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STRYCHNIN — HISTORIE A SOUCASNOST
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Souhrn

Strychnin je jedovaty indolovy alkaloid identifikovany poprvé v rostlindch rodu Strychnos, celed Loganiaceae.
Je to neobycejné toxickd ldtka. Strychnin je rychle absorbovdn z gastrointestindlniho i respiracniho traktu a
zpiisobuje poskozeni centrdlniho nervového systému a vyvoldvd zdchvaty. Hlavnimi symptomy jsou silné krece,
ke kterym dochdzi jiZ béhem nékolika minut a mohou byt smrtici. Jakykoli zvuk nebo pohyb mohou vyvolat u
intoxikovaného zdchvat kreci. Z ostatnich symptomii to jsou: svalové krece (zejména Sije a zad), ztuhlost klou-
b, cukdni svalii, neklid, bolest hlavy, nedostatek kysliku ve tkdnich a cyanoza. Jako sekunddrni pricina otravy
centrdlniho nervového systému se miiZe objevit poskozeni ledvin. Ke smrti dochdzi v diisledku zdstavy dychdni.
Strychnin je podstatnou soucdsti Sipového jedu kurare.

Klicova slova: Strychnin; Historie; Toxicita; Mechanismus toxického d¢inku.

Strychnine — History and Today

Summary

Strychnine is a poisonous indole alkaloid which was first identified in plants of the Strychnos genus and
Loganiaceae family. It is an extremely toxic compound. Strychnine is rapidly absorbed from the gastrointestinal
and respiratory tracts and causes failure of the central nervous system and induces seizures. The principal
symptom is strong convulsions, sometimes beginning within a few minutes of ingestion and it may be fatal. Any
sound or movement may elicit seizure activity. Other symptoms include: muscular cramps (especially in the
neck and back), joint stiffness, muscle twitching, restlessness, headache, severe blood-oxygen deficiency in
body tissues and cyanosis. Kidney failure may occur as a secondary effect of central nervous system toxicity.
Death often occurs due to respiratory arrest. Strychnine is a substantial component of arrow curare poison.
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Uvod

Strychnin je mimoradné jedovata zasadita che-
micka latka tvofici stabilni soli s mineralnimi kyse-
linami, napf. sirovou nebo dusi¢nou. Je to terpenic-
ky alkaloid s kondenzovanym indolovym jadrem
(obr. 1) a spolu se svym dimethoxy-derivatem bru-
cinem se naléz4 v semenech kulCiby davivé (Strych-
nos nux-vomica) (obr. 2), znAmych pod oznacenim
»davivé ofechy®. Tvofi bezbarvé, ve vodé témeér
nerozpustné, ale v etanolu a chloroformu snadno
rozpustné rombické krystaly o b. t. 290 °C. M4 vel-
mi hotkou chut.

Rod kulc¢iba (Strychnos) patii do Celedi rostlin
kul¢ibovitych (Loganiaceae). Jsou to stilezelené

Obr. 1: Chemicky strukturni vzorec strychninu

stromy, kefe nebo lidny a jsou domovem Vv tropic-
kych oblastech celého svéta. Je znama vice nez stov-
ka druhii tohoto rodu. Rostliny maji vstficné jedno-
duché celokrajné listy s kratkym rapikem, malé
oboupohlavné, obycejné bilé nebo nazloutlé kvéty v

koncovych nebo bocnich latich a plodem je obvy-
kle bobule s vice semeny. Semena nékterych druht
obsahuji strychnin spolu s méné jedovatym bruci-
nem, ale dalsi jedovaté alkaloidy jsou obsaZeny také
v ke a ostatnich ¢astech rostlin.
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Strychnos nux-vomica L.

Obr. 2: Kulciba ddvivd (Strychnos nux-vomica), zdroj strychninu

Kuléiby

Jedovatymi semeny vynika zejména kul¢iba davi-
va (Strychnos nux-vomica L.), doméci v tropickych
lesich Pfedni a Zadni Indie. Je to strom dortstajici
vysky az 10 metrl, s kratkymi fapikatymi listy a
zelenavé bilymi kvéty pripominajicimi brcal. Plo-
dem je naZloutld bobule s tvrdym oplodim podobna
malému pomeranci. Uvnitf v rosolovité duzniné je
uloZeno obvykle 5 aZ 8 zelenoSedych okrouhlych
zplosStélych semen o velikosti 15 aZ 20 mm. Po usu-
Seni jsou semena prohnutd a tvrdd a jsou zndma
jako droga pod nazvem Strichni semen. Semena
obsahuji ¢etné idolové alkaloidy v mnozstvi kolem
3 %, vyrazné horké chuti, takZe ndhodna otrava je
velmi vzacna. Jejich hlavnim alkaloidem je strych-
nin spolu s brucinem a déle pak alfa a beta-kolubri-
ny. Droga méla diive své oficidlni misto v fadé
evropskych 1€kopist a Siroké uplatnéni v huméanni
mediciné. UZivala se ve formé tinktury nebo extrak-
tu jako soucast 1éku proti nechutenstvi, jako tonika
a roborancia. Cisty, z drogy izolovany strychnin se
pouZival jen vyjimecné, zejména ve formé injekci pti
akutnich poruchiach krevniho obé&hu, pfi Zaludec-
nich kiecich, jako protiSokova terapie a jako antido-
tum pfi otravach barbituraty.

Z. dalsich jedovatych druhti rodu kulciba jsou pro
svou jedovatost vyznamné druhy S. Gobleri Planch.

z povodi Orinoka, S. castelnaei Wedd. z povodi
horni Amazonky, S. toxifera Schomb. Ex Benth.
(kul¢iba smrtonosnd) z tropickych pralest Jizni
Ameriky, S. Crevauxii Planch., S. cogens Benth. a S.
Schomburgkii K. z Guayany nebo S. Tieute Lesch z
Javy ¢i S. Ignatii Berg. z Filipin. Existuji ale také
nejedovaté druhy, jako napft. S. innocua Delile (kul-
¢iba neskodnd) nebo S. spinosa Lam. (kulCiba trnitd).

Kurare

Jako kurare je oznacovan $ipovy jed jihoameric-
kych indiant vyrabény z rznych druhd kulcib, zej-
ména S. toxifera a S. castelnaei. UZivani Sipovych
jedi je velmi rozsifenou praktikou lovu v celé tro-
pické oblasti (2). Sipové jedy rostlinného pivodu se
pripravuji extrakci z rozmélnéné drogy nebo jejich
smési horkou vodou, naslednou hrubou filtraci a
zahu$ténim filtratu. Ziskany koncentrat ma vétSinou
polotuhou konzistenci a nanasi se na hroty Sipii nebo
i kopi. Kurare je snad nejznaméjsim Sipovym jedem.
Pochazi ze severozapadni casti Jizni Ameriky a pfi-
pravuje se z kiiry riznych druht kul¢ib. Geograficky
Ize uZivani jedu kurare definovat jako oblast brazil-
ské, kolumbijské, peruanské a ecuadorské Amazonie
a ¢ast povodi Orinoka na tizemi Venezuely (12).

Kurare pfipravované z kul¢ib obsahuje fadu to-
xickych alkaloidd, ale jednim z nejvyznamnéjsich je
pravé strychnin. Sipové jedy tohoto druhu jsou
znamy také z oblasti Indonésie a Malajsie, kde je
zdrojem pro jejich piipravu zejména kira druhu S.
tieute Lasch (téz Antiaris toxicaria). Na Jave se ze
$tavy tohoto stromu, zndmého jako upasovy strom,
pripravuje poveéstny Sipovy jed upas radja nebo
upas tieuté tjette, znamy také jako antiarin. O jedo-
vatosti tohoto stromu, zndmého rovnéz pod latin-
skym nazvem Antiaris toxicaria, panovaly a dodnes
panuji neuvéfitelné povésti. Vzdyt v Oxford Eng-
lish Dictionary je upasovy strom popisovan jako
... a fabulous tree alleged to have existed in Java
with properties so poisonous as to destroy all animal
and vegetable life to a distance of fifteen or sixteen
miles around it.*
(http://216.239.37.100/search?q=cache: 109ual tm-
sol C: 65.107.211.206/carlyle/hudson/upas.html -+ up
asttree& hl=en& ie=UTF-8).

Ruského basnika Alexandra Puskina inspirovaly
povésti o hriizostrasném stromé upas natolik, Ze o
ném dokonce napsal basen (viz http://ruslit.virtua-
lave.net/pushkin/upasengl.html).

Zajimavou historii ma kul¢iba Ignacova (S. Igna-
tii). Tato kulciba je domaci na Filipinach a jeji objev
je spojen s brnénskym roddkem, lékarnikem, bota-
nikem a misionafem Josefem Jifim Kammelem
(166-1706):
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Viz http://216.239.35.100/search?q=cache:7Hs4d
E8ydYSC:www.kamelien.de/magazin/nr02/kamel.ht
m+Kammel+ %2B+ joseph+ %2B+ georg& hl=en&i
e=UTF-8. Ten se s ni sezndmil pfi svém pobytu
na Filipinach na ostrové Luzon. Linné jej nazval k
pocté Ignace z Loyoly, zakladatele jezuitského
fadu, jehoz byl Kammel ¢lenem, Ignatia amarta L.,
ale Bergius jej pozdéji prejmenoval na S. Ignatii.
Kulciba Ignacova je lidna a jeji nepravidelné vejco-
vitd SedoCerna semena pripominajici boby jsou
vyuzivana k izolaci strychninu. Dfive byly pod
nazvem ,,boby sv. Ignacia® (fabae S. Ignatii) pouzi-
vany proti padoucnici.

Strychnin v mediciné

Kulciby vstoupily do evropské mediciny v 15.
stoleti, ale kurare se zde zaCalo pouZzivat aZ po roce
1800, a to zasluhou némeckého prirodovédce a cesto-
vatele Alexandra Humboldta (1769-1859). Farma-
kologické ucinky strychninu studoval francouzsky
Iékar Francois Magendie (1783—-1855), profesor
anatomie a fyziologie na lékarské fakulté v Pafizi.
Byva oznacovan za otce experimentalni fyziologie
a experimentalni farmakologie, protoze vedle strych-
ninu studoval také ucinky morfinu, chininu, emetinu
a dal$ich alkaloidl v pokusech na zvitatech. V minu-
losti byl strychnin soucasti Cetnych lécivych pii-
pravkd, ale jeho dnesni terapeuticky vyznam je zane-
dbatelny. Stale je vSak vyuzivan jako experimental-
ni latka umoziujici zkoumani fyziologie a farmako-
logie nervového systému. Bylo také referovano, Ze
strychnin je v malém mnozstvi (azZ 8 mg) pfidavan
do tablet extaze:
http//www.extc.cz/stranky/strychnin.htm. V nékterych
zemich je také dosud vyuzivan jako ucinné pestici-
dum (5). Je pouzivan do navnad uréenych pro odstra-
novani nezddoucich zvirat, zejména psu (3).

AKutni otrava strychninem

Strychnin se velmi dobfe vstfebava z gastroin-
testindlniho i respiracniho traktu i z podkozi, proto
se priznaky otravy strychninem dostavuji velmi
rychle. U vysokych ddvek béhem nékolika minut.
Nejprve je to neklid, svalova ztuhlost obli¢ejovych
a Sijovych svalt a zvysena citlivost na svételné, slu-
chové a cichové podnéty. Tyto symptomy jsou
pozdéji vystidany zachvaty kieci a jsou doprovaze-
ny smrtelnou tzkosti (7). Strychnin je typicky kie-
¢ovy jed. Napada prevodni bunky v zadnich kote-
nech michy a umoziuje rozsihlé rozsiteni podraz-
déni. Malé davky zvysuji misni reflexy, vyssi davky
pak drazdi centra v prodlouZené miSe a i nepatrné

impulsy vedou k rychle se §ificim zachvatim neko-
ordinovanych reflexnich kieci. Velké davky zplso-
buji ochrnuti centralniho nervstva. Nejprve ochrnu-
ji Zvykaci svaly, pak okohybné svaly, svaly konce-
tin, meziZeberni svaly a branice. Z ostatnich symp-
tomil je mozno pozorovat svalové kiece Sije a zad,
ztuhlost kloubt,, cukani svalii, neklid, bolest hlavy,
nedostatek kysliku ve tkanich a cyandzu. Jako sekun-
darni pficina otravy centralniho nervového systému
a nedostate¢ného syceni tkani kyslikem se miZe
objevit poSkozeni ledvin. Védomi zlstdvad plné
zachovano po celou dobu intoxikace a ob&ét umira
zaduSenim (11).

Strychninové kiece se dostavuji v periodach a
zachvat trva obvykle 1 az 2 minuty. Béhem kieci do-
chézi k zastavé dechu a kieCovitému a velmi boles-
tivému stazeni svali. Po zachvatu dochazi ke krat-
kodobému uvolnéni svalstva, ale jakykoli nepiijem-
ny podnét mize vyvolat dalsi zachvat kie¢i. Zachva-
ty se opakuji s vétsi a vétsi intenzitou. Smrt nastava
zpravidla v zachvatu uduSenim nebo obrnou dycha-
ciho centra, ptipadné toxickou obrnou srdce. Kritic-
ky byva obvykle treti zachvat (13). Smrtelna davka
strychninu pro ¢lovéka je odhadovana na 5 az 10
mg. Jsou popsany piipady umrti po davce kolem 15
mg, kdy ke smrti dochazi 10 az 30 minut po poZiti
jedu (1, 4, 6, 9). Terapie intoxikaci je zaloZena na
podavani diazepamu, pentobarbitalu a pancuronia
spolu se zajisténim dostatecného syceni tkani kysli-
kem (7).
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Obr. 3: Schéma mechanismu icinku strychninu na bunécné
tirovni

Mechanismus toxického tcinku strychninu

I kdyz farmakologicky a toxicky ucinek strychni-
nu je zfejmé multifunkéni, za hlavni mechanismus
jeho tcinku je povaZzovano ovlivnéni t€inku glycinu
na drovni NMDA receptort, kde glycin ptsobi jako
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koagonista excitacnich glutamétovych receptord
typu NMDA (8). Strychnin ptsobi podobné jako
tetanus toxin, ale zatimco ten inhibuje uvolfiovani
glycinu z presynaptické oblasti, strychnin blokuje
vazebna mista pro tento neuromediator (obr. 3). Blo-
kada glycinovych receptori v mise vyvola hypersti-
mulaci inhibi¢nich neuronti, konvulze a smrt. Fyzio-

logicky vyznamny je ale také dcinek strychninu na
urovni acetylcholinovych receptort (10).

Zavér

Strychnin je vyznamnou toxickou latkou se spe-
cifickym mechanismem toxického dcinku, ktery spo-
¢iva v blokadé glycinové neurotransmise v central-
nim nervovém systému. Je to typicky kiecovy jed a
je soucasti Sipového jedu kurare. V minulosti byl
Castou soucasti riznych 1€k, dnes se jiZ v humanni
mediciné vyuZiva jen mdlo, stale je vSak v nékterych
zemich pouzivan jako ucinné pesticidum. Toxicka
davka pro Clovéka je 5 az 10 mg.
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