BALICEK 3

COMT Katechol-O-methyltransferaza

e Gen COMT koduje velmi vyznamny metabolicky enzym Katechol-O-
methyltransferazu.

e Enzym COMT katalyzuje prenos methylové skupiny S-Adenosyl-
methioninu na hydroxilovou skupinu katecholamind.

e Gen COMT vyznamné kontroluje hladinu dopaminu v organismu,
zejména v mozku.

e Gen COMT je spojovan s rizikem zavislosti, prahem bolestivosti a
citlivosti ke stresu.

e Draha dopaminu hraje zasadni roli ve vzniku motivace, emoci, ale
hlavné v systému potéseni a ,,odmén“. Zplsobuje vznik pfijemnych
pocitd bud v reakci na rGzné udalosti Ci aktivity, nebo poziti
navykovych latek.

e Poskozeni dopaminovych drah je spojovano se
vznikem Parkinsonovy choroby, schizofrenie Ci bipolarni afektivni
poruchy.

CO JE DOPAMIN?

Dopamin vznikd v mozku obratlovcl, je to neuroprenase¢ umoznujici
prenos nervovych impulz(. Je to také neurohormon. Jeho hladina
vyznamneé ovliviuje lidské chovani. Pokud je dopamin uméle vpraven
do organismu, pUsobi na vegetativni nervovou soustavu, vede ke
zrychleni tepu nebo zvyseni krevniho tlaku. Nicméné dopamin se
nemuze vstrebat pfimo z krve do mozku.
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https://cs.wikipedia.org/wiki/Parkinsonova_nemoc
https://cs.wikipedia.org/wiki/Schizofrenie
https://cs.wikipedia.org/wiki/Bipol%C3%A1rn%C3%AD_afektivn%C3%AD_porucha
https://cs.wikipedia.org/wiki/Bipol%C3%A1rn%C3%AD_afektivn%C3%AD_porucha
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https://cs.wikipedia.org/wiki/Puls_(tep)
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Dopamin je hlavnim neurotransmiterem pfi rozvoji zavislosti. Navykové
latky jako alkohol nebo drogy zvysSuji jeho synapticky prenos
v mozku. Dysfunkce v dopaminovém systému se vyskytuje zejména u
pacientl s alkoholovou zavislosti, coZz dokazuje jejich redukovanad
vykonnost v kognitivnich dovednostech.

MUTACE V GENU COMT OVLIVNUJi CHOVANI ALE | SCHOPNOST ZVLADAT
STRES A NOVE SITUACE.

EXISTUJI GENETICKE ZMENY V GENU COMT?

Jednonukleotidovy polymorfismus COMT Vall58Met je nejlépe
prostudovany a hraje dulezitou roli pfi deaktivaci dopaminu v
prefrontdini k(ife mozku.

Jedna se o0 zdménu G—>A (tzv. missense mutaci) na 4. exonu v pozici 158
(Val158Met), kterd je zodpovédna za substituci aminokyseliny valinu za
metionin (zapis se ¢asto zkracuje na Val158Met nebo Val/Met).

GENOTYP Val/Val = vysoka aktivita COMT, sniZzena hladina dopaminu
GENOTYP Val/Met = optimalni aktivita COMT, optimalni hladina dopaminu
GENOTYP Met/Met = nizka aktivita COMT, vysoka hladina dopaminu

COMT a stres

Takze jste ve stresu. Vas seznam ukoll je pfilis dlouhy, vase vztahy trpi,
zapomnéli jste na zasadni ukol, na ktery se budete muset zamérit, ale
nemate na to Cas. Biologické mechanismy za nasimi pocity a fyzickymi
projevy stresu jsou univerzalni. Kdyz se nase myslenky zacnou
vymykat kontrole, nase téla zareaguji uvolnénim trojice
neurotransmiterd zndmych jako katecholaminy — epinefrinu
(adrenalin, hormon i neurotransmiter), noradrenalinu a dopaminu.
Mozna znate odpovéd', bojuj, uteC nebo zmrzni“: to je adrenalin, ktery
ve vasem téle stoupd a nuti vas jednat (nebo zmrznout jako jelen ve
svétle reflektord) — vase télo je ve stresu.
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Jestlize vds stres — nebo katecholaminy — zasahnou jako ,vina“, mazete
gen COMT povazovat za surfovaci prkno svého téla. Enzym COMT ma
podobné jedineCnou odpovédnost: deaktivovat tyto katecholaminy.
Odbouravanim téchto stresovych neurotransmiter a hormon je gen
COMT pfimo zodpovédny za snizeni srde¢niho tepu na normalni
urovenn a obnoveni pocitu rovnovahy ve vasem fyziologickém i
psychickém ja. Jinymi slovy: pomaha vam jet na viné. Ma to ale hacek:
Zatimco viny z(stdvaji stejné, ne vSechna surfova prkna jsou stejna. A
¢im vice budete védét o vlastnostech své vlastni desky, tim |épe
budete vybaveni, at uz je ocean pred vami klidny nebo boufrlivy.

Genova varianta Val/Val produkuje vice enzymu COMT. Pokud ji mate,
pak vam gratulujeme, ale také vas litujeme: jste pfirozené vybaveni
surfovacim prknem, které vdm umoini prekonat stresovou vinu
relativné snadno. Se zvySenym mnozstvim enzymu je vase télo
pfirozené efektivnéjsi pri odbourdvani katecholaminl a vy mizZete
snadnéji dosdhnout emocni stability. Ale ve srovnani s dalsSi kategorii
neni vase vykonné fungovani obecné tak dobré. Funguje dobre pouze
ve vysSich nebo novych stresovych situacich, kdy ma vas mozek
prudky narlst dopaminu.

Pokud ma vas gen proménnou, kterd produkuje méné enzymu COMT
(varianta Met/Met), pak jste pfirozené vybaveni surfovacim prknem,
které tak snadno neproplouva témi velkymi stresovymi vinami. S
mensim mnozstvim tohoto enzymu trva vasemu télu déle, nez se zbavi
neurotransmiterd vyvolavajicich stres, takZe budete déle ve stavu
nerovnovahy a vytvorite vyssi miru uzkosti, prehravani (v mysli stale
opakujte stejné myslenky) a PTSD. Ale je tu jeSté jedna véc: Na rozdil
od téch s variantou Val/Val mate vynikajici vykonné schopnosti.
Dokazete uvazovat, resit problémy, koordinovat slozité myslenky a
|épe predvidat dusledky — a mlzZete se |épe soustfedit. Zd3 se, Ze tato
vyhoda se zvySuje s pocCtem let vzdélani, kterého dosahnete. V
podminkach nového nebo vysokého stresu vsak vase vyhoda zmizi,
protoze ,ndrust dopaminu® zplsobuje uUzkost, ktera narusSuje vasi
vykonnost.
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Treti skupina (Val/Met) je pfirozené vybavena surfem, ktery zapada
nékde mezi predchozi dva (Val/Val a Met/Met).

MuUzete se citit zklamdani moZnosti, Ze vasSe potize se stresem mohou byt
biologické nebo se citite spiSe povzneseni (kdyz vite, Ze na vasem
surfovém prkné je dobré jezdit na téch masivnich ,super vinach” po
zbytek svého Zivota. Pokud mate vice enzymu COMT a efektivnéji
odbouravate tyto stresové molekuly, prirozené se vam denné v téle
vyskytuje méné katecholamin(l — a to v€éetné dopaminu tzn. ,molekuly
potéseni“. A naopak, pokud mate méné enzymu COMT, mate vice
téchto molekul tzn. vice dopaminu, coz mizZe mit pozitivni vliv na vas
pocit pohody. Dopamin meéni rychlost spousténi neuronll vaseho
mozku a zrychluje mozek jako turbodmychadlo u automobilového
motoru.

Pokud mate variantu COMT Val/Val, muUzZete mit prospéch z |éCby
stimulanty ze skupiny flavonoid( (Cervené vino, bobule, jablka) a
kvercetinu (Cervené vino, bobule, tfesné, listova zelenina) zarazenych
do vasi stravy. Vyzkumy dokazuji, Ze pokud mate tuto variantu spolu
s ADHD, budete mit 87% odpovéd na Ritalin (methylfenidat). Pokud
mate depresi s BMI vyssSim nez 30, budete mit také lepsi odpovéd na
antidepresiva s pridanym L-methylfolatem.

Pokud mate variantu COMT Met/Met, mate mnoho vyhod ze SAMe,
horcéiku, NAC (muze rozsifit kognitivné behaviordlni terapii u PTSD)
nebo vitaminu D. V pritomnosti této varianty s ADHD existuje 58%
odpovéd na Ritalin, pricemz 43 % pacientl bylo bez reakce nebo
hldsilo zhorseni symptoma.

CO ZPUSOBI MUTACE V GENU COMT?

e Riziko schizofrenie a bipolarni poruchy.

e Riziko ADHD.

e Riziko poruchy pfijmu potravy (anorexie/bulimie).
e ZvysSené riziko zavislosti na omamnych latkach.
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JAKE JSOU TESTY DOSTUPNE PRO TESTOVANI COMT?

e Genotypovani (genetické vysetreni).

Pozn.: Hladinu dopaminu ovliviuji i dalsi geny.

POKUD CHCETE VEDET VICE O COMT, navstivte:

e https://dspace.jcu.cz/bitstream/handle/123456789/38566/Bakalarska prace Tereza
Kutilova.pdf?sequence=1

e https://wstag.jcu.cz/StagPortletsJSR168/PagesDispatcherServiet?pp destElement=%
23ssSouboryStudentuDivid 5960&pp locale=cs&pp reqType=render&pp portlet=s
ouboryStudentuPagesPortlet&pp page=souboryStudentuDownloadPage&pp nameS
pace=G230136&soubidno=209206

e https://wstag.jcu.cz/StagPortletsJSR168/PagesDispatcherServiet?pp destElement=%
23ssSouboryStudentuDivid 5970&pp locale=cs&pp reqType=render&pp portlet=s
ouboryStudentuPagesPortlet&pp page=souboryStudentuDownloadPage&pp nameS
pace=G230136&soubidno=219453
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