of Gila Monster nad Beaded lizard 2005, Daniel D. Beck)

Mnozstvi jedu, ktery je vpraven do obéti, se liSi, a to v mnoha faktorech napfiklad —
velikosti korovce, stupném agitace a dobou zakousnuti do kofisti. Korovec jedovaty
v zajeti, je schopen po spravném ziskani jedu disponovat 0,5 az 2,0 ml jedu po jednom
odbéru (Beck 2005).

3.10.3 Morfologie jedové zlazy

Jedové zlazy korovcu, jak si mizeme vS§imnout na obrazku vyse, je viditelna zdufenina
pod dolnim rtem. Kazda z jedovych Zlaz se sklada z fibrinéznich kapsuli, které tvofi tfi
az Ctyfi laloky. Kazdy lalok je strukturné nezavisly organ, ktery je formovan vaky
s nateklymi Zlazami, jejichz zakladna a zuzZzené kanalkové extraktory nasedaji na

jedové zuby v dolni Celisti (Beck 2005).

(Obrazek z knihy Biology of Gila Monster nad Beaded lizard 2005, Daniel D. Beck)
Kazdy lalok je nadale rozdélen do nékolika lalic¢ku, které jsou pozdéji dale déleny

na mensi laltcky. Toto déleni pokracuje do té doby, nez vznikne mala dutinka nebo

alveoly. Kazda je samostatné separovana jemnou pfepazkou. Dutiny bez alveolu
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pokraCuji jako lalu¢ky a tvofi tak celou sit intralalic¢kovych tubull. Jed je
produkovan sloupovitymi, granule sekretujicimi bunikami, které lemuji
intralaliCkovy tubulus. Sekretované granule proudi z tubulu do centralné sbérného
lumenu, ktery spojuje vyluCovaci kanalek. Lumen spolu s asociovanymi tubuly a

alveolami podle vSeho slouzi jako ulozisté pro jed (Beck 2005).

3.10.4 Efekty jedu

Nejkompletnéjsi zkoumani efektd jedu korovcl pozustalo v praci Loeb et al. z roku
1913, kde testovali stovky druhl v€etné bezobratlych. Studie zjistila, Ze bezobratli
jsou esencialné imunni vici tomuto jedu. Efekt jedu na obratlovcich je mnohem
drsnéj$i a variabilngjsi (Beck 2005). Uginky jedu pachaji mnohem vétsi skody na
endothermu nez ektodermu (Cook 1913). Nicméné korovec jedovaty je imunni vUci
svému jedu, jak popisuji Cooke a Loeb v roce 1913, Brown a Lowe v roce 1954 ve
svych pracich. U savcu je hlavni efekt jedu rapidni redukce v toku karyotypu v krvi,
po némz nasleduje vyrazny pokles krevniho tlaku, dale nastavaji dychaci problémy,
anomalie srdce a tachykardia, hypotermie, rGzné edémy a vnitini krvaceni

v gastrointesticialnim traktu, plicich, o€ich, jatrech a ledvinach (Cook 1993).

3.10.5 Chemické slozeni jedu

Jed korovce jedovatého je slozen z proteinu, které byli charakterizovany
s pouzitim 2D-gelu a tandemové hmotnostni spektrometrii. Bylo identifikovano celkem

39 rlznych proteind z 58 vybranych mist (Sanggaard 2015).

3.10.5.1 Hyaluronidaza

Hyaluronidaze je hydroliticky enzym, ktery Stépi vnitfni glykosidické vazby
hyaluronové kyseliny, mukopolysacharid, ktery je dulezitou slozkou pojivové tkané.
Tato akce usnadnuje rozSifeni jedu na rlznych tkanich (Tu and Hendon 1983). Tento
enzym se také pfezdiva jako hlavni Sifici faktor (Beck 2005). MUzeme ho najit i u hadd,

kde ma stejny ucel (Meier and Stocker 1995). Jed obou korovcu vykazuje velkou
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aktivitu hyaluronidazy, ktera jak se prfedpoklada, ma potencialni vliv na edémy po

kousnuti korovcem (Beck 2005).

3.10.5.2 Serotonin

Serotonin, odvozeny od aminokyseliny tryptofanu, vytvafi mistni fyziologické ucinky a
také funguje jako neurotransmiter. Zprostfedkovava procesy jako je zanét,
vazodilatace, aktivitu hladkého svalstva a vyvolava agregaci desti¢ek (Garattini, S &
Valzelli, L. 1965). Byl nalezen v rliznych typech toxinl ze zvifat jako jsou napfiklad
pavouci, ropuchy a vosy. Konkrétni u€inky serotoninu u korovcl nejsou doposud

znamy, i kdyz je pravdépodobné, ze se podili na zanétlivé reakci (Beck 2005).

3.10.5.3 Fosfolipaza A:

Fosfolipaza A2 je enzym, ktery je klasifikovan jako hydrolaza, ktera pusobi na
esterovych vazbach v molekulach tuku (fosfolipidy). Tyto spole€né prvky jsou podobné
jako u hadich jedd (viperidae a elapidae), které jsou toxické pro presynaptické
membrany, pfrerusuji uvolfiovani neurotransmiterl v nervovych synapsich a
neuromuskularni uzly, a také inhibuji krevni desticky (Rosenberg 1988). Mezi dalSi
pfiznaky patfi ochrnuti a ztrata svalové kontroly a funkce. Bohuzel nemizeme fict
s jistotou, zda fosfolipaza Az u korovcu je zodpovédna za takovéto ucinky i u lidi a
jinych savcl, protoze specifické in vivo Ucinky tohoto enzymu nebyly zkoumany.
Nicméné panové Huang a Chiang v roce 1994 zjistili, Ze enzymy fosfolipazy A:
z Helooderma Horridum agreguje inhibici krevnich destiCek v lidské krevni plazmé.
Z jedu Heloderma suspectum bylo identifikovano pét variant tohoto enzymu.
Fosfolipaza Az korovce jedovatého je zcela odliSna od té, co se nasla v hadim jedu liSi
se hlavné dusikatou koncovkou aminokyseliny a molekularni hmotnosti.

vsoe

jedu (Beck 2005).

22



3.10.5.4  Nervovy rustovy faktor

Nervovy rastovy faktor byl objeven v fadé viperidnich a elaptidnich hadich
jedech. Normalné indikuji rust nervové tkané, ale také mohou pfispét toxickym
uCinkem, ktery zpasobuje zanéty (Meier and Stocker 1995). Nervovy rlstovy faktor byl
u Heloderma horridum objeven v roce 1968 panem Levi-Montalcini a Angelettim, ale

jeho role v jedu je neprobadana (Beck 2005).

3.10.5.5 Helothermine

Tento toxin z Heloderma horridum je 25,5 kDa protein s dusikatou
aminokyselinou, jejiz sekvence je: Glu-Ala-Ser-Pro-Lys-Leu-Pro-Gly-Leu-Met-Thr-
Ser-Asn-Pro-Asp-GIn-GIn-Thr-Glu-lle (Mochca-Morales 1990). Pokus, ktery provadél
Mochca-Morales et al. dokazuje, Ze se jedna o podchlazovaci toxin. Jed byl vpraven
do mysi, u které helothermine zpuUsoboval letargii, €asteCnou paralyzu zadnich
koncetin, stfevniho roztazeni a sniZeni télesné teploty. Také blokuje nékteré iontové
kanalky v buné€nych membranach. Tato vlastnost védcim dava moznost vyuzit jed
jako farmakologicky nastroj pro studie struktur a funkce iontovych kanalkd ve svalové
a mozkové tkani. Na rozdil od ostatnich toxinl, nalezenych v jedu korovcd,
helothermine nevykazuje Zadné enzymatické ucinky. Helothermin je ¢lenem helviprint

(skupina proteina), ktery byl nalezen u mnoho plazich jedu (Beck 2005).

3.10.6 Toxiny spjaté s kallikreninem

Jedna se hlavné o toxiny, které zpUsobuji nesnesitelnou bolest, ktera je

poddruhy. Byli identifikovany &tyfi proteiny na bazi kallikrejnich toxinu z jedu
korovcl. Kalikreiny jsou hypotenzni hormony, které maji silné fyziologické ucinky.
Stépi kinogen, ktery uvolni brandokininy, které zprosttedkovavaji zanétlivou, nebo
bolestivou odezvu. Brandykininy produkuji bolest tim, Zze stimuluji oba senzory C-

vlaken a spinalni ganglie, snizuji hladinu cukru v krvi tim, Ze pfesouva D-glukézu
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z plazmy do svalu. Brandykininy zpUsobuji vazodilataci periferni arterioly a
zvySenou propustnost cév, to ma za nasledek rizné edémy (otoky zpusobené
prosakovanim tekuté plazmy do tkani). Mimo jiné efekty, brandykininy stimuluji
vylu€ovani adrenalinu. Coz mize zpUsobit narust rychlosti srdce. Stejné jako u

helotherminu prvni tfi kallikreini proteiny byli uznany za smrtici jedy (Beck 2005).

3.10.6.1 Gilatoxin

Gilatoxin je glykoprotein, ktery byl jako prvni izolovany z jedu helodermatid.
Pozdé&jsi vyzkum zjistil, Ze gilatoxin je jeden z mala toxind obsazenych v jedu korovcd,
ktery ukazuje kallikreni aktivitu (Utaisincharoen et al. 1993). Tento toxin se vyskytuje
u obou druhu okolo 3% - 5% z objemu jedu. Gilatoxin je serinova proteaza ktera pusobi
napfiklad na kininogen a angiotensin, ktefi se podileji na zprostfedkovani krevniho
tlaku. Toxin se nachazi jen a pouze u helodermatidae a ma LD 50 2,6-2,9 ug/g
hmotnosti. Zajimavosti je, Ze gilatoxin, kdyz se podaval mySim s kombinaci dalSich
jedu, se stava vice toxicky. Coz naznacuje tomu, ze toxin reaguje synergicky s dalSimi
slozkami jedu (Beck 2005).

3.10.6.2 Horridum toxin

Horridum toxin, z jedu Heloderma horridum, je jediny hemorargicky toxin
izolovany z helodermatid. Horidum toxin je glykoprotein jako gilatoxin, ma i stejnou
strukturu, ale odliSnou formu (Tu 2000). To také ukazuje kallikreni aktivitu, uvolfiujici
brandykiny po hydrolaze kinogenu. Pokus na kryse, kde ji byl podan jed, ukazal,
Jeho LD 50 je 0,38 ug/g hmotnosti (Nikai et al. 1988). Kromé zanétd, které zpUsobuiji
brandykininy, horridum toxin také zpUsobuje vnitfni krvaceni v organech a to zejména
v oku, coz vede k exophthalmii (vy€nélek o¢ni bulvy). Tento jev nebyl pozorovan u
jinych jedd. Ackoliv horridum toxin byl izolovan jen z Heloderma horridum,
exophthalmii mizeme sledovat u krys a mysi, kterym byl vpraven jed Heloderma
suspectum, coz naznacuje k tomu, ze podobny toxin mohou mit i korovci jedovati. U

tohoto toxinu bylo prokazano, Zze degraduje fibrinogen na fibrin, coz je dulezity krok
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v koagulaci krve. Za normalnich okolnosti by to zapfi€inil enzym trombin. Pfi otravé
horridum toxinem se netvofi sraZeniny, nicméné naznacuje, Ze se nechova jako
trombin, stejné tak jako je to u mnoha hadich jedu vykazujici kallikrejni aktivitu (Beck
2005).

3.10.6.3 Nepojmenovany smrtici toxin

Dalsi velmi toxicky ,smrtici toxin“ byl izolovan z jedu Heloderma horridum (Beck
2005). Tento toxin ma molekularni hmotnost 28 kDa a jeho LD 50 je 0,135 pg/g
latka. PFi pokusech na mySich, tento toxin potlacoval kontrakce membrany svalt mysi,
ale nevykazoval hemolytickou nebo hemoragickou reakci. V tomto toxinu chybi

enzymatické aktivity napfiklad fosfolipaz A2 nebo arganin esteru (Komori ar al. 1988).

3.10.6.4 Helodermatine

Neni povazovan za smrtelny toxin, je to vlastné esteraza argininu purifikovana
z jedu Heloderma horridum. Byl to uplné prvni enzym, ktery jevil aktivitu kallikreninu a
byl charakterizovan a izolovan zjedu Heloderm. Helodermatin je jeden z dalSich
serinovych proteaz glykoprotejnu, jako jsou gilatoxin a horridum toxin, ale jeho
molekularni hmotnost je 66 kDa coz je asi dvakrat vice nez maji zbylé dva toxiny. Jeho
aminokyselinova sekvence dusikatého konce je podona kallikreninu z vepfového
pankreatu a kallikrenich enzymd podobnych jako se nasli u jedu chrestySa Crotalus
atrox a Crotalus adamanteus (Beck 2005).
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3.10.7 Bioaktivni peptidy

Védci, ktefi hledali biologicky aktivni chemické latky ve zvifecich jedech, na zacCatku
roku 1980 udélali dulezity objev. Nasli, Ze jed korovcl vyvolava efektivni sekrecni
odpovéd z pankreatickych acinu (sekreCni buriky, které tvofi uZiteCny modelovy
systém pro testovani biologické aktivity chemickych latek) (Raufman 1996). Tento
objev ved! k intenzivni snaze nalézt slouceniny, které jsou zodpovédné za tyto reakce.
Roku 1984 popsal Parker a jeho tym helospectin 1 a 2 a stejného roku byl i popsan
helodermin. Tyto peptidy jsou podobné ve struktufe ucCinku k VIP (vasoaktivni
intestinalni peptid), coz je hormon vyluCovany nervy v celém zaZivacim traktu.
Vasoaktivni intestinalni peptid je silny relaxant hladkého svalstva (odtud pochazi jeho
jméno) a také zprostifedkovava sekreci vody a elektrolitd v tenkém a tlustém stievé
(Beck 2005). Aktivita a struktura vasoaktivniho intestinalniho peptidu je podobna jako
u sekretinu, ktery je dalSim poslem podilejici se na stimulaci slinivky bfidni. Okolo roku
1990 byli objeveny védeckym tymem pod vedenim Enga dalSi dva biologicky aktivni
peptidy vjedu korovcl a to exendin-3 a exendin-4. Byli pojmenovany Exendiny,
protoze to jsou peptidy z exokrinnich zZlaz, které maiji endokrinni funkci (Eng et al.
1992). Helospectin zacal byt znam jako exendin-1 a helodermin jako exendin-2 (Beck
2005).

3.10.7.1 Exendiny

Exendiny vykonavaji svoji interakci se specifickymi receptory na bunécnych
membranach, nalezenych v riiznych tkanich savcut. Uginky t&chto bioaktivnich peptidd
jsou Cetné a rozmanité, ale obecné zahrnuji snizeni prutoku krve. Maji také ucinky na
hladké svalstvo a aktivaci adenylat cyklazy (Beck 2005). Adenyl cyklazy jsou enzymy
uvoliujici, kdyZz savci vyzaduji energii, vznika reakce, ktera ma za nasledek tvorbu
cAMP. cAMP podle poradi aktivuje enzymy vcetné téch, které metabolizuji sacharidy
pro vyrobu energie (Steer 1975).
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3.10.7.2 Helospectiny

Helospectiny jsou pfitomny v jedu obou druh( korovcd, ale ve vétSim méfitku u
Heloderma horridum. Mame dva druhy helospectinu a to helospectin 1 a helospectin
2. Jsou to velmi podobné peptidy, které stimuluji uvolfiovani amylazy ze slinivky bfisni.
LiSi se jen v po¢tu aminokyselin H1 ma 38 a H2 37(Beck 2005) Zde je sekvence
aminokyselin helospectini H-S-D-A-T-F-T-A-E-Y-S-K-L-L-A-K-L-A-L-Q-K-Y-L-E-S-I-
L-G-S-S-T-S-P-R-P-P-S-(S) (Vandermeeers 1987). Helospectin 1 se [isi od
helospectinu 2 tim, Zze ma delSi serinovy zbytek na uhlikovém konci. Je zajimavé, ze
helospectiny byli imunohistochemicky lokalizovany v riznych tkanich lidského téla
v rozmezi od hornich cest dychacich po genitalie. Obvykle byli spjaté s nervovym
zakoncCenim. V téchto tkanich se objevuje v souvislosti s VIP receptory a mize hrat

roli pfi regulaci sekre¢ni aktivity a lokalnimu pratoku krve (Beck 2005).

3.10.7.3 Helodermin

Roku 1984 byla objevena kompletni sekvence aminokyselin v heloderminu, ktery byl
izolovan z jedu korovce jedovatého (Gila monster). Za tento objev muzeme podékovat
védeckému tymu Minoru Hoshiniho a ostatnim. Byla to vibec prvni demonstrace
existence sekretinu/VIP souvisejicim s peptidem u zvifete, které neni savec ani ptak.
Tento peptid se ukazal jako zakladni aminokyselina skladajici se z: His-Ser-Asp-Ala-
lle-Phe-Thr-GIn-GIn-Tyr-Ser-Lys-Leu-Leu-Ala-Lys-Leu-Ala-Leu-GIn-Lys-Tyr-Leu-Ala-

Ser-lle-Leu-Gly-Ser-Arg-Thr-Ser-Pro-Pro-Pro-NHz. Byl také pozorovan vysoky stupen
sekvencni podobnosti s VIP, PHI a GRF sekretiny od savcl a ptaka. Dalsi zajimavosti
ve struktufe heloderminu je jeho sekvence pro terminalni uhlik -Pro-Pro-Pro-NH:2
(Hoshino 1984). Objev heloderminu vedl k objevu i dalSich peptidd, napfiklad
pankreatického sekre¢niho faktoru, ktery se pozdéji ukazal, Zze patfi do stejné skupiny
jako fosfolipaza A2. Ve srovnani s ostatnimi Cleny této skupiny, ma helodermin
neobvykle stabilni sekundarni strukturu. Jeho sekundarni usporadani se udrzuje ve
vodé, coz mulze prispivat kjeho delSim fyziologickym uGc€inkim (Beck 2005).
Helodermin je z 85% podobny helospectiniim, coz vysvétluje, Ze ma podobné uc&inky
(Raufman 1996). Helodermin se v lidském téle vaze na rlizné tkané a jejich receptory.
Nachazi se hlavné v gastrointestinalnim traktu a plicich. Nalezneme ho ale i na
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rakovinotvornych burikach prsu. Také bylo dokazano, Ze inhibuje rist a mnozeni
rakovinovych bunék na plicich. Také inhibuje aktivitu fosfolipazy. Helodermin byl

objeven jen v jedu Heloderma suspectum (Beck 2005).

3.10.7.4 Exendin-3

Exendin-3 se vyskytuje pouze v jedu Heloderma horridum. Struktura exendinu-
3 byla analyzovana sekvenovanim aminokyselin a hmotnostni spektrometrii. Je slozen
z 39 aminokyselinovych peptidd s hmotnosti 4,2kDa. Jeho kompletni struktura je His-
Ser-Asp-Gly-Thr-Phe-Thr-Ser-Asp-Leu-Ser-Lys-GIn-Met-Glu-Glu-Glu-Ala-Val-Arg-
Leu-Phe-lle-Glu-Trp-Leu-Lys-Asn-Gly-Gly-Pro-Ser-Ser-Gly-Ala-Pro-Pro-Pro-Ser-
amid (Eng 1990). Exenndin-3 zvySuje hladinu bunééného cAMP a uvolnuje amylazy
z dispergovaného acinu v pankreatu. Nizka koncentrace (0,1 az 0,3 nM) zpusobila
dvanactinasobné zvySeni cAMP, zatimco vy$Si koncentrace (0,3-3 pM) zpUsobilo
dvaceti Ctyfnasobné zvySeni cAMP (pokus provadény na morceti Raufman 1991). Toto
v8e ukazuje na podobnost s jinymi hormony podilejicimi se na traveni napfiklad
glukagonu (48%) a lidského glukagonu, ten je podobny paptidu-1 (GLP-1, 50%) (Beck
2005).

3.10.7.5 Gilatide

Byl objeven v roce 2001 a je to pravy fragment vétSi molekuly exendinu-4. Tento
peptid ma schopnost utocit na rizné druhy rakoviny. Vyzkumy provadéné na krysach
dokazaly, zZe tento peptid vpraveny do krys jim zlepSuje pamét, a tim padem je to
kandidat na vytvoreni Iéku proti Alzheimerové chorobé (Pianka 2004). Tento u€inek se
zda byt zprostfedkovan pomoci GLP-1 receptory cestou, ktera nebyla dfive znama a
je zapojena do uc€eni a paméti. New York Anonyx, farmaceuticka spole€nost, zkouma
moznosti vyuZiti gilatide, aby pomohli lidem, ktefi trpi poruchami paméti, jako jsou ty

spojeneé s Alzheimerovou chorobou a deficitem pozornosti/hyperaktivity (Beck 2005).

3.11 Exendin-4

28



Exendin-4, ktery byl nalezen jen v jedu korovce jedovatého (Gila monster), je odliSny
od exendinu-3 pouhymi dvéma aminokyselinami, coz naznaCuje na mensi zmény
v rodovém peptidu. Exendin-4 vykazuje velkou strukturalni homologii, asi 53%
s lidskym peptidem podobny glukagonu ze skupiny inkretin. Je to hormon uvolfujici
se ze stfev v reakci na jidlo. GLP-1 (glucagon like peptide-1 — glukagon podobny
peptidu) stimuluje uvolhovani inzulinu a mirni hladinu glukézy v krvi, tyto rysy védce
zajimali kuli tomu, Ze maji potencial na IéCbu cukrovky druhého typu (Aramadhaka
2013). V krvi GLP-1 ma kratky polo€as rozpadu, a proto musi byt podavana Castgji
k udrzeni spravné hladiny inzulinu v krvi. Na druhou stranu exendin-4 aktivuje stejny
exendin-4 ma delSi biologicky u€inek nez GLP-1. Amylin Pharmaceuticals, Inc.,
vyvinula synteticky exendin-4, ktery snizuje hladinu glukézy v plazmé na normalni
hodnotu u lidi s cukrovkou druhého typu, a to bez vyvolani hypoglykemie. U zdravych
dobrovolnikd exendin-4 zpUsobuje snizeni hladiny glukézy v plazmé tim, Ze se
prodluzuje vyprazdnéni Zaludku a snizenim kalorického pfijmu. Tyto vlastnosti jsou
pohonem pro exendin-4 a jeho vyuziti ve farmakologii a vyzkumu pro |é€bu diabetu.
Ve Spojenych statech, v dospélosti trpi vétSina cukrovkari ze sedmnacti milionl pravé
cukrovkou druhého typu. Perspektiva Exendinu-4, nebo jeji obchodni pojmenovani
exenatid (AC 2993), byl v roce 2005 ve 3. fazi vyvoje pro pouziti v IéCbé lidského
diabetu. Eli Lilly & Company uzavieli smlouvu ve vySi 325 miliont dolari s Amilin
Pharmaceuticals za prava na rozvoj a prodej na trhu této syntetické latky, a to v roce
2002 (Beck 2005).

3.12 Kousnuti a prvni pomoc
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3.12.1 Kousnuti

Pfiznaky kousnuti mohou byt napfiklad otoky, zanéty lymfatickych cest a
lymfadenitida. Projevy tohoto jedu jsou mirné a nespecifické. Patfi mezi né napfiklad
slabost, mdloby, zavraté a poceni. To jsou pfiznaky, které se vyskytuji Casto. Ty méné
Casté mohou byt nevolnost, zvraceni a Sok. Vzacné se mlze objevit trombocytopenie.
Byli pozorovany i anafylaktické Soky a také infarkt myokardu (Bou-Abboud 1988).

Je znamo hodné pfipadu, kde byla obét kousnuta korovcem. Nejvice pak u
zvifat, ale i clovéka (Beck 2005). Zde je jeden pfipad pokousani, ktery se stal 23letému
herpetologovi. Byl pokousan korovcem jedovatym, kdyZ ho zrovna odchytavali u jezera
Mead v Nevadé. Rana se nachazela na jeho levém predlokti. JeStér byl zakousnut
priblizné minutu a pudl a byl odstranén dvéma kousky Zeleza, které byly pouzity jako
pacidlo. Poranény byl dovezen do University Medical Center of South Nevada v Las
Vegas dvé hodiny po pokousani.

Pacient pfi vySetfeni byl pfi védomi, orientovany, ale stéZoval si na zavraté a

bolesti levého predlokti. Krevni tlak mél 76/54, tepova frekvence dosahla 140 tepu za
minutu a nadechd za minutu bylo 18. Poslech srdce a plic byl v normalu. Zranéni bylo
kruhové o priméru 4 centimetrd a tvofeno dvanacti zuby. Oblast kousnuti byla velmi
mékka, podlita a tvofrili se otoky. Pacient nemél potize s dechem ani bolesti na hrudi.
Pacient byl okamzité umistén do Trendelenburgovy polohy a intravendézné mu byla
podavana infuze fyziologického roztoku o objemu 1000 ml a k tomu dostaval jesté 250
ml 5% dextrézy rozpusténé ve vodé (Bou-Abboud 1988).
Je znam i pfipad pokousani u Ctyriceti letého muze. Byl pokousan do ruky korovcem
mexickym. Pacient trpél lokalni bolesti, zavratémi, zvracenim a pocenim. Po pfijezdu
do nemocnice byl letargicky a mél silné bolesti s vyraznym otokem rtd, jazyka a ruky
v misté kousnuti. Krevni tlak byl 110/63, pulz mél 60 tepu za minutu. Byl mu podavan
fyziologicky roztok, difenhydramin, methylprednisolon, famotidin, ondasetron, morfin a
hydromorfon (Cantrell 2003).

3.12.2 Prvni pomoc

Nasledujici kroky jsou doporu€ovany a ukazuji co se ma udélat a co rozhodné ne po
kousnuti korovcem.

e Prvnim krokem je odebrat je$téra co nejrychleji jak je to mozné. Cim déle

je jestér zakousnut, tim vice jedu je schopen do rany vpravit, a tim padem
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muze zpusobit vazné problémy. Pfilehkém kousnuti, kde je porusena jen
kiize, by mélo byt mozné jeStéra odebrat tim, Ze se opatrné chytne za
Celisti a pomalu odtahne. V pfipadech, kdy jsou Celisti pevné pfichycené,
musime na jestéra lit vodu, aby se pustil. Kdyz toto nepomuze, musime
pouzit klesté nebo jiné nastroje (Beck 2005).

e Druhym krokem je okamzité si sundat prstynky, naramky nebo jakékoliv
Sperky (zahrnuijici i piercingy). Tyto doplfiky mohou pfispivat k vytvoreni

a komplikaci s edémem (Beck 2005).

e Ve tfetim kroku bychom méli oSetfit ranu. Rana po pokousani muze byt
imobilizovana. MdzZzeme pouzit lehkou latkovou bandaz a s lehkym

tlakem pfilozit na ranu, abychom zastavili krvaceni (Beck 2005).

e Pacient by méla byt transportovana (jinou osobou) do nemocnice tak

rychle, jak jen to pUjde, aby neumfiel (Beck 2005).

e Toto uz vesmeés neni krok k prvni pomoci, ale spiSe to, co se nema délat.
V zadném pfipadé nesmime aplikovat do rany zadné omracujici
prostfedky a latky, co zvedaji teplotu téla. Rozhodné ranu nechladime
ledem. Nesmime pouzivat Skrtidla, ani nic takového, a hlavné se

nepokousime jed vysat (D. Beck 2005).

Jakmile se obét dostane do nemocnice, méla by byt ihned monitorovana, hlavné jeji
vitalni funkce. Jednim z nejvétSich nebezpeci je Sok/hypotenzni krize kvuli rychlému
poklesu krevniho tlaku. Obét je Ié€ena infuzemi elektrolytl a podavaji se ji antioxidaéni
léky. Bolest po kousnuti ma nejvétsi vrchol za 1 az 2 hodiny po kousnuti, ale muze
trvat nékolik dni (Beck 2005).

4 Zaveér

Rod korovcl zahrnuje dva poddruhy, ktefi ziji oddélené, ale stejné jsou si hodné
stale velkou neznamou, i kdyz vétSinu slozek tohoto jedu jizZ zname. Védci dokazali
zatim synteticky vytvofit jen exendin-4 ktery pomaha stimulovat inzulin ze slinivky
bfiSni, a tim pomaha na cukrovku druhého typu. Méli bychom tento druh vice zkoumat,

protoze nam muzZe pfinést nové poznatky jak v etologii, tak i v mediciné. Jeho
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populace vyrazné klesa a nikdo nevi pro€. Jestli to takto pljde dal, svét bude mit o

jednoho jedovatého jeStéra méné, a to si dovoluiji fict, ze by byla Skoda.
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