N\ FakuLta ,
= EPRIRUDD\’EDNE:HUHANITNI
/f“ﬁ\ A PEDAGOGICKA TUL

Epigenetika stresu

Zapoctovy ukol

Nazev predmétu: ~ GPU — Genetika pro ucitele
Autor price: Bc. Aneta Hottmarova
Kombinace: PR-ZE

Akademicky rok: ~ 2024/2025



RESERSE - Epigenetika stresu

Soucasny vyvoj molekuldrni biologie ukazuje, Ze ¢innost gent neni dana jen
jejich sekvenci, ale také tim, jak jsou fizeny. Tuto regulaci zajistuji epigenetické
mechanismy, které umoZznuji zapinani ¢i vypinani genti bez zmény DNA. Patfi sem
predevsim methylace DNA, modifikace histonovych proteini a regulace pomoci

mikroRNA. Tyto zmény reaguji na podnéty z prostredi — vcetné stresu.

Psychicky stres, zejména pokud je dlouhodoby a psychosocidlni, muze
epigeneticky ovlivnit fungovani organismu. Védecké studie potvrzuji, ze stres
nezanechava jen psychickou, ale i biologickou stopu, kterd mtize pretrvavat a podilet
se na zvySeném riziku nemoci. Dva odborné clanky, které se timto tématem zabyvaji,
poskytuji komplexni pohled na souvislost mezi stresem a epigenetickymi zménami —

na urovni mozku i celého téla.

Studie Reul et al. (2015) se detailné zabyva vlivem stresu na epigenetickou
regulaci v oblasti hipokampu, kterd je zasadni pro pamétové a emocni procesy.
Klicovym aktérem stresové odpovédi je osa HPA (hypotalamus-hypofyza—
nadledviny), kterd aktivuje uvolfiovani glukokortikoidnich hormonti — predevsim
kortizolu. Ten se vaZe na specifické receptory v mozku, pficemz nejvétsi vyznam maiji
glukokortikoidni receptory (GR), které se aktivuji pfi vyssi hladiné kortizolu béhem
stresu. Po jejich aktivaci dochdzi ke zméndm v genové expresi, a to prostfednictvim
epigenetickych modifikaci histonovych proteinti. Reul a kolektiv popsali konkrétni
mechanismus: fosforylaci a acetylaci histonu H3 (modifikace H3510p-K14ac), kterd
uvolnuje strukturu chromatinu a umoznuje transkripci gent jako c-Fos a Egr-1. Tyto
geny jsou zapojené do odpovédi na stres, neuroplasticity a adaptivniho chovani.
Zmény byly lokalizovany v urcité subpopulaci neuronti v dentate gyrus, coz
naznacuje vysokou bunécnou a prostorovou specifitu epigenetické odpovédi. Autofi
rovnéz upozornuji na vyznam kortikosteroid-binding globulinu (CBG), ktery

ovliviiuje mnozstvi volného kortizolu cirkulujictho v plazmé. Jeho rychlé uvolnéni



z jater v reakci na stres umoznuje jemné a rychlé nastaveni hormonalni rovnovahy,
a tim i epigenetické regulace. Reul et al. timto pfispivaji k hlubsimu pochopeni toho,
jak stresové situace vedou nejen k okamzitym behavioralnim zméndm, ale také

k trvalejsSim molekuldrnim tipravam mozkovych funkci.

Druhd studie (Zannas et al., 2019) rozsifuje perspektivu o systemické ucinky
chronického psychosocialniho stresu, pricemz se zaméfuje na gen FKBP5. Tento gen
je vyznamnym regulatorem aktivity glukokortikoidniho receptoru, a tudiz i celé HPA
snizeni methylace dvou specifickych CpG mist v regulacni oblasti tohoto genu. Tato
epigeneticka deregulace zptisobuje zvysenou expresi FKBP5, ¢imZ dochdzi k oslabeni
negativni zpétné vazby HPA osy. Télo tak na stres reaguje déle a intenzivnéji. Zaroven
nadmérna aktivita FKBP5 aktivuje zanétlivou drahu NF-«B, coZ vede k chronickému
zanétu a vyssimu riziku kardiovaskuldrnich onemocnéni. Tyto zmény byly potvrzeny
iu osob po infarktu myokardu, coZ posiluje hypotézu, ze epigenetické dusledky stresu
predstavuji klicovy clanek mezi psychickou zatézi a té€lesnym zdravim. Autofi rovnéz
diskutuji potencial farmakologické nebo genetické inhibice FKBP5, ktera by mohla
slouzit jako cilend terapie pro sniZeni zanétlivé aktivity a zlepSeni zvladéani stresu

u rizikovych skupin.

Obé studie spolecné ilustruji, Ze epigenetické zmény zptisobené stresem mohou
byt dlouhodobé, specifické a funkéné vyznamné. Ovliviiuji jak psychickou odolnost,
tak fyziologické reakce organismu. Navic existuji diikazy o tom, Ze pokud k témto
zméndm dojde v raném vyvojovém obdobi nebo dokonce jiz v prenatdlnim stadiu,
mohou byt pfedavany i do dalsi generace prostfednictvim epigenetického prenosu.
To poukazuje na Sirsi dopad stresu nejen na jednotlivce, ale potencidlné i na jeho

potomky.
Z pedagogického hlediska ma epigenetika stresu velky vyznam. Ukazuje,
ze prostiedi — napfiklad stresujici Skolni klima ¢i nedostatek opory — mtize ovlivnit

vyvoj zakli nejen psychicky, ale i biologicky. Ucitelé, ktefi témto souvislostem



rozuméji, mohou lépe podporovat dusevni pohodu déti a prispét k jejich zdravému

VYVOji.
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