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Seznam skratiek
AR – Androgene Receptor – androgénový 

receptor

ASD – Autism Spectrum Disorders – spektrum 

autistických porúch

CNS – centrálny nervový systém

ER – Estrogene Receptor – estrogénový receptor

EQ – Emphasizing Quotient – kvocient empa-

tizácie

GABA – kyselina gama-amino – máselná

SQ – Systemizing Quotient – kvocient systemi-

zácie

2D: 4D – 2. Digit: 4. Digit (ratio) – pomer dĺžky 

2. prsta a 4. prsta na ruke

Široká škála porúch, ktoré s autizmom sú-

visia, sa v literatúre pomenúva spoločne ako 

poruchy autistického spektra (ASD). Včasná 

a v ostatnom období stúpajúca prevalencia 

ASD autistických čŕt (Baron-Cohen, 2008) na-

báda k multidisciplinárnemu prístupu v hľadaní 

valídných diagnostických nástrojov a v skúmaní 

prepojenia medzi kognitívno-psychologickými 

a neuro-biologickými charakteristikami jedincov 

s touto poruchou.

Biologický pôvod autizmu
Nepoznáme žiaden biologický marker, kto-

rý by pomohol jednoznačne diagnostikovať 

autizmus, gény však majú významný podiel 

v etio lógii tohto ochorenia. Poznáme viacero 

kandidátnych génov, ktorých variácie sa u autis-

tov odlišujú od bežnej populácie (Kelemenova 

et al., 2010). Mnohé z nich zohrávajú významnú 

úlohu vo vývine a dozrievaní neurónov a špe-

cifických oblastí mozgu počas intrauterínneho 

života. Niektoré vývinové abnormality sa ob-

javujú vo fetálnom vývine a naznačujú poru-

chy neurogenézy, neuromigrácie a kortikálnej 

laminácie synaptogenézy a apoptózy (Fatemi 

a Halt, 2001). Iné poruchy nastávajú postna-

tálne a týkajú sa neurónovej synaptogenézy 

a integrácie (spolupráce neurónov). Výsledkom 

vývinových abnormalít môže byť včasný urých-

lený rast sivej aj bielej hmoty mozgu (Weiter 

et al., 2004). Tento včasný akcelerovaný rast vo 

frontálnej a temporálnej oblasti mozgovej kôry, 

ale aj v mozočku a v limbickom systéme, neskôr 

v detstve strieda zabrzdenie rastu (Carper et 

al., 2002). Dôsledkom je destabilizácia vzruši-

vých a tlmivých vplyvov v mozgovej kôre a po-

rušenie normálnej spolupráce unimodálnych 

a polymodálnych asociačných oblastí mozgovej 

kôry a tiež porušenie fyziologickej komuniká-

cie mozgovej kôry s podkôrovými štruktúra-

mi a mozočkom. Keďže podkôrové mozgové 

štruktúry majú vzťah k emočnému prežívaniu 

a prejavu, narušenie ich fyziologického vývinu 

môže viesť k poruchám sociálneho správania 

a k poruchám senzorického vnímania a pozor-

nosti charakteristickým pre toto ochorenie. Vo 

všeobecnosti vykazuje mozog autistov zvýšenú 

aktivitu v unimodálnych oblastiach a zníženú 

aktivitu v integratívnych asociačných oblastiach 

mozgu. Zvýšená neuronálna konektivita na krát-

ke vzdialenosti a znížená konektivita na dlhé 

vzdialenosti spolu s nerovnováhou pomeru 

excitačných a inhibičných synáps v prospech 

excitačných je pravdepodobne podstatou po-

ruchy centrálnej koherencie (Happé, 1996), ktorá 

reflektuje skutočnosť, že mozog autistov je hy-

persenzitívny na senzorické stimuly a neschop-

ný patrične integrovať informácie z viacerých 

modalít. Nadmerná hustota buniek v amygdale 

a v ostatných oblastiach limbického systému sa 

tiež môže manifestovať v správaní autistických 

detí (Courchesne et al., 2004).

U autistov sa pozorovali zmeny v hladi-

nách neurotransmiterov. GABA – kyselina 

gama-amino-maslová – je inhibičným me-

diátorom v centrálnom nervovom systéme 

a u autistov sa pozorovali jej znížené hladiny. 

To by mohlo byť príčinou nadmernej vzru-

šivosti a senzorickej hypersenzitivity (Yip et 

al., 2007). Serotonín zohráva významnú úlohu 

v regulácii nálad aj spánku a bdenia. U autistov 

sa pozorovali zvýšené hladiny tohto mediá-
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tora (Cook a Leventhal, 1996). Iné práce tiež 

poukazujú na zmeny metabolizmu oxytocínu 

v mozgu autistov. Oxytocín je významným 

sprostredkovateľom citovej väzby a náklon-

nosti a u autistov sa zistili jeho nízke hodnoty 

(Modahl et al., 1998).

Vplyv testosterónu na mozog
Vyššie zastúpenie chlapcov u detí s autis-

tickým fenotypom naznačuje účasť mužských 

hormónov v etiológii autizmu. Pohlavné rozdiely 

vo všeobecnej populácii sú primárne podmie-

nené geneticky s následnými hormonálnymi 

odlišnosťami, ktoré uplatňujú svoj vplyv už po-

čas intrauterínneho vývinu. Súčasné poznatky 

o mechanizme účinku testosterónu sú založené 

na dvoch zásadných zisteniach. Mozog je oso-

bitne senzitívny na účinok testosterónu počas 

relatívne krátkeho intervalu intrauterínne, kedy 

definitívne organizuje mozgové štruktúry „muž-

ským smerom“. Na základe týchto organizačných 

účinkov sa po narodení objavujú anatomické 

medzipohlavné rozdiely v určitých mozgových 

oblastiach s dôsledkami na správanie a kogni-

tívne funkcie.

Účinok na mozgové bunky a následne 

na správanie a kognitívne schopnosti človeka 

je daný nielen prítomnosťou testosterónu, ale 

aj aktivitou androgénového receptora (AR). 

Testosterón účinkuje aj cez svoje metabolity 

(dihydrotestosterón a estradiol), ktorých kon-

centrácia závisí od expresie enzýmov podmie-

ňujúcich jeho metabolizovanie v mozgu. Zdá 

sa, že fyziologický účinok androgénov je závislý 

od prísnej regulácie jeho hladiny. Odchýlka v je-

ho nanomolárnej koncentrácii už môže predsta-

vovať vážne dôsledky na neuronálny vývin.

Medzi gény, ktoré výrazne zasahujú do me-

tabolizmu a účinku testosterónu a tým modu-

lujú jeho vplyv na tkanivá, patrí najmä gén pre 

androgénový receptor, gén pre enzým 5-alfa 

reduktázu (enzým umožňujúci vznik dihydro-

testosterónu) a aromatázu (enzým, ktorý mení 

testosterón na estradiol) a aj pre estrogénové 

receptory (ER). Gén pre androgénový receptor 

(AR) sa nachádza na chromozóme X a je cieľo-

vým receptorom pre testosterón a jeho me-

tabolit dihydrotestosterón. V našej štúdii sme 

zistili nižší počet CAG opakovaní v géne pre AR 

u chlapcov s Aspergerovým syndrómom, čo 

predznačuje vyššiu citlivosť receptora na testos-

terón (Schmidtova et al., 2010). Rôzna expresia AR 

a ER v CNS môže vyvolať širokú škálu testoste-

rónovej senzitivity v neurónoch, preukázal sa aj 

možný negenómový účinok týchto pohlavných 

hormónov (Becker et al., 2008).

Vplyv testosterónu na vývin 
a funkčnú špecializáciu 
mozgových hemisfér

Podľa teórie, ktorú na základe svojich 

štúdií v 80-tych rokoch postulovali Geschwind 

a Galaburda (Geschwind a Galaburda, 1985), 

zvýšená hladina testosterónu v prenatálnom 

období inhibuje rozvoj najmä zadných častí ľavej 

hemisféry plodu, čo spôsobuje kompenzačný 

rast v zrkadlových oblastiach pravej hemisfé-

ry a tiež priľahlých oblastí vľavo. Táto vývino-

vá nerovnomernosť má podľa teórie niekoľko 

dôsledkov. Okrem špecifického nadania v mate-

matike, v priestorovej predstavivosti a v hudbe 

je dôsledkom zvýšenej hladiny testosterónu 

atypická funkčná špecializácia a spolupráca 

mozgových hemisfér.

Autisti uprednostňujú pri riešení kognitív-

nych úloh vizuálnu stratégiu pred verbálnou 

stratégiou. Existujú viaceré informácie o tom, 

že autisti myslia v obrazoch, písmená kódujú 

viac vizuálne ako verbálne v porovnaní s kon-

trolnými subjektmi (Koshino et al., 2005), a pri 

jazykových testoch sa viac spoliehajú na vi-

zuopriestorové spracovanie písmen, pričom 

sa viac aktivujú zadné oblasti mozgovej kôry 

a menej využívajú vnútornú reč. Zdá sa, že mys-

lenie v zrakovopriestorovej forme kompenzu-

je jazykové deficity (Kana et al., 2006). Štúdie 

využívajúce modernú zobrazovaciu techniku 

naznačujú, že príčinou je znížená konektivita 

a znížená úroveň synchronizácie frontálnych 

a parietálnych oblastí, ktorá je nevyhnutná pri 

integrácii priestorového a rečového spraco-

vania (Kana et al., 2006). S vysokou pravdepo-

dobnosťou ide o redukciu funkčnej konektivity 

aj na úrovni spolupráce oboch mozgových 

hemisfér a táto pozitívne koreluje s veľkosťou 

corpus callosum (Kana et al., 2006). Metaanalýza 

veľkosti corpus callosum u autistov (Frazier 

a Hardan, 2009) preukázala v ôsmich z desia-

tich štúdií celkovú redukciu corpus callosum 

u autistov, pričom veľkosť rozdielov klesala 

smerom odpredu dozadu. Dôsledkom môžu 

byť poruchy komunikácie oboch mozgových 

hemisfér.

Anomálne prepojenie oboch mozgových 

hemisfér a porucha v ich fyziologickom vývi-

ne pod vplyvom pohlavných hormónov by 

mohli naznačiť ďalší z mechanizmov zodpo-

vedných za vznik autizmu s rozvojom tých 

oblastí ľavej hemisféry, ktoré majú na starosti 

analytické a systematické spracovávanie infor-

mácií na úkor oblastí súvisiacich s rozvojom 

verbálnych komunikačných schopností v tej 

istej hemisfére.

Teória hypermužského 
mozgu autistov

Testosterón je jedným z hormónov, ktorý 

spôsobuje trvalé zmeny v architektúre limbicko-

hypotalamických okruhov vrátane zmien v po-

čte neurónov, hustote axonálnych spojení a tvor-

be a uvoľňovaní neurotransmiterov. A práve 

atypická organizácia mozgu autistov môže byť 

podkladom teórie „extrémne mužského moz-

gu“ autistov, ktorú postuloval (Baron-Cohen et 

al., 2005). Táto teória predpokladá organizačný 

vplyv testosterónu na vývin mozgu a vychádza 

z psychologických rozdielov medzi pohlaviami 

v systemizácii a empatizácii. Teória je založená 

na poznatku, že muži sú v priemere viac syste-

mizovaní a ženy viac empatické. Systemizácia 

je sklon k analyzovaniu systému a odhaľova-

niu pravidiel, podľa ktorých sa konkrétny sys-

tém riadi v snahe predpovedať jeho správa-

nie. Empatizácia je snaha odhaľovať mentálne 

stavy a reagovať na ne patričnými emóciami 

v snahe predpovedať a rea govať na správanie 

inej osoby. Na základe výsledkov v testoch, 

ktoré určujú empatizáciu – EQ (kvocient em-

patizácie), a v testoch, ktoré určujú systemizá-

ciu – SQ (kvocient systemizácie), majú jedinci 

v autistickom spektre poruchu empatizácie 

a sú intaktní alebo superiórni v systemizácii 

(Baron-Cohen, 2008). Redukovaná schopnosť 

empatizácie u ľudí s Aspergerovým syndrómom 

bola zistená viacerými metódami, rovnako ako 

zvýšená systemizácia (Baron-Cohen et al., 2005). 

Systemizácia sa často potvrdzuje empiricky ako 

silné zameranie pozornosti a záujmu na oblasti, 

ktoré sa koncentrujú na systémy, a to nielen u ľu-

dí s Aspergerovým syndrómom, ale aj u širšieho 

spektra autistov.

Systemizácia je doménou ľavej mozgovej 

hemisféry a empatizácia je doménou pravej 

mozgovej hemisféry.

Baron-Cohen so spolupracovníkmi (Baron-

Cohen et al., 2005) vyslovili predpoklad, že po-

hlavné rozdiely vo všeobecnej populácii tvoria 

bázu pre pochopenie príčin autizmu. Prítomnosť 

vysokých hladín testosterónu počas intraute-

rínneho vývinu je jedným z možných priamych 

vysvetlení vyššieho výskytu autizmu u chlap-

cov v porovnaní s dievčatami. Ako podklad pre 

túto teóriu slúžia zistenia korelácií fetálneho 

testosterónu s extrémne mužským fenotypom 

postnatálne.

U normálne sa vyvíjajúcich detí sa zistila pozi-

tívna korelácia medzi hladinami fetálneho testos-

terónu a správaním, ktoré sa v extréme vyskytuje 

u autistov (Auyeung et al., 2009). Deti autistického 

spektra skórovali v publikovanej štúdii Auyeung 
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so spolupracovníkmi (Auyeung et al., 2009) signi-

fikantne vyššie v testoch na systemizáciu a signi-

fikantne nižšie v testoch na empatizáciu.

Pomer dĺžky druhého a štvrtého prsta 

na rukách (2D : 4D) je pohlavne dimorfný (menší 

u mužov a väčší u žien). Fixuje sa vo včasnom 

vývinovom štádiu a odráža hladiny fetálneho 

testosterónu, pričom s ním negatívne korelu-

je. Manning so spolupracovníkmi (Manning 

et al., 1999) zistili nižší pomer 2D : 4D u detí 

s autizmom, u ich rodičov aj súrodencov v po-

rovnaní s bežnou populáciou. Z toho vyplýva, 

že tento parameter by mohol byť možným 

markerom autizmu s implikáciou prenatálne-

ho testosterónu v jeho etiológii. Nízky počet 

opakovaní CAG tripletov v géne pre AR a níz-

ky pomer 2D : 4D vyjadruje výraznú aktiváciu 

na androgény citlivých génov a koreluje so 

silnejším prejavom testosterónového účinku 

(Manning et al., 2003).

V súhrne je teória extrémne mužského 

mozgu relatívne novou teóriou, ktorá môže 

mať veľký význam pri chápaní, prečo sa au-

tizmus vyvíja častejšie u mužov. Samozrejme 

fenotypové prejavy porúch autistického spek-

tra nemožno chápať výlučne ako dôsledok 

vrodeného poškodenia, ale ako komplex dy-

namických interakcií biologických faktorov 

s faktormi prostredia.

Tato publikácia/článok, bola vytvorená/

vytvorený realizáciou projektu „TRANSMED“ 

na základe podpory operačného programu 

Výskum a vývoj financovaného z Európskeho 

fondu regionálneho rozvoja.
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