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Mezi Sirokou vefejnosti existuje nazor o uziteénosti a nezbytnosti fluoridii v prevenci zubniho kazu. Clanek pinasi prehled o potencialnich
neurotoxickych téincich nadmérného pfijmu fluorid(i a upozornéni na to, Ze takovy stav miize zpiisobit dlouhodoba konzumace mineral-

nich vod.
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THE EFFECT OF INCREASED FLUORIDE INTAKE ON THE HUMAN BRAIN
There is generally accepted view about the usefulness and necessity of fluoride in dental caries prevention. This article presents as-
sessment of potential neurotoxic effects of increased fluoride intake and informs that such alterations might be due to the long-term

consumption of mineral waters.
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Uvod

Mnohé stéty zavedly kratce po 2. svétové valce
fluoridaci pitné vody, aby zajistily zdravé zuby novym
generacim. Zatimco ve vétiné evropskych zemi
byla fluoridace pitné vody postupné zastavena,
v USA je fluoridovanou vodou dosud zasobovano
asi 60-70% populace. Znaéné vysoky obsah fluo-
rid0 v pitné vodé z pfirozenych zdroji (v rozsahu
0,57-4,50mg/l) se vyskytuje v rozsahlych oblastech
Ciny, Indie, Jizni Afriky a Turecka. V poslednich
dekadéch se vSak stale zvySuje zatizeni zivotniho
prostfedi slouéeninami fluoru, a to jak v dlsledku
prudkého rozvoje primyslovych odvétvi, kteréd zpra-
covavaji tyto slouceniny ve velkém mnoZzstvi, tak
v dlsledku vzrustajici spotfeby minerdlnich hnojiv
a pesticidu. Fluoridy se tak dostavaji do pldy, vody,
rostlin i do Zivocignych produkt(i. Nékteré potraviny
a napoje obsahuiji v soucasné dobé takova mnozstvi
fluorid(i, kterda mnohondsobné prekraduji doporu-
¢enou denni davku 1-2mg fluoridu. Vysoky obsah
fluoridd byl nalezen napf. v &aji, protoze ¢ajovnik ma
schopnost akumulace fluoridd z plidy. Mnoho studif
Zjistilo, Ze $alek aje mize obsahovat nékolik mili-
gramd fluoridu (http://www.fluoridealert.org).

Tabulka 1. Obsah fluoridli v minerélnich vodach

v CR

Obchodni nazev fluoridy (mg/l)
Bilinska kyselka 4,5-5,6
Saratica 1,16
Vincentka 3,2-3,4
Zajecicka horka 2,2
Hanécka kyselka 0,87-1,1
Vratislavska kyselka 1,75
Mattoni 14
Ondrasovka 0,97-1,2
Podébradka 1,5-1,6
Praga 1,76
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K napsani tohoto ¢lanku mé inspiroval pobyt
v LuhaCovicich a zamysleni nad tim, jak mdze dlou-
hodobé piti mineréinich vod s obsahem fluoridu
vy$8im nez 1mg v jednom litru ovlivnit vyvoj mozku,
mentalni aktivitu, inteligenci a vznik psychiatrickych
onemocnéni. Pfehled o obsahu fluorid(i v nékterych
minerdlnich vodach na trhu v CR uvédi tabulka 1,
kde jsou pouzity Udaje ziskané z etiket na obalech
a z vysledk(i rozbor(i provadénych SZU.
Neurotoxické ucinky fluoridu
u laboratornich zvirat

Zatimco po zavedeni fluoridace pitné vody se
rozvinul velmi rozsahly vyzkum o vlivu fluoridi na
snizeni kazivosti zubd, prvni studie o Skodlivosti
fluoridd pro mozek se objevily az v druhé poloviné
90. let minulého stoleti. Velkou mérou se o to za-
slouzila Phyllis Mullenix, vedouci toxikologické labo-
ratofe Forsythova stomatologického ustavu (USA),
ktera studovala vliv fluoridu na chovani laboratornich
potkan( (8). Vysledky jejich studii, provadénych na
stovkach zvifat, ji samotnou velmi pfekvapily. Pokud
byl fluorid podavan bfezim samicim, byla mladata
hyperaktivni, zatimco podavani fluoridd az v dobé
kojeni vedlo k naru$eni kognitivnich schopnosti,
zejména ke zpomaleni reakci pfi behavioralnich
testech a k poklesu schopnosti orientace. Jestlize
byl fluorid podavan v pitné vodé dospélym zvifatim
obou pohlavi po dobu 6 tydn(, projevily se poruchy
chovani a snizeni schopnosti uéeni pouze u samic.
Zvy$eny obsah fluoriddl byl nalezen ve vech oblas-
tech mozk( experimentdlnich zvifat, avSak nejvyssi
hladiny byly nalezeny v hipokampu.

Tato zjisténi byla pozdgji potvrzena histologic-
kymi ndlezy z dalSich laboratofi (18). Prenatalni
vystaveni zvySenému pfijmu fluoridd narusilo vyvoj
pyramidovych a granuldrnich bunék hipokampu.

Histologické zmény byly nalezeny u novorozenych
mlddat i v mozeCku. Vnéjsi granularni vrstva bunék
byla vyrazné redukovéna, téla Purkyfiovych bunék
byla Spatné diferencovéna a byl pozorovan zvyseny
pocet apoptotickych bunék.

Dlouhodobé podavani fluoridd dospélym zvi-
fatim vedlo k naru$eni cerebrovaskulami integrity
a ke vzniku poSkozenych a abnorméalnich neuron(
zejména v pravém hipokampu. Varner se spolu-
pracovniky (18) pozorovali rovnéZ snizeni hustoty
neuronll v neokortexu levé hemisféry, pyknotické
neurony s vakuolami a abnormality v podobé shluk
chromatinu.

Pfi podavani fluoridu dospélym kralikim obou
pohlavi po dobu 100 dni (11) byl pozorovan tres,
zéchvaty a paralyza. Purkyfovy bunky vykazovaly
chromatolyzu a ,balonovity“ tvar, Nisslova substan-
ce téméf vymizela.

Teratogenni plsobeni fluoridi bylo prokdzano
rovnéz in vitro u embryonalnich bunék laboratornich
potkand a mysi, kde fluorid inhiboval diferenciaci
a proliferaci bunék (20).

Neurotoxické ucinky u déti

Obavy pied vlivem fluoridd na vyvijejici se détsky
mozek vyjadfil i nositel Nobelovy ceny za fyziologii
a lékafstvi (2000), Svédsky profesor neurofarmakolo-
gie A. Carlsson, ve svém Usili za zruSeni fluoridace
pitné vody. Potvrzeni jeho obav pfinesly teprve ne-
davné studie. NaruSeni vyvoje mozku, Spatnd dife-
renciace neuron( a dali histologické zmény i celkové
zpozdéni nitrodélozniho vyvoje bylo pozorovano pi
vySetfeni embryi a plodd po umélém prerudeni tého-
tenstvi v mnoha endemickych oblastech Ciny (3).

Nékolik studii ¢inskych autorl pfindsi konzis-
tentni vysledky, které ukazuji vyrazny pokles 1Q
u Skolnich déti zijicich v oblastech se zvySenym
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obsahem fluoridd ve vodé (6, 7, 19). V endemickych
oblastech dosahovaly déti primérny IQ 92 v porov-
nani se skupinami déti z oblasti s nizkym obsahem
fluoridu (0,36 + 0,15mg/l), které dosahovaly pri-
mérného 1Q 100-103. V oblastech se zvySenym
obsahem fluoridd mélo 21,6% déti 1Q nizsi nez
70, zatimco v oblastech s nizkym obsahem fluo-
ridd bylo takové skére nalezeno pouze u 3% déti.
V poslednim roce publikovali podobné nélezy Iékafi
z Irénu (10). V endemickych oblastech (2,5mg flu-
oridu/l) mély déti signifikantné nizsi 1Q v porovnani
s oblastmi s nizkym obsahem fluoridu s tim, ze 56 %
déti z téchto oblasti vykazovalo 1Q nizsi nez 80.

Dal$im faktorem, ktery mize ovliviiovat kogni-
tivni schopnosti, je naruSeni funkci $titné zlazy.
Nadmérny pfijem fluoridd mlze vést k manifestaci
syndromu deficitu jodid( (IDD). Susheela (17) pied-
poklada, Ze fluorid inhibuje zejména dejodindzy,
které katalyzuji pfeménu tyroxinu na T, Signifikantni
snizeni produkce tyroidnich hormon( u déti v ende-
mickych oblastech Indie a Mexika (9, 17) ukazuji na
existujici korelace mezi pfijmem fluorid{i, snizenou
hladinou T, a snizenim IQ, nebot hlavni oblasti se
zvySenym vyskytem IDD jsou totozné s oblastmi se
zvySenym vyskytem fluorézy. Podle WHO je IDD
celosvétové nejrozSifenéjsi pficinou mentalni retar-
dace a vSeobecny zdravotni problém ve 130 zemich
svéta, ktery postihuje okolo 740 milionu lidi. Na
zékladé pocetnych studii, které braly v Uvahu fadu
dalSich interferujicich faktord, bylo odhadnuto, Ze ke
snizeni 1Q dochazi iz pfi dlouhodobém pouzivani
vody obsahujici 1,8 mg fluoridu v jednom litru.

Psychiatrické a dusevni poruchy
u dospélych lidi

Svédsky fyziolog Kaj Roholm jiz v roce 1937
upozornil na zdravotni a mentaini problémy zamést-
nancU tovaren na vyrobu hliniku, pfi jehoz vyrobé se
vyskytuji fluoridy ve zvySené koncentraci (12). Tito
lidé méli vyrazny pokles mentaini aktivity, oslabeni
paméti, neschopnost koordinace myslenek a snize-
nou schopnost psat. Zmatenost, neschopnost koor-
dinace, letargie a zpomaleni reakci byly pozorovany
i u zaméstnacd tovaren na vyrobu uranu, zpracova-
vajicich velkd mnozstvi fluoridd (2).

Tabulka 2. Obsah fluoridi v télesnych tekuti-

nach (v oblastech s obsahem fluoridu<1 mg/I
pitné vody). Reference plivodnich praci viz (18)

Télesna tekutina fluorid mg/I
PLAZMA

Evropa 0,013-0,057
Cina 0,041

Indie 0,019-0,300
SLINY 0,019-0,059
MOC

Igvropa 0,245-0,615
Cina 0,700-0,830

My jsme rozpracovali hypotézu o tom, Ze fluorid
v kombinaci s nepatrnym mnoZzstvim hliniku maze
mit vyznamnou Ulohu pfi patogenezi Alzheimerovy
nemoci (AD) (15). TéméF anekdoticky pisobi pfibéh
vyzkumnika Edwarda Largenta, ktery v rdmci manha-
tanského projektu konzumoval po fadu let fluorid ve
specialni vyZzivé a ve vodg, aby prokazal, ze ,védecké
poznatky neindikuji zadny zdravotni hazard spojeny
se zvySenym pfijmem fluoridu”. Largentovy pokusy
dodnes tvofi védecky podklad sou¢asnych bezpec-
nostnich standard( v USA pro déiniky v exponova-
nych provozech. U Largenta vedla bolestiva fluordza
k nutnosti nahrady kolennich kloub(, od poéétku 90.
let trpél Alzheimerovou nemoci a zemfel v dlisledku
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fraktury kréku. Stal se tak lidskym modelem ukazky
dusledkd nadmérného pfijmu fluoridd (2).

Mechanizmy pusobeni fluoridi
na bunécéné drovni

Fyziologové a biochemici, ktefi pracovali s izolo-
vanymi tkdnémi, homogenéaty nebo enzymy, zjstili,
Ze fluorid je velmi Géinny inhibitor mnoha enzymd
abiochemickych reakci. Fluorid se tak stal uzite¢nym
a Siroce roz8ifenym nastrojem v laboratofich slav-
nych biochemikd, jako byli napf. Embden, Lohman,
Lipmann, Meyerhoff a mnozi dalsi, pfi objevech za-
kladnich metabolickych drah — glykolyzy a Krebsova
cyklu. Pisobeni fluoridu jako metabolického jedu je

Obrazek 1. Mechanizmus pusobeni fluorohlinitanovych komplexu jako aktivatorti G proteint
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mnohdy povazovano za podstatu jeho toxikologic-
kych €inkd. V nadi pfehledné praci (13) uvadime,
ze fluorid puisobi jako inhibitor 22 dileZitych enzym
a jako aktivator jinych 20 enzym(. Fluorid vyraznym
zplsobem naru$uje metabolizmus glukézy a produk-
ci energie. Za této situace je v mozku zvySena ex-
citotoxicita, zejména plsobeni glutamétu. Dochazi
ke zvySené produkci volnych kyslikovych radikall
a peroxidd, protoze fluorid inhibuje superoxid dismu-
tazu a glutathion peroxidazu. Aktivuje rovnéz pero-
xidaci lipidi. Mnohé studie z posledni doby ukazuii,
Ze excitotoxicita ma kliGovou dlohu v neurotoxickém
pusobeni fluoridu (1). ZvySené koncentrace gluta-
matu po delSi periodu jsou spojeny se sérii reakci,
které vedou k naruSeni synapsi, k retrakci dendritli
nebo i k nekréze a apoptdze neuron, k aktivaci mi-
kroglii, k produkci zanétlivych cytokind i ke zvyseni
propustnosti endotelovych bunék.

Zastanci suplementace fluoridy vSak argumen-
tuji tim, ze koncentrace fluoridu pouzivana v labo-
ratornich studiich, je o nékolik fadi vyssi nez kon-
centrace zjistované v tekutinach a tkanich lidského
téla. Nové objevy vSak pfinaseji nutnost pfehodnotit
otazku, jaké koncentrace fluorid( je pro ¢lovéka bez-
pecnd. Nase hypotéza o synergistickém plsobeni
fluoridu a hliniku, kdy se vytvafeji fluorohlinitanové
komplexy (AIFx), vSak vysvétluje, Ze fluorid v této
formé plsobi jiz v nanomoldrnich koncentracich
(16). Stovky laboratornich studii pouzivaji AlFx jako
aktivatory G protein(i. V prdbéhu pfenosu takového
faleSného signalu pak dochdzi k mnohonasobné
amplifikaci (obrazek 1). Hlinik je vSudypfitomny
a ve V&tsiné zemi se pouziva k Upravé pitné vody,
je soucasti kosmetickych produktl i 1€kd (napf.
aspirin). AlFx funguiji s pfekvapivé silnou farmako-
logickou dcinnosti jako poslové faledné informace.
Rozmanitost Géinkl AlFx je dana také tim, Ze zesi-
luje podprahové patofyziologické zmény. O velkém
vyznamu AIFx pro laboratorni vyzkum svédéi i to,
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Ze byly oznaéeny za molekulu roku 1997. Z fluoridd
se tak ve vodném prostfedi a v télesnych tekutindch
stava v pfitomnosti stopovych mnozstvi hliniku skry-
ta biologickd bomba.

Obsah fluoridi v télnich tekutinach

Fluorid je rychle absorbovén z gastrointestinal-
niho traktu. Fluorid z plazmy je uklddan v kostech
a zubech; u zdravého dospélého Elovéka je asi 50 %
fluoridu z plazmy vyluéovano ledvinami. Prvnim
zjevnym indikatorem nadmérmého pfijmu fluoridd je
zubni fluordza, kterou je v souéasné dobé postizeno
30-50% déti v USA, v endemickych oblastech Ciny
a Indie az 80%. Podle Udaji Svétové zdravotnické
organizace se zubni fluoréza vyskytuje jiz ve vice
nez 25 zemich. Dlouhodobé zatiZeni fluoridy vyvola-
va i kosterni fluorézu, kterou trpi v Ciné 2,7 miliond,
v Indii vice neZ 6 milion( lidi. V oblastech s obsahem
fluoridu v pitné vodé 2,45 mg/l je prevalence kosterni
fluorézy 31-47,5%. Timto onemocnénim jsou ohro-
Zeni zejména lidé s oslabenou Cinnosti ledvin, avSak
nadmérny pfijem fluoridu naruuje glomerularni i tu-
bularni procesy (13). Soutasné dochazi i k poruse
vylu€ovani hliniku. Synergistické pdsobeni fluoridu
a hliniku je povazovano za pfi€inu encefalopatie
a demence u pacientl pfi chronické hemodialyze.

Zavér

Laboratorni, klinické i epidemiologické studie
v poslednich dekadach pfinaseji mnohé presvédgivé
dikazy o potenciondlnich rizicich nadmérného pfijmu
fluoridu a hliniku pro lidské zdravi i psychiku. Zatimco
podle doporuceni EAPD je vhodné poddvat fluoridové
tablety détem s mentalnim postizenim (5), na zakladé
soucasnych poznatki je takové doporuéeni vysoce
rizikové. Nejlep$im dikazem toho, Ze zvySeny piijem
fluoridu neni v asném vyvoji novorozencl nezbytny,
je fakt, Ze matefské miéko ma velmi nizkou koncent-
raci fluoridu (0,005-0,01 mg/l) a tato se pfi fluoridové

suplementaci matky zvySuje jenom zcela nepatmé.
Nevysvétlené zlistava i zjisténi, ze kojenci vylucuiji
mo¢i vice fluoridd, neZ pfijimaji z matefského miéka.
Moderni medicina neumi ucinné &elit exponencialni-
mu narlstu AD. Zatimco nazory na hlinik jako rizikovy
faktor této nemoci jsou stéle kontroverzni, synergis-
tické pusobeni fluoridu a hliniku mize vést ke vzni-
ku vSech Iézi v etiopatogenezi této nové civilizacni
hrozby. Zd4 se, Ze bychom méli pfehodnotit potfebu
suplementace fluoridy u déti a mladeze a vyvarovat
se dlouhodobé konzumace mineralnich vod, které
obsahuji vice nez 1 mg fluoridu/l.

Ve vé&tsing zemi, véetné Ceské republiky, viak
stale pfevlada pfesvédceni, Ze suplementace flu-
oridy je pro lidské zdravi prospé$nd. Fluoridy jsou
pfidavany do nejriiznéjSich potravin véetné détské
vyZivy a potravinovych doplfikd. Zcela nové a bouf-
livé se rozvijejici odvétvi farmaceutického primyslu
predstavuiji 1éky, v jejichz molekule je zabudovan
jeden ¢i vice atomd fluoru, ktery maze byt pfi jejich
biotransformacich v téle uvolfiovan (14). Mnohé z flu-
oridovanych 1ékd vak musely byt stazeny z trhu pro
jejich hepatotoxicitu a neurotoxicitu.

Laboratorni i klinické studie ukazaly, ze ame-
liorativni plsobeni pfi nadmémé zatézi organizmu
fluoridy maji vitaminy C + D + E; pfi intoxikaci je U¢in-
né intravendzni podavani vapniku (4, 13). Pisobeni
fluoridu na vyvoj mozku, inteligenci a dalsi mentalni
projevy, jako je zmatenost a letargie, povazuje za
signifikantné prokazané i Vybor pro fluorid v pitné
vodé Narodni akademie USA (www.nap.edu/cata-
log/11571.html) ve zpravé pro standardy EPA 2006
a doporucuje dalsi studie k objasnéni mechanizm(
pusobeni fluoridu na mozek.
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