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Co je ACE2 receptor a aku funkciu zohrava v ludskom tele?

ACE2 je receptor (protein) na povrchu mnohych typov buniek. Je to enzym, ktory generuje malé
bielkoviny - Stiepenim vacsieho mnozstva bielkovin angiotenzinogénu, ktoré potom reguluju funkcie
v bunke [1].

Angiotenzin II (ANG II) je protein tvoreny enzymom konvertujucim angiotenzin (ACE, alias/ ACE1).
ANG II je vychytavany receptorom ACE2, ktory Stiepi ANG II na mensSie peptidy inhibujice negativny
ucinok ANG II.

Volny (neviazany) ANG II zvySuje krvny tlak a zapal, a spésobuje poskodenie vysteliek krvnych
ciev a rozne typy poraneni tkaniv [1].

ACE2 je zivotne dolezitym proteinom v biochemickej ceste, ktora je rozhodujica pre regulaciu
krvného tlaku, hojenia ran a zapalovych procesov. Tato velmi dobre popisana draha sa nazyva
renin-angiotenzin-aldosterénovy systém (RAAS) [1].

Ako suvisi ACE2 so SARS-CoV-2?

V dosledku pritomnosti spike proteinu na svojom povrchu sa virus SARS-CoV-2 viaze na ACE2 - ako
kla¢ vlozeny do zamku - pred vstupom a infikovanim buniek. ACE2 teda p6sobi ako bunkova brana -
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receptor - pre virus, ktory spésobuje COVID-19 [1].

Ked'sa virus SARS-CoV-2 naviaze na ACE2, brani mu vo vykonavani svojej funkcie na regulaciu
signalizacie ANG II. U¢inok ACE2 je teda ,inhibovany“, ¢o vedie k zvySeniu ANG II, s nasledkom
vacsieho poskodenia tkaniv, najma plic a srdca u pacientov s COVID-19 [1].

Ak je mnozstvo ACE2 znizené tym, ze virus obsadzuje receptor, mozu byt jedinci nachylnejsi
na zavazné ochorenie vyvolané SARS-Cov-2. Je to preto, lebo zvySena pritomnost ACE2 vedie

k ulahc¢eniu vstupu virusu do bunky, avSak pokles dostupného (volného) ACE2 prispieva k vacSiemu
poskodeniu sprostredkovanému ANG II. Obzvlast znizenie volného ACE2 zvysi nachylnost na zapal,
bunkovd smrt (apoptdzu) a zlyhanie organov, najma srdca a plac [1].

Ako suvisi mnozstvo receptorov ACE2 s poskodenim organovych tkaniv?

ACE?2 je pritomny u vSetkych ludi, ale jeho mnozstvo v réznych tkanivach a bunkach sa moze liSit,
rovnako tak aj medzi jednotlivcami. Niektoré dokazy naznacuju, ze mnozstvo ACE2 moéze byt vysie u
pacientov s hypertenziou, cukrovkou a kardiovaskularnymi ochoreniami [1].

Pltca st primarnym miestom poskodenia infekciou SARS-CoV-2, ktora sposobuje COVID-19. Ak
dojde k znizeniu aktivity ACE2 (pretoze sa na nu virus viaze), potom ACE2 nemoze Stiepit protein
ANG II. ZvySenie ANG II vedie k zvySeniu zapalu a k poSkodeniu pltc [1].

Virus ovplyviuje aj dalSie tkaniva, ktoré exprimuju ACE2, vratane srdca, kde moze dojst k
poskodeniu a zépalu (myokarditida). Taktiez moze dojst k posSkodeniu obliciek, pecene a traviaceho
traktu. Miestom poskodenia mé6zu byt tiez krvné cievy [1].

ACE inhibitory a ARBs (angiotenin-receptor blokatory)

Enzym konvertujuci angiotenzin (ACE, alias ACE1) je dalsi protein, ktory sa nachadza v tkanivach,
ako st plica a srdce, kde je pritomny aj ACE2. Lieky, ktoré inhibuju pésobenie ACE1, sa nazyvaju
ACE inhibitory. (Priklady tychto liekov st ramipril, lisinopril a enalapril.) Tieto lieky blokuju ucinky
ACE1, ale nie ACE2. ACE1 riadi produkciu ANG II. ACE1 zvySuje mnozstvo ANG II, zatial ¢o ACE2 ho
znizuje. [1].

Inhibitory ACE znizujui hladinu ANG II a tym potlacaju jeho ucinky na zvySovanie krvného tlaku a
poskodenie tkaniv. ACE inhibitory sa bezne predpisuju pacientom s hypertenziou, srdcovym
zlyhanim a ochorenim obli¢iek [1].

Dalsia beZne predpisovana skupina liekov, blokatory receptorov angiotenzinu (ARB) (ako napriklad
Losartan, Valsartan atd.), maju podobné uc¢inky ako ACE inhibitory a mohli by byt tiez uzitoCné pri
liecbe COVID-19 [1].

Reverzna transkriptaza koronavirusov

Nevyriesenym problémom choroby Covid-19 je, Ze pacienti Casto zostavaju pozitivni na virusovii RNA
(pozitivny PCR test) aj mnoho tyzdiov po pociatocnej infekcii. SARS-CoV-2 je virus s pozitivnym
vldknom RNA. Rovnako ako iné beta-koronavirusy (SARS-CoV-1 a koronavirus suvisiaci s



respiraCnym syndromom na Blizkom vychode), aj SARS-CoV-2 vyuziva RNA-dependentni RNA
polymerazu na replikaciu svojej gendmovej RNA a transkripciu subgenomickych RNA [2-5].

Jednym z moznych vysvetleni pokracujucej detekcie virusovej RNA SARS-CoV-2 bez reprodukcie
virusu je, ze v niektorych pripadoch sa mézu képie DNA virusovych subgenomickych RNA integrovat
do DNA hostitelskej bunky mechanizmom reverznej transkripcie. Takéto chimérické transkripty boli
detegované v tkanivach ziskanych od pacienta. Prepis integrovanych képii DNA by mohol byt
zodpovedny za pozitivne testy PCR dlho po vylieceni pociatocnej infekcie [6].

Preco je to problém?

V sucasnosti viaceré studie poukazuju na pritomnost spike proteinu po ockovani v r6znych
organovych Strukturach ako je kostna dren, srdce, pecen, obliCky, vajeCniky u zien rovnako ako
semenniky u muzov a iné [7]. Modelové Studie na zvieratach s pouzitim zmesi lipidov totoznej s
vakcinou Comirnaty a mRNA molekuly kodujucej netoxicky enzym luciferazu pri intramuskuldrnom
podani, preukdzali jej skoru distribiciu do krvného obehu, pricom velmi vysoké hladiny
radioaktivnych lipidov sa hromadili v peceni, slezine, nadoblickach aj vajecnikoch [8].

Dokazy naznacuju, ze pokial mRNA obsiahnutd vo vakcine koduje spike protein, budu vsetky tieto
organy vystavené jeho posobeniu. Kym exprimovany spike protein z vakciny obsadi ACE2 receptory
zasiahnutych orgéanov, hromadenie ANG II méze posobit zépalovo a poskodzovat organové tkaniva.
ANG II je navyse silny vazokonstriktor, teda sposobuje hypertenziu, prispieva k rozvoju aterogenézy
stimuldciou proliferacie buniek cievnej hladkej svaloviny, pricom dlhodoby efekt je pozorovatelny
najma v cievnej stene myokardu (hypertrofia a remodelacia cievnej steny myokardu) a ladvin
(hypertrofia glomerulov, proliferacia mezangia a konstrikcia vas afferens — zvySuje reabsorbciu Na v
proximalnom tubule). V kone¢nom dosledku ma dlhodoby vzostup koncentracie ANG II silny pro-
onkogénny vplyv - je stimulovany rast hladkych svalovych buniek ciev a priecne pruhovane;j
svaloviny srdca, zvysuje sa syntéza kolagénu a tiez tvorba superoxidovych radikalov [9].
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