1. Regulace sekrece hormond, hypothalamo-hypofyzdrni systém

Regulace
- humoralni (hormonalni) regulace — regulace pomoci latek=hormonu

- nervova regulace — zajistena nervovym systémom, jednotka regulace je reflexny obluk: receptor->
aferentnd draha -> centrum -> eferetnd draha -> efektor

- neurohumoralni regulace- systém hormondlnej regulacie spojeny s nervovym (hypothalamo-
hypofyzarny komplex)

HORMONY
Su to Specializované, vysoko ucinné organické molekuly, produkované endokrinnimi bunkami na Specifické
podnety, posobiace na $pecifické cielové bunky s cielom vyvolania $pecifickej odpovede
- Maju iba regulacny Ucinok , riadenia a kontrola organizmu (nie su stavebné Castice ani zddroj energie)
- SUrozndsané krvou, obyvkle su naviazené na transportny protein
- Doba posobenia- niekolko minut
- Cielova bunka musi obsahovat receptor
- Hormdny mézeme delit podla réznych hladisk:
o  podla chemickej povahy:
= Peptidové: Ach, STH, PRL, glykoproteinove- FSH, TSH, LH; su ukladané vo formue
granul a podla potreby secernované exocytézou
= Aminokyselinové: katecholaminy (odvodené od tyrozinu) a T3 a T4 (lipofilné)
= Steroidné: prekurzor je cholesterol; zéklad tvori steranovy kruh (estrogény- estradiol,
androgeny- testosteron, kortikosteroidy- kortizol); nie su ukladané do zasoby,
v pripade potreby su syntetizované; v krvi su viazané na bielkoviny
o  Podla spdsobu Ucinku:
= Regulacné: ovplyviiuju iné endokrinné Zlazy (liberiny hypotalamu, tropné hormaony
predného laloku hypofyzy)
= Hormony s priamym ucinkom na tkan (inzulin, tyroxin)
= Hormony p&sobiace lokalne (endotelin)
o  podla miesta sekrece:
= Neurohomony- produkované neurosekrecnymi bunkami (liberiny, statiny)
= Hormony (produkované endokrinnymi Zlazami (nadledviny, ovarium,..)
= Tkanové hormony- vylu¢ované tkdnemi s inou primarnou funkciou (GIT, ..)

Typy sekrécie hormov:
- Endokrinny — spbsob sekrecie, kedy je latka uvolnena do krvi a transportovand k ciefovym bunkdm
- Parakrinny — secernovana latky posobi v kratkej vzdialenosti, na okolité bunky
- Autokrinny —bunka odpoveda na latku, ktord sama secernovala- stimuluje sama seba

- Stala sekrece ,,NADRAZENE CENTRUM"
- Pulzni sekrece, cca 24hod,... (NEUROHYPOFYZA)

. STAHY DELOHY STIMULUJi
REGULACE SEKRECE HORMONU PRODUKCI OXYTOCINU
Charakteristickym zakladnym principom
endokrinnej regulacie je zpetna vazba. Princim je
dany tym, Ze bunka secernujuica tento hormon je
regulovana hladinou tohto hormonu alebo »PODRIZENE CENTRUM*
) . o (SVALSTVO DELOHY PRI PORODU)
prostrednictvom zmien v zloZeni krvi (napr
vyplavenie inzulinu -> pokles glykémie (zmena OXYTOCIN STIMULUJE

v . . KONTRAKCE DELOZNi SVALOVINY
v zloZeni krvi)
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- Pozitivna zpetnd vazba- povodny signdl sa zosiluje, o vedie k zvySenej sekrécii daného hormdnu (nie je
az taka bezina, skor v patofyziologii)
napr. oxytocin: vyvolanie pérodu -> ked' dieta dosiahne pérodnej hmotnosti za¢ne tlacit na dno panevni (stimuluje delozni svalovinu) -> info
o stimulaci su vedené do mozku -> mozog odpoveda sekreci oxytocinu -> oxytocin stimuluje delozni svalovinu k dalsim stahom->opakovanie,

a? kym neddjde k porodu (pozitivna zpetna vazba) -> pérod je jasny znak konca sekrece oxytocinu (fiadny tlak na svalstvo delohy)



Najjednoduchsim typom je jednoducha zpetnd vazba, kde je
produkcia hormonu regulovana chemickym zloZzenim krvi
vyvolanou hormonem (®inzulin -> zmena v krvi ->
hypoglykémia) . Tymto spésobom su riadené Zlazy, ktoré
nepodliehaju hypofyzarnej regulaacii ( napr. glykemia,
kalcémia..)

Daléim typom st zloZzené zpetné vazby. Uplatriuju sa pri regulaci
endokrinnych Zliaz riadenych hypothalamo-hypofyzarnym

Negativna zpetna vazba- obvyklejsia, odpoveda organ, -
. s . v . HYPOTHALAMUS
na ktory bol vyslany signal, a ako odpoved je oslabenie

signalniho retazca- Cize sekrece hormonu klesne
-> snazi sa udrZat hodnoty v norme
ADENOHYPOFYZA

HORMONY 3TITNE ZLAZY

o

“ STITNA ZLAZA
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systémom a regulacnym faktorom je koncetrdacia daného o
. e CILOVE BUNKY © Jan Novik 2012
hormonu perlfernej Z|aZV- (OVLIVNEN{ METABOLISMU)

Komplexna zpetna vazba- vplyvy CNS a hypothalamu riadia ¢innost a td reguluje produkciu perifernych Zliaz
s vnutornou sekreciou.

Cyklické zmeny- na regulaciu hormonov zpetnymi vazbami navazuju cyklicke zmeny ako vplyv spanku, striedanie
rocnik obdobi (neviem ¢o to je, odkial to je, preco to tu je)

HYPOTHALAMO-HYPOFYZARN/ SYSTEM

Hypothalamus obsahuje centrd hladu, sméadu, telesné teploty, reguluje hmotnost, je to centrum
vegetativneho nervového systému podiela sa na kontrole emdécii a sexudlnej aktivity

Najvyznamnejsi systém v reguldcii hormdnov -> protoze hypofyza (jmenovité adenohypofyza),
produkuje velké mnozstvi tzv. glandotropnich (,,Zlazy ovladajicich®) hormon, které ovliviuji funkci
mnoha dalsich endokrinnich Zlaz a sama je zase fizena plsobky z hypotalamu. Vznika tak pomérné
slozité kontrolovany systém, protoZe jeho jednotlivé Urovné (hypotalamus — hypofyza — cilova 7ldza —
cilovy hormon) se vzajemné ovliviiuji systémem vicestupriovych zdpornych zpétnych vazeb, jez maji
zajistit optimalni fungovani naseho téla a udrzeni homeostdzy

Skladd sa z hypothalamu (produkuje RH, IH ADH a oxytocin), adenohypofyzy (produkuje trpni hormony)
a neurohypofyzy (uskladriuje ADH a oxytocin) + spojenie medzi tymito troma

Adenohypofyza je uloZena v tureckom sedle (sella turcica) kosti klinové a je ektodermového povodu-

z Ratkeho vychlipky oropharyngu. Pri vyvoji cestuje smerom k mozgovej bazi, kde sa spojuje

s neurohypofyzou v jeden anatomicky orgén.

Na hypofyze rozlisujeme jeji pfedni (adenohypofyzu) a zadnf lalok (neurohypofyzu). Tyto laloky se lisi
jak vnitfni strukturou, tak krevnim zédsobenim a produkovanymi hormony.

Celd Zlaza je spojend s hypothalamem stopkou hypofyzy, ktorou jsou do neurohypofyzy transportovany
oxytocin a ADH (axonalnym transportom+ nervové vzruchu veduce k ich sekrécii) a do adenohypofyzi
sa transportuju regula¢né hormony (portalnym obehom)

HYPOTHALAMUS

EMINENTIA MEDIANA

A. HYPOPHYSEALIS INFERIOR
A. HYPOPHYSEALIS SUPERIOR

NEUROHYPOFYZA
ADENOHYPOFYZA
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Hypothalamus je spojeny s neurohypofyzou zvazkom nervovych vldken, ktoré su z vacsej ¢asti tvorené
axonmi neurdnov, ktorych teld sa nachadzaju v ncl. supraopticus a ncl. paraventricularis a prichddzaju
ako hypothalamo-hypofyzarni trakt

Spojenie mezi hypothalamom a adenohypofyzou tvori system portalnych hypofyzarnych ciev. Tie
vybiehaju z primarnej kapildrnej oblasti v hypothalamu prechadzaju stopkou do adenohypofyzy, kde
tvoria sekunddrnu kapildrnu pleten. Pri prechode cez hypothalamus sa krv nasycuje horménami,
(regulacné hormny) ktoré prechadadzaju do adenohypofyzy, kde vyvoldvaju stimulaciu alebo inhibiciu
sekrécie hormonov.

HYPOTALAMUS

Neurosekrece -> urcité hormony
hypothalamu su schopné syntetizovat
hormény, balit ich do granul, dopravit
v tejto podobe do zakonéeni

v neurohypofyze a uvolnit ich do krvi.
Tymto spbsobom sa do krvi dostava
oxytocin a ADH z magnoceluldrnych
hypothalamickych jadier do zadného
laloku hypofyzy, liberiny a statiny do
do adenohypofyzy prostrednictvom
parvocelularnych neurénov ??

ADH (vazopresin)
OXYTOCIN

CORPUS
MAM R

AXONALNI TRANSPORT
> V NEUROSEKRECNICH

NN
X )

UVOLNENI RH(IH)
DO KRVE

| ncl. paraventricularis tvori oxytocin PORTALNI SYSTEM A. HYPOPHYSIALIS INFERIOR

a ncl. supraopticus tvori vasopresin!
V dalicj jadrach hypothalamu sa |

tvoria regula¢né hormény. uvousovAM |

ADH, OXYTOCING

RH - stimulugicl hoemony (2 hypotalamu)
M - inhibujici hormony (z hypotalamu)
ADH - antdiureticky hormon

STH - somatotropni hormen

LTH - luteotropni hormon

PRL - profaktin v p——

NEUROMYPOFYZA

FSH - folikuly stimulugicl hormon HORMONY NEUROHYPOFYZY
LH - tenizadai hormon ADH (VAZOPRESIN)
TSH - thyreatropni hormen OXYTOCH

ACTH - adrenokortikotropni hormon
MSH - melanocyty stimulujici hormon




2. Struénd charakteristika endokrinni aktivity hypofyzy a zplsoby jeji regulace.
Podrobne fyziologe ristového hormonu.

HYPOFYZA

- Nachddza sa v tureckom sedle kosti klinovej. Stopkou je spojend s hypothalamom, ktora vedie cievy
a nervové vlakna z hypothalamu. Cievne riecisko tvori vratnicovy (venozny portdlny obeh). Jeho
primarna kapildrna pleten je v hypothalme, sekundarna v adenohypofyze (vid otdzka 1) -> touto cestou
je riadena Cinnost adehypofyzy
- Priemer 1cm, 1g
- Dvadruhy tkaniva:
o  tkan Zlazova- prednd, adenohypofyza (neokrinnd ¢ast)
o  tkan nervovd — zadnd, neurohypofyza (paleokrinng; nie je vlastne endokrinny organ)

ADENOHYPOFYZA
- predny lalok hypofyzy, adenohypofyza, jej tvoreny non-neuronalini tkani a deli sa na pars distalis, pars
intermedia a pars tuberalis
- vlaloku sa uvolnuje 6 horménov:
1. Rastovy hormon, somatotropin, STH, GH
Prolaktin, PRL
Adrenokortikotropny hormén, ACTH
Tyreotropny hormon, tyreotropin, TRH
Luteiniza¢ny hormodn, LH
Folikulo-stimulaény hormén, FSH

Hormony riadiace priamo ciefovu tkan

Hormony riadiace sekréciu inych Zliaz

SRR ol SN

Hypothalamické regulaéné hormony:

- sekrécia hormonov z hypothalamu: a. hypophysealis superior -> prva kapildrna pleten -> zakoncenie
parvoceluldrnych neuronoch hypothalamu -> sekrécia hypothalamickych regulaénych faktorov ->
pleten ich pozbiera a prendsa do druhej pletene v adenohypofyze
*v telnom obehu sa regulacné faktory nenachddzaju

- Sekréciu predného laloku hypofyzy riadia chemické latky, privddzané portalnymi cievami
z hypothalamu do hypofyzy. Tieto latky sa nazyvaju uvolfiujucimi a timiacimi faktormi (liberiny
a statiny) , novsie sa hovori o hypofyzarnych hormonoch:

1. Somatototropin inhibujici hormon, somatostatin, GHI
Somatotropin stimulujici hormon, STH-RH, GHRH
Prolaktin inhibujuci hormén, PIH, dopamin
Adrenokortikotropin stimulujici hormén, CRH
Tyreotropin stimulujici hormoén, TRH
Gonadotropiny stimulujici hormén, GnRH

SRR ol SN

- regulacné hormony vyvolavaju v adenohypofyze sekreéni reakcie v Specifickych sekrecnych
bunkach,(farbenie hematoxilin-eozinom alebo podla grandl v elek. mikroskope) delime na:
o  somatotropy (acidofilné) — 50% buniek -> STH
Kortikotropy (bazofiné)- 15-20% buniek -> ACTH
Laktotropy (acidofilné) — 10-25% bueniek -> PRL
tyrotropy (bazofilné) — 10-15% buniek -> LH, FSH

O O O

NEUROFYPOFYZA (Vid otazka 9)
- Zadny lalok hypofyzy, je vychlipka diencephala
- JeduleZitou endokrinnou Zlazou, kt reguluje vylucovanie vody ledvinami a kontraktilitu hladkého
svalstva
- Do krvi vylucuje antidiureticky hormon (ADH) nebo vazopresin a oxytocin
= Su to peptidy, kt sa tvoria v jadrach hypothalamu (ncl supraopticus

a paravenctricularis) a su axonalnych transportom dopravene do neurohyp,
kde su secernované do krvi




FYZIOLOGIE RUSTOVEHO HORMONU

- STH je polypeptid, kt vznikd v adenohypofyzovych somatotropech, acidofilné b
- Dospely 1,6-3ng/ml, dieta 6ng/ml

Regulace sekrece:

- Sekrece rastového hormonu je riadend hypothalamom. Hypothalamus secernucje do portalnej
hypofyzarnej krvi somatotropin stimulujuci hormon (GHRH) ktory vyvola sekreciu STH a dalej hormon
inhibujuci somatostatin

laci sek diefa niekolk vlivy na sekreci STH
- Naregulaci sekrece sa podiela niekolko stimulaéni inhibini

faktorov > - .

stres, hypoglykemie glukdza
. . . , Fij t d i i ant isté

- STH sa do krvi vyplavuje v ndrazovych pr.lje.m po ravY opam'nergn’ antagon's

. o . arginin, dopamin

impulzoch, v rytme niekolko hodin, hlavne na . -

beta-adrenergni agonisté

zaciatku spanku. No¢né vyplavenie STH
predstavuje az 70% celodennej sekrécie stimulom moze byt aj hypoglykémia

- Uvolneny STH putuje do jater, kde vvoldva tvorbu tzv. somatomedinu (prostrednici, kt. Zaistuju rastové
efekty); hlavné somatomediny su IGF (insulin-like- Growth Factors-> ich posobenim je stimulovany rast
-> prijem AMK, proteosyntéza, vieobecne anabolické deje

hypothalamus

- Sekrece STH podlieha ,zpetnovazebnej kontrole”; STH zvysuje hladiny IGF 1
v krvi a ten md potom priamy inhibi¢ny Uc¢inok na sekréciu STH adenohypofyzou.

Obr. 22-11. Zpétnovazebna regulace sekrece ristového
hormonu (GH = STH). Carkované Sipky oznaduii inhibiéni
Ucinky a plné Sipky ucinky stimulani. VSimnéte si, Ze
IGF-I stimuluje sekreci somatostatinu (SS) z hypothalamu
a pfimo v hypofyze inhibuje sekreci GH = STH. Porovnejte
s obrazky 18-14, 20-20, 23-24 a 23-38

adenohypofyza

jatra
(ajiné

- Utinky IGF st podobné inzulinu v metabolickej aktivite (stimulacia anabolickych organy)

procesov) , vak zvy3uju glykémiu zniZzenym prijmom glukdzy a Stiepenim
glykogenul!l!ll tkéng

- Rast nie je ovplyvneny iba IGF, svoj podiel ma inzulin, thyroidalni hormony, PTH a vitamin D, kortisol
a pohlavné hormony

Ucinok STH:

Hlavnym Ucinkom STH je stimuldcia rastu. Toho sa dosahuje jednak priamym Gcéinkom — STH cestou cAMP-
uc¢inok metabolicky alebo cesotu nepriamou, stimuldciou tvorby somatomedinu (rastové faktory z jater) >
proteosynteticky Uc¢inok; a v mensej miere aj tvorba rastovych faktorov v inych tkanivach (jatra- IGF I, IGF 1)

- Podporuje rast svalovej hmoty

- Podporuje rast pojivové tkdne, kosti a chrupavek

- Stepi tuky ako zdroj e

- Snizuje spracovanie glukdzy
Proteosynteticky ucinok (nevyhnutny pre rast) podporuje stimuldciu rastu, podporuje premenu AMK na protiny
a tieZ zrychluje transkripciu (prepis DNA do mRNA) a translaciu.

Homeostaticky U€inok STH je komplexny: anabolicky sa prejavuje v proteosyntéze, katabolicky v lipomobilizacii
(rozpad tukov a mobilizacia MK) -> zniZenie obsahu tuku v tele. Vysoké koncentrace STH vyvolavaju
hyperglykémiu. Fyziologicky vyznam tohto hyperglykemického pésobenia STH by mohol byt v uprednostriovani
transportu AMK do buniek .



Celkovo STH vyvoldva pozitivnu bilanciu
dusika a fosforu- zvysuje hladinu fosfatu
v plazme a znizuje hladinu dusiku
mocoviny a AMK v krvi. TaktieZ sa
podiela na tom, Ze Ze exkrécia Na+ a K+
sa zniZuje nezavisle od aldosteronu ->
dochddza k zadrzaniu Na+ a K+ v tele.

Nadbytok rastového hormonu v destvi
sa prejavi ako gigantizmus, ¢asto
pritomna hyperglykemia, alebo DM;
nadbytok hormonu v dospelosti sa
prejavi ako akromegalie, niektore
organy sa zvascuju, predovsetkym do
sirky.

Nedostatok STH sa prejavi ako
nanizmus- trpaslistvi.

PROLAKTIN

l ' %‘ ZVYSENI GLYKEMIE
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Prolaktin je hormon peptidové povahy tvofeny a secernovany prednim lalokem hypofyzy (adenohypofyzou).
Prolaktin stimuluje rdst mlééné Zlazy (duktalniho systému) a tvorbu matefského mléka. Sekrece prolaktinu se
vyrazné zvysuje v téhotenstvi a nékolik mésicl po porodu (pokud Zena koji), mirné zvyseni sekrece nastdva i pfi
fyzické namaze a pfi psychickém stresu (u Zen i u muzl). Sekrece prolaktinu je tlumena hormonem inhibujicim
prolaktin (PIH, jednd se o dopamin tvofeny v hypotalamu).

- PRL receptory na BM -> posobia produkci kaseinu a laktalbuminu
- plazmatickd koncentrace: Zeny: 8ng/ml, muzi: 5ng/ml
- inhibuje efekt gonadotropinu -> ihibice ovulace -> inhibice ovaridlneho cyklu

Kontrola sekrece:

Hypothalamus, estrogeny (pozdni faza tehotenstvi), progesteron, kortisol, TRH, TSH, saci reflex,...(stimulace

sekrece)

MSH (melanocyty-stimulujdci hormaon)

-pomaha regenerovat farbivo sietnice

-pre nds ma maly vyznam, pre nizsie Zivocichy je to vyznamny hormon
- v zavislosti s UV ovplyviiuje pigmentdciu koze

-Ucastni sa riadeniu prijmu potravy



3. Fyziologie kalcitropnich hormondi

VAPNIK V ORGANIZME

- Vapnik je pro nds organismus velice dlleZitym iontem. Vétsina je ho uloZena v kostech (99%), zbyvajici
mnozstvi v burikach a v krevni plazmé.

- Plazmaticka koncentrace vépniku se pohybuje okolo 2,25- 2,75 mmol/|.

- Zhruba polovina tohoto vapniku je vazdna na plazmatické bilkoviny ¢i rizné anorganické substraty.
Druhd polovina pfedstavuje volné plazmatické kalcium, které je jako jediné aktivni formou vépniku v
organismu (pretoze dokdaze difundovat)

*vazba Ca++ na bielkoviny zavisi na pH krvi, 2 | pH Tcatta naopak

- Denni pfijem vapniku by mél ¢init néco okolo jednoho gramu (u rostoucich déti a téhotnych Zen pak
cca 1,2 gramu).

- prijaty vapnik sa absorbuje ako Ca2+ v hornych ¢astiach ¢reva pomocou prenasacov; v ledvindch sa
Ca2+z 95% resorbuje nazad z glomeruldrniho filtratu

- Zivot ohrozujuci pokles vapniku (hypokalcemickd tetanie- 1 nervosvalovej drazdivosti az krée)

a nasledne prudké zvysenie nad 3mmol/I mozu viest k slabosti, zvracaniu, nechutenstvu, dusevnym
zmenam, ...

- Hyperkalcémia- srde¢né dysrytmie aZ zastavy

- Kalciovy senzor (calcium sensing receptor)- transmem. protein, obsahuju ho vsetky kalcium-senzitivne
tkane, tj. kosti, ledviny... (detekuje aktudlnu hladinu Ca2+ v ECT)

- Fyziologické hodnoty kalcia su zaistovane posobenim 3 hormonov: PTH, kalcitonin a kalcitriol

Hlavni dkoly vapniku v nasem organismu jsou shrnuty v nédsledujici tabulce:

Mineralizace kosti Vapnik je esencialni pro tvorbu hydroxyapatitu a pfi formovéni kostni tkdné; neopomenme jeho vyznam v zubech.
Vapnik se uplatfiuje jako druhy (,tFeti“) posel v inositoltrisfosfatovém systému
Pfenos signdlu Na synapsich je vapnik nezbytny pro vyplaveni neuromedidtort do synaptické $térbiny, a tento vyznam ma vapnik i

v endokrinnim systému, kdy kaZda exocytéza (vyplaveni hormonu z vezikulu) je podminéna pfitomnosti vdpniku

Ve viech typech svall je vapnik nezbytny pro svalovou kontrakci (vazbou na troponin C v pfi¢né pruhovanych svalech

Svalovd kontrakce . . S .
nebo na kalmodulin v hladkém svalu uvolni vazebné misto a umoZni spojeni aktinu a myosinu)

Na srdci je vapnik zodpovédny nejen za svalovou kontrakci, ale vyrazné se podili i na vzniku nestabilniho klidového

Setca membranového potencidlu pacemakerovych bunék, a na udrieni faze platé u pracovnich bunék.

Krevni sraZeni Vapnik je jako faktor IV podstatny pro zdarny pribéh hemokoagulace

2+ 3-
* Kalcium-fosfatovy soucin (soucin plazmatickych koncentraci vapniku a fosfatd, tj. [Ca~ ] x [PO ™ ]) musi byt vZdy konstantni, jinak by
dochazelo k vypadavani krystalkd hydroxyapatitu do krve (tak jak se tomu déje v kostech). Jakmile tedy mnoZstvi jedné slozky soucinu
poroste, musi mnozstvi druhé slozky soucinu klesat a naopak.

PARATHORMON

- Parathormon je hormon produkovany v pfistitnych téliscich

- Kjeho vyplaveni dochazi pfi snizeni hladiny vapniku v krvi a PTH je pfipraven tento pokles napravit

- Jeto peptidovy hormon o 84 AMK tvori sa z pre-pro-PTH o 115 AMK, z toho sa odStepi 25 AMK a vznika
pro-PTH a po odstepeni dalsich 6 AMK vlastni PTH

Pristitne telieska

PrisStitna téliska jsou ovalné struktury, které nachdzime skryté za Stitnou Zlazou. Tradi¢né se hovofi o tom, Ze
téliska mame Ctyfi, béZné se vsak setkdme s rliznymi pocty od 2 do 6.

Histologicky se pristitna téliska sklddaji ze tfi typl bunék:

e hlavnich bunék, které syntetizuji parathormon
o oxyfilnich bunék, které nemaji endokrinni funkci
o tukovych bunék, jejichz pomérné zastoupeni se stoupajicim vékem roste



Sekrece a udinky PTH

- je uskladriovan ve vezikulach hlavnich bunék, ze kterych je vyplaven pfi snizeni hladiny kalcia v krvi. Snizend
hladina kalcia nejen, Ze zpUsobi vyplaveni parathormonu, ale zvySuje i jeho syntézu a pfi chronické hypokalcémii
muZe dokonce dojit az k zahdjeni proliferace hlavnich bunék. Vyplaveny PTH plsobi pres své receptory, které
nachdzime v ledvindch a kostech, spekuluje se i o jejich pfitomnosti ve stfevé.

Pri reguldcii sekrece je uplatfiovana jednoducha zpetna vazba, syntéza a vydej PTH je riadena
koncentraciou vapnika (pristitne telieska maju vliastny senzor) = pri hypokalcémii stdpa vydaj PTH do
krvi, pri hyperkalcémii jeho vydaj klesd

Stimuldcia- hypokalcémia, zvy$end hladina fosfatu, nizka hladina Mg, B-adrenergni podnety (adrenalin,
noradrenalin,..)

Inhibicia- kalcitriol, vysoka hladina Mg

Uginky PTH

*PTHRP

V ledvinach plsobi PTH v distalnim tubulu a vzostupnom raménku Henleho kli¢ky, kde zvy3uje zpétnou
reabsorpci vapniku a Mg, dale pak v proximalnim i distalnim tubulu sniZuje zpétnou resorpci fosfatd a
nelze zapomenout na jeho vliv na enzym la-hydroxylasu (stimulace syntézy vit D3)

V kostni tkani zpUsobuje PTH vyplaveni vapniku (mnemotechnicky si mlZzeme pamatovat Ze
»parathormon para kosti“, ¢imz z nich uvolni vapnik). PTH se vdZe na osteoblasty (aktivace vapnikove
pumpy) které aktivuje a podporuje je v novotvorbé kosti — pres plsobky produkované osteoblasty jsou
pak stimulovény osteoklasty, které kost odbouravaji, coz se projevi vyplavenim vapniku do krvi (proces
trva niekolko dni) => dve fazy: pomald (zmienend vyssie, trva niekolko dni) a rychla faza (osteocytova
osteolyza- nepostihuje organické ¢asti kosti)

Ve stfevé teoreticky zvySuje PTH vychytdvani vapniku, aviak tento efekt je spie zajistén nepfimo
pomoci aktivace vitaminu D (viz dale).

1%
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PTHrp je zkratka z anglického Parathormon Related Peptide, tj. peptid pfibuzny parathormonu. PTHrp je parathomornu pfibuzny
strukturalné i funkéné, nebot se vaze na jeho receptor. Je produkovan jak v pristitnych téliscich, tak v mnoha rliznych tkénich a jeho vlivem
dochazi ke zvySovani kalcémie.

PTHrp se v téle vyskytuje v obdobi rdstu, kdy stimuluje chondrocyty ristové ploténky k déleni a brénf jejich mineralizaci (je tedy jednim z
hormond, které se podileji na udrzeni oteviené rlistové ploténky). V dospélosti jej najdeme v mléce kojicich Zen, ale jeho vyznam v mléce

neni jasny.

Polocas rozpadu je cca 10minut, odburavaju ho jatra a ledviny, fragmenty su vylucené ledvinami



Hyperparathyroidizmus
-nadmérnou exkreci PTH z pfistitnych télisek; ¢asté pri¢iny si nadorové ochorenia, chronicka hypokalcémia, .. .

*Parathormon ma za ukol zvySovat hladinu vapniku v krvi. Zvy$eni hladiny vapniku v krvi vede na mnoha mistech organismus ke vzniku
kalcifikaci (v srdecni tkani, v tepnach, mohou vznikat ledvinné kameny...)

Hypoparathyroidizmus
Jedna se o nedostatek parathormonu z rGznych pFi¢in, coz se projevi jako hypokalcémie. Nedostatok vapniku je nedostatek v krvi > v
ostatnich organech je ho dostatek (aZz moc) = spasmy svall, krée, ..

VITAMIN D (kalcitriol, 1,25-dihydoxycholekalciferol)

Vitamin D je jedinym vitaminem, ktery si nase télo umi samo syntetizovat — vznikd plsobenim UV zéfeni v k(zi
z prekurzoru 7-dehydrocholesterolu a vzniklou molekulu oznacujeme jako cholekalciferol (vitamin D3, kalciol).
Dalsim zplsobem, jak se k vitaminu D dostat, je jeho pfijem potravou.

Prijaty tim &i onim zplsobem, je vitamin D ve své elementarni podobé neaktivni. Aby se mohl zapojit do fizeni
metabolismu vapniku, je nutné jej aktivovat pomoci hydroxylaénich reakci za vzniku kalcitriolu.

Aktivace vitaminu D

Prvnim krokem aktivace vitaminu D je jeho hydroxylace vjatrech vpozici 25. Reakce je zajisténa enzymem 25-
hydroxylasou a z cholekalciferolu (kalciolu) se tak stava kalcidiol, ktery je v ledvindch enzymem 1a-hydroxylasou
hydroxylovan v pozici 1 za vzniku kalcitriolu, tedy aktivni podoby vitaminu D. Pokud by vitaminu D vznikal
nadbytek, je v ledvindch jesté zasobni enzym 24-hydroxylasa, kterd provadi hydroxylaci na 24 uhliku a tim
kalcitriol inaktivuje, zvysi jeho polaritu a ten tak mGze byt snaze vylouc¢en do modi.

25-HYDROXYLACE 1-HYDROXYLACE a pfipadna: 24-HYDROXYLACE

LEDVINY
KO3 ) )
JATRA

— o T W =

CHOLEKACIFEROL KALCIDIOL KALGITRIOL

1,25-DIHYDROXYCHOLEKALCIFEROL 1,24,25-TRIHYDROXYCHOLEKALCIFEROL
(25-HYDROXYCHOLEKALCIFEROL) (AKTIVN{ VITAMIN D) (NEAKTIVN{ VITAMIN D)
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Regulace sekrece
Hlavnym stimulaénym podnetom pre tvorbu vitaminu D v ledvindch je hypokalcémie a hypofosfatemie.
Hypokalcemie je regulovana PTH, ktory 1-hydroxyldzu stimuluje (pri syntéze vit D), pri€om vit D ju inhibuje

(zpetna negativna vazba) - (aby sa nevstrebavalo priliz vela vapnika)

U¢inky vitaminu D

I Aktivni vitamin D pUsobi na stejné struktury jako parathormon, ktery navic urychluje jeho aktivaci (aktivuje
hydroxylasu v ledvinach). Nutno si vSak uvédomit, Ze vitamin D v urcitych ohledech parathormonu pomah3, v

jinych ohledech ,jde proti nému*. !

e Vledvinach plsobi vitamin D zvy3eni zpétné resorpce vapniku nejen v distainim, ale i v proximalnim
tubulu —tim PTH vyrazné pomdha. Co vsak déla presné naopak, nez PTH je, Ze zvySuje zpétnou resorpci
fosfatl (abychom jich zase tak moc neztratili) a déle inhibuje 1a-hydroxylasu (coZ mdZeme povaZovat
za negativni zpétnou vazbu).



V kostni tkani podporuje jeji novotvorbu a mineralizaci. K mineralizaci je potfebny vépnik a ten je
potieba ,vzit“ z krevni plazmy. MnoZstvi vapniku, které je z plazmy odebrano, vsak neni tak velké, aby
vyrazné snizilo hladinu kalcémie; podporuje premenu od nefunkénych na dospelé osteoblasty
Ve stfevé zvySuje aktivni vitamin D resorpci vapniku v duodenu a jejunu (,,aby jej bylo dost na
mineralizaci kosti“), nebot v enterocytech vyvolava syntézu CBP, tj. calcium-binding proteinu (proteinu
vazajiciho kalcium). Nutno v3ak podotknout, Ze nezZ se nesyntetizuje dostatek CBP, trva to néjakou
dobu, a proto se tento mechanismus nemdze uplatnit pfi krdtkodobé regulaci. V enterocytoch posobi
troma cestami:
o  indukuje zmenu komformace cytosoloveho kalmodulinu (usnadneny prechod membranou)
o indukuje syntézu cytosolove bilkoviny kabindinu
o indikuje syntezu Ca++ ATPazy Cerpajucej kalcium z enterocytov do ECT
Podporuje také zpetnu resoprciu fosfatu v ¢reve, bud’ priamo, alebo prostrednictvom resorpcie
vapniku)
V pristitnych telieskach inhibuje tvorbu PTH

Nedostatok vit D
Vitamin D je nutny pro spravnou mineralizaci kosti. Pokud je vitaminu D nedostatek v détstvi, projevi se to jako
krivice (rachitis), pokud se nedostatek vyvine az v pozdéjsim véku, vznika osteomalacie (méknuti kosti).

KALCITONIN Te%

Sekrece

ZVYSEN{ HLADINY VAPNIKU
je produkovany parafolikularnimi (C-bunkami) l
burikami stitné Zlazy
znizuje hladinu plazmatického kalcia

PARAFOLIKULARN{ BUNKY
Kalcitonin mGzZeme povaZovat za urcitého STITNE ZLAZY
antagonistu parathormonu
Radi sa k neuropeptidom; ucinok je kratkodobi, l
chrani organizmus pred hyperkalcémiou KALCITONIN

Je to peptidovy hormon, 32 AMK, tvoreny ako pre-
pro-kalcitonin = kalcitonin

KOST LEDVINY
. , ) e . , , LUDRZUJE TONUS KOSTI*
je skladovan ve vezikulech uvnitt parafolikuldrnich
bunék, ze kterych je vyplaven na pokyn pochazejici z
kalciového senzoru (stejného senzoru, ktery
zajistuje vyplaveni parathormonu) l l
stimulace paraf. buniek nastava pri hyperkalcémii INHIBICE OSTEOKLASTU
(nad 2 35mmol /|) (SNIZENE ODBOURANI KOSTI) SNIZENi ZPETNE RESORPCE VAPNIKU
7
stimulace nastdva aj hormoénmi- dopamin, l l

estrogény, gastrin, ...

$e%

SNIZENI HLADINY VAPNIKU SNIZENI HLADINY VAPNIKU

inhibuje absorpci ionizovaného kalcia z ¢reva

§e%

V ledvinach zajistuje kalcitonin sniZzenf zpétné resorpce jak vapniku, tak fosfatd, které se tak ve zvysené

mite uvolfiuji do modi.

V kostech plsobi kalcitonin pfimo na osteoklasty, jejich ¢innost inhibuje a tak brani rozkladu kostni
tkané (mnemotechnicky si miZzeme pamatovat, Ze , kalcitonin udrzuje tonus kosti“, tedy branf jejich
rozkladu) = podporuje

Prehled hlavnich hormon( ovliviujicich kalcemii

ukladanie vapniku do kosti

> snizuje kalcémif hormon kost ledvina stievo
M - . ‘v PTH resorpce Ca + P zvy$eni reabsorpce Ca, 0
Pocas gravidity ma zvlastne - - A
. (zvy3uje kalcemii) sniZzeni reabsorpce P
ucinky; koncentrace cT uklddani Ca + P sniZzeni reabsorpce 0
vzrasta 2x, zotrvava do (snizuje kalcemii) Ca+P
pbrodu aj behom laktace Kalcitriol udruje transport 0 zvy$eni resorpce
(zvy3uje kalcemii) Ca+P Ca+P




4. Endokrinni aktivita Stitné Zlazy.
STITNA ZLAZA

- Jejednou z najvacsich endokrinnych Zliaz v tele; jej ¢innost je zavisla na prisunu jodu do tela

- Stitna 7laza je orgdnom, ktery vyraznym zpGsobem ovliviuje celkovou troveri metabolismu naseho
téla. Hladina hormon stitné Zlazy pfilis nefluktuuje — spise je konstantni a jeji stabilita udrZuje bunécny
metabolismus na urcité stalé drovni, kterou jsme schopni stanovit (napr. stanovenim bazalniho
energetického vydeje)

- Hormony stitné Zlazy patfi mezi hormony lipofilni, plsobi tudiz pres své receptory v cytoplazmé buriky.

- Produkuje hormdny trijodtyronin a tyroxin, jej parafolikuldrne bunky produkuju kalcitonin.

Anatomia a histologia

- nachdadza sa na prednej strane Stitnej chrupavky, u nékterych jedincl je hmatna; 15-20g; sklada se ze dvou
lalokd, které jsou vzajemné spojeny v Uzkém misté zvaném istmus, ktery prochdzi pred tracheou (cca v

Urovni 2. — 3. chrupavky); niekedy mlze mit
NCEVA

Zlaza akcesorni lalok- lobus pyramidalis
- Na povrchu Zlazy je vazivové pouzdro, které

V okoli folikull sa nachazeji parafolikularni buriky (C-bunky), v nichZ je produkovan hormon kalcitonin (vid’
otazka 3)

PARAFOLIKULARNiI BUNKY

vybihd do vnutra a deli Zlazu na laltcky

- histologicky se §titnd Zlaza sklada z vaziva
(septa) a Zlazovych folikul, mezi kterymi FOLIKUL STITNI ZLAZY
probihaji fenestrované kapilary. Zlazové folikuly
jsou vystlany jednovrstevnym kubickym
epitelem a vnutri se nachazi vysoce proteinova
substance — koloid. Koloid mdze byt rlizné
husty, zalezZi na aktivité Stitné 7Zldzy —miesta bez
koloidu-> vysokd spotreba-> vysoka aktivita
stitné zlazy

- Koloid = zédsoba hormonu vo védzbe na protein,
tyreoglobulin
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METABOLISMUS JODU

Jod je nedilnou soucasti hormon stitné Zlazy. Abychom tyto hormony mohli spravné syntetizovat, méli bychom
denné prijmout okolo 200 pg jodu, a toto mnozstvi by mélo byt vyrazné vyssi (klidné az dvakrat) u kojicich Zen,
nebot jod je vyluCovan do materského mléka, aby pokryl potfeby novorozence. S nedostatkem jodu se v dnesni
dobé pfilis nesetkdvame — tomuto nedostatku pfedchédzime jodovanim kuchyriské soli. Jéd nachadzame v naSom
tele ako organicky viazany (T3 a T4) a fyzikdlne rozpusteny.

Syntéza hormonu Stitne Zlazy

- probiha v bunkach zlazovych folikuld
- syntéza thyreoglobulinu (prebieha na DER a GA folikuldrnych buniek -> transport do tzv. ,koloidu”

- Zisk jodu z krve pfijaté potravou vychytavany pomoci symportniho systému 2 Na+/l_ (jodidova pumpa) To,
Ze jsou k transportu jodu vyuzivany dva sodiky, umozniuje efektivni vytvoreni jodidového poolu, pricemz
koncentrace jodu v burikdch Stitné ZIazy je vétSinou az 25x vyssi, neZ koncentrace v krvi

- TSH -> naviazanie na $pecifické receptory folikuldrnych buniek -> stimuldcia transportu jodu do koloidu
(sucasna stimuldcia sekrécie T3 a T4, vid dalej © )

- Oxiddcia jodu : Jod, ktery se takto dostal do buriky, se presouvé na jeji opacny konec pfivraceny do vnutra
folikulu (tj. smérem ke koloidu), kde na néj ¢eka enzym thyreoperoxidaza. Tento enzym preménuje



jodidové ionty na elementarni jod (pozn. niektoré zdroje uvddzaju, Ze je jodidovy aniont pfeménény na

jodidovy kationt, tzv. jodonium |+) a nasledné umoznuje jeho napojeni na tyrozylové zbytky (tj. zbytky

aminokyseliny tyrozinu) proteinu, ktery tvofi koloid — tyreoglobulinu. (reakcia vyzaduje H202)

- tyreoglobulin je specidlni protein — obsahuje
vice nez 100 tyrozylovych zbytk(. Reaktivni
jéd se na jeho tyrozylové zbytky viaze a
dochdzi k jodaci tyrozinu (tyreoglobulinu).

- pokud se na tyrozyl napoji jedna molekula
jodu, vznikd monojodtyrosyl (MIT), pokud se
napoji dvé molekuly jodu, vznika dijodtyrozyl
(DIT). Prostorové usporadani tyreoglobulinu
nyni umoznuje kondenzaci— MIT a DIT se
vzajemné pfiblizi a dojde k jejich spojeni za
vzniku trijodtyroninu (T3), nebo jeho reverznf
formy (RT3) a tyroxinu (T4). V této podobé
jsou pak hormony uloZeny v koloidu pro
pfipad nutnosti — zasoby vydrzi i nékolik
mésicd!

- po sekré¢nom podnetu TSH sa hormény
endocytézou vracaju nazad do buniek, kde
posobi proteoliticky enzym (lyzozomalni
protedza-> uvolni sa tyreoglobulin) a T3 a T4
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TYREOGLOBULIN

%‘?’YROZYLOVE

ZBYTKY

VAZBA
NA PRENASEC

UVOLNENET;A T,

su exocytozu vyplavené do krvi; MIT a DIT podliehaju dejodaci

Reguldcia sekrece hormonu Stitne 7lazy

- sekrece hormond stitné 7lazy je fizena z hypotalamu (TRH- tyreotropin uvolfiujdci hormon) a
adenohypofyzy (TSH- tyreotropin hormon). TSH riadi vietky funkcie $Z, prijem jodidu, syntézu a sekréciu

T3/T4, a tiez prekrvenie a rast Zlazy.

- pod vlivem adenohypofyzdrniho TSH dochazi k aktivaci endocytdzy — buriky zlazovych folikull za¢nou
»pohlcovat” koloid, enzymaticky rozloZi tyreoglobulin v ném obsaZzeny a uvolnéné hormony pak vypusti do

krevniho obéhu

- tato sekrece je zpétnovazebné regulovana; vysoka hladina T3 a T4 inhibuje sekreci TSH; receptory pro T3 se
nachazeji i v adenohypofyze a hypothalamu — po navazani T3 dochazi k down-regulaci genu pro TSH a TRH,

¢imz se snizi produkce hormond stitné zlazy

- TSH p6sobi v 57 po vazba na $pecifické receptory folikuldrnych buniek -> aktivuje membranov
adenylatcyklazu a tvorbu cAMP -> stimulacia transportu jodu do buniek
- TSH taktieZ posobi na rychlu aktivaciu proteolyzy koloidu a sekréciu hormdénu

- Nutné zminit dleZitou regulaci na Urovni jednotlivych bunék — jak bylo zminéno v dvodu, je T3 aktivni

formou a T4 svym zpUlsobem zasobni
formou. Poté, co do bunék vstoupi T4, maji
buriky pfipraveny dva enzymy:

e 5-dejodazu, s jejiz pomociz T4
vytvofi hormonalné aktivni T3

e 5-dejodazy, s jejiz pomoci z T4
vytvofi hormondlné neaktivni RT3 a
tim zabrani u¢inkdm thyroidalnich
hormond

e Z3asobny RT3 nemd metebolicku
aktivitu

*vediet chemicky ndzov (3,5-tetrajod...)

T3

3,5,3"-TRIJODTHYRONIN

T4 (THYROXIN) ,_‘,aO"“’Jx

3,5,3°,5’-TETRAJODTHYRONIN

RT3

&DQOQ4
24 3,3",5"-TRIJODTHYRONIN

VNITRNI  VNEJST

KRUH KRUH
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*hormony $titné Zlazy su lipofilni, v krvi se proto nachazeji ve vazbé na dva hlavni transportni proteiny:

e tyroxin-vazajici globulin (TBG — thyroxin binding globuline) — asi 70%
e  tyroxin-vazajici prealbumin (TBPA) —asi 30%
e albumin

- normélnd hladina hormonov v krvi je 100 nmol/I u tyroxinu a 1,8 nmol/I u trijodtyroninu

Uginky na tkdne

Po prestupu pres plazmatickou membranu se védZzou na cytoplazmaticky receptor (thyroidalni receptor
TR/transportni protein) a snim putujd do jadra bunky, kde pdsobia na jaderné receptory.

e vSeobecne zvySuju premenu latok a spotrebu kyslika vo vietkych tkanach tela, okrem mozgu, sleziny
a varlat (nie su tu pritomne receptory)

e  zvy3enim aktivity Na/K-pumpy (je zvy3ena jeji syntéza, ¢imZ se vytvari vice kopii v membranach bunék —
vice Na/K-pump umozriuje vytvoreni vétsich koncentracnich gradient(, coz urychli veskeré presuny
latek v nasem téle)

e stimulaci déleni mitochondrif (vice mitochondrii poskytne vice energie potfebné pro zvysenou Uroven
metabolismu; je stimulovdna i tvorba mitochondridlnich krist, coZ zvétSuje plochu, na které mlze
dochézet k oxidativni fosforylaci)

e  aktivaci transkripce gen(, které koduji enzymy aktivace energetického metabolismu (je aktivovéna
glykolyza v Creve, lipolyza a glukoneogeneze, ..snizuje sa hladina CH v krvi, zvySuje sa metabolizmus
MK; stimuluju syntézu niektorych proteinov)

e zvySenie krvotvorby, zvyseni poctu ERY, zvyseni uvolfiovani 02 z Hb

e na srdci kromé zvyseni metabolismu pozorujeme i pozitivné chronotropni (zvysena frekvencia) a
pozitivné inotropni vliv (zvacsenie sily stahov srdca) (thyroidalni hormony zvysuji citlivost (pocet
adrenergnych receptorov) srdca na ucinky katecholamina).

- hypotyredza je sprevadzana bradykardiou a naopak hypertyredza tachykardiou

*Receptory pro thyroidalni hormony se stejné jako Na/K-pumpa vyskytuji v témér vSech bunkach naseho
organismu, proto jsou Ucinky hormond stitné Zlazy tak vyrazné.

Hormony $Z podnecuji plsobeni jinych hormont (napr. Kortizolu) v burice.

Kromé toho hormony $7 zrychluji reflexni odpovéd.

Nadbyek hormon( mUze vést k urychleni resorpce kosti a k nasledne osteopordze, hlavne u starsich lidi
Hormony $Z plsobi na krevni a tkarové lipidy: pfi hypotyredze cholesterolemie stoupa a pfi
hypertyredze klesa.

Patologie

Struma- zvacsenie $7, aj pri hypo aj pri hypetyredze

Hypotyredza- znizena produkce homronu $7, spomalenost, obezita, pickwikovky vzhlad, zpomalené reflexy,...

— kretenizmus- spomalenie celkového, predovsetkym mentalneho vyvoja -> kretény

Hypertyredza-nadmerna produkce hormonu §7, exoftalmus, hyperaktivni pacienti, tachykardia, zvy$ena rychlost
reflexu

Metabolizmus T3 a T4

- plazmaticky polcas rozpadu T4 je 6 dni, T3 iba jeden den
- hormony su pri svojom katabolizme dejodovany, inaktivovane deamindaciou a nasledne dekarboxyldciou



5. Endokrinni aktivita pankreatu

Endokrinni zlozka pankreatu:

Je tvorena skupinami buniek, kt su roztrdsené medzi exokrinnou zlozkou pankreatu ako ohranicené
ostruvky- Langerhansovy ostruvky; v pankreatu je ich celkom 1-2 miliony
Langerhansove ostruvky secernuju: (podla farbenia a Struktdry su u fudi najmenej 4 typy buneik)

e  burky a- glukagon; (20%) bunky vo chvoste, tele a hornej ¢asti hlavy pankreatu

e bunky B-inzulin; s najCastejSie a predstavuju 60-75% buniek ostruvku, vseobecne su

umiestnene v centre ostrovéekov
e bunky D- somatostatin (8%)
e  bunky F -secernuju pankreaticky polypeptid (2%)

Funkcie pankreatickych hormonon:

1.

2.
3.
4.

INZULIN

Ukladanie Zivin prijatych potravou v podobe glykogenu a tuku do zasoby

Mobilizace E rezervy pocas hladovenia alebo pri telesnej ndmahe; stresové situacie, ...
UdrZiavanie glykémie v ¢o najkonstantnejsej hodnote

Stimuldcia rastu

Peptidovy hormon, 51 AMK; anabolicky hormon

Syntéza inzulinu:

Inzulin sa tvori v ER beta buniek pankreatu ako pre-pro-inzulin, kt sa mikrosomalnymi enzymami Stepi na
pro-inzulin (objavuje sa v krvi); trasport do GA, kde sa Stepi na inzulin (dva linedrne peptidové retazce
spojené disulfidickymi mustkami) a C-peptid

Inzulin je v GA baleny do membranami ohrani¢enych grandl spolu so zinkom -> granula sa pohybuju
k okraju buniek, rovnako ako mikrotubuly -> membrany sa spojujd s BM a inzulin je z bunky vytlaceny
exocytézou inzulin potom prechadza cez beta bunky LO a je secernovany do krvi

C-peptid je najlepsim indikdtorom sekrece inzulinu v krvi, pretoZe nie je tak rychlo vychytadvany ako
inzulin

Regulace sekrece:

Hlavnym podnetom pre sekréciu je hladina krvného cukru — hladina nad 5,5mmol/!
Preniknutie glukdzy do Beta buniek vedie k sérii reakcii, kt koncia otvorenim Ca++ kanalov a prudi do b
4 Plazmatickej glukdzy ->® glukézy v Beta bunke -> B zvy$end oxidacia glukdzy (CC) -> % ATP -> ATP-
depedentne K+ kandly sa zatvéraju -> depolarizace membrény -> vplyvom membranoveho potencialu sa
Ca++ kanaly otvaraju % Ca++ v bunke
Vzostup Ca++ vyvoldva:

e exocytdzu inzulinu

e  znovuotvorenie K+ kandlov (odpojenie na zaklade zpetne vazby)
Denne sa tvori asi 50 jednotiek

inzulinu HLADINA GLUKOSY V KRVI AW.SH:)Z;R)%:(V: KANAL e,
Stimulanty  sekrece: (glukdza), L Y ( ) e Vo,

mandza, leucin, podrazen n X o

Zosilovade pOsobenia  glukdzy: g,
¢revné hormdny (CCK, gastrin,

sekretin, beta-adrenergné

stimulétory) VSTUP VAPNIKU

Inhibitory: alfa-adrenergni KREBSOV lr"\ il

stimulace  katecholaminy  (pri cws 3N ¢ ..:Caz’
hypoglykemif), samotostatin mum‘“ TR l
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*faktory ovplyviiujuce syntézu inzulinu: I

Vegetativni nervovy systém plsobi nasledovné:

-> V pankreatu se nachézeji a) a B receptory sympatiku. Oba tyto receptory ovliviiuji hladinu cAMP v burice (a; ji sniZuji, jsou spojeny s G-inhibi¢nim proteinem;
B ji zvysuji, jsou spojeny s G-stimula¢nim proteinem), a hladina cAMP v burice zase ovliviiuje mnozstvi Ca++ v burice. Zvyseni hladiny cAMP zvysi hladinu vapniku,
coz usnadni uvolfiovani inzulinu. Nutno vsak podotknout, Ze celkové plsobeni adrenalinu/noradrenalinu se ve vysledku vétsinou projevi jako inhibice sekrece
(vétsivliv receptorl ay).

-> V pankreatu se nachézeji i M4 receptory parasympatiku, které jsou spojeny s Gq—proteiny a zvysuji tak mnoZstvi Ca++ v B-burice jeho vyplavenim z ER

Ucinky inzulinu:

- Anabolicky; zniZuje glykémii tym, Ze ulahcuje vstup glukdézy do buniek — zvySuje pocet glukézovych
transportérov, €o je podstatou prvej (rychlej- v prvych sekundach) faze Gcinky inzulinu; okrem glukdzy sa
zvysSuje aj vstup AMK a K+ do buniek

- Vdruhej fdze (strednd, po niekolkych minutdch) inzulin stimuluje proteosyntézu a inhibje rozpad
bielkovin ( je anabolickym hormonom) a zosifuje tvorbu glykogenu v jatrech (aktivuje enzym
glykogensynthasu) -> tak sa zvysuje ukladanie glukézy do zasob v podobe jaterniho glykogenu

- Vposlednej faze (pozdni- po hodinach) inzulin stimuluje tvorbu tuku (aktivijue lipogenticke enzymy)

- Hlavnym miestom p&sobenia su jatra, kt dostdvaju najvacsie mnozstvo inzlinu v portalnej krvi a su
najcitlivejsie na inzulin; dalSie miesta pésobenie inzlinu su svalova a tukova tkan

Mechanizmus posobnia inzulinu:

*spociva vo vazbe na $pecificky receptor v membrdanach cielovych buniek (jatra, svaly, tuk)

- receptor je tetramer, zloZeny z dvoch alfa a dvoch beta glykoproteinovych podjetnotiek

-podjednotka alfa je umiestnend extraceluldrne aviaze inzulin; beta podjetnotka prechadza bunecnou
membrdnou- je intraceluldrna. Intraceluldrne konce beta podjetnotky maju aktivitu tyrozinkindzy

1. po konzumdcii jedla = zvySenie glukozy v krvi

2. Pankreas-> Langerhansove ostrovceky-> beta bunky-> uvolnenie inzulinu do krvi
Naviazanie inzulinu na receptor-> stimuldcia tyrozinkindzovej aktivity -> B podjednotka sa
autofosforyluje

4. Aktivna tyrozinkindza aktivuje (fosforyluje) IRS1/2 (inzulinovy receptorovy substrat 1)

5. Fosforylovany IRS aktivuje fosfatidylinositol 3-kinasu (PI-3K)

6. PI1-3K (aktivovana kinaza) fosforyluje PIP, (fosfatidylinositol-4,5-bifosfat; je pritomny na membrane bunky) na PIP; (fosfatidylinositol-
3,4,5-trifosfat)

7. Po zvy$eni koncentracie PIP; prostrednictvom PDK-1 prebieha fosforylacia a aktivacia proteinkinasy B (PKB) znama aj jako AKT 1 --->
metabolické Gcinky

8. V bunke sa nachadzaju vezikuly s GLUT-4, ktoré sa nenachadzaju na membrane a st nevyuzitelné-—> aktivované proteiny translokuju

GLUT-4 do plasmatické membrany, ¢im umoznia pristup glukéze do bunky (svaly, tukova tkan)

-zvy$ené mnozstvo inzulinu zniZuje koncentraciu receptorov (down regulace) a znizené hladiny inzulinu zvysuju
afinitu receptorov



*pri perordlnom uZiti sa sa uvolfiuje viacej inzulinu ako pri podani parenterdlnim (aj intravenozne); to je
podmienené produkciou inkretinov v GIT

-po prijime potravy produkuju bunky GIT glukagon-like peptid (GLP-1) a tieZ gastricky inhibi¢ny polypeptid (GIP),
ktoré stimuluju bunky pankreatu k sekreci inzulinu

-vdaka tomu dochddza k vyplaveni prvej davky inzulinu este pred zvysenim glykémie, Co zaistuje mensie vykyvy

Patologie:

- U ludije deficit inzulinu ¢astym a zavaznym stavom
Diabetes mellitus [ (insulin-depedentny)

- Asi 10% vsetkych diabetikov, vznika poskodenim beta buniek pankreatu autoimunitnym procesom, ¢o
vedie k nedostatku inzulinu a naslednej hyperglykémii objavu sa pred dosiahnutim 40 rokov, preto sa
nazyva juvenilny diabetes

- P nie su obézni, maju sklon ku ketdze a acidoze

Diabetes mellitus 1l (non-inzulin depedentny)

- Najbeznejsia forma diabetu vobec

- Ochorenie, kt je podmienené nerovnovdhou medzi sekréciou a Gcinkom inzlinu v metabolizme glukézy
-> pankreas diabetiku Il produkuje nadbytok inzlinu, avsak ich telo je na inzulin rezistentné

- Ovbykle vznika po 40 rokoch; vascina P je obéznych

Nadbytok inzulinu -> hypoglykémie -> bulSenie srdca, poceni, nervozita, .. -> dalSia hypoglykémia
neuroglypenické symptomy: pocit hladu, zmatenost, poruchy sustredenia, .. letargie, smrt
Nedostatok inzulinu -> hyperglykémie -> nedosatocna utilizace gl v bunkach

GLUKAGON
- Produkuju ho alfa bunky Langerhansovych otruvku pankreat
- Jeto peptidovy hormon zloZzeny z 29 AMK, kt vznikd z proglukagonu
- Jeskladovany v granulech a vydavany exocytdzou

Regulace sekrece:
- Hlavnymi podnetmi pre sekréciu glukagonu su:

e  Krvna hypoglykémia

Glukogenné AMK z potravy (hlavne Arg, Ser, Gly,..)

e Beta-adrenergna stimuldcia uplatnend pri pésobeni stresu
Kortizol a ¢revné hormony (CCK, gastrin)

Ucinky glukagonu:

- Spocivaju predovsetkym v udrZiavani dostato¢nej Urovne glykémie v dobe medzi prijmami potravy a pri
velkej spotrebe glukdzy, a tym v zabezpedovani zdroje E

- Zvacsej Casti posobi ako antagonista inzulinu

- Vyvoldva rozpad glykogenu (glykogenolyzu) v jatrech a ndsledné uvolfiovanie glukdzy

- Vyvoldva tvorbu glukézy z AMK (glukoneogenéza)

- Uvolnuje MK z tukovej tkdne (lipolyza)

- ZvySuje tvorbu ketoldtok v jatrach (ketogeneze)

- > Mechanizmus jeho Ucinku spociva v stimulaci adenylatcykldzy a tvorbe cAMP v cielovej tkani -> to
v jatrech vede k aktivaci proteinkinazy -> ndsledne fosforylaci a rozpadu glykogenu

SOMATOSTATIN
- Vznikd v D-bunkdch ako pre.pro-somatostatin, z ktoreho vznikd pro-somatostatin (v ¢reve) a potom
vlastny somatostatin
- Uvolnuje sa rovnako ako inzulin pri zvy¢enej koncentracii glukdzy a argininu v krvi (po jedle)
- Vseobecne p&sobi inhibi¢ne na sekréciu vietkych polypeptidovych homronu (inzulinu a glukagonu)




v Langerhansovych ostruvkoch o6sobi parakrinnym mechanizmom inhibi¢ne ako lokdlny regulator
sekrece inzulinu a glukagonutym, Ze D-bunky maju priamy kontakt s alfa a beta bunkami

PANKREATICKY POLYPEPTID

[udsky PP je linedrny polypeptid z 36 AMK a tvori sa v Langerhansovych ostruvkoch v F-bunkéch

sekrece PP sa zvySuje po jedle obsahujucom proteiny, ale taktieZ pri hladovani, ndmahe alebo akutnej
hypoglykémii

jeho sekrécia sa zniZuje posobenim somatostatinu a po intravendznej infuzii glukdzy

pankreaticky polypeptid spomaluje uludi absorpciu potravy v mdze vyrovndvat vrcholy a poklesy
absorpcie

tlmi hlavne exokrinni sekreci pankreatu



6. Fyziologie mineralokortikoid(

Nadledviny
- SU pdrovym orgdnom, anatomicky aj funkéne ich rozdeluje na dve Casti:
o  Kora (syntéza steroidnych hormdnov)

o  Dren (produkce katecholaminov)

Kéra nadledvin:
-Predstavuje cez 70% celkoveho objemu organu, skladd sa

ZONA GLOMERULOSA

f ) e | o " (ALDOSTERON)
z troch skupin a tramcov epiteliarnych buniek, kapildrami a
sinusoidami
-podla Upravy a funkénych vlastnosti sa v kére rozoznavaju tri
ZONA FASCICULATA
vrstvy: (KORTISOL)

*vSetky tri zony vylucuju kortikosteron

e  Zona glomerulosa- tenkd vrstva na povrchu
kory, ¢ini asi 15% objemu celej nadledviny
-bunky v ZG produkuju steroidné hormony,
oznacované ako mineralokortikoidy- aldosteron

e  Zona fasciculata- stredna, silna vrstva kory,
najrozsiahlejsia, tvori cca 50% celej nadledviny;
-bunky ZF produkuju dalsie dve skupiny steroidnych hormonov- glukokortikoidy (kortisol)
a androgeny (mensie mnoZstvo)

e Zona reticularis- hlboka, najmensia vrstva, predtavuje asi 7% z celkoveho objemu nadlevi.
-su tu produkovane glukokortikoidy, a hlavne androgeny

ZONA RETICULARIS
(ANDROGENY)

DREN (MEDULLA) © Jan Novik 2012

Fyziologie mineralokortikoidu

Steroidné hormony, ich funkciou je udrziadanie normalnej hladiny K+ a Na+ v krvi a udrZzovani vodni
rovnovahy v organizme

- Neliecend porucha sekrece mineralokortikoidu vedie k stratdm sodiku a chloridu, vzostupu drasliku,
tym k poklesu ECT; vysledny objem krvi moze sposobit srdecné zlyhanie

Adrenokortikalna sekrece je primarne riadend ACTH z adenohypofyzy

Po dlhsej dobre Uc¢inku ACTH zvysuje syntézu CYP450

U¢inky aldosterénu:

- POsobenie na metabolizmus elektrolytov v ledvine tym, ze zvysuje v distalnych tubuloch zpetne
vstrebavanie iontu sodika a sucasne sekreciu ionotov draslika; zpetnym vstravanim sodika sa tiez
zpetne vstrebava aj voda -> zvdc¢3enie objemu ECT (regulator objemu TT)

- Okrem ucinku v distdlnom tubule stimuluje tiez zpetné vstrebavanie Na+ zo Zaludocnej sliznice,
slinnych a potnych Zliaz

- Mechanizmami (vid vyssie) sa podiela na udrziavani tlaku krvi

Transport aldosterdnu v krvi:
- 50% viazaného na plazmatické proteiny
- 50% volného
- Utinok nastava cca po 30 min
Biologicky polocas 20 min- vacsina aldosteronu je inaktivovana prechodom jatrami -> vylu¢eny moci

Mechanizmus ucinku:
o aldosteron sa viaze na intracelularny receptor-> vazba na DNA -> tvorba novych proteinov
o v bunkdch sa zvySuje pocet otvorenych Na+ epitelovych kandlov na apikalnej membrane
buniek ledvinnych tubulu (a tak sa zvysuje kotransport Na+ do buniek)
o zva$Cuje sa pocet bazolateradlnych molekul Na/K ATPazy, ktoré pumpuju Na+ z bunky von




. Na/K pumpa vytvéfi gradient sodiku mezi

burikou a nitrem tubulu; jeji zvy$ena sekrece umozni
vytvareni silnéjsiho gradientu a urychleni veskerych

angportl zavislych na sodiku)
. Endothelium Natrium Channel): jedna se o kanal

transportujici sodik no nitra buriky z lumen tubulu; ¢im vice
molekul tohoto kandlu na bunce najdeme (spolu se vétsim
gradientem od Na/K pumpy), tim lépe bude sodik zpétné

DISTALNI
TUBULUS
o=

SBERACI
KANALEK

PROXIMALNI TUBULUS

HENLEOVA KLICKA

resorbovan

+
K kandl: vy3si aktivita Na/K pumpy zvysi v burice

intracelularni koncentraci drasliku, ktery je mozné ,uvolnit”

. s . v ’ + 1.0
do lumina tubulu, tim snaze, ¢im vice K kanal( bude na

membrané buriky
aldosteron i pH a acidobazickou rovnovahu

Regulace sekrece:

Na/H transportér: vyménuje sodikové ionty (do buriky) za
vodikové protony (z buriky); timto zpisobem ovlivriuje

3 Na*
DREN LEDVINY
s
2K ALDOSTERON
Na/K-pumpa +
/)
K* kanal ENaC Na/H-antiport

K il
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LUMEN TUBULU
Na* Na*

Hlavnym reguldtorom sekrece aldosterénu je angiotenzin Il

Juxtaglomeruldrne bunky (premenené bb hladkej svaloviny v stene vas afferens) vo svojich vezikuldch

produkuju renin, enzym, kt sa uvolnuje pri znizeni TK a pri zniZzeni Na v krvi (na podklade signdlov z

baroreceptorov v arteriola afferens a chemoreceptorov v macula densa)
Renin posobi na krvny polypeptid angiotensinogen a meni ho na zatial neaktivny angiotensin |
Angiotensin | je v plUcach dalsim enzymom, produkovanym endotelom plucnych kapilar, konvertovany

na angiotenzin 1l (jeho Ucinky zahrruje vzostup TK a stimuldciu sekrece aldosteronu z kory nadledvin)

Angiotensin Il pésobi v kére nadledvin

cholesterolu na pregnenolon
a pokrocilou je konverze
kortikosteronu na aldosteron

Okrem vlivu ACTH, je vyplavovéani aldosteronu
ddle fizeno pomoci:

angiotensinu Il (v ramci RAAS)
zvySenou hladinou drasliku v krvi
(staci zvyseni o 1 mmol/l)
snizenou hladinou sodiku v krvi

(méné vyznamné, nutny pokles o 20
mmol/I)

- pokles perfuzniho tlaku

vydaj reninu juxtaglomeruldrnim
aparatem

konverze angiotenzinogenu na
angiotenzin |

konverze angiotenzinu | na
angiotenzin Il

— D. Sekrece, cinky a odbouravani aldosteronu

krevnitlak 4

¥

renin  $

hyperkalemie

viztab.7.19

angiotenzin Il f

gL atridlni natriureticky il
peptid HC C=0
\

A\l

HO
2 - *
v zZona ~
glomerulosq @——————————————p aldosteron QJ?
uvolnovani o

y

e
;~§J télesnd retence Na*
< aktivita, a vylucovani K*
o
=) stres
g =
= * slinné zlazy
adrenalin ~ potni zlazy
dren y odbouravani zlucnik
nadledvin

konjugace s kyselijhou
glukuronovou v

trect K*
rech Na' Na» K
vylucovani p
7 Hue < s : § - \
'L ledviny )
stolice

tlusté strevo




7. Fyziologie glukokortikoidu

Podniceni sekrece kortikoidu:

- kortikoliberin (CRH) a podriadeny hormon adenohypofyzy adrenokortikotrpin (ACTH)

- ACTH je aj v malej koncetraciii v tele Ucinny; jeho sekrece pocas diia velmi kolisa => akykolvek stres stimuluje
rychle vyplavenie ACTH a tym bleskovu sekréciu kortizolu

- ACTH sa s vysokou afinitou viaZze na receptory v bunkach kory nadledvin, aktivuje systém
adenylacyklaza/cAMP, o vyvolava sekreci vlastnych steroidnych hormoénov; ACTH stimuluje v najvacsej miere

glukokortikoidy
(steroidné hormony vSeobecne posobia na cielove bunky skrz transkripciu)

GLUKOKORTIKOIDY
- Hlavnych zasptucom u ¢loveka je kortizol (hormon, kt telo potrebuje pri preziti v stresovych situaciach
alebo dlhodobom hladoveni; syntetizuje sa pravazne v zona fasciculata)

- Reguluje ju ACTH (je vyplavované STRES =) CRH
ADRENALIN

a vykazuje cirkadidnne zmeny- najnizsia
sekrécia kortizolu je pri zaspavani (23hod) a najvyssia l
sekrécia kortizolu je v rannych hodinach 8-10 hod ADH E=====) ACTH
- Sekrece kortizolu sa vyrazne meni v zavislosti
exogennych vplyvov- stresom

v pulzoch)

- Adaptacna reakcia: stres-> mozkové centrum >
R . 0 AT i _ - HYPERKALEMICKA KREV
(paréventr|ku|arnejadra? > ko'rtllfo.hberm '> ACTH -> / i
kortizol; ochranna reakcia proti ni¢ivym Ucinkom stresu ! ~ \
. Ay , v . - - \ ~. [ ———
(sekrecia mbze byt potlacena negativnou spdtnou vazbou = zonaGlowerulosa ESSSSSS) ALDOSTERON
\
pri lie¢eni glukokortikoidmi) .

- vkrvikoluje 90% vo vézbe na transkotin = CBP .
(corticosteroid-binding protein) 4% su viazané na albumin, 6% je ‘\\

volny; biologicky aktivnych je cca 8% el
- Ucinok kortizolu nastava po 1-2 hodindch \- ANDROGENY
- biologicky polocas rozpadu je 60-90 min © Jan Novk 2012 \

- kortizol je metabolizovany v jatrech -> kojugace s kys
glukuronovou -> vylucenie mocom

PROGESTERON, hCG

Mechanizmus Ucinku steroidnych homrdénov:

- steroidy su lipofilné- volne prechddzaju cez mebranu -> vdzba na receptorovy protein -> z receptoru sa
uvlnuju inhibi¢né bielkoviny (HSP) -> tvorba H-S komplexu (hormon-receptorovy protein) -> vstup do
jadra-> vazba na HRE (hormo-resposive element) -> stimulacia/inhibicia transkripcie ->
novosyntetizované proteiny

U¢inok kortizolu:

- oblast DNA na kt sa glukokortikoid viaZe sa nazyva GRE- glukokortikoid-responzivny element; sekrécia
aldosteronu je daleko niZsia ako kortizolu, ale volneho kortizolu nie je viac ako aldosteronu

- Ucinok kortizolu je katabolicky, antianabolicky a diabetogénny vieobecne plati, Ze kortizol a ostatné
glukokortikoidy podporuju vyuZivanie energie zo zasob (vynimkou su jatra, na kt moze mat aj
anabolicky ucinok)

*vSetkymi moznymi prostriedkami ideme udrzat hladinu glykémie, lebo stres
- sacharidy: vplyv sa prejavi vzostupom glykémie, a pokles utilizace glukdzy -> antagonicky ucinok voci
inzulinu; glukokortikoidy zvysuju chut k jedlu; stimulace glukoneogeneze (zdroj su AMK); aktivacia



glykogensynthasy -> tvorba glykogenu v jatrech; zvySena hladina G spésobuje pocity radosti a eufdrie;
v jatrach je zvysena glykogene; celkovo stupa glykémie

- bielkoviny: urychlenie katabolizmu pri vyssich koncentrdciach -> negativna dusikova bialncia; zvy3eny
pocet glukogennych AMK pre jatra kvoli katabolizmu svalovych bielkovin; zpomalenie proteosyntézy ->
rednutie kosti a vyplvenie vdpniku sniZzenie syntézy kolagénu a GAG -> moziné ztencovani koze;
proteoanabolicky ucinok v jatrach-> zvysuju sa plazmatické bielkoviny

- tuky: podpora lipolyzy depotnych tukov na koncatindch, na inych miestach (trup, obli¢ej) prebieha

syntéza a ukladanie tukov

- vyznamny je protizapalovy uc¢inok kortizolu; znizuju pocet leukocytov v krvi a brani ich migracif
- inhibice fosfolipasy A2 z membrany (lipokortinom) brani syntéze leukotrienu- silnych mediatorov

zépalu = zniZend tvorba protilatek

- zniZuje imunitnd odpoved (imunosupresivny efekt)- znizenie migracie, proliferacie a exkrecie
imunologicky aktivnych latok a brani alergickym reakciam, inhibuje uvolfiovanie histaminu

- kortizol udrzuje normalny TK, posobi aj na rovnovahu vody a elektrolytov, ovldda stresové situdcie,
v nadbytku vyvolava eufériu, pri nedostatku depresiu

- kortizol p6sobi vazokonstrikéne
- zniZuje pocet eozinofilov v periférnej krvi
- velké davky znizuju sekréciu STH (inhibuju rast)

- zafetdlneho Zivota glukokortikoidy zrychluju zréni surfaktantu v plicach

SNIZENE MNOZSTVi BUNEK IMUNITNIHO SYSTEMU = IMUNODEFICIT

o g;;

AMINOKYSELINY

v
’.

PROTEOLYZA

*

SVALSTVO .
BUNKY
P AV 4
IMUNITNIHO v
SYSTEMU SVALOVA SLABOST

GLUKOSA

ZVYSENI GLYKEMIE
(AZ DIABETES)
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-nedostatok glukokortikoidov (primrni adenalni insuficience) sa prejavuje ako Addisonova choroba, priznakom je
hypoglykémia, citlivost na inzlin a stres, anorexia a celkkova slabost; nizka hladina Na+ a vysoka K+ v krvi, ¢asto s vyraznou
pigmentdciou koZe (kompenzacné zvysenie ACTH)
-nadbytok glukokortikoidov- Cushingov syndrom, primarna pic¢ina méze byt v hypofyze (nadprodukce ACTH tumorem sa
stimulaci nadledvin) alebo nador v kére nadledvin produkujuci kortizol; priznaky su hyperglykémie a negativna dusikova
bilance, obezita trupu, zad a mesiacikovity obli¢ej (moZe nastat pri liecbe kortikodmi)

Steroidogeneze v kure nadledvin

Cholesterol
Desmoldza
Pregnenolon ;Zegxg;gfg\ DHEA
Progesteron g&gzg{g&yn Androstendion
21 hydroxyldza 21 hydroxyldza
Hdeg;(z#:,:‘ tiko 11 deoxykortizol Estradiol Testosteron

Kortikosteron Kortizol

18 hydroxykorti
kosteron

18 hydroxyldza
Aldosteron

*cholesterol prekurzor steroidnych hormonov (len pre
doplnenie)



8. Hormony drené nadledvin.

DREN NADLEDVIN
- Jevalstne Specializované sympatické ganglion bez axonalnych vybeZzkov; pregangliova vldkna zo
splanchnickych vybezkov koncia v dreni a v nej inervuju chromafinni bunky, kt potom prdukuju
katecholaminove hormony do krvného obehu (adrenalin, noradrenalin, malo dopaminu)
- Homron nadledvin p&sobia na rozlicnych miestach, preto je drefi povazvana aj za endokrinnu zZfazu
- Patri k sympatoadrenalnemu systému — SAS a tomu odpoveda aj jej inervdcia sympat. cholinergnimi
negangiovymi neurénmi
- Prestavuje cca 30% hmoty nadleviny, je zloZena z husto inervovanych stfpcov husto inervovanych
buniek, obsahujucich granula; tieto bunky hranicia s venéznymi sinusmi
- Morfologicky rozliSujeme tri typy buniek:
o secernujuce adrenalin (90%) — vacSie, menej hutné granula
o secernujuce noradrenalin (10%)- mensie, velmi hutné granula, nevyplnuju vezikuly
o secernujuce dopamin
- Vsusedstve hrudnych a brusnych sympat ganglii sa nachddzaju paraganglia, malé skupiny
endokrinnych b pripominajuce bb drene nadledvin (takisto secernuju EPI, NOREPI, dopamin)
- Dren nadledvin produkuj aj iné hormony- bunky, kt obsahuju adrenalin tieZz produkuju opioidné peptidy
(prekurzorovou molekulou je preproenkefalin- vacsina met-enkefalinu pochadza z drene nadledvin)
- Polypeptid pritomny v dreni nadledvin- adrenomedulin

KATECHOLAMINY

- Suborny ndzov pre hormaony, produkované chromafinnymi bunkami, a to z aromatickych AMK (su
charakteristicke dvoma -OH skupinami na benzenovom kruhu v polohe 3 a 4, ¢o je pyrokatechol)
- Kich syntéze dochddza nielen v dreni nadlevin ale aj v adrenergnych neuronoch postaganglioveho
sympatiku, v CNS aj v inych organoch s chromafinnymi b
- Dopaminergni neurony su ovladane dopaminom
*adrenergny receptor-receptory sprazené s G-proteinmi, na ktoré sa viazu katecholamin; funkce adrenergnich receptord jsou
velmi rtizné a lisi se podle konkrétniho typu adrenergniho receptoru:
o  Alfa-adrenoreceptory: obecné zvysena glykogenolyza v jatrech, zvysend glukoneogeneze, relaxace hladkého
svalstva ve stfevech
. a1 receptory — po pfijeti signdlu dochdzi v cilové burice k IP3/DAG signalizatni kaskadé
. a2 receptory — po pfijeti signalu dochazi v cilové burice k inhibici syntézy cAMP
o) beta-adrenoreceptory: obecné zvysena svalové glykogenolyza a jaterni glukoneogeneze a glykogenolyza, mobilizace
zésobniho tuku, zrychleni srdecni frekvence a prohloubeni stahu
. B1, B2, Bs adrenoreceptory — po pfijeti signalu dochazi v cilové burice k zvy$ené produkci cAMP

Syntéza:

- Prekurzorom pre syntézu je tyrozin (fenylalaninu)

- Jeriadend nervovymiimpluzmi, pri akitnom strese sa ich sekrece prudko zvysi

- Reakcie sa odohravaju aj v neuronoch aj v dreni, poslenda reakcia (methylace noradrenalinu na
adrenalin) sa deje vyhradné v dreni

- Syntetizovanad katecholaminy sa zhromazduju spolu s ATP v chromafinnych granulach a z nich sa
mechanizmom zavislym na ATP vyplavuju

- Vyplavovanie katecholaminu zavisi na vapniku a B-adrenergnych faktorech; sekreciu spusta
acetylcholin

- Vkrvi koluju katecholaminy vo volnej asociaci s albuminy; 90% dopaminu a 70% NOR a A je kojugované
so sulfatmi

- Bilogicky polocas v cirkulaci je cca 2 min

Tyrosin-> hydroxylace -> DOPA -> dekarboxylace -> dopamin -> hydroxylace -> noradrenalin -> metylace-> EPI
- Tyrosinhydroxylasa- konvertuje L-tyrosin na L-dopa
*pri Parkinsonovej chorobe sa podava L-dopa, kt sa v mozku nesyntetizuje
- Dopadekarboxylasa
- Produkt dopamin potom podlahne Ucinku Specifickej hydroxylasy



- Vznikd produkt noradrenalin a v dreni nadlevin N-methyltransferazou adrenalin (FNMT enzym-
indukovany glukokortikoidmi)

COOH COOH THQ TH2 - NH—CH
HQN—CH HQN—CH cH2 CH2 CH2
P
H> HYDROXYLACE H2  pekareOXYLACE G2 HYDROXYLACE C —OH N.METHYLACE
NA C-2
© ©\0H ASKORBAT ©\ @
Cu 2+
tyrosin DOPA dopamin noradrenalin adrenalin
Inaktivace:

- Polocas katecholaminu je kratky, 10tky sekund; do mocu sa nedostane

- Vroznych tkanich posobi pyrokatechol-O-methyltransferaza (COMT) kt methyluje a dalsim enzymom je
monoaminoxidasa (MAO) kt deaminuje amino na karboxylovu skupinu

- Sucasnym posobenim COMT a MAO vznika hlavny produkt degradace- kyselina vanilmandlova-
hromadi sa v moci a je ukdzetalom rychlosti katecholaminoveho metabolizmu

- Inhibitory MAO sa pouZivaju k lie¢be hypertenze a deprese

Regulace sekrece:
- Fyziologické podnety posobia na dren nervovym systémom
- Zabazdlneho stavu je sekrece katecholaminov nizka, za spanku sa este znizuje
- ZvySena sekrece je je soucasti difuznej sympatickej aktivacie vyvolanej stresovymi situaciami
Mechanizmus posobenia katecholaminu:
- Jerovnaky ako u peptidovych hormdénov
- Vazbou na receptor ovplyviiuju podfa typu receptoru bud adenylatcyklazu alebo fosfolipdzu C -> to
znamena ze Ucinky katecholaminu na cielove buny zavisia na typu receptoru ako ako na druhu ktchlam
- Katecholaminy p6sobia prostrednictvom dvoch receptorov alfa a beta- adrenergnych receptorov
s niekolymi podtypmi al, a2, B1, B2,.. zastUpenie typod receptorov je v réznych orgdnoch rozne;
adrenalin pdsobi na oba typy, noradrenalin hlavne cez a-receptory
- Struktura B-adrenergného receptoru je dobre preskiimana; katecholaminove receptory st viazane s G-
proteinmi
- Ak boli katecholaminy produkované neuronmi, je ich pésobenie parakrinné, iba k susednym bunkam,
hladkym svalom a zlazdm alebo neuronom. V priestoe synapsie pdsobia ako neurotransmitery

Uginky:

1. Kardiovaskularne:
- zvysuju drazdivost myokardu (B1 receptory), silu a rychlost kontrakcie
- zvysuju srdecnu frekvenciu (B-receptory)
- kontrakcie myokardu (B1)
- adrenalin- vasodilatace v cievach svalov a jater (B2)
- noradrenalin- vasokonstrikce ciev (a-receptory) = to vietko vedie kT srde¢neho vydaja a 1 TK
2. Hladké svalstvo:
- Reakcia je rozna- relaxace a kontrakce svalov delohy
- Relaxe a kontrakce svalov mocoveho mechura a ¢revnych sfinketrov
- Relaxace hladkych svalov v cievach — vasodilatace (adrenalin cez B2)
- Kontrakcia ciev- vasokonstrikce (noradrenalin cez al)
3. Metabolické:
- ZySenie metabolizmu a tvorby tepla
- Mobilizace volnych MK, zvy$enie obsahu laktatu v plazme



- Priamy ucinok na glykémiu -> adrenalin aktivuje fosforylazu cez a1 a B2 -> stimulace
glykogenolyzy

- Adrenalin aktivuje hormon-senzitivnu lipdzu cez B1 -> stimulace lipolyzy a uvolnenie MK
a gylcerolu; efekt cez a2 je opacny- lipolyza sa inhibuje

- I Katecholaminy zvySuju sekreci inzulinu a glukagonu cestou B-adrenergnych mechanizmov,
ale sekreéciou tych istych hormdénov inhibuju mechanizmi a-adrenergni!

U¢inky dopaminu:

-jeho vyznamné mnoZstvo je v modi. Vyvoldva natriurézu a to inhibiciou renéini Na+/K+ ATPazy

-fyziologickd uloha v cirkulaci neni znama, vyvoldva rendini vazodilataci,vazodilataci v mezenteriu inde spésobuje
vazokonstrikciu a to pravdepodobne tym, Ze uvolnuje noradrenalin

-ma pozitivne inotropny Ucinok, v srdci posobi B1-adrenergni receptory -> vysledkom je zvyseni systolického
tlaku , diastolicky sa nemeni, preto je dopamin uzitocny pri liecbe traumatického a kardiogenniho Soku

STRES (z prednasky)

- GAP- general adaptation syndrome-> adaptacia ako boj proti ni¢im ucinkom stresu
- Faze stresu:
e Poplachova
- Prvotna odpoved-> aktivacia mozkovej kbry -> sympatoadrendlna osa->
(tvorba podmienok k preZitiu) -> acetylcholin je uvolfiovany zo zakonéeni
pregangliovych vldken sympatiku -> vyplavovanie katecholaminov -> zvySeni
srdéneho vydaja, krveho tlaku; vazodilatace v mozku, svalovine
a vazokonstrikce v koZi; zvySeni zrazanlivosti krvi = zvySovanie nabidky
glukozy bunkdm CNS, svalom a srdcu
e  Adaptacni- endorfiny
- Hypotalamus spusta hypotalamo-pitudrne-adrenalni osu -> sekrécia
kortizolu z kory nadlevin
- Zaistuje ,prezitie” co najdISiu dobu
- Dochddza k sekreci adrenalinu; pri stresu zabrarnuje vnimaniu bolesti
e Vycerpani
- Organizmus zacina pocitovat véerpdani
- Nerovnovaha telesnych pochodov
- Zacinaju sa prejavovat choroby spojené zo stresom



9. Fyziologie hormonu neurohypofyzy.

Biosyntéza, intraneuronalni transport a sekrece:

- neurohypofyza sa skladd asi zo 100 000 nemyelinizovanych axonu neurosekre¢nych neruronov , pituycytov

(neprodukuju hormony), z krvnych kalipar a maleho mnozZstva vaziva

- Zadni lalok je zdsoben z a. hypophysealis inferior, arterie zde nevytvari portdini obéh (vid otdzka 1,2)

a hypothalamus je spojeny s neurohypofyzou zvdzkom neuronov; to souvisi s tim, Ze v zadnim laloku se
nenachdzeji zZadné sekrecni burky, iba podplrné buriky zvané pituicity (pfibuzné burikdm glie v CNS) a dale zde
najdeme velké mnoZstvi zakonceni magnocelularnich neuront (tj. velkych neurond) z hypothalamu, pricemz v

téchto zakoncenich jsou skladovany dva hormony

- hlavné hormony skladované v neurohypofyze su oxytocin

a vazopresin => typicke neurohormony, tj. hormony, kt su do
krvného obehu secernovane nervovymi bunkami= neurosekrece
- sU syntetizované v teldch neurénov ncl supraopticus

a paraventricularis hypothalamu a ich axdnmi su transportované
do zakonceni v zadnom laloku hypofyzy vo vazbe na nosi¢ové
proteiny neurofysiny (I a ll); v tejto viazanej forme su vysielane
do krvi (polocas 2-4min)

- vazopresin (neurofyzin 1) a oxytocin (neurofyzin 1) maju kazdy
Specificky neurofyzin, s ktorym su spojeny v zasobnych granulach

Syntéza:
- Vteldch magnoceluldrnych neuronov

- Prekurzorové molekuly su podobne, prekurzor pre
oxytocin (preprooxyfyzin) je mensi, neobsahuje
glykopeptid -> prekorzorové molekuly su syntetizované
v ribozomoch -> odstranenie pociatocnej sekvencie v ER
->v GA su upravene do sekrecnych granul -> axonovy
trasnporst -> uloZene ako sekre¢né granula v zadnom
laloku hypofyzi (Herringove teliska)

- Prekurzor vazoresinu- prepropresofyzin

ANTIDIURETICKY HORMON ( ADH, VAZOPRESIN)

Regulace sekrece ADH:

ADENOHYPOFYZA

CHROMOFOBNI,

ZLAZOVE BUNKY
SECERNUJI
HORMONY DO KRVE

ACIDOFILNI

BAZOFILNi
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- Sekrece je riadena jednooduchou zpetnou vazbou, v ktorej je regulujucim aj regulovanym faktorom

osmolalita krvnej plazmy

- Osmoreceptory v ncl supraopticus v hypotalamu zvySuju syntezu ADH po zvyseni osmolality plazmy
a sucasne po nervovom trakte vyddvaju podnety pro sekreci ADH v neurohypofyze

- Pripoklesu osmolality sa sekrece ADH snizuje

- &m4fosmolalita, tym 4 sekrece ADH (organizmus je potrebné ,nariedit”)
- Produkciu ADH stimuluje: stres, teplo, acetylcholin, nikotin, morfin

- Produkciu ADH inhibuje: chlad, adrenalin, etanol a kofein

Uginky ADH:

- ADH zvy3uje permeabilitu/zpetnou resorpciu vody v bunkach distalnych tubulov a zbernych kandlikoch

NEUROHYPOFYZA

HORMONY JSOU
SECERNOVANY DO
KRVE Z NERVOVYCH
ZAKONCENI
NEUROSEKRECNICH
HORMONU

->zadrzovanie vody v tele (bez ADH vznikd polyurie, sméd,.. )
- fTKa zvyieny objem krvid sekréciu ADH (nrgativna zpetnd vazba)
S Plazmaticky objem, sekrecia ADH (je potrebne doplnit tekutinu)




- Okrem antidiuretického G¢inku ma ADH aj ucinok presoricky => ADH T TK zpetnou rsorpci vody
v ledvinach (pri poklesu objemu plazmy) a ma vazokonstrikény ucinok (pomocou receptorov na
endotelu uvolnuje hormon endotelin) — preto sa oznacuje ako ako vazopresin

- vjatrech stimuluje glykogenolyzu

- pOspbi aj ako mediator, receptory V1B v prednom laloku hypofyzy zprostredkivaju vazopresinom
navodene stimuly -> zvySeni sekrece ACTH

- Funkce ADH je zajisténa pomoci V-receptorl (vazopresinovych). Rozlisujeme tfi typy:

e Vi1 se nachdzeji v hladké svaloviné cév a plsobi jejich kontrakci, tudiz vazokonstrikci

*cievna vazokonstrikcia zvySuje perifernu rezistenciu a tym krvny tlak -> mechanizmus sa
uplatfiuje predovsetkym pri krvdcani krvacanie znamena stres -> zvySend sekrece ADH (bez
neho by sme vykrvacali) -> zvy$end vazokonstrikce -> zachovanie TK (preZijeme) -> naviac sa
dalej uvolnuje ACTH -> vyplavenie korizolu -> priprava na dalsie désledky stresu

e V1p se nachéazeji v hypofyze, kde stimuluji vyplavovani ACTH

e V2 se nachdzeji ve sbéracim kanalku ledvin, kde je s jejich pomoci zajisténo zabudovani
akvaporinl (kandll, pro zpétné vychytavani vody) do apikdlni membrany tamnich bunék
*zberny kanalik je za normalnych okolnosti pre vody neprepustny, ale vplyvom ADH, skrz V2
receptory bunky zberneho kanalika vystavia do svojej apikdlanej membrany avkaporiny ->
zpetne vstrebdvani vody (nie sodiku!) z lumen tubulu

OXYTOCIN

- uterokineticky Ucéinok -> sposobuje ztah hladkého svalstva delohy

- sekrece oxytocinu sa zvysuje pri pérode

- porozsireni délozniho hrdla vyvola zostup plodu do pérodnych ciest vzruchovu aktivitu v aferentnych
nervoch baroreceptorov -> podnet do ncl praventricularis -> sekrece oxytocinu (pozitivnad zpetna
vazba)-> pbrod

- unetehotné Zeny sa oxytocin moze podielat na ulahéeni transportu spermatu do vajcovodov, kde
nastava oplodnenie

- dalsim regulaénym mechanizmom je draZzdenie prsnych bradaviek pri kojeni -> na zaklade
neurohumordlneho reflexu sekrece oxytocinu a prolaktinu -> stimulace ejekce mlieka (posobi na
myoepitelové bunky mlekovodu)

- sekrece oxytocinu sa zvSuje pri strese a sniZzuje sa posobenim alkoholu

- U muzu sa zvySuje oxytocin v krvi pri ejakulaci a je mozne, Ze toto zvyseni zesiluje stahy hladkého
svalstva vo vas deferens, ktore vylucuju sperma do uretry




10. Reprodukéni funkce muZe

-pohlavny systém muZa produkuje pohlavné bunky, vylucuje ich a umoZriuje pohlavné spojenie

Struktira varlat:

Tvoria sUstavu stocenych semenotvornych kanalikov, maju dva typy buniek: v jednych sa tvoria spermie
z primitivnych zdrodo¢nych buniek (spermatogeneze) a druhé su Sertoliho bunky- maju podpornu

a vyzivovaciu funkciu; konce kanalikov koncia v nadvarleti (epididymis), odtial prechadzaju spermie do
chdmovodu (ductus defferens) pri ejakulaci prechadzaju rjakulaénymi vyvodmi- mocova trubica,
prostata,..

V intersticidlnom priestore medzi tubuli concorti sa nachadzaju Leydigovy bunky- produkujice
testosteron, ktory secernuju do krve; spermatické artérie su klikaté a krv v nich pretekd paralelne, ale

v opacnom smere ako krv v pl. pampiniformis spermatickych vén -> tento protiprdd umoziuje vymenu
tepla a testosterou

SPERMATOGENEZE - Produkce pohlavnych buniek:

PB sa tvoria v semenotvornych kanalikoch testes

Primordidlne gonocyry sa diferencuju v spermatogonie

Opakovanym mitotickym delenim spermatogonii (bunky zarodo¢neho epitelu nasadajice na bazalnu
membranu semenotvornych kanalku) vznikaju primarne spermatocyty (2n), ktoré uz dalej podliehaju
redukénému deleniu- meioze; tento proces zacina behom dospievania

Sekunddrne spermatocyty (1n) st po 1. zracom deleni, spermatidy su po 2. zracom deleni a neskor
dospelé spermie maju polovi¢ny (haploidny) pocet CH- 22 somatickych a 1 pohlavny CH — X alebo Y
Cely proces spermatogeneze trvé asi 74 dni

Jedna generace pohlavnych buniek vyzrava asi v 16 dennych cyklech, ale spermie si do lumen kanalku
uvolnované neustale; vdaka mitotickému deleniu vzinkaju dve spermatogonie- jedna sa dalej vyvija

v 16 zdralych spermii, druha je zakladom novej spermatogene-> tym je zaistend nevycerpatelnost
spermatogonii pre spermatogenezi

Sertoliho bunky, kt su v tesnom kontakte s vyvijajucimi sa spermiami, zaistuju prisun Zivin; najviac sldzia
ako bariéra protiku prienuku latok (kt méZe spermatogenezu nepriaznivo ovplyviiovat) ; fagocytuju
vyltcenu cytoplazmu; obsahuju enzym aromatdzu, ktory meni androgeny na estradiol; dalej produkuju
ABP- protein viazajuci androgeny (udrzuje ich obsah v tekutine); inhibin (znizuje sekreci FSH) a MIS
(Mullerova inhibi¢ni latka- vyvoldva u samicich fétu regresi Mullerovych vyvodu)

Vyzrala spermie ma hlavicku, kréek a bicik; celkova delka je 60mirkom; v hlavicke su nahromadené CH
obklopené zvyskom cytoplazmy (vacssia Cast presla do Sertoliho buniek); vonkajsie 2/3 hlavicky su kryté
akrozémom, kt obsahuje proteolitické enzymy: hyaluroniddza, akrosin (umozriuju vniknutie do vajicka);
v kréku spermie su MIT, kt vytvaraju ATP potrebnu pre kontrakciu tubulov lokalizovanych v biciku,
uvolfiovanie energie z ATP je zavislé na pritomnosti dyneinu (ATP4za); rychlost pohybu spermii zavisi na
vlastnostiach prostedia napr pH (cca 1-4mm/min)

Hemotestikuldrna bariéra:

Bariéra mezi krvi a varlatem

Tvori ju stena semenotvornych kanalikov zo zarodoénymi bunkami spolu so Sertoliho bunkami
Steroidy prenikaju snadno do bunky kvéli lipofilnej povahe

Tekutina vnutri semenotvornych kanalkov je je odlisnd od plazmy- malo bielkovin a glukozy, bohatd na
androgeny, estrogeny a draslik, kys glutdmova a asparagova

Bariéra chréani zarodoc¢ne bunky pred pésobenim toxickych latok krvi

Vytvara tieZz osmoticky gradient, kt pomaha vstupu tekutiny do lumina

Hormondlni regulace spermatogeneze:

Zahdjeni spermatogeneze, tvorba primarnych spermatocytu a meitotické deleni do profaze | v embryo
Vyvoji nie je primarne ovplvyvnené hormdénmi.

Pokracovanie spermatogenze v puberte, dokoncenie prvého a druhého meiotickeho deleni

a spermiogeneze zavisi na zvysenej hladine FSH (indukuje expresi vazebniho gneu pro androgen)

a testosteron. V dospeltosti je tvorba spermii udrZzovana iba testosterénom




- Sertoliho bunky nieleZe zaistuju prisun Zivin, ale maju receptory pre FSH. Tvoria estradiol, aktivin
a inhibin. Aktivin alebo inhibin pozitivne alebo negativne ovplyvnuju tvorbu FSH. Produkuju a do lumen
kandlku vylucuju androgen-vézajici protein (ABP), ktory viaZe testosteron vytvoreny Leyidigovymi
bunkami (udrZiava jeho stalu koncentréciu)

- | pre spermatogenezu je nevyhnutna pritomnost testosteronu (produkovany LB), LH stimulujuci zrani
intersticidlnych buniek (Leydigove bunky) a FSH stimulujdci Sertoliho bunky !

- STH rovnako ako iné hormdény (napr. Tyroxin) zajistiju zdkladny metabolizmus v testes; spermie po
uvolneni do lumen kanalku su nepohyblivé a neschopné oplodnit vajicko

- Dolezitou podmienkou pre spermatogenezi je taktieZ teplota nizsia ako teplota tela cca 32 stupnov

SEKRECE POHLAVNYCH HORMONOV

1. HYPOTHALAMUS
Uvolneny gonadotropin-uvolfiujuci hormén (GnRH) sa z hypothalmamu dostédva portédlnym obehom do
adenohypofyzi, kde vdzbou na receptory (skrc G-prosteiny a druhych poslov) riadi v gonadotropnych
bunkach syntézu a sekreci LH
Iné projkece koncia mimo hypofyzu (napr v strednom mozku, amygdale, hippokampu, ... ), ktore sa
podielaju na vizualnych a cuchovych vnemoch ovplyviiujucich sexudlne chovanie

2. ADENOHYPOFYZA
Posobenim GnRH tvori dva hormdny- LH a FSH, ktoré su vyplavované do krvi.

o LH pdsobi na receptory Leydigovych buniek testes, ktore produkuju testosteron. Pomerne
stala produkcia testosteronu u muzu v dospelosti je zaloZzena na negativnej zpatnej vizbe
pbsobenia testosteronu a inhibinu na adenohypofyzu a na necyklickej produkcii
gonadotropinov

o  FSH pdsobi stimulacna na Sertoliho bunky testes, ktore zajistuju spermatogenezi a tvorbu
latok ovplyvriujucich produkciu (napr aktivin, inhibin); FSH indukuje expresi vazebneho
prosteinu pro androgeny, jehoZ pritomnost je predpoklad pre Gcinok spermie

o) (u¢inok oboch gonadotropinov je sporstredkovany G-proteinmi)

3. TESTES
sekrece androgenov (95%, v kore nadledvin 5%) -> z nich sa syntetizuju estrogeny
Funkcie: androgeny maju anabolické Ucinky, zvySuju syntézu proteinov a znizuju ich rozpad, ¢o vedie
k rychlejsiemu rastu; sekunddrnym prejavom je mierna retence Na, K, H20, Ca,.. Androgeny spésobuju
tieZ zvacsenie ledvin!
- produkce estrogenu varlaty: 80% estradiolu a 95% estronu v plazme dospelych muzZov vznika
aromatizdciou testosteronu a androstendionu, zvySok pochadza z testes; Cast estradiolu v Zilnej krvi vo
varlatech pochddza z Leydigovych bunek, ¢ast je porodukovana aromatizacd androgenu v Sertoliho b

Leydigove bunky predstavuju 20% bunecnej populace testes; tvoria niekolko pohlavnych hormdnov, najviac
testosteron (95%) -> testosteron difunduje do krve a do Sertoliho buniek, kde sa viaZze na jaderny receptor a na
ABP -> transport do lumen (alebo sa meni na estrdadiol->transport nazad do LB)

Mechanizmus posobenia testosterdnu:

Po vstupu do bunky (pasivna difuze) sa viaZe na androgenny receptor -> vytvdra komplex hormon-receptor ->
vstup do jadra -> vazba na Specificku sekvenciu DNA -> novd mRNA -> nové $pecifické proteiny (svaly, testes,
hypofyza,.. )

V zdvislosti pritomnosti niekotrych enzymov v prislusnej tkani sa méze testosteron tiez menit pésobenim
Salfa-reduktazy na dihydrotestosteron (DHT), kt ma k receptprom vyssiu afinitu a tym zesiluje Gc¢inok vlastného
testosteronu (prostata, scrotum, penis, kosti,.. alebo aj estrogenu (tukova tkan, mozk, koza,..) takto vzniknuté
estrogeny sa mozu podielat na spatnej vazbe regulujici sekreci LH. DHT tieZ cirkuluje v krvi a tvori asi 10%
plazmatickej hodnoty testosteronu; v nadledvine je produkovany DHEA- Dihydroepiandrosteron
Dihydroepiandrosteron (DHEA) neni schopen aktivovat androgenni receptor a postrada proto androgenni
ucinky. Je vsak vyznamnym substratem pro tvorbu testosteronu.




Transport:
V plazme je trasportovano 65% testosteronu vo vazbe na beta-globulin (globulin vazajici pohlavni hormony-

gonadal steroid-binding protein, GBG) alebo globulin vazajici pohlavni steroidy (sex steroid-binding globulin-
SHBH); cca 33% testosteronu je viazaného na albuminy
->vdcsina testosteronu sa konvertuje na 17-ketosteroidy a vylucuje sa moci

UCINKY TESTOSTERONU:

Vyvoj muzskeho genitalu u plodu (posledne dva mesiace U vyvoja; testosteron navozuje sestup varlat)
Po puberte navozuje rast vonkaj$ich pohlavnych organov- penis, testes, skrotum

Posobi na vyvoj sekundarnch pohlavnych znakov

Ma vplyv na koZu (pri nadprokuci testosteronu vznika akné)

Ovplyviiuje metabolizmus -> anabolizmus proteinov -> rast svalovej hmoty

Vplyv na kosti -> zvy3uje objem kostnej hmoty a ukladanie Ca++, ovplyvriuje tvar kosti (muZskd panev)
Stimuluje produkci erytropoetinu-> zvySuje erytropoézu

Spolu s inhibinom ovplyviiuje negativnou zpatnou vazbou produkci gonadoliberinu a gonadotropinu
Spolocne s FSH udrZuje spermatogenezi
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Sekundarne pohlavné znaky:

Vonkajsi genitdl: zvacsuje sa délka a Sirka penisu, Sourek se zvrasiuje a pigmentuje

Vnutorny genitdl: semennné vacky sa zvacsuju a secernuju a zacinaju tvorit fruktézu (zdroj E pre spermie);
prostata aj bulbouretrélne Zlazy zac¢inaju secernovat

Hlas: larynx sa zvacsuje, hlasivky sa predlZuju a hlas sa stava hrubsim

Rast ochlepnia: rast fuzov, pubické ochlpenie, ochlpenie na hrudi, v axile, ..

Telo: rozsiruju sa ramena, rast svalov, ..

Mentalne zmeny, zmeny na koZi (akne),..

POHLAVNI SPOJENT

- Erekce se navozuje draZenim glans penis alebo inych erotogennych oblasti; cestou nn pudendales sa
aktivuje sakralna cast miechy, eferentnd drahu tvoria PASY vldkna prichadzajdce splanchnickymi nervy-
nn erigentes; vzostupnou drahou idu senzitivne informacia do mozku, kde sa vyvolava sexualne
vzrusenie (erekciu a pocit sexualneho vzrusenia preto mézu vyvolat aj podnety psychicke)

- Erekce penisu je spésobend dilataciou arteriol a vazokonstrikci vén corpora cavernosa vplyvom PASY zo
sakrdlnej ¢asti miechy. Dilatace arteriol sp&sobi naplnenie tkdne penisu krvi, vazokonstrikce vén naopak
blokuje vytok krve a zvysuje tuhost penisu; vazodilatace a tym zvySeni prutok krvi si navodené oxidom
dusnatym (NO), ktory sa tvori z arginimu v endotelovych bunkach (NO-> cGMP -> vazodilatace
(relaxace) hladkej svaloviny cév)

- za normalanych podmienok sa erekcia ukon¢i sympatickymi vazokonstrikénymi vzruchmi pre arterioly
penisu

- sexudlny akt vyvrcholeny ejakulaci (dvojzlozkovy spindlny reflex) je riadeny sympatickymi podnety z L1-
L2; kontrakciou ductus defferens a ampuly sa sperma vypudi vo vnutornej Casti uretry (emise-prva
zlozka) a ejakuldt sa rytmickymi kontrakciami vystrekuje do vaginy (vlastni ejakulace-vyron semena-
druhd zlozka); po dosiahnuti orgasmu erekcia do 1-2 minut vymizi

- priemerny objem ejakulatu je 2,5-3,5ml; sekret obsahuje 60% hlien zo semennych véckov doplneny
o sekret z ductus defferens, Cowperovych Zliaz, prostatickych a bulbouretrdinych Zlazek. pH ejakuldtu
je laho zasadité- 7,5. obsahuje fibrinogén (semenne vacky), koagulaéné enzymi a fibrinolyzin ¢o je
zodpovedne za vytvorenie koagula a ¢iasto¢nu imobilizaciu spermii po ejakulaci

- V1mlspermatu je priblizne 35-200milionov spermii; ak pocet v 1ml klesne pod 20milionov muz je
neplodny; v muzskom pohlavnom systéme mézu spermie prezivat niekolko dni; v ejakuldte je vysoka
koncentrace prostaglandinu (semenné vacky); spermie dosahuju vejcovodu 30-60min po styku

Poruchy funkcie varlat:

Kryptorchismus — varlata sa vyvijaju v dutine brusnej a za normalnych podmienok zostupuju do skrota pocas fetdlneho vyvoja. Zostup neni
dokonéeny na jednej alebo zriedkavejsie na oboch stranach u 10% novorodenych chlapcov. Testes zostavaju v dutine brusnej alebo v
triselnim kanalu. Liec¢ba gonadotropinmi v niektorych pripadoch zostup urychli alebo Ize defekt napravit chirurgicky.




Muisky hypogonadizmus - Klinicky obraz zavisi od toho, ¢i sa nedostatecnost varlat vyvinie pred pubertou alebo aZ po nej. Ak je pricinou
porucha varlat u dospelych, zvySuje sa hladina gonadotropinov v krvi (hypergonadotropny hypogonadismus). Ak je pri¢inou poruchy
hypofyzy alebo hypotalamu (napr. Kallmandv syndrém) je hladina gonadotropinov v krvi znizena (hypogonadotropny hypogonadizmus).

Ked vznikne porucha Leydigovych buniek v detstve, vznika klinicky obraz eunuchoidismu. Eunuchoidni muzi starsi ako 20 rokov maju typickud
vysokU postavu, nie vsak tak vysoku ako hypofyzou giganti. To preto, Ze ich rastové Strbiny zostdvaju otevteny a rast pokracuje aj po dobe,
ked normalne nastava puberta. Maju Uzke ramena, chabé svaly a konfiguracia tela pripomina dospelt Zenu. Genitélie si malé a hlas je
vysoky. Pubické a axilarny ochlpenia je pritomné, pretozZe sa androgény secernuji z kory nadobli¢iek. Ochlpenie je vSak riedke a pubické
ochlpenie ma Zensku distribuciu (trojuholnik zakladriou hore), kontrastujica s normalnou muzskou distribuciu (trojuholnik zékladnou dole).

Nédory

Rizeni &innosti muzskych gondd
6nRH hypothalamus

— ESH LH ad"@vw"m\

- Sertoliho butiky Leydigovy buiky testes -

ABP
inhibin spermatogeneze +—— testosteron

l

hladina testosteronu v plazmé —

cilové tkdné



11. Hormonadlni aktivita vajecniku a jeji requlace, menstruacni cyklus.

Sekrece pohlavnych hormonov:

Na rozdiel od muza maju funkcie reprodukéného systému Zeny cyklicky charakter, ktory je dany hormonalnou

suhrou medzi hypotalamom, adenohypofyzou, vajecniky a delohou. Preto u Zeny rozozndvame tri synchronne
spolusuvisiace cykly- hypotalamicky (primarny), ovarialny (ovulacny) a délozny (endometrialni - menstruacni).

1. HYPOTHALAMUS
Hypotalamus produkuje dekapeptidu GnRH (gonadoliberin), ktory sa portdlnym obehom dostéva do
adenohypofyzy, kde sa viaZze na Specificky receptor cielovych buniek, produkujucich FSH a LH
Uvolfiovanie GnRH ma pulzny charakter rovnako ako u muzov. V hypotalamu jsou receptory pre
spdtnu regulaciu sekréce a vydaja gonadoliberinu a receptory pre dalSie excita¢né (glutamat,
noradrenalin, neuropeptid Y) a inhibi¢né (GABA, B-endorfin) medidtory, ktoré tiez vydaj GnRH
vyznamne ovplyviuju

2. ADENOHYPOFYZA
Gonadotropni bunky adenohypofyzy maju Specifické receptory pre GnRH. Vazbou na membranové
receptory sa prostrednictvom G-proteinov a druhych poslov (IP3, DAG a vapnika) sa riadi tvorba a
uvolnenie FSH a LH (tonicky charakter sekrécie).
FSH je glykoprotein uvolneny z adenohypofyzy sa dostava krvou k vajeénikom, kde vazbou na receptory
buniek membrana granulosa stimuluje mitotickd aktivitu a premenu buniek stromatu na bunky
thekalni. (FSH je zodpovedny za zvy$enu sekreci estradiolu ve zrajicim folikulu.) FSH stimuluje vyvoj
folikull a zvysuje pocet receptorov pre dalsi hormén adenohypofyzy — LH. Mechanizmom spatnej
vazby sprostredkovanej inhibinom produkovanym v ovariich ovplyviuje tvorbu FSH a LH.
LH je glykoprotein, viaZe sa na LH-receptory granuléznych buniekv ovariicha tieZ podporuje tvordbu
estradiolu; podporuju rozvoj Zltého telieska (to produkuje progesteron)

3. OVARIUM
V ovariich sa pod vplyvom gonadotropinov (FSH a LH) tvoria pohlavné hormdny: estrogény, gestagény a
androgény. Folikularni bunky produkuju estrogény, progesterén produkuju bunky Zltého telieska. Obe
Struktury tvori malé mnoZstvo androgénov.

4. KURA NADLEDVIN
Produkcia slabych androgenu, predovsetkym DHEA- dehydroepiandrosteronu (u muzu aj u Zien sa
konvertuje na testosteron

ktery inhibuje
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ESTROGENY

najucinnejsim estrogénom je estradiol, mensi vyznam ma estrén a estriol.

jsou produkované burikami theca interna a membrana granulosa béhem folikuldrni faze vlivem FSH.
Biosyntéza prebieha premenou androgénov.

aromataza je enzym, ktory katalyzuje premenu testosterdnu -> estradiol; androstendion -> estron

V plazme su estrogény transportované vo vazbe na albumin a na $pecifické vazbové proteiny (SHBG)-
38%. Iba tretina hormdnov je vo volnej podobe. Inaktivdcia estrogénov prebieha v jatrech.

Receptory (a, B) pre estrogény su ako u ostatnych steroidnych hormdnov uloZené v cytosolu. Komplex
receptor (protein) a naviazany hormoén migruje do jadra bunky, kde pdsobi na Specificku ¢ast DNA a
prostrednictvom mRNA navodzuje proteosyntézu v cytoplazme

Estrogény sa premienaju v peceni na glukuronidové a sulfdtové konjugdty. Vsetky tieto latky sa s inymi
metabolity vyluéujd moc¢om. Urcité mnoZstvo sa vyluc€uje do ZI¢e a potom ich spatne resorbuje do
krvného obehu (enterohepatélinej cirkuldcie).

Uginnost: estradiol > estron > estriol (10:5:1)

Hlavny estrogén ovarii: 17-estradiol

V tehotenstvi prevaZuje estriol (plod)

Biologicka aktivita estrogénov:

Estrogény maju troficky, rastovy a diferenciacny vplyv na Specifické ciefové bunky: v puberte navodzuju
rast vnutornych pohlavnych orgdnov - vajecnikov, vajcovodov, delohy (stimuluju sekreci riedkeho
hlienu Zliazkami kréku), posvy (vyvolavaju proliferaciu vagindineho dlazdicovitého epitelu) a vonkajsich
pohlavnych organov (labia majora a minora, klitoris). Stimuluju rast a vyvoj prsnikov (rast vyvodného
systému, ukladanie tuku).

Maju vplyv na rozvoj sekundarnych pohlavnych znakov - vlasové a chlpové linie typické pre Zenu,
ukladanie tuku na predilekénych miestach - prsia, boky, mons pubis, labia majora. Hlas zostdva vysoko
poloZeny. Podielaju sa na typickom utvdranie skeletu (panva Zenského typu je plochejsie a Sirsie).
Ovplyviuju jemnost pokozky

Podporuju rast folikulov a zvySuju motilitu vejcovodu

Su zodpovedné sa cyklické zmeny v priebehu menstruaénho cyklu

V pohlavnej dospelosti navodzuju proliferacnej faze menstruacného cyklu.

Zvysuju citlivost ovarii na hormoény adenohypofyzy, v cielovych tkanivach zvy3uju pocet receptorov pre
progesteron.

Na zaciatku puberty, ktora u dievéat nastupuje skér ako u chlapcov, zvySuja aktivitu osteoblastov a
preto nastup rastu u dievcat rychlejsi. Neskor facilituju uzatvdranie rastovych Strbin viac ako
testosterdn (zeny maju nizsi vzrast)

Zvysuju spatnu resorpciu Na+ a vody v ledvinach. V plazme znizuju hladinu cholesterolu.

Maju timivy vplyv na erytropoetin, znizuju erytropoézu, zvySuju krvnu zrazanlivost.

Znizuje produkciu FSH. V niektorych pripadoch timi tiez sekréciu LH (negativna spédtna vazba), ale za
inych podmienok mézu sekréciu LH zvySovat (pozitivna spatnd vazba)

Zvysuju libido a zplomaluju regresi Alzheimerovej choroby

GESTAGENY

NajdoleZitejSim gestagénom je progesterdn

Je produkovany Zltym telieskom, placentou a v malom mnoZstvo tvoria tekdlne bunky pred ovulaciou.
Progesterdn je v plazme bud volny (2%), alebo je transportovany vo vdzbe na albuminy (80%) a na
globuliny (18%)

Progesterdn je odbdravany v peceni v kounjugaci s kyselinou glukurénovou a jeho metabolity
(pregnandiol) su vylucované hlavne mocom. Receptory pre progesterén su v cytosolu

Dve izoformy receptoru pre progesteron: PRA, PRB

Biologicka aktivita progesterénu:

Hlavny ucinok je gestagénny - priprava a udrZanie tehotenstva. Prejavuje sa hlavne vplyvom na
endometriu - premena na sekrecni charakter sliznice delohy nutny pre nidaciu oplodneného vajicka.
SniZuje kontraktilitu gravidnej maternice, zniZzuje produkciu hlenu 74z delozniho hrdla a zvySuje jeho
viskozitu

Ovplyviiuje sekréciu gonadotropinov. Prostrednictvom dalsich pésobkov aj produkciu GnRH
Stimuluje rozvoj lobull a alveolu mlie¢nej Zlazy a vyvoldva ich sekre¢nu aktivitu.



- Ovplyvnenim termoregulacného centra v hypotalame zvy3uje bazalnu teplotu

- Znizuje pocet estrogenovych receptorov

- Blokuje pésobeni aldosteronu

- CNS- progesteron pomdha normalnemu vyvoju neuronov a pomaha chréanit mozkovu tkan pred
poskodenim

ANDROGENY
- Hlavnym miestom produkcie androgénov u Zeny su nadledviny. V ovariich sa produkuje z celkového
mnoZstva androgénov asi 40%
- Vplazme st androgény viazané na Bglobuliny (SHBG) a na albuminy. Iba v 1% v plazme je volné.
- Hlavnym miestom metabolizmu androgénov jsou jatra; metabolity sa vylucuju predovsetkym do mocu
- Receptory pre androgény su v cytosolu
Biologicka aktivita androgénu u Zeny:
- riadi rast axilarneho a pubického ochlpenia
- Udrzuju libido.
- SU prekurzorom pre estrogény

RELAXIN

- Relaxin je polypeptidovy hormdn vznikajlce v corpus luteum, déloze, placente a v mliecnych Zldzach u
%ien a v prostate u muzov. Podas tehotenstva relaxuje pubické symfyzy a dalsie panvové kiby a
zmdakcuje a dilatuje delozni kréok. Tak ufahcuje pbrod.

- Tiez timi deloZni kontrakcie a mdze mat Ulohu pri vyvoji mliecnej zlazy

- U netehotnych Zien je relaxinu pritomny v corpus luteum a v endometriu pocas sekrecnej fazy, ale nie
pocas proliferacnej. Funkcia u netehotnych Zien nie je zndma. U muZov je relaxinu v semene, kde
napomaha udrzaniu motility spermatu a penetraci spermii do vajicka

OVARIALNY CYKLUS

V prvej fazi ovaridlneho cyklu je vplyvom FSH podnieteny rast primdrneho folikulu a v ilom produkcie estrogénu.
Okolo vajicka sa vytvara dutina (tvorba antra). Tato dutina je vyplnena folikuldrnou tekutinou. K FSH sa potom
pripaja LH (zraly folikul vylucuje tolko estradiolu, Ze tzv pozitivnou zpetnou vazbou spusti akutni uvifiovani LH).
Jeden z folikulov sa zvacsuju rychlejsie a vytvori tzv. Graafov folikul (priemer 1-1,5 cm), ktory vy¢nieva nad
povrch ovaria. Ostatné folikuly regreduiji, tvori atretické folikuly. Rast Graafovho folikulu je dany vysokou
produkciu estrogénu zrejuceho folikulu, ktoré spatné pozitivne posobia na vlastné bunky folikulu (autokrinny
pbsobenie). Pozitivny spatna vazba ovplyviiuje aj produkciu a tak aj vydaj LH a FSH z adenohypofyzy. Bunky
theca interna folikulu su primdrnym zdrojom cirkulujucich estrogénov.
V ovulaénim cyklu hovorime o tfech fazich:

» 1.—13. den cyklu: faze folikularni

» 14.den cyklu: ovulace

» 15.-28. den cyklu: faze lutedini

Prva faza (folikularna) ovulacného cyklu trva 12-14 dni od 1. dfia poslednej menstrudcie. Vrchol druhej fazy
(ovulaéné) nastane asi 14. den cyklu, kedy sa Graafov folikul zduri a praskne a vajicko s cumulus oophorus sa
vyplavi do brusnej dutiny, kde ho zachytia fimbrie vajcovodu. Ruptura je vysledkom pbsobenia hydrolytickych
enzymov buniek theca externa a nastane asi 16 h po vyplaveni LH, ktory ukonéuje folikularnu fazu.

Folikuly, ktoré praskli v obdobi ovuldcie, sa plIni krvou a tvoria corpus haemorrhagicum. Drobné krvécanie z
folikulu do brusnej dutiny méze vyvolat podrdzdenie peritonea a vyvolat prechodnt bolest v podbrusku

Bunky granuldzy a vaku steny folikulu za¢nu rychlo proliferovat a zrazend krv sa ¢oskoro nahradi Zltkastymi, na
tuk bohatymi lutealnymi bunkami, ktoré tvoria corpus luteum. To uvadza vchod do tretej faze (lutedlna)

Bunky membrana granulosa proliferuju, hladké endoplazmatické retikulum ZItého telieska produkuje estradiol
(druhy vrchol sekrece) a hlavne progesterdn.(posobi na proliferaéni endometrium -> sekrecna faza)

Do vrstvy granuldzy buniek Zltého telieska zacnu prerastat kapildry, ktoré sa pinia krvi. Najvacsi stupen
vaskularizacie je zjavny 4. - 9. defi po ovuldcii. Estrogény a progesterdn pbsobia tImivo na sekréciu LH a FSH, ¢o
po dobu sekreéni fazy zabranuje zrenia dalSieho folikulu! Rovnako pdsobi aj inhibin produkovany bunkami
Zlutého telieska. Pri otehotneni ZIté teliesko pretrvédva a cyklus sa obvykle obnovi az po porode. Pokial neddjde
k oplodneniu, corpus luteum asi 4 dni pred buduci menstrudciou (24. diia cyklu) postupne involuje, zmensuje sa




jeho prekrvenie, klesd produkcia progesterénu a estrogénov, o nasledne vyvola zvysené vyplavovanie FSH z
adenohypofyzy a je zahajeny novy ovaridlny cyklus. Z corpus luteum vznikne corpus albicans.

MENSTRUACNY CYKLUS (zmeny endometria)

1. Menstruacna faza: (1.-4.den cyklu) Nedostatocné prekrvenie vedie k nekrdéze buniek (vid dalej vysvetlenie).
Nekrotické bunky sa odlucuju, a asi do 48 hod deskvamuju povrchove vrstvy sliznice. Nekrdza narusi aj arterioly
a sucasne s deskvamované sliznicou odchddza asi 35 ml krvi a 35 ml seréznej tekutiny. Kontrakcie maternice
napomozu vypudenie tohto obsahu. Menstruacna krv diky vysokému obsahu fibrinolyzinu nekoaguluje. Po 3-7
driioch menstruacie sa vplyvom ovaridlnych hormdénov cely menstruacny cyklus opakuje.

2. Prolifera¢na faza: Hladiny FSH a LH su nizke (ale hladina FSH staci na dozretie jedneho Graafovho folikulu)
Vplyvom estrogénov z vyvijajuceho sa folikulu sa zvysi mitoticka aktivita buniek sliznice, endometrium sa po
prebehnutej menstrudcii reepitelizuje, proliferuju Zliazky, ale nestdceji sa a ani neprodukuju Ziaden sekrét.
Hrubnl a predlZuju sa Spirdlové artérie. Tato proliferacnej faza trvad od 5. do 14. dfia cyklu! Hrubka endometria
je asi 3-4 mm.

3. Sekrecné faza: V prvej Casti tejto fazy sa uplatfiuje hlavne progesterdn produkovany bunkami corpus luteum.
Bunky st naplnené glykogénom a lipidmi, Zliazky aj arterioly endometria sa stlacaju, klesa obsah vody v bunkach
sliznice, ktord sa pripravuje k nidacii. Apikadlne konce buniek vylu€uju sekrét. V druhej Casti sekrecnej fazy stupa
presiaknutie sliznice (vplyvom druhého zvyseni estrogénov). Endometrium je zasobené dvoma typmi artérii.
Dve tretiny povrchové Casti endometria, ktoré sa odlucuje po¢as menstrudcie, stratum functionale, su zasobené
dihymi sto¢enymi Spiralovymi artériami. Hlboké vrstvy, ktoré sa neodlucuju, stratum basale, su zasobené
kratkymi a rovnymi bazalnym artériami. Hrubka endometria je 5-6 mm. Sekrec¢nd féza trva od 15. do 28. dni
cyklu. Ak neddjde k oplodneniu, corpus luteum regreduje, prudko klesd produkcia progesterénu a estrogen(.
4. Ischemicka faza: Nedostatok estrogénov znizuje prekrvenie sliznice maternice, dochddza ku kontrakcii
Spirdlovych artérii (snad’ vplyvom lokdlnych prostaglandinov) a nasleduje menstrudcie.

Prva menstrudcia (menarché) sa objavuje na zaciatku puberty, medzi 8. az 14. rokom. Vzhladom na malé
mnozstvo produkovaného LH byvaju prvé cykly anovulaéné. Od 45. do 50. roku veku Zeny ustdva pravidelny
cyklus a nastupuje obdobi charakterizované poklesom produkcie pohlavnych hormonov (hlavne estrogénov) v
ovariach, kde sa po definitivnej degeneracii poslednych primordialnich folikulov prestanu tvorit. Toto obdobi
nazyvame klimaktérium. Menstruacné krvacanie je nepravidelné, az napokon ustane - menopauza.

Menstruacni krv je predovsetkym arteridlneho, len asi 25% ie Zilového povodu. Obsahuje zvysky tkaniv,
prostaglandiny a relativne velké mnoZstvo fibrinolyzinu z endometrialni tkane. Fibrinolyzin rozklada zrazeniny
krvi, a tak menstruacna krv normalne neobsahuje Ziadne zrazeniny, ktoré sa vyskytujd len pri nadmémém
krvacania.

Normalni di?ka menstrua¢ného krvacania je 3-5 dni, moZe viak trvat iba 1 def, ale aj 8 dni aj u normalnych Zien.
Mnozstvo stratené krvi je v rozmedzi od mierneho $pinenie az ku strate 80 ml krvi; priemerna strata je asi 30 ml

Posevni cyklus

Epitel posvy pod vplyvom estrogénov rohovatie a zrohovateny epitel Ize identifikovat v poSvovom nétere. Pod
vplyvom progesterdnu je produkovany husty hlien, epitel proliferuje a infiltruje sa leukocyty. Cyklické zmeny
vsak nie st moc vyrazne.

Cyklické zmeny prsu

Hoci sa laktdcia normalne neobjavuje pred koncom tehotenstva, nastdvaju pocas menstruaéného cyklu cyklické
zmeny prsnikov. Estrogény vyvoldvaju proliferdciu mliekovodov, kdezto progesterén posobi rast lal6éikov

a vackov -> prsia sa zduruju, su asi 10 dni pred menstrudciu citlivd na dotyk a bolestivd

Indikatory ovulacie

Pohodlnym a pomerne spolahlivym ukazovatelom ovulaéné doby su zmeny, vacsinou vzostup bazalnej teploty.
Zeny, ktoré si chcu viest presnu teplotnu krivku, maju pouzivat teplomer s presnou stupnicou a merat si teplotu
rano pred opustenim |6Zka v Ustach alebo konecéniku. Pri¢ina zmeny teploty v ¢ase ovulacie je pravdepodobne
vo zvysenej sekrécii progesterdnu, lebo progesterén je termogénny.
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12. Téhotenstvi, funkce placenty a jeji endokrinni aktivita, porod, laktace.

PreZiti druhu je primarne zavislé na schopnosti rozmnozovania. Tehotenstvo zahffia zmeny v organizme Zeny -
od oplodneni vajicka az po porod nového jedinca. Tehotenstvo trva priem 40 tyzdriov.

OPLOZEN(

Vajicko mbéze byt oplodnené spermii (v pohlavnom systéme Zeny preziva spermie az tri dni) iba pocas 10-12 h
po ovulacii. Po ovuldcii, tj. po vyplaveni vaji¢ka z Graafovho folikulu, vaji¢ko spolu s bunkami membrana
granulosa, ktoré ho obklopuju, vstupuju do vajcovodu. Vstup vajicka z dutiny brusnej do vajcovodu je ufahceny
pohyby fimbril.

TaktieZ spermie, ktoré sa tvori v semenotvomych kanalikoch semennikov, nadobtdaju schopnosT oplodnit
vajicko postupne. Prvni vlastnosti spermii nutni k oplodneniu je pohyblivost. Spermie ju ziskavaju po uvolneni
zo semenotvornych kanalikov pri prechode hlavou a telem nadvarlate doocasu nadvarlete, kde jsou v obdobi
medzi ejakulaciou skladované. Rytmicky pohyb biciku spermie je energeticky zaisteny tvorbou ATP
mitochondriami. Po ejakuldcii (pri pohlavnom akte) je vo vagine asi 400 milidénov spermii, ktore su sucastou 2,5-
3,5 ml ejakuldtu. Z tohto mnoZstva prejde z vaginy uterom do vajcovodu k vajicku poc¢as 5-10 min niekolko sto
spermii. V Zenskom pohlavnom systéme prekondvaju spermie dalSie funkéné zmeny, a to kapacitaci a tzv reakci
akrozému.

Kapacitace zahrfiuje zmeny vlastnosti spermii, ktoré umoZzriuju oplodnenie vaji¢ka, a ktoré prebiehaju az v
pohlavnom systému Zeny. Odburava vacky naplnené cholesterolom, ktoré kryju akrosom, a brani vyliatiu
enzymov obsiahnutych v akrozému. Zvysuje vstup vapnika do bunky, ¢im aktivuje pohyblivost spermii (rychlost
asi 4 mm / min).

Akrosomalni reakce vedie k uvolneniu proteolytickych enzymov, ktoré su v akrozéme obsiahnuté. Hlavnym
enzymom je hyaluronidaza, ktora rozklada kyselinu hyalurénovou, pritomnud v medzibunkovej hmote spdjajucej
bb membrana granulosa.

Po preniknuti spermii k vajicku, obomknu mikroklky vaji¢ka hlavi¢ku jednej zo spermii a ich povrchove
membrdany sa behom asi 30 min spoja s membranou spermie. Vyvola sa zmena povrchovych vlastnosti
membrdany vajicka = kortikalna reakce (vyliatie kortikdInych grandl a spevnenie zona pellucida), ktoré zamedzi
polyspermii. Pocas niekolkych hodin potom vnikne do

-;Wblokéda pro vstup dal$ich spermie se vazZe na zona

cytoplazmy celd spermie a zacina tvorba zygoty (splynutie ‘ spermil pellucida
oboch genetickych informacii) i ‘
Za pomoci centriolu spermie dokon¢i oocyt druhe zraci = et ;
, Y i , .. ., enzymy vstupuji do zona spermie proclhézl zona |
deleni, hlavicka spermie sa premeni na samcie prvojadro a pellucida pelucida |
obe prvojddra sa k sebe prilozi. Homologické chromozdémy
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vytvor pary a zacne ryhovaci deleni. Takto je zaisteny wyplavuje so obsah e
diploidny pocet chromozdmov nového jedinca, tj. 46 i o vezikul [ 12 membranu vajicka =
chromozémov. B e P P Y
Asi 7. defi po oplodneni (uz v maternici) sa pdsobenim v ; 3
. , , . / | rmie je vtaZzena aktivace enzymu
proteolytickych enzymov trofoblastu (buniek, ktoré L oA ! vajicka
pokryvaju blastocysty) blastocysta zanoruje do
endometria. Miestom mplaptace Jf nach?steJS|e zvadn.a ( T
stena delohy. Endometrium je udrziavané v sekre¢nej faze | meiotické déleni |
vplyvom progesterénu z corpus luteum. Proces nidécie je i
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ukonceny asi 12. defi po ovulacii. Od 16. dfia po oplodneni [ jadra spermie a vaijitka |
sa zacne vyvijat placenta. Placenta oddeluje krvny obeh |sebem g S05PORIT L {]
matky a plodu. Cez placentu prechddzaju latky potrebné k
e e T T, S e

vyzive plodu a odvod katabolitov. Placenta ma aj funkciu ‘ zygota ]_,,__
. , . . , | zac&atek embryogeneze
endokrinnd a imunologickd.

Obr. 216 Priibéh oplodnéni a pocdtku embryogeneze

ENDOKRINNE ZMENY V TEHOTENSTVE

ZIté teliesko vajecnikov sa zvaciuje, ¢o je reakcia na stimuldciu placentarnych gonadotropinov. Placentarny
gonadotropin sa u ludi nazyva fudsky choriogonadotropin (hCG). Zvacsené corpus luteum graviditatis secernuje
estrogény, progesterdn a relaxinu. Relaxin pomaha udrzat tehotenstvo inhibiciou kontrakcii myometria. Po 6
tyzdrioch tehotenstva placenta produkuje dostatok estrogénov a progesterdnu. Funkcia Zlutého teliska sa
zacina znizovat po 8. tyzdni tehotenstva, ale pretrvava po cell dobu gravidity. Sekréce hCG sa po pociatocnom
velkom vzostupe zniZuje, ale hladiny estrogénov a progesterdnu sa zvysuju az do doby pred pérodom.




ZMENY U ZEN POCAS TEHOTENSTVA
Tehotenstvo vyvoldva v organizme Zeny zmeny, potrebné pre Uspesny vyvoj plodu alebo dany vyvojom plodu.
Rast hmotnosti je sposobeny rastom plodu, zvacsovanim delohy, pribddanim amniovej tekutiny a rastom prsu.
Vzostup metabolizmu tehotné Zeny sa prejavuje zvysenim srdcového vydaja o 30 a7 40%, asi 0 10-16 tepov sa
zvysuje srdcova frekvence. AZ o 30% stupa objem krvi, je aj zvySend sedimentdcia ¢ervenych krviniek, zvysena
spotreba Zeleza a vdpnika, anémia. Asi 0 50% stlUpa minutova ventildcia. V ledvinach sa aZz o0 35% zvysuje prietok
krvi, stupa glomerularna filtrdcia. Zmeny v endokrinnom systéme sa tykaju systému hypotalamo- hypofyzdmiho
(zvy3enie ACTH, TSH), nadledvin (zvySenie produkce glukokortikoidov, aldosterénu), stitna Zlaza zaistuje jod,
(zvySena tvorba tyroxinu aj parathromonu). Produkcia ovaridlnych hormonov a produkcia placentarnych
hormaonov je pre zmeny u Zien pocas tehotenstva nevyhnutna.
2 faze téhotenstvi:
1. - 20. tyden - anabolicka faze matky:
- anabolicky metabolismus matky (relativné malé energetické ndroky embrya a fétu)
21. - 40. tyden (obzvlasté treti trimestr):
-akcelerované hladovéni matky (vyrazné vyssi energetické naroky fétu)

FUNKCE PLACENTY

1. Prisun latok potrebnych k vyZive plodu a jeho rastu z krvi matky a odvadeni katabolitov plodu do krvi matky.
Latky s malou molekulovou hmotnostou mézu volne difundovat, niektoré latky prechddzaju placentou
aktivnym transportom - AMK, kalcium. Iné latky prestupuju pasivnou difuzii (sodik, chloridy) alebo
facilitovanou difuziu (glukéza). Plod odoberad z krvi matky kyslik, Ziviny, vitaminy, minerdlne latky, hormény,
imunoglobuliny a naopak odovzdava katabolity - mocovinu, kyselinu mocovd, kreatinin a pod.

2. Vymena kysliku a oxidu uhli¢itého. Vymena 02 a CO2 skrz placentu

(medzi krvou plodu a matky) sa deje na zaklade tlakovych 958

gradientov. Navy3e dostato&nd oxygendcia tkani plodu je zaistend = Aduit hemoglobin
pritomnosti fetdlneho typu hemoglobinu, ktory ma vys$siu afinitu ku
kysliku neZz hemoglobin dospelého typu.

Placenta:

. pO; - placentalni siny 50mmHg

*  pO; - fetdlni vendzni krev 30mmHg

. dO; - tlakovy gradient  20mmHg

50

Percent saturation (50, %)

Zaistenie saturace plodu kyslikem: fetalni Hb, vy33i koncentrace Hb o 53eE a0 <0 55
VO feta’lnej krVi, dvojitv Bohruv efekt Oxygen partial pressure (pO,. mmHg)

3. Endokrinna funkcia placenty. Placenta je endokrinny organ produkujici rézne typy latok hormonalnej
povahy, ale aj enzymov (napr. histamin, trombokindza). Medzi najdolezitejSie hormony patri:
e Choriovy gonadotropin ( fudsky choriongonadotropin - hCG)
-je glykoprotein, je produkovany bunkami syncytiotrofoblastu. Zabranuje dozrievaniu dalSich
folikulov. V moci tehotnych je pritomny uz od 7. dfia po oplodneni. Stanoveni hCG v moci patri k
zdkladnym tehotenskym testom. hCG je potrebny k udrZaniu ¢innosti corpus luteum (zaistenie
sekrécie progesterdnu a estrogénov a tym udrzanie decidudlniho charakteru delozni sliznice) do tej
doby, nez déjde k plnej produkcii tychto hormnov placentou. Maximalna sekrécia hCG placentou
je v 9. tyZdni tehotenstva, kedy nahrddza funkciu ZItého telieska, potom jeho tvorba klesd na
pociatocné nizkej hodnoty, ale je meratelny po celt dobu tehotenstva. hCG tvoreny placentou
stimuluje produkciu testosteronu u muzskych plodov, ¢o ma vyznam pre diferenciaci pohlavnych
organov muzského typu.
e  Progesteron

Progesterdn je na zaciatku tehotenstva produkovany v corpus luteum neskor v syncytiotrofoblaste.
Je hlavnym hormdénom udrzujucim tehotenstvo. Spolu s estrogénmi udrzuje sekrec¢nu fazu
endometria nutnu pre nidaciu a pre decidudlni premenu. Od ovuldcie aZz po implantéciu je jeho
produkcia riadeni LH z adenohypofyzy matky. Progesterdn placenty predovsetkym znizuje
kontraktilitu svaloviny delohy, a tym zniZuje moznost spontanneho potratu. Podporuje rozvoj
lobuloalveolarniho systému mlieCnej Zfazy tehotné Zeny. Tvorba progesterénu placentou stipa od
2. tyzdna tehotenstva. Maximum sekrécia je medzi 24. a 36. tyzdriom tehotenstva, ku koncu klesa.




e  Estrogény
Estrogény zosilfiuju proliferacné procesy - zvac¢Sovanie buniek delohy, rast mlie¢nej zlazy a ich
vyvodov. Zvy3uju retenci vody, zvySuju elasticitu symfyzy. Produkcia estrogénov pozvolha stipa
od zaciatku tehotenstva, maximalna je medzi 20. aZ 40. tyzdriom.

e  Choriovy somatomamotropin (fudsky placentarny laktogen; hPL/hCS)
Ludsky choriovy somatomamotropin ma pozitivny vplyv na rast mlie¢nej zZfazy a na laktaciu. Posobi
ako rastovy hormon, ovplyviiuje metabolizmus glukdzy a lipidov u matky, znizuje u nej citlivost na
inzulin. Zvysuje uvolfiovanie volnych mastnych kyselin z tukového tkaniva (lipolyzu).

4. Ochranné funkcie placenty. .
cep ty L I1. II1. trimestr
Placenta zabraruje vstupu 1
mikroorganizmov a toxickych hCG luteinizatnj a luteotropni tinky
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POROD: Mechanizmy veduce k ukon&eniu tehotenstva (cca 270 dni) a zacatie porodu:

Najdolezitejsie su kontrakcie svaloviny delohy, ktoré vedu k vypudeniu plodu. Ku koncu tehotenstva
klesa produkcia progesterédnu placentou v prospech estrogénov, ¢o vedie k zvySenej kontraktilite buniek delohy.
Kontrakcii (spociatku nekoordinovanych) pribuda tym viac, ¢im viac sa napinaju vldkna hladkej svaloviny rastom
plodu. Kontrakcie su zosiliované aj pdsobenim oxytocinu, pre ktory pribuda pocet receptorov. Reflexne,
napinanim delozniho kréka tlakom plodovych obalov, stipa dalSie uvolfiovanie oxytocinu (pozitivna zpetna
vazba). Ku koncu tehotenstva sa v bunkach placenty zvysuje produkcia kyseliny arachidonovej, ktord je
vychodiskovou latkou pre tvorbu prostaglandinov (PGE2, PGF2), ktoré tieZz podnecuju kontrakcie svaloviny
delohy. Mohutnost kontrakcii stdpa aj vplyvom mechanickych podnetov (pohyby plodu). Slabé kontrakcie
delohy sa postupne zosilfiuju, pomald frekvencia kontrakcif sa zrychluje. Daldim vyplavenim oxytocinu
vyvoldneho tlakom hlavicky na delozné hrdlo dochddza k vypudzovaniu plodu uvolnenymi pérodnymi cestami.

Vyznamné je pdsobenie relaxinu, hormoénu, produkovaného v priebehu ovaridineho cyklu a na zaciatku
tehotenstva Zlutym telieskom, v neskorsich fazach tehotenstva placentou, uvadzaju sa aj myometridlne bunky.
Relaxin inhibuje kontrakcie myometria v skorych fazach tehotenstva (zvySuje poddajnost steny delohy). V &ase
pérodu ufahéuje priechod plodu pérodnymi cestami tvorenymi panvou a makkymi tkanemi (dolnym delozny
segmentom, deloznym hrdlom, posvou, panvovymi svaly a vazy).

Najcastejsie polohou, ktorou sa dieta rodi, je poloha pozdélna hlavi¢kou, kedy tlak hlavicky poméha
otvdrat pérodné cesty. U prvniho tehotenstvi trvd prvni faze porodu, tj prvni doba oteviraci asi 8-24hodin,
u opakovanych porodu se skracuje. Druha doba vypudzovaci (prechod pérodnymi cestami) trvd u prvého
pérodu asi pol hodiny, pri opakovanych pérodoch je velmi rychla. Pérod konci vypudenim placenty - tretia doba
[6Zkova - asi 10-45 minut po pbérode dietata.

LAKTACE
Sekreci materského mlieka navodzuje prolaktin. V ¢ase pred pérodom sice produkcia prolaktinu v
adenohypotyze stlpa, ale vysoké hladiny estrogénov a progesterénu brania pInému uplatneniu prolaktinu.
Preto v Case pred pérodom dochadza v mliecnej Zlaze iba k vyraznej proliferdciu a sekréciu niekolko mililitrov
tekutiny nazyvané kolostrum (mlezivo)- vysoky obsah bielkovin, IgA, IgG, IgM a nizsi obsah sacharidov .
Sekrece prolaktinu je primadrne inhibovana dopaminom - PIH (prolaktin inhibujdci hormon tvoreny v
hypotalame), stimulacne na sekreci pésobi prolaktoliberin a placentarny somatomamotropin.



Po porode, pri ndhlom poklese estrogénov a progesterdnu sa moze uUcinok prolaktinu vyrazné prejavit a do
dvoch a7 troch dni za¢ne sekrécia materského mlieka. Produkcia prolaktinu po pérode postupne klesd, ale opéat
sa periodicky zvySuje po kazdom kojeni. Sdnim dietata (drazdenim prsnych bradaviek) sa reflexne do krvi matky
uvolriuje oxytocin, ktory vyvoldva kontrakce myoepitelovych bunek vyvodného systému a pocas 30 sekind az
minuty po prisati dietata dojde k ejekci mlieka.

Vplyvom estrogenov sa zvysuje pocet a délka mlékovodu; progesteron zvysuje pocet alveolu; hPL stimuluje
vyvoj alveolu a podiela sa na syntéze mlie¢nych bielkovin.

Zakladom materského mlieka je emulzia tukov vo vode doplnend o dalsie organické a anorganické latky.
Dennd produkcia mlieka kolise, ale dosahuje hodnoét 1-2,0 I. Obsahuje hlavne vela proteinov, TAG, laktézu, voda
(87%), mineraly, vitaminy, enzymy a porotildtky.

Zeny, ktoré svoje dieta nekoja, maju prvi menstruciu po pdrode asi za 6 tyzdiiov. Avsak Zeny, ktoré
pravidelne dojcia, maju amenoreu asi za 25-30 tyZdnov. Kojeni podporuje sekreci prolaktinu a je dokdzané, Ze
prolaktin tImi sekréciu GnRH, tImi dalej aj pdsobenie GnRH v hypofyze a antagonizuje pdsobenie
gonadotropinov na vajec¢niky. Ovuldcia je inhibovand, vaje¢niky su neaktivni, a tak estrogen a progesterénu
klesaju na nizkej hodnoty. Preto pocas obdobia dojcenia len asi 5-10% Zien znovu mébZe otehotniet. Navyse
skoro 50% cyklov v prvych 6 mesiacoch po znovuobjaveni menstruace je anovulacnd.

FETUS

Koncom 7. tyZzdna je uz vybudovany zaklad vacsiny organov. Najviac funkcii zacina uz v embryonalnom (do 8. tyZdria po oplodneni) alebo

ranom fetdlnom obdobi (od 9. do 26. tyZdria).

1.  Fetdlny rast je podmieneny rychlym delenim buniek a ich diferenciaci. Hlavnym metabolickym substratom nutnym pre rast a zisk
energie su glukdra, laktat a AMK. Ovlivneni rastu je dané rastovymi faktormi.

2. Fetélny krvny obeh - primitivne cievy a srdce su vytvoreny uz 3. tyZder po oplodneni. Srdce zacina tepat ku koncu 3. tyZdria alebo na
zacatku 4. tyZzdna po oplodneni. Koncem 7. tydne gestacie je uz cely kardiovaskuldrny systém vytvoreny a pokracuje iba rast srdca a
ciev. Zvlastnosti fetalny cirkuldcie su:

. Pritomnost foramen ovale - v septu medzi pravou a levou sini - ktorym preteka krv z vena cava inferior do leve sine
. Ductus arteriosus- spojeni medzi a. pulmonalis a oblikom aorty-ktorym tecie krv z plicnice (tj z pravej komory) do aorty
. Ductus venosus-spojeni medzi umbilikalna venou a v. cava inferior - ktorym priteka krv z placenty bohata na kyslik.
pritomnost placenty
. Pritomnost placenty
Srde¢nu frekvenci md 20. tyzdnovy plod hodnotu asi 155 t/ min, lahko klesa pred pérodom asi na 140/min. Komory plodu pracuju
paralelne a celkovy srde¢ny vydaj ¢ini asi 350 ml/min/kg plodu.

3. Plice fétu nie si pneumatizované, ale su vyplnené tekutinou, ktoru plice vytvateji. Dychacie pohyby dané rytmickou kontrakciou
branice a medzirebrovymi svalmi sa objavujem od 11. tydne gestacie s priemernou frekvenciu 50/min a aj ked nemaju vyznam pre
vymenu dychacich plynov su déle?ité pre vyvoj svaloviny. Pre normalnu funkciu pltc je nevyhnutné vytvorenie dostato¢ného
mnoZstva surfaktantu v ¢ase pred pérodom.

4. Ledviny sa vyvijaju pocas 4. tyZdria gravidity. Prvy moc sa tvori v 9.-10.tom tyZdni, v 18. tyZzdni je to 7-14ml; tesne pred pérodom asi 60
ml/defi. Moc je spociatku hypertonicky. Hormonalna regulacia sa vplyvom vazopresinu, aldosterénu, atridlneho natriuretického
faktora uplatriuje od druhej polovice fetalneho vyvoja a Gplne vyzreje aZ niekolko mesiacov po narodeni

5. Gastrointestinalny systém plodu prijima amniotickd tekutinu, ktorej mnoZstvo je ku koncu gestace priblizne 600-1000 ml/deri a suvisi
s mnoZstvom vytvorené mocu. Zo zvyskov neabsorbovanych latok z amniotické tekutiny a zo sekrétov gastrointestinalneho traktu sa
tvoti mekdénium (smolka)

UVOD DO FYZIOLOGIE NOVORODENCA

Novorodenecké obdobie (v dirsom slova zmysle) trva 28. dni. Hmotnost novorodenca je 3000-4000 g. Df?ka okolo 50 cm. Kritérium
donosenosti dietata st okrem iného: hmotnost, nechty dosahuju ku konéekom prstov, primerane vyvinuté svalstvo, u chlapcov semenniky
zostUpené do scrota, u dievcat labia majora prekryvajuce labia minora.

Po porode, po preruseni pupocnika, prudko klesne u novorodenca pO», a stopne pCO2. Navodenie spontanneho dychania sa vysvetluje
komplexnym podrazdenim pri zmene prostredia, tj prechodom do atmosférického vzduchu a poklesom teploty okolia. Spontanne dychanie
vacsinou nastane do 20-30 sekind po pérode.

Prvym vdychom vznika v plicach podtlak a vzduch pradi do plic. Prestavbou cirkuldcie (uzavretim foramen ovale a ductus arteriosus),
klesd plicna rezistence, zvysuje sa prietok krvi pliicami, ¢o umoznuje resorpci tekutiny z alveol. Postupne sa vytvédra funkénd rezidualna
kapacita.

Frekvencia dychania je 50/min, dechovy objem je asi 16 ml, minutova ventilacia 600-640ml; srde¢na frekvencia je 120-150/min; pocet
erytrocytov 7-8.10%/l; pocet leukocytov 16-18.10%/I. Tlak krvi novorodenca je priemerne 60/40 mmHg, pocas niekolkych mesiacov stupa na

hodnoty 90/60 mmHg. Ku klinickému hodnoceni stave novorodenca sa pouZziva
Laboratorni vysetreni v téhotenstvi skore podla Apgarove (stupnica 0-10 bodov), kedy sa hodnota - srdcove]
frekvencie, dychanie, svalovy tonus, reakcia na podrazdeni, farba koze v 1., v 5.

1. trimestr , .
dg. téhotenstvi: hCG av 10. minute. Novorodenec je dobrom stave, ak je skore 7-10 bodov.

2. trimestr

screening zavaznych vrozenych vad:
o4-fetoprotein (AFP), volny estriol, hCG

3. trimestr
ur€eni zralosti plic plodu: surfaktant faktor
detekce ohroZeni Zivota plodu: estriol



13. Glomeruldrni filtrace a filtracni frakce
(analyza faktoru, které je determinuji)

STAVBA GLOMERULU
Miestom prvého kontaktu ECT s rendlnym parenchymom je glomerulus a prvym exkrecnym procesom glomerularni filtrace. Celkova

plocha tohto kontaktu pri 2 miliénoch glomerulov v oboch obli¢kach ie asil,5m?

a) Vaskularnf €ast (vlastni glomerulus) - privodnou arteriolou je vas afferens, ktora v glomerulu prechadza v preferenénych kanal, ktory
pokracuje dalej odtekajucuo tepénkou glomeruleu vas efferens Kapilarni odstup umozriuje tzv Skimming effect —
oddéleni erytrocytl od plazmy. Erytrocyty prochazi pres Sirsi sinusy a plazma se filtruje kapildrami.
FiltraénG membranu tvori fenestrovany kapilarny endotel, ktory zadrZzuje erytrocyty a ostatné krvné bunky; dalsou zlozkou je bazalna
membrana (zachycuje makrmolekuly) (dalej je tu viscerdlny list Bowmanovho puzdra) a podocyty s interpedunkularnymi $trbinami,
pre Castice do 4nm -> tvori sa tu primarny moc; odporové cievy maju velky vyznam pri udrZiavani filtracneho tlaku

. Bowmanovo pudro tovria 2 listy (parietdlny a visceralny) 2 vrstvy buniek, mezi ktorymi je Sterbin, do kt je filtrovana tekutina ->
pokracuje do lumen proximalneho tubulu -> vndtornu vrstvu tvoria podocyty,
s mnozstvom pseudopddii, kt kryju

. Mesangium predstavuje vystuz steny glomeruldrmich kapilar proti vysokému

kapilarnemu tlaku. St to mezenchymové hviezdicovité bunky, ktoré vysielaju O O O - s
’ < Endotelové buriky
svoje vybezku medzi kapilary endotelu a BM.
. Juxtaglomernlarnf aparat tvolria tri skupiny bunek.: Lamina lucida
o Juxtaglomeruldrni bunkami -su v stene vas afferens "pred vstupom Lamina densa o S Splynulé bazalni laminy

do glomerulu. Ide o bunky inervované Lamina lucida

o) bunky macula densa - modifikovand populdcia bunek ¢asti steny
distalneho tubulu prilehajici ku glomerulu vo vidlici medzi vas A < Pedikly podocyti
afferens a efferens.

o) agranuldrnf krajkové bunkami extraglomeruldrneho mesangia Diafragma

GLOMERULARNI FILTRACE

GF je prvy dej v procese tvorby mocu. Zavisi na TK a pratoku krve ledvinami a inych parametroch. GF je
determinovana: filtracni plochou, stavom (permeabilitou) filtru, filtracnym tlakom (EFP).

FyzikdInou podstatou tvorby glomeruldrneho filtratu je ultrafiltracia krvnej plazmy. Preto md glomerularny
filtrat rovnakeé fyzikalne vlastnosti a chemické zloZenie ako krvni plazma s vynikou bielkovin!

Ak renalni pratok krve ¢ini 1200ml/min, ¢o znamena 660ml/min plazmy -> do glomerularneho filtratu prejde
128ml/min => 20% Gcinnost. Tato hodnota sa oznacuje filtrany frakce (FF — je to pomer objemu
glomeruldrneho filtrdtu a prietoku plazmy, kt bola prefiltrovand; norma 0, 16 - 0,2). Za 24 hodin to predstavuje
okolo 1801, ¢o je viac nezZ ¢tyfnasobek celkovej telesnej hmoty => primarny mo¢ => 1 -1,5I definitivneho mocu

*  Stanovenie filtra¢nej frakce (FF):
*  Porovnava velikost glomerularni frakce a RPF (renal plasma flow)
*  VyjadFuje se bud'v % nebo absolutnim cislem.

FF = GF / RPF = Cinkr / Cean

Hnacou silou filtracia je (efektivny) filtracny tlak (Tkes). Je to tlak krve (determinovany praci srdce) na
pfivodnych (v.affer.) kapildrach snizeny o tlak onkoticky a tlak v Bowmanovom pouzdre.

e TK=Tv glomeruldrnych kapilarach 6,6 kPa (45 —-50 mmHg)
*  Tlak osmoticky 3,3 —4 kPa (25 — 30 mmHg) onkoticky= hydrostaticky
*  Tlak Bowmanovho pouzdra 1,2kPa (10 mmHg)

Tkef= Tkkap - Tkaow — Tosmo
FT = 6,6-3,3-1,3=2kPa (15 torr)

Na zaciatku glomerularnej kapildry je tlak cca 10 mm Hg. V doésledku vysokej FF stUpa koncentrdcia
plazmatickych bielkovin a tym klesa Tkef. Ked onkoticky tlak bielkovin stUpne na 35 mm Hg a tak efektivny tlak
klesne na nulu. Filtracia ustdva zhruba na konci kapilary (filtracné rovnovaha).

Velkost glomeruldrnej filtracie Ize zmerat pomocou latok, ktoré sa z plazmy vylucuju len glomeruldrnou
filtraciou, to znamenad Ze nepodliehaju ani tubularnej spatnej resorpcii a ani tubularnej sekréciu, nematabolizuji
a neovplyvriuju ¢innost ledvin. Takou latkou je napr. polymér fruktdzy inulin (preto sa pouziva na experimatalne
stanovanie) a s uréitym obmedzenim Ize pouZit aj endogénny kreatinin.




Pocas merani GFR sa aplikuje v infUzia. MnoZstvo inulinu prefiltrovaneho za ¢asovu jednotku sa vypocita z
jeho koncentracie v plazme (Pin [g /1] ) vyndsobené GFR [I/min]. Rovnaké mnoZstvo inulinu sa za rovnaku ¢asovu
jednotku objavi v moci. Vylu¢ené mnozstvo je vypocitané z V (moZstvo mocu za ¢asovu jednotku [ml/min]) krat
koncentracia inulinu v modi, Uin [g/l]

GRF = Ui ¢ V/ Piy
Uin- koncentracia inulinu v modi
Pin—koncetracia inulinu v plazme
V- objem mocu prefil. za ¢asovu jednotku

Normalna hodnota GFR je 125ml/min
Vyraz UeV /P sa nazyva clearance a vieobecne sa definuje ako schopnost ledvin vylucovat jednotlivé latky->
mnozstvo plazmy ocistené za jednotku ¢asu od urditej 1atky. GFR sa teda rovna clearance inulinu alebo
kreatininu.

Reguldcia glomeruldrnej filtracie:
velkost glomeruldrnej filtracie nie je proces nemenny, ale ovplyvriovany radom okolnosti:

> velkost rendlneho prietoku krvi (plazmy)

» zmeny filtracného tlaku pri zmendch systémového TK a pri vazomotorickych zmenach vas afferens
a efferens

> velkost filtracnej plochy- zodpoveda poctu funkénych glomerulov a ploche ich kapildr (nemaju zésadny
vyznam-> kontrakcie mesangidlnych buniek zmensuju filtraénu plochu glomerularnych kapildr.
Reguldtor- angiotenzin II;

Kontrakcee pbsobiace latky: endoteliny, ADH (vazopresin), NA, PGF2, histamin, angiotenzin II,
katecholaminy (alfa 1 receptory iba!ll)
Relaxace posobiace latky: katechoaminy (iny receptor, NO, PGlI,..)

» permeabilita (priepustnost) filtru- permeabilita je malo premenna veli¢ina - len zmenou kontraktility
mesangialnich buniek. Priepustnost glomeruldrnych kapildr je 50x vy3sia ako v kosternom svalstve.
Neutralne latky > 4nm su volne filtrované, kdezto filtrace latok < 8nm je blizka 0. Medzi oboma tymito
hodnotami je filtracia nepriamo Umerna priemeru.

*negativne nabité latky sa odpudzuju (cez membranu neprechadzaju), pretoze aj membrana je
negativne nabitd -> preto c albuminu v moci = 0,2% (cirkulujuci albumin je negativne nabity); filtracia
kationickych latok je o nieco vyssia ne? filtracia latok neutrdlnych*

Hydrostaticky a onkoticky tlak:

Tlak v glomeruldrnych kapilarach je vyssie ako v inych kapildrnych recistich, pretoze aferentné arterioly su
kratke, priame vetvy interlobuldrmich artérii. Proti kapildrnemu hydrostatickému tlaku p&sobi hydrostaticky tlak
v Bowmannovom puzdre. Dalej proti nemu posobi gradient osmotického tlaku cez glomerularnej kapilary kt je
normalne zanedbatelny a gradient je tak rovny onkotickému tlaku proteinov.

Cisty filtraény tlak ¢ini 15 mmHg na aferentnymi konci glomerularnej kapilr, ale klesé k nule -> dosahuje sa
filtranej rovnovahy.

Stanovenie velkosti glomerularnej filtracie, parametrov renalnej cirkuldcie a Ucinnosti tubularnych procesov
je vyznamnou sucastou funkéného vysetrenia obliciek. Klinicky namerané hodnoty funkéného vysetrenia
obliciek.

Tlak v krvi:

Vas afferens- 85mmHg -> na konci kapilary 60mmHg
Vas efferens- 60mmHg -> na konci kapildry 18mmHg
Glomarularne kapilary — 50- 60mmHg
Peritubularne kapilary - 15mmHg

TUBULY A TUBULARNE PROCESY

Z glomerulu odteka glomeruldrni filtrat (primarny moc) a stdva sa tubuldrnou tekutinou, ktord ponuka
obsiahnuté latky dvom tubuldrnym procesom: tubularnej sekrécii a tubularnej reabsorpcii, ktoré sa mézu rozne
kombinovat. Tieto kombindcie predstavuju spolu s glomeruldrnou filtrdciou 4 mozné spbsoby vylucovania:




a) Prvy sposob je vylu¢ovanie iba glomerularnou filtraciou. To znamen3, Ze vo vsetkych ostatnych Castiach
nefrénu tubuldrnej bunky neprebieha resorpcia ani sekrécia tejto latky. Ak sa nejaka latka objavi v
glomeruldrnim filtratu, potom sa pri tejto forme vylu¢ovanie musi objavit aj v definitivnom moci. Takéto
latky preto sluzia ako indikatory pre stanovenie velkosti glomerularnej filtracie. Obecne pouzivanym
indikdtom je inulin, dalSim je endogenny kreatinin.

b) V druhom pripade sa kombinuje glomeruldrna filtracia + tubuldrna
sekrécia, pretoZe tubuldrne bunky niektorych ¢asti nefronu su
schopné odoberat danu latku z peritubuldrnej krvi a transportovat
ju do tubuldrnej tekutiny. Vysledkom je vylicéenie vacsieho
mnozstva latky nez bolo odovzdané do glomerularneho filtratu.
Prikladom je kyselina paraaminohippurova (PAH). Clearance latok
tohto typu, tj. ldtok so 100% extrakciou (PAH, diodrast, penicilin ai.)
je mierou prietoku krvi ledvinami, pretoze tieto latky museli prejst
nielen glomerularnim, ale aj peritubularnim krvnym recistém, aby sa
dostali do kontaktu s tubuldrnymi bunky. Cpan je teda mierou
prietoku krvi oblickami.

c) Vtretom pripade sa glomeruldrna filtracia spaja s tubularnou
reabsorpciou. Tubuldrne bunky obsahuju mechanizmy pre
transport latok z tubuldrnej tekutiny spat do peritubuldrnej krvi, takze ¢ast tejto latky sa vracia spat do krvi
(napr. Mocovina, cela rada, ...).

Osobitnu skupinu v tejto kategdrii tvoria tzv. latky prahové, ktoré sa v tubuloch Uplne (kvantitativne)
resorbuju, ak ich koncetrdacia neprekroci vykon tubuldrnych buniek (ak je v krvi vysoké mnoZstvo glukdzy ->
prekrocené tubuldrne max -> dalej sa nevstebava -> vylucuje sa do mocu -> glykosurie (diabetici) Tieto
latky by sa za normalnych podmienok v moci vobec neobjavi (napr. glukdza).

d) V poslednom pripade sa dana latka vylucuje len tubuldrnou sekréciou, nebola obsiahnuta v krvi, nebola
filtrovana a musi teda vznikat aZ v rendlnom parenchymu, v tubuldrmich bunkach. Typickym prikladom je
amoniak.

TUBULARNI MAXIMA
Vztah mezi profiltrovanym mnozstvim v glomerulech, zpétné resorbovanym mnozstvim v (zejména

proximalnich) tubulech a vylou¢enym mnoZzstvim v moci:

e A/ Tubuldrni resorpéni maximum (Tm)

* napr. Glukéza: Tmy = GFR x Px- Uxx V

e Celkovd kapacita ledvinnych tubul( reabsorbovat urcitou latku.

e Ak sa max mnozstvi prekroci, latka sa vylucuje z tela von

Glukoza v moci (glykosurie)-> glukdza je osmoticky aktivna-> berie so sebou vodu -> polyurie -> Zizen

e Rendlni prah = maximalni koncentrace urcité latky v plazmé, ktera jesté mize byt resorbovana.
e Prekrocenirendlniho prahu — pfekroceni Tmy = Uplné nasyceni transportnich tubuldrnich mechanisma
pro resorpci dané latky a pfitomnost latky v moci.

3,3 -5,5 mmol/l normoglykémie Ug,=0
e B/ Tubulérni sekre&ni maximum (Tm)
e Tmg=U,xV-GFRxP, 10 mmol/l renalni prah pro Ug = +-
. T . Y o lukézu
e Celkova maximalini kapacita ledvinnych tubul( 9
secernovat urcitou latku napr. PAH 10-20 mmoll | hyperglykémie | glykosurie
e Prekroceni Tmx = Uplné nasyceni transportnich
tubuldrnich mechanismd pro sekreci dané latky; nérast > 20 mmolA dekompenzovany | glykosurie
s v . diabetes mellitus
koncetracie latky v moci je dany GF




14. Juxtaglomeruldrni apardt (morfologickd a funkéni charakteristika).
Tubulo-glomeruldrni zpétnd vazba (charakteristika, funkéni vyznam a zpisoby jeji realizace).

Juxtaglomeruldrny aparat (JGA)

- Zdrojom reninu v extraktoch ledvin a v krvi jsou juxtaglomeruldrne bunky (bunky JG). Tieto epiteloidni
bunky nachadzame v medii aferentnych arteriol, na ich vstupe do glomerulu. Membranou ohranic¢end
sekrec¢na granula v nich obsahuju renin.

-V miestach, kde aferentna arteriola vstupuje a eferentnd arteriola vystupuje z glomerularnych, sa
tubuly nefrénu dotykaju arteriol glomerulu, z ktorého pochddzaju. V tomto mieste, kde je hranica
zaciatku distédlniho stoceného kandlku (rozhrani pars recta a pars konvoluta), sa nachadza oblast
modifikovanych tubuldrnych buniek, zvana macula densa

- Macula Densa je v tesnej blizkosti buniek JG. Krajkové bunky, JG bunky a macula densa tvori
juxtaglomerularnych aparat.

Sprostredkuje:

1. Lokalne v jednotlivom nefrénu prostrednictvom angiotenzin Il (A 1) tubuloglomeruldrnu spdtnu vazbu

2. Systémovd tvorbu A Il renin - angiotenzin (RAS)
Juxtaglomeruldrni buriky ve vas afferens a efferens tvofi renin, ktery se uvolriuje do krve (je v kontaktu s vas
afferens). Zde odstépuje z angiotensinogenu (alfa2-globulinu) peptidovy Fetézec angiotensin | (dekapeptid; !!renin
je proteolyticky enzym, nikoliv hormon!!). Ten je ddle pomoci angiotensin- konvertujiciho enzymu (ACE; hlavné v
plicich) pfeménén na angiotensin Il (oktapeptid).

Inervacia rendlnych ciev

Rendlni nervy sprevadzaju pri vstupe do ledvin rendlne cievy. Obsahuji mnoho postgangliovych
sympatickych eferentnych vlaken a mélo aferentnych vldkien. Zda sa, Ze tiez existuje cholinergna inervéce
cestou vagu, ale jejich funkcia je neistd. Sympatickd pregangliovd inervacie pochddza primarne z dolnych
thorakdlnych a hornych lumbdlnych miesnych segmentov, a bunky postgangliovych neurénov si v sympatickom
gangliovom retazci, v ganglion mesentericum superior a pozd(? rendlnej artérie. Sympaticka vidkna su
distribuované primarne k aferentnymi a eferentnim arterioldm, proximalnym a distalnym tubul@im a k
juxtaglomeruldrnim bunkam.

Dalej existuje hustad noradrenergna inervécie hrubého ascendentniho raménka Henleovej kluéky, ktoré
signalizuje bolest pri ochoreni obliciek, sleduju sympatické eferentné nervy a vstupujd do miechy v hrudnych a
hornych lumbalnych korefioch. Dalsie aferentne renaine vldkna sa zrejme podielaju na renorenalnim reflexu.
Tymto reflexom vzostup ureterdiniho tlaku v jednej nadledvine timi eferentnd nervovu aktivitu v druhej ledvine,
¢o napomadha vzostupu vylucovanie sodika a vody.

Tubulo-glomerularna zpatna vazba = nervovo aj humoréine

- Signaly z renalnych tubulov ovplyviuju spatne glomeruldrnu filtraciu = lokalne riadiace mechanizmy

- je zaloZend na skutocnosti, Ze kazdy nefréon monitoruje vlastnu Uroven glomeruldrnej filtracie
pomocou chemoreceptorov v macula densa -> chemické signdly parakrinnych ovplyvnuju napétie
hladkej svaloviny vas afferens a tym menia velkost GF

- vskratke je to zpétna vazba, kterou dokaze ledvina zUZit vas afferens-> omezit hodnotu GF, ak sa v
primarnom moci objavi velké mnoZstvi Na+, kt nedokdzeme vstrebat -> protiakt je zUZenie VA, aby sa
stihlo vstrebat Na+ z proximalneho tubulu

-z celkovych riadiacich mechanizmov su délezZité sympaticky nervovy systém, adrenalin a angiotenzin Il

- Myogénna autoregulacia ma za Ulohu udrzat staly prietok orgdnom aj pri zmene tlaku krvi

- Tento proces, nazyvany tubuloglomeruldrni spatna vazba (feedback), ma tendenciu udrZiavat stalost
ndaloze, uréenej pre distalny tubulus. Senzor odpovede sa zdd byt macula densa a GF je prispdsobovana
konstrikciou ¢i dilatacii aferentné arterioly. Konstrikcie méze byt sprostredkovana tromboxanem A2,
adeninem, reninem (RAA)

- privzostupe GF produkuje macula densa vazokonstrikénu latku (adenozin, ktory inak viade funguje
vazodilataény s vynimkou prave vas afferens). Cim menégia je tato proximalna resorpcia, tym je
rychlejsie prudenie tekutiny hrubym ascendentnim ramienkom Henleovej klicky a tym menej tu bude
tekutina zriedena -> vacia koncentra NaCl a jeho nabidka macula densa.



» Ak je velkd filtracia (GFR), mdZe sa prekrocit kapacita tubulov pre resorpciu NaCl a H20 (strata
mocom) alebo naopak pri malej GFR by sa NaCl a H20 zadrziavalo v tele = nutnost regulacie

- pripoklese GF znizi macula densa zachyti znizeny prietok tubularnej tekutiny a vysle chemicky signal
(NO) pre vasodilataciu vas afferens = zvy3enie hydrostatického tlaku v glomeruloch a kapildrach a
obnovenie normalnej Urovne GF



15. Proximdlni tubulus a Henleyova klicka
(kvantitativni a kvalitativni dprava ultrafiltratu, mechanismy - resorpce, sekrece).

Nefron je zakladni stavebni a funkéni jednotka ledviny. Do kazdého nefronu je krev privadéna pres VA, ktera se rozpadd v klubicko kapilar
(glomerulus), ze kterého se sbira VE (vas afferens i efferens jsou arterioly — odporové cévy). Mezi dvéma kapilarami se nachazeji
intrakapsularni mesangialni buriky. Glomerulus je zavzat do Bowmannova pouzdra. Bowmannovo pouzdro je sloZzeno ze dvou vrstev (vnéjsi a
vnitfni) mezi kterymi je intrakapsularni dutina, ktera navazuje na proximalni tubulus. Glomerulus spolu s Bowmannovym pouzdrem

oznacujeme jako Malpighiho télisko.
Za Bowmanovym pouzdrem nasleduje systém tubul(, z nichZ kazdy ma svou urcitou funkci:

>

>

rteriol
Glomerulus artsno

Afferent
proximalni tubulus (nachazi se v kiife): navazuje na intrakapsularni stérbinu Bowmanovho puzdra arteriole__| =

a spojuje ho Henleoho klickou; resorpce 70 % vody; sekrece iontl
Henleyova klicka zajistuje osmotickou stratifikaci (vytvari v dieni ledviny vrstvy o razné
osmolarité; nachazi se ve dreni)

o Tenké sestupné raménko HK: zpétnd resorpce vody a sekrece mocoviny

o Tlusté vzestupné raménko HK: zpétnd resorpce iontu
distalnf tubulus (nachdzi se v kire): navazuje na tlusté raménko HK, déle se staci do klicek kolem
peritubularni pletené a pak na sbéraci kanalek navazuje tzv. spojovacim segmentem.
Spojovaci segment (v kie) a sbéraci kandlek (v kire, pokracuje do diené): sbéraci kanélek Loop of
prochazi kGirou a dreni aZ k papilla renalis -> nové vytvofena moc putuje do ledvinnych kalich ->
ledvinna panvicka -> mocovod

Bowman's
capsule

S
e ¥

PROXIMALNY TUBULUS

asi 15 mm dlhy

ma dve Casti: pars contorta (okolo peritubuldrnej pletene) a pars recta (smerom k HK)

Obe su tvorené jednovrstvovym kubickym epitelom, ktoré majd na svojom lumindlnom

povrchu kartdcovy lem vysokych mikroklkov, na apikédlnej strane tight junctions; na bazdlnej strane je
vytvoreny labyrint, kvoli velkej resorpcii iontu)

obsahuje velké mnozstvo mitochondrii, pretozZe je potrebné velké mnoZstvo energie (ATP) na
transportné mechanizmy

vstrebdva sa Na* a CI™. Sekunddrne aktivne sa vstrebavaju aminokyseliny a glukdza (za fyziologickych
podmienok 100%, po prekroceni tzv. rendineho prahu (cca 10mmol/l) sa glukdza objavuje v moci),
pasivne sa transportuje HCOs™, CI7, PO4*", pinocytézou bielkoviny

tzv. bezprahové latky: (napr. kreatinin, inulin) — stena proximalneho tubulu je pre ne nepriepustna
prebieha amoniogenéza a exkrécia H* — vplyv na acidobazickd rovnovahu,

vysledkom vsetkych procesov je vstrebanie 2/3 vody a resorbovanych latok,

pH sa nemeni a filtrat nie je este tak koncentrovany

dochdzi také k sekreci organickych aniont( (oxalat, kyselina mocova, askorbat, hippurat, salicyldt...) a
kationtl (kreatinin, cholin, katecholaminy...).
dochddza tu k syntéze kalcitriolu (hydroxylace kalcidiolu na pozici 1), kterou stimuluje parathormon

(a) Juxtamedullary nephron (b) Cortical nephron
Afferent Bowman’s

capsule

Cortex
Medulla

do proximdlniho tubulu prichddza izotonicky ultrafiltrat -> obligadtni resorpce vody (ma hlavni podil na
udrzeni objemu ECT); déje sa difuziou (prostou a usnadnénou) a hnaci silou je osmoticky gradient

resorpce latek jako je glukosa, AMK a i fosfatl probihd symportem s Na* (sekundarni aktivni transport)

Na*/k* ATPasa, ktera je na bazolateralni strané bunék, udrzuje elektrochemicky gradient pro sodik

v prvnej poloviné proximalniho tubulu dochazi k vytvoreni lumen negativniho transepitelidiniho
potencialu (LNTP) z dlivodu velké resorpce sodnych iontl spolu s neutrdinimi molekulami (v lumen je
negativnéjsi ndboj oproti intersticiu), o spésobi resorpci CI” (paraceluldrné i transcelularné).

v druhéej poloviné dochazi k vytvoreni lumen pozitivniho transepitelialniho potencialu (LPTP) z ddvodu
resorpce velkého mnozstvi CI™ iontd. LPTP zpUsobi paracelularni resorpci kationt Na™, k¥, Ca2+, Mg2+

cez filtracni membrdnu se také dostédvaji v malém mnozstvi mensi proteiny (napf. albumin), které jsou
endocytovany a rozloZzeny na AMK



tubular lumen tubular cell

HCO3" je vSechen resorbovany (ztraty by zpdsobily poruchu

peritubular

. . / } . , . capillary
acidobazické rovnovahy). Bikarbondt v lumen tubulu reaguje e =
s protdnmi H (tie sa dostavaju do lumen antiportom cez apikalnu F [ E——
membranu vymenou za Na+) za vzniku H2CO3. Kyselina uhlicita HCO3™ + HY i H*+ HCO3" HCO3"
je karboanhydrazou, kterd je v kartd¢ovém lemu, rozstépena na ||t Nt | |
€02 a H20. CO2 difunduje do bunék, kde reaguje s vodou H2C03 H203
carbonic anhydrase
(reakce je znovu katalyzovand karboanhydrazou) za vzniku || I !
H,0 + CO, H,0 +CO, co,
kyseliny uhlicité, kterd disociuje na HCO3™ a H+ . Symportem s Na | !
a vymenou za Cl- je bikarbonat transportovan na bazolateréini el i b
-
strané do intersticia (a nasledné do krve). H' je transportovan ;/ L |
zpét do lumen tubulu vyménou za Na™ (antiport), kde reaguije s dalsim bikarbonatem. H jsou také pumpovany
do tubulu pomoci H ATPasy (protonové pumpy; v proximalnim tubulu méa maly podil na sekreci H™). Jsou
transportovany do tubulu pouze do pH 4,5. Pfi pH 4,5 je jiz koncentrace H™ v tubulu p¥ili§ velkd a koncentraéni
gradient nedovoli dalsi transport proton( do lumina. )
tubular lumen tubular cell peritubular
capillary
V proximalnim tubulu dochazi ke vzniku NH4™ z glutaminu ( [: \ .
(glutaminasa) a nasledné z glutamatu (glutamat- HY  —mme H'+ HCO3” HCO3"
dehydrogenaza). Amonny ion se do tubulu dostavé antiportem s I 1
H,CO
Na™, nebo ptes kanal pro +- draselné ionty (minoritné). L
2-oxoglutardt mize reagovat s 2 H . Z této reakce vzniknou 2 H0 + €O, co,
HCO3, které jsou resorbovany zpét do krve. Z krve difunduje Glutamine
(neiontova difuze) do bunék tubuld NH3, ktery se nasledné difuzi N?4+ NHs + Glutamate
dostane i do lumen + tubulu, kde reaguje s H . rine

Glukosa je vSechna resorbovana na zac¢atku proximalniho tubulu. Resorpce probihd symportem s Na* do buriky
(pfes SGLT 2 nosice) a z buriky se facilitovanou difuzi (GLUT 2) dostdva do intersticia. Glukosa je tzv. prahova

> lumen
( z
kanalku

, = . glukéza
glukéza «{GLUT 2}- ISGLT 2] ana
. bunka pocatecniho —) molekula

intersticialni K
tekutina

. Useku proximalniho ( Na*
“__kanalku
. S —glukdza
glukéza <—GLUT 11— «— SGLT 1] 4ve
burika kone¢ného molekuly
Na*

~JUseku proximalniho (
~___kanalku 3

HENLEHO KLICKA

latka. To znamen3, Ze se vSechna glukosa z ultrafiltratu bude resorbovat
jen do urcité koncentrace v plazmé (vSechna glukosa z plasmy se
prefiltruje do ultrafiltratu — koncentrace glukosy v plazmé = koncentrace
glukosy v ultrafiltratu). V okamziku pfekroceni této koncentrace dojde k
nasyceni pfenasecd pro glukosu a vice glukosy se jiz resorbovat nebude.
Jako renalni prah pro glukosu oznac¢ujeme koncentraci glukosy v plazmé,
pfi které se zacina objevovat v definitivni modi. Tato koncentrace je
stanovena na 10 mmol/l. Ve skuteénosti se za¢ina glukosa objevovat v
modi jiz pfi nizsich koncentraci. Je to zplsobené tim, Ze kazdy nefron ma
trosku jinak vykonné nosice a nékteré jsou saturované jiz pfi nizsich
koncentracich (také jejich pocet se rtzni). Tento rozdil mezi renalnim
prahem a skute¢nou saturaci prenasecl nazyvame splay. Transportni
kapacitu pfenasecl oznacujeme jako transportni maximum.

- jako celek tvori funkéni jednotku, ktera zajistuje osmotickou stratifikaci (vytvari v dfeni ledviny vrstvy o
razné osmolarité; nachazi se ve dreni)
o Tenké sestupné raménko HK
- dlazdicovy epitel, jiz bez kartdcového lemu, mélo mitochondrif
- zpétnd resorpce vody a sekrece mocoviny
- pritekd tu isotonicka moc¢ z proximalniho tubulu




o Tlusté vzestupné raménko HK

kubicky epitel s mikroklky, hodné mitochondrii — tvori bazalni labyrint (kvoli
vysokému vstrebavaniu)

zpétna resorpce iontd

odtéka hypotonicka mo¢ do distélniho tubulu

pro vodu je nepropustné!!!

- jezde Na*/k*/2 I kanal (symport; misto K¥ m{ize byt transportovan NH4™)

- sodné ionty jsou z bunky transportované sodno-draselnou pumpou. Cl” jsou z bunék transportovany
symportem s K . Cast draselnych iontd se dostavaji kanaly zpét do lumen tubulu. To vede ke vzniku

LPTP, diky kterému jsou paracelularné resorbovany kationty (I\/Ig2+, Na™, Ca2+, K.

- funguje ako tzv. protipriddny multiplikacny systém — intenzivne odobera vodu z tekutiny, ktora prudi
kluckou tak, Ze vstrebdva sodné idny v tenkej descendentnej Casti klicky, ktoré za sebou tahaju vodu.
Tym vznika medzi zostupnym ramienkom a extraceluldrnou tekutinou vysoky osmoticky tlak, ktory
“donuti” vodu vystupit (vid otazka 18)

SEKRECE A RESORPCE IONTU:

Sodik Nat

- Sodik je z glomerularniho filtratu zpétné vstiebavan v priebehu celého nefronu cca 96- 99% Na*

- Zdakladni mechanismus je stejny ve vsech segmentech — koncentraéni gradient potfebny pro transport

zajistuje na bazolaterdlni membrané umisténa Na/K-pumpa.

Na™ vétsinou tahne i vodu po osmotickém gradientu, aviak v Henleové klicce (vzestupné raménko) je

moZny transport pouze iontd a voda prochdzet nemlze. To ma vyznam
pro koncentrovani moci (viz dale)

Sodik je na luminalni strané resorbovan vzdy pasivnim transportem
Proximalny tubulus:

o dochazi k resorpci asi 60%-70% veskerého sodiku
profiltrovaného pres glomeruldrni membranu. Pfenos probiha
pfevazné v podobé symportu s:

- glukosou

- aminokyselinami

- fosfaty

- organickymi kyselinami (citrat...)

O +dalej je zde antiport s H*
Henleho kli¢ka:
o Vsestupném raménku HK nedochazi k vyraznému vstfebdvani
sodiku, za to je vSak vyrazny transport vody
o Ve vzestupném raménku je situace pfesné opacna — nachdzi se

zde rada Na+/K+/2CI‘ transportérd, které umoznuji transport soli
(NaCl a KCl), avsak membréna jako takova je velice nepropustna

— B. Resorpce organickych latek

fumen

#

mermbrana
kartdéovéhe lemu

glukoza
aminckyselny
Irizng systémy)
¥ | fosfaty
7 lakeat
sulfaty
dikarboxylat

budka keev

Na'

bazolaterdfni
membrana

lurninalni

o
Na*-koatransport

\  pasivni ransport
‘-\I":’ 5 noskem

pro vodu -> hypertonickd moc¢

Rizeni vylugovani Na™:

ENaC (epitelial sodium chanel) na luminalni membrané a Na/K-pumpa na bazolateralni membrané jsou

hlavnimi cili pdsobeni aldosteronu:

zvy$eni mnozstvim ENaC —> aktivnéjsi pumpa od¢erpava vic sodiku -> mezi burikou a lumen vyraznéjsi
koncentracni gradient -> sodik mUZze rychleji prechazet do bunék (spolu s vodou)

vvvvv

burikou a lumen -> draslik je uvolfiovan rychleji

Angiotensin Il zvysuje resorpci sodiku v proximalnim tubulu. Naopak atridlni natriureticky peptid (ANP)

a urodilatin inhibuji ENaC.




Chler CrI’

- obecné plati, ze kdyz se resorbuje Na*, bude se resorbovat CI” (tedy dochazi k resorbci NaCl).
- jedna se o sekundarné aktivni nebo pasivni resorpci. Na bazolateralni strané je to vZdy pasivni transport
- Proximalny tubulus:

o Hnacisilou v prvni ¢asti je lumen negativni transepitelidIni potencidl, vytvoreny resorpci
ohromného mnozstvi sodiku (symport s Na+)

o Ve druhé ¢asti se chlor resorbuje antiportem s organickou kyselinou do burky a + z buriky do
intersticia je transportovan symportem s K . PfestoZe ve druhé ¢asti je lumen pozitivni
transepitelidlni potencial, dochazi i zde k paraceluldrnimu transportu, protoze voda se
pohybuje po svém osmotickém gradientu do intersticia a bere s sebou i ionty (solvent drag).

- Henleho kli¢ka:

o zde je symport Na/K/2Cl, do intersticia je poté chlor transportovan bud svymi vlastnimi kandly,

nebo symportem s draslikem.

Rizeni vylucovani CI™ :

- vyluCovani chloru neni fizeno hormonalné, ani nervové

- jehozvy$end resorpce je pfi alkalézéach, kdy se zacind vylucovat vice HCO3™. Ide o elektroneutralitu
plasmy — koncentrace aniontd = koncentrace kationt(. Pokud se zvysi koncentrace jednoho aniontu,

musi se sniZit koncentrace jiného aniontu (tady jde tedy o vztah mezi CI” a HCO3").

Draslik K*

- jeresorbovan (sekunddrné aktivné i pasivné), tak secernovan (pasivné po svém koncentrac¢nim
gradientu). Na bazolateralni strané se jedna vZdy o pasivni transport z bunky a aktivni transport do
buriky (sodno-draselnd pumpa). Draslik je v kazdé ¢asti nefronu z ¢asti transportovan zpét do
intersticia.

- Proximdlny tubulus: je transportovan paracelularné (solvent drag a ve druhé ¢asti také LPTP)

- Henleho kli¢ka:

o Zde je symport Na/K/2Cl
o nasledné je pasivné (po svém koncentraénim gradientu) transportovan zpét do lumen tubulu,
takZe zde dochazi ke kumulaci kladnych iontd a vzniku LPTP

Rizeni vyluovani K-

- jespjato s aldosteronem

- pokud dojde ke zvysenému mnozstvi sodno-draselné pumpy, bude se transportovat mnohem vice K*
do bunky a dojde tak k mnohem vétsi sekreci.

- sekrece drasliku je zavisla na koncentraci sodiku v tubularni tekutiné. Cim méné je v tubularni tekutiné
sodiku, tim méné se bude sekretovat K . Pfi akutnich aciddzach se tedy bude vyluovat méné drasliku

(koncentraci sodiku v tubulu sni?i antiport Na*/H*; také bude dochazet k vymeéné drasliku za protony v
a-vmezerenych burkach). Pfi chronickych aciddzach je jiz v krvi zvy$ené mnozZstvi aldosteronu kvali
hyperkalémii.



16. Distdlni &dsti nefronu
(transport vody a solutid, mechanizmy, regulace).

Nefron je zakladni stavebni a funkéni jednotka ledviny. Do kazdého nefronu je krev privadéna pres VA, ktera se rozpadd v klubicko kapilar
(glomerulus), ze kterého se sbira VE (vas afferens i efferens jsou arterioly — odporové cévy). Mezi dvéma kapilarami se nachazeji
intrakapsularni mesangialni buriky. Glomerulus je zavzat do Bowmannova pouzdra. Bowmannovo pouzdro je sloZzeno ze dvou vrstev (vnéjsi a

vnitfni) mezi kterymi je intrakapsularni dutina, ktera navazuje na proximalni tubulus. Glomerulus spolu s :
(a) Juxtamedullary nephron (b) Cortical nephron

Bowmannovym pouzdrem oznacujeme jako Malpighiho télisko. Afferent Bowman’s
Za Bowmanovym pouzdrem nasleduje systém tubul(, z nichZ kazdy ma svou urcitou funkci: Glomerulus arlefole!  ‘capside
Afferent

arteriole__| 4

»  proximalnf tubulus (nachazi se v kiife): navazuje na intrakapsularni stérbinu Bowmanovho puzdra
a spojuje ho Henleoho klickou ; resorpce 70 % vody, kterd byla profiltrovana pres glomeruldrni sito,
nékteré latky jsou zde aktivné secernovany (organické kationty a anionty).
»  Henleyova klicka zajistuje osmotickou stratifikaci (vytvari v dfeni ledviny vrstvy o rlizné osmolarité; :
nachazi se ve dfeni) il
o Tenké sestupné raménko HK: zpétnd resorpce vody a sekrece mocoviny
o Tlusté vzestupné raménko HK: zpétnad resorpce iontu Lo
»  distalni tubulus (nachazi se v kife): navazuje na tlusté raménko HK, dale se staci do klicek kolem Henle
peritubularni pletené a pak na sbéraci kanalek navazuje tzv. spojovacim segmentem.
»  sbéracf kandlek (v kife, pokracuje do dfené):sbéraci kandlek prochazi kiirou a dieni az k papilla renalis ->
noveé vytvorena moc putuje do ledvinnych kalicht -> ledvinna panvicka -> mocovod recta

| Glomerulus
Cortex
Medulla

DISTALNY TUBULUS

- navazuje na tlusté descendenti raménko rovnou ¢asti (pars recta) a ddle se staci do klicek kolem
peritubuladrni pletené (pars convoluta).

- ma vytvoreny bazalni labyrint, ale netvofi jiz kartdéovy lem (mikrokly ma, ale je jich méné)

- jetvoreny podobnymi bunkami ako tubulus proximalny, avsak obsahujud menej mikroklkov a invagindcie
bazédlnej membrany nie su tak hlboké

- probihd zde symport Na*/Cl; sodné ionty jsou pumpovény do intersticia sodno-draselnou pumpou a Cl

prochazeji pres své vlastni kandly na bazolateralni strané. Dochazi zde také k antiportu — Na® z lumen
za K" z buriky

- pbsobi tu aldosteron (zvy3uje pocet Na*/Cl™ kanaltl a také mnozstvi Na*/K™ ATPasy).Také se zde
produkuje urodilatin (stimulace zvySenou natrémii). Jeho Ucinky jsou podobné natriuretickym faktordm

- zdistdIniho tubulu odtéka hypotonicka mo¢, pretoze pokracuje vstrebavanie iontov z prichddzajlcej
izotonickej tekutiny

SBERACI KANALEK

- sdistdlnym tubulom je spojeny cez tzv. spojovaci segment

- vstrebdva sa tu iba voda, mo¢ je hypertonicky

- prochdzi kdrou a dfenf az k papilla renalis (vrchol ledvinné pyramidy). Z papilla renalis odkapdva nové
vytvofena moc do ledvinnych kalichl (minores, poté majores az do ledvinné panvicky)

- pod vplyvom aldosterénu — reguluje priepustnost zberacich kanalikov pre vodu — otvara akvaporiny a
meni ich tvar — transport vody z lumen

- dalej pod vplyvom ANF — atrialneho natriuretického faktoru — inhibuje resorpciu Na* a ClI~ — kone¢nym
efektom bude vacési objem mocu. Podnetom pre vyliénie ANF je zvySend naplf srdecnych sieni.

- steny oboch su tvorené jednovrstvovym kubickym epithelom, ktory sa postupne zvysuje na cylindricky,
bunky maju menej organel, miestami mikroklky (distalne sa ich pocet zmensuje)

- vtubulus colligens pokracuje vystup vody z hypotonickej tekutiny a to pod kontrolou ADH — konec¢né
zahustenie mocu, miesto Ucinku ANF a aldosteronu.



- ve sbéracim kanalku nalezneme tfi typy bunék:
- hlavni, které jsou vyznamné pro resorpci Na™ iontd a i vody, pokud ptisobi ADH

- o-intersticidlni (vmezefené), které secernuji H' ionty; uplatiuji se predevéim p¥i acidézéach;
CO2 z peritubuldrnej krve difunduje do bunék distalneho tubulu, kde reaguje s vodou
(karboanhydrazou) za vzniku kyseliny uhlicité,

o . , . bular | bular cell itubul
ktera disociuje na proton a bikarbonat, ktery je ~ fuPulariumen ks pi:;:’"a':;'
antiportem s CI” transportovan do krve (tento \ ]
hydrogenkarbonat tedy vznikl ++ ,,de novo®). [ new

. , , + Ht g HY + HCO3" HCO3"
H" je secernovan do lumen kanalku l 1 £ 3 ] ]

protonovou pumpou nebo antiportem s K . Kt Ll

H,CO3

Také zde dochdzi k neiontové difuzi NH3 z krve | |Nat
v , , , . ) ‘ I:arbonic anhydrase
do sbéraciho kanélku -> v tubularnej tekutine e high
H20+C02 C02

je H+ pufrovan fosfatovym prufrom/amoniak

- B-intersticidlni, které secernuji HCO3 (antiport

za CI'); uplatfiuji se predevsim pfi alkalézach. \

VODA

- Distdlny tubulus: hlavne jeho prva Cast, je pokracovanim vzostupného ramienka HK, Cize je relativne
nepriepustny pre vodu, a pokracuje v odsrafiovani solutov; v tomto segmente sa odstrani 5% vody;
-> Zvysujici sa krvny objem v pravej predsieni vyvola sekréci atridlniho natriuretického faktoru (ANF),
ktory zvysi vylu€ovanie sodika a nim aj vody v distadlnom tubule ledvin

- Sbérny kanalek:

- ma dve Casti, korovou a drefiovou, ktorymi preteka filtrat z kory do ledvinnej panvic¢ky. Zmeny
osmolality a objemu v sbérnych kanalikoch zdvisia od mnoZstva vazopresinu Cize
antidiuretického hormoénu (ADH). Ten zvySuje permeabilitu (priepustnost) sbérnych kandlkov
pre vodu rychlym zanorovanim vodnych kanalov tvorenych akvaporinmi 2 do luminalni
membrdany hlavnych buniek. V pritomnosti ADH sa z hypotonické tekutiny sa stdva tekutina
izotonicka- odstrani asi 10% filtrovanej vody. Izotonickd tekutina potom vstupuje do
drenovych zbernych kanalikov - dalsich 4,7% - omolalita je 300mosmol/I -> tekutina sa stdva
hypertonickou. U [udi mbZe osmolalita mocu dosiahnut 1400 mosm/I

- Objemova redukcia predstavuje v zbernym kanalika spatnu resorpciu asi 85% mnozstva
tubuldrnej tekutiny - 4,5% povodneho glomerularneho filtratu)

- Podla stavu objemu a osmolality ECT sa zbernym kanalikom reguluje objem a osmolalita
definitivneho mocu, a to Upravou spatnej resorpcie vody a Upravou spatné resorpcie Na +.

- Sberaci kanélik sa dalej vyznamne podiela na Uprave pH definitivheho mocu.

- Vnepritomnosti ADH su bunky sbérnych kanalkov relativne nepriepustné pre vodu. Tekutina
preto zostava hypotonickd a velké mnozstva tecu do panvicky. U fudi moze klesnut osmolarita
mocu az na 30 mosm/I. Bez pritomnosti ADH sa resorbuje cca 2% vody.

SEKRECE A RESORPCE IONTU:

=  Sodik Na*

- Distdlny tubulus: zde dochdzi k symportu Nat/cr (inhibice thiazidovymi diuretiky).
- Sbérny kandlek: existuje ENaC (endothelial Na channel)
=  Chlor Cl-
- Distalni tubulus: zde je symport Na/Cl a do intersticia je Cl transportovén pres své vlastni
kanaly
- Sbéraci kandlek: Cl- je zde transportovan hlavné paracelularné (je vytvoreny LNTP).

V B-vmezerenych burikdch dochazi také k sekreci bikarbonatu za CI”

= DraslikK*
- DistaIni tubulus: dochazi zde pouze k antiportu Na/K (sodik do buriky, draslik do lumen).




Sbéraci kanalek: K je secernovdn pres své vlastni kanaly do lumen tubuld. V a-vmezefenych

burikdch dochézi k sekreci H zaK *

*Rizenl sekrece jednotlivych iont vid otdzka 18
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17. Osmotickd stratifikace drené
(charakteristika, mechanizmus vzniku, uloha mocoviny a vasa recta).

- od kéry do papily sa vyrazne zvySuje osmoticka aktivita drene 300-1200 mosm/| (udrZiavané
protiproudovych systémom); md velmi aktivny mechanizmus na vstrebavanie Na a Cl z tubulu do intersticia.

- Zostupné ramienko Henleovej kfu€ky je volne priepustné pre vodu a idny, zatial ¢o tlusta ¢ast vzostupného
ramienka je pre vodu nepriepustna- (je velmi aktivna pre vstrebavanie Na a Cl) -> to je klicové pre
vytvorenie vysokého osmotického tlaku (hyperosmolarity) v dreni, ktord potom zaistuje tvorbu koncetrace
moci

- Henleho klu¢ku sprevadzaju v dreni vasa recta (vid dalej), ktoré pomahaju osmoticku stratifikacii udrzat.
Vasa recta maju zvlastne usporiadanie: prechadzaju kérou, hibsie a hlbsie do drene; ako uz vieme (©), dreri
je hypertonickd a erytrocyty prechadzajlicej cievami su v nebezpedenstve -> hrozi zvrastenie. Preto je
vacsina erytrocytov odklonend a povrchovymi kapilarnymi spojkami (existuju spojky mezi escendetnym a
ascendetnym ramenkem vasa recta) okolo vrcholu Henleovej klucky preteka len plazma

- Utinnost drefiového systému je ovplyviiovana krvi- vasa recta a lymfatickou drendzou. V oboch pripadoch
ide o komplementarne / protipradové (vymenné) systémy! Ich steny nekladu Ziadne prekézky volného
pohybu.

MOCOVINA

- jevytvdfena POUZE v jaternich burikdch! Jednd se o nejdilezitéjsi zplsob odbouravani amoniaku, ktery
je pomérné energeticky ndrocny (jsou potfeba 4 ATP) a navic se jednd o déj acidifikujici (vznikaji
protony, které okyseluji vnitini prostredi).

- nasledné transportovana do ledvin, kde je vylu¢ovéna. Jeji vylucovani se odviji od prijmu bilkovin

- je to osmoticky aktivna splodina dusikatého metabolizmu, zvycajne volne prechddza biologickymi
membranami. Mocovina sa teda v tubularnej tekutine koncentruje a cez stenu zberného kanélika
podla gradientu difunduje do intersticia. Difuzia osmoticky aktivni mocoviny je faktorom posilfiujicim
osmotickd stratifikacii drene.

- V proximalnim tubulu je asi 50% mocoviny zpétné resorbovano (prostou difuzi). Nasledujici ¢asti
nefronu jsou vak pro mocovinu nepropustné (vzestupné raménko HK, distalni tubulus, kortikalni dsek
sbéraciho kanalku), tudiZ jeji relativni koncentrace v tubulech stoupa (je od¢erpavana voda). Sbéraci
kanalek je pro mocovinu ve dfeni opét propustny, tuto propustnost navic mdze zvySovat ADH (UT-A1)

- Uvolnéna mocovina se pak podili na vysoké osmolalité dfené a navic mdze v sestupném raménku HK
zpétné vstupovat do tubuldrniho systému a podilet se tak na zahustovani moci (recirkulace mocoviny)
Modi vylouc¢ime za den 300-600 mmol/d mocoviny, v krvi je koncentrace pfiblizné 3-8 mmol/I.

- Akje naopk tekutina vstupujuca do tubulu redsia kvoli nedostatku ADH, urea sa pohybuje z intersticia
do lumen a omosticky gradient sa znizuje

- Vzbernych kandlkoch sa podiela na tvorbe koncentrovanej moci ‘ Imer(:ig:'mo;x;;amy

- Mocovina sa transportuje pomocov transporterov UT-A (1-4) , %60

Na*
crr

Procesy v Henleho klucke:

Z izoosmotickej kdry z proximalneho tubulu pritekd 20-25% izotonické tubuldrnej
tekutiny do tenkého zostupného ramienka Henleovej klucky. Zatial ¢o tenka ¢ast
Henleovej klucky je volne priepustnd pre vodu a rozpustené latky, tuéna €ast
vzostupného ramienka je jednak nepriepustnd pre vodu, jednak je vybavena
mimoriadne vykonnym mechanizmom pre transport Na + a Cl- z tubularnej tekutiny
do intersticia. Resorpcia Na + teda nie je izoosmotickd ako v kdre, pohyb idnov nie je
tentoraz sprevadzany ako obvykle pohybom vody. Tymto selektivnym transportom
sa v intersticiu hromadia osmoticky aktivne latky, a to tym viac, ¢im hlbsie do drene
Henleova klucka zasahuje. Hypertonické intersticium postupne odsava vodu zo
vsetkych drenovych vldsenkovych Utvarov vratane zberacich kandlkov a naopak
podla elektrochemického gradientu odovzdava do tubuldrnej tekutiny osmoticky
aktivne latky, predovsetkym Na + a Cl-.

V sestupnych raméncich tychto Utvarov stipa osmolalita tubuldrnej tekutiny az do
maxima v ohybe vldsenky. V vzostupnych raméncich naopak osmolalita




tubularnym tekutiny klesa. Na konci hrubého ramienka Henleovej klucky sa zavereénym transportom Na + a Cl-
vytvor tekutina izo- aZz hypotonickd, ktord odtekd do distdlneho tubulu. Z izotonické tekutiny na zaciatku
Henleovej klucky -300 mosm/I vznika smerom k papile tekutina hypertonicka- 1200-1400 mosm/| a z nej
smerom k hranici drene a kory tekutina hypotonickd - 200-100 mosm/I.

Cely tento drefiovy multiplikacny systém je udrzovany v chode kontinudlnym privodom izotonickej tubuldrnej
tekutiny z proximdlneho tubulu do Henleovej klucky. Vysledny efekt sa prejavi az odtokom hypertonického
mocu zbernym kandlikom, ktory v tomto systéme funguje ako konecné sestupne ramienko protiprudového
multiplikaéného systému drene, tentkrat ale uz s definitivnym odtokom moci z ledvinného parenchymu.

Funkce sbéracich kandlku:

Po fakultativnej resorpci v distdlnom tubule vteka do zberného kandélika este stale okolo 10 | tubuldrnej
tekutiny, ktoru v zberacich kanalkoch ¢aka zédvere¢na kvantitativna a kvalitativne Uprava na definitivny moc.
Celkové mnoZstvo mocu vytvorené za 24 hod sa oznacuje ako diuréza a Cini okolo 1,0-1,5I (= necelé 1% objemu
glomeruldrneho filtrdtu.). Znizeni tvorby definitivneho mocu je oliglria, zastava tvorby mocu anuria. Naopak
zvysena tvorba je polydria.

Objemova redukcia predstavuje v zbernym kandlika spatnu resorpciu asi 85% mnozstva tubularnej tekutiny -
4,5% povodneho glomeruldrneho filtrdtu). Tato resorpcia je zaloZend na regulacii permeability sten zberacieho
kanalku pre vodu vplyvom ADH. Bez ADH je stena kanaliku pre vodu nepriepustna a zberacom kanalik by
odvddzal z obli¢ky nepripustné mnoZstvo hypotonické mocu. (otézka 16)

Podla stavu objemu a osmolality ECT sa zbernym kanalikom reguluje objem a osmolalita definitivneho mocu,
a to Upravou spatnej resorpcie vody a Upravou spatné resorpcie Na +. Sberaci kanalik sa dalej vyznamne podiela
na Uprave pH definitivneho mocu.

Mechanizmus vytvarania koncentra¢ného gradientu vo dreni:

Ako uZ bolo povedané, najdélezitejSie Casti pre vytvdranie hyperosmolarniho intersticia je vzostupne
ramienko Henleovej klicky, ktoré je nepriestupné pre vodu. Prebieha v lom aktivne vstrebavanie idnov
(sodnych, chloridovych i draselnych) proti koncentracnému gradientu. Voda neméze von, zostdva v ramienku,
preto v ramienku prevldda a tekutina sa stdva menej a menej osmotickou. Vstrebané iény sa dostdvaju do
intersticia, ktoré sa tym stdva coraz koncentrovanejsim.

Daldiemu zahustovani v dreni napomaha vstrebdvaniu iénov zo zberného kanélika. Toto vstrebavanie
prebieha Ciastocne aktivne a Ciastocne po elektrochemickom gradientu.

Tretim mechanizmom, ktory sa podiela na tvorbe osmotickej stratifikdcia drene je vstrebavanie mocoviny zo
zberného kandlika. Deje sa tak pasivne: pri zvySenej hladine ADH sa stena zberného kandlika stdva maximalne
priepustnuy pre vodu. Voda teda odchadza do intersticia a v kandliku sa v dosledku toho koncentruje mocovina,
ktora potom zacne po koncentraénom gradientu odchadzat do intersticia tiez.

Ako zosilfovac tohto systému funguje protiprddové usporiadanie tubulov a ciev: iény z hyperosmolédrnej
drene vstupuju do sestupného ramienka Henleovej klucky a vasa recta , dostavaju sa spat do vnutornych vrstiev
kéry a vzostupného ramienka a znovu prechadzaju aktivnym vstrebavanim v hrubom segmente vzostupného
ramienka Henleovej klucky.

VASA RECTA

(tok tubuldrnej tekutiny je opacny ako tok krve- Cize aj
ten obrdzok je opacne :D :D :D —té cieva)
- Nastdva tu protiproudova vymena vody, ktora
je zaloZena na jej priepustnosti pre vodu
a hypertonicite drefiového intersticia
- napomahaju transportu vody ale aj ionotv:
Descendentné raménka vasae rectae vstupuju hlbsie a
hibsie do drene -> dochadza k odovzdavaniu vody
a prijimu solutov (pretoze je velky rozdiel mezi
koncentracemi tekutiny v céve a osmolaritou intersticia)
-> Cize ¢im sa VR dostavaju hlbsie, nutne dochadza k
vystupu vody, ionty zostavaju -> krv je hypertonicka (tak
ako tubularni tekutina v tom najsirSom ohbi HK)




* vinterticiu dochadza eSte pred vstrebanim do cievy k vstrebaniu vody, aby jej nahromadenie nevyplavilo narhomadené
ionty (neviem ¢oho ale povedala to na prednaske :D) *

Vzosputné raménko vasa recta — vystupuje z vysoko hypertonického prostredia, vchadza do menej
hypertonickeho prostredia -> dochadza k nasdvaniu vody -> vasa recta opusta intersticium ledviny a osmolalita
je rovnaka ako ked tam vstupovala (cca 280-300mosm/l) + dochadza este k vysputu soli- Na+ a Cl-

K osmolalite prispieva aj spominand mocovina, mbze byt vstrebava na urovni zbieracich kandlku a v tom
najviac hypertonickom prostredi méze byt spétne vstrebdvana v oblasti HK do tubuldrnej tekutiny; pretoze aj
urea dokdze udrzat to prostedie na pozadovanych veli¢indch; dokaze vyrazne pomoct udrzaniu osmolality, kedy
cely systém spadol.



18. Tvorba hyper- a hypotonické moci- protiproudovy multiplikacni systém

- pre udrzanie fyziologickej hladiny osmolarity telesnych tekutin je nevyhnutné, aby boli ledviny schopné
produkovat hypertonicku ¢i hypotonicku mo¢ v zévislosti na momentalnej potreby organizmu - ak je
potreba vylucit nadbytocné soluty alebo nadbytocnu vodu

- vznik hypertonické (koncetrované) a hypotonické (,zfedéné”) moci Uzce souvisi s regulaci osmolality
krevni plazmy. Vznik hyper- a hypotonické moci je mozny diky tomu, Ze v Henleové kli¢ce dochazi k
oddélené resorpci vody a iontd, ¢imZ vznika hyperosmoldrni dien

V proximalnim tubulu dochazi k resorpci pfiblizné 70 % vody bez ohledu na to, jaky je hydratacni stav organismu
— obligatni resorpce vody. Voda se resorbuje pasivné podle svého osmotického gradientu vytvoreny pfedevsim
velkou resorpci sodnych iont( (akvaporiny 1 na luminalni strané bunék proximalnich tubulu). Dochdzi tedy jak k
resorpci osmoticky aktivnich ¢astic, tak vody - tekutina zUstava isotonicka s plasmou (300 mosm/I). Tenké
descendentni raménko Henleovy kli¢ky je pro vodu propustné (nikoliv pro ionty). Tim dojde ke koncentrovani
tekutiny v tubulu (bude hypertonickd). Hypertonicita tekutiny je zavisla na délce Henleovy klic¢ky (u
juxtamedularnich nefrond je na vrcholu klicky hodnota az 1400 mosm/1). Naopak tlusté ascendentni raménko je
pro vodu nepropustné a tekutina bude pfi vstupu do distalniho tubulu hypotonicka (200-100 mosm/I; resorbuji
se pouze ionty). DistaIni tubulus je jiz pro vodu propustny. Spojovaci segment a sbéraci kandlek jsou pro vodu
bez Ucinku ADH velmi malo propustné. Pokud na né plsobi ADH (pfes své V2 receptory), vystavi se akvaporiny 2
a dalsi se zanou syntetizovat, takZe se propustnost kanalku pro vodu velice zvysi. Této resorpci zavislé na ADH
fikame fakultativni resorpce vody. V korové ¢asti dojde k vyrovnani s tonicitou klry a tekutina se stane
isotonickou. Ve dfeni dochazi ke zvysené resorpci vody z dlivodu hypertonicity diené a moc se tak koncentruje —
vznika hypertonicka moc.

*Maximalni osmolarita, které dokdzeme dosahnout, je zavisla na délce Henleovy klicky (aj 1400mosm/I)

Vznik hypotonické modi:

Pokud je osmolalita plazmy nizk3, klesd vydej ADH. Snizené vylucovani ADH vede ke snizenému vystaveni
akvaporinl do membrany bunék sbéraciho kandlu a voda se nemad jak dostat do hypertonického prostfedi dfené
— hypotonicka tekutina vytékajici z Henleovy klicky tak pokracuje s minimalnim koncentrovanim do ledvinné
panvicky.

Pokud neni ADH piitomno vibec (kvlli tomu, Ze neni sekretovdno) nebo je-li ledvina na ADH necitlivd (mutace
genu pro V2 receptory nebo pro akvaporiny 2), projevi se onemocnéni zvané Ziznivka (diabetes insipidus
centralis/renalis), nebot takto postizeny jedince ztraci velké mnoZstvi hypotonické tekutiny (az 5-10 %
profiltrovaného mnoZzstvil).

PROTIPRUDOVY SYSTEM

Jako protiproudovy multiplika¢ni systém oznacujeme vzdjemné paralelni usporadani Henleovy klicky, sbéraciho
kanalku a vasa recta. Henleovu klicku oznacujeme jako protiproudovy ndsobic, vasa recta jako protiproudovy
vymeénik. Bez protiproudového systému by nemohla vzniknout hypertonicka dren a tedy ani hypertonicka moc.
V Henleové kli¢ce dochdzi v tenkém raménku k resorpci pouze vody a tekutina se tak zahustuje na hodnotu
okolni drené (ve vrcholu az na 1400 mosm/I). V tlustém raménku naopak dochazi k resorpci pouze solutl a
tonicita tekutiny se snizuje (do distalniho tubulu vstupuje hypotonicka tekutina). Okoli dfené se stdva resorpci
solutl hypertonické a vytvari se tzv. osmoticka stratifikace (rozvrstveni). Zaroven musi dfeni prochdzet cévy, aby
byla vyZivovana. Pokud by cévy prochdzely dieni pfimo (tedy od peritubuldrniho fecisté smérem k ledvinné

panvitce do v. renalis), dochézelo by k odplavovani solutd, predeviim Na*, a osmoticka stratifikace by se
vytratila. Tim by nedochdzelo k dostatecné resorpci vody ve sbéracim kandlku (nebyl by osmoticky gradient) a
ztracely bychom velké mnozZstvi hypotonické moci. Proto jsou vytvorené vasa recta, které tvofi klicku podobnou
té Henleové, takZe je krev do drené pfivadéna a zaroven odvadéna do klry stejnym Usekem dfené. Do
hypertonické dfené prichdzi izotonicka plasma, takZze u descendentni ¢asti vasa recta dochazi ke ztratam vody a
naopak do ni putuji soluty z dfené. Na vrcholu klicky vasa recta je znovu nejvétsi osmolalita (az 1400 mosm/I).

V ascendentni ¢asti prochazi hypertonicka plasma osmoticky rozvrstvenou dreni do isotonické kdry. Dochazi zde
tedy ke ztrdtdm solutl a naopak voda prestupuje nazpét do cévy. Z vyse uvedeného vyplyva, Ze se soluty drzi ve



dfeni a naopak voda je odplavovana (odvadéna je i voda resorbovand sbéracim kanalkem). Tim je udrZena
osmotickad stratifikace a zaroven je dfen vyZivovana. Pohyby solutd a vody jsou pasivni (po koncentracnim a
osmotickém gradientu). Pokud tedy dojde k poskozeni funkce Henleovy kli¢ky, vasa recta nebudou schopné
udrZet osmotickou stratifikaci.

S protiproudovym vymeénikem se setkdvame také v kliZi. Arterie s vénou jdou vedle sebe a dochazi tak k vyméné

vvvvv

zpét do téla; chladnéjsi arteridlni vede na periferii, kde nedochdzi k tak velkym ztrdtdm tepla — mensi teplotni
gradient).

Osmotickeé stratifikace:

e Vychdzime z predstavy, Ze na zac¢atku je v descendentnim a ascendentnim raménku a také ve dreni
isotonicka tekutina — 300 mosm/| (smerom hlbsie do intersticia osmolalita vzrasta

e Pumpy v ascendentnim raménku zacinaji transportovat z tekutiny uvniti raménka Na™ a CI” do diené a
vytvori tak osmoticky gradient (je dany aktivitou vasae rectae! o hodnoté 200 mosm/I (ve dfeni je
osmolalita 400 mosm/| a v raménku 200 mosm/I => 600mosm/I)

260 e Nynizac¢ina difundovat voda po svém osmotickém

g gradientu z descendentniho raménka HK do diené a osmolalita
tekutiny v tomto raménku se vyrovna s osmolalitou diené (400
mosm/l) -> raménko je priepustné pre vodu, nikoliv pre ionty ->
hypertonicka tekutina

600

e  Zdescendentniho raménka vtéka do ascendentniho
tekutina s osmolalitou 400 mosm/I|, tedy stejnou jako ma dren.
ProtoZe se zde udrzuje osmoticky gradient 200 mosm/I, dochazi
znovu k transportu iontd a vytvoreni prvniho rozvrstveni

e Do ascendentniho raménka HK tedy vstupuje znovu
tekutina se stejnou osmolalitou jako ma dren, dochazi k
transportu iontl, voda sa nevstrebdva, prebieha symport
Na/K/2Cl => tekutina je izotonicka

1200

e  Zdistalneho tubulu odtéka tekutina hypotonicka, pretoze
v DT pokracuje vstrebavanie iontov; tato resorpcia je riadend hormondlne (aldosteron); vody sa tu
vstrebdva velmi malo

e Shérné kanalky vstrebavaju poslednu vodu -> tekutina sa stdva hypertonickou (ADH)



19. Podil ledvin na regulaci krevniho tlaku.

ledviny, okrem svojej zakladnej exkreénej funkcie a udrziavaniu homeostdzy ECT maju zasadnu Ulohu aj
v reguldcii normalnej hodnoty krvného tlaku. Tato uloha vyplyva z tychto faktov:
1. TIlak krvi je vysledkom systolického objemu a periférneho cievneho odporu, ktory zavisi od
objemu ECT.
2. Objem a osmolalitu ECT je priamo zavisla na mnoZstve Na + v organizme (na ¢om sa podielaju
ledviny)
3. Mnozstvi Na* v ECT nie je celkom riadené prijmom Na*, kdeZto vydaj sa deje v rozhodujucej
miere prave rendlnou cestou.
4. Privysokej glomerularnej filtracii Na* je oproti tomu spatna resorpcia Na* velmi jemna
regulovand humoralnym mechanizmy.
I Pri zvySenom prijmu Na* dochddza k vzostupu TK a ku zvySenému vylu¢ovani Na* mechanizmom
tlakovej natriurézy !

Tlakova diuréza:

Akonahle sa zvysi objem krvi v obehu, tak vznika reflexne vazokonstrikcia v artériach a tym sa zvysi arteridlny
tlak aj filtracny tlak v ledvindch. Tvori sa vacsie mnozstvo glomerularneho filtratu, snizi sa sekrécia hormond
podielajucich sa na vstrebavani vody a zvysi sa vydaj mocu, ¢im sa zniZi cirkulujuci objem a znizi sa krvny tlak.

Humoralna regulacia krvného objemu:

Zvysujici sa krvny objem v pravej predsieni vyvola sekréci atrialniho natriuretického faktoru (ANF), ktory
zvysi vylucovanie sodika a nim aj vody v distdlnom tubule ledvin. Pri zvySenom tlaku sa tieZ zniZuje
sekrécia antidiuretického hormdnu a reninu.

arteridlnej natriureticky horman / peptid ANP - opacny Gc¢inok ako renin-angiotenzin
je vyluovany srde¢nymi sinemi v désledku napatia stien zvySenym Zilnym ndvratom
antagonizuje pésobenie réznych vazokonstrikénych Iatok (napr. RAA) a zniZuje tak tlak krvi

renin-angiotenzin systém

renin - hormodn juxtaglomeruldrniho aparatu ledvin, vlastnosti enzymu, ktory Stiepi angiotenzinogén na
angiotenzin | konvertovany angiotenzinogén konvertujicim enzymom (ACE) v krvnom obehu na
angiotenzin Il = vazokonstriktor na rezistencné cievy (arterioly), aktivacia SY a stimuldciu sekrécie
aldosterénu

spustacim faktorom je pokles prietoku krvi ledvinami: pokles tlaku vo vas afferens (hypotenzia,
vazokonstrikcia, patologické zmeny v tepndach ledvin) = vyliéeny renin - vazokonstrikcia = zvy3enie
tlaku a normalizécie tlaku vo vas afferens (plne efektivna do 20 minut a pretrvava relativne dlhu dobu)
jeho funkcia je vyznamna pre udrzanie obehovych funkcif pri poklese systémového tlaku krvi
(zmensenie objemu cirkulujucej krvi v désledku krvacania) - pri zdzeni a. renalis moze byt pricinou
hypertenzia

ADH (antidiureticky hormon, vazopresin, adiuretin)

vo vyssich davkach vyvoldva vazokonstrikciu, ale hlavne zvySuje spatnu resorpciu vody v distdlnom a
zbernom tubule ledvin = zvyseni celkového objemu krvi = zvyseny Zilny ndvrat = zvySena aktivita
sieflovych receptorov = pokles uvolfiovania ADH, zvysené vyluovanie tekutiny ledvinami opat znizi
objem krvi

Aldosterdn - zona glomerulosa kéry nadobliciek

zvysuje spatnu resorpciu Na* a tym sa osmotickych Ucinkom vstrebava aj voda = zvyseny objem
cirkulujucej krvi a zvyseny Zilny ndvrat - zvySeny minutovy srdcovy vydaj

zvysuje prostrednictvom zvysenej natrémie citlivost hladkého svalstva ciev na angiotenzin Il (ale na
rozdiel on RA systému je dlhodobejsi, nastupuje aZ po niekolko hodindch a uplatni sa plne az za
niekolko dni)



20. Podil ledvin na regulaci ABR

Ledviny maju okrem svojej exkrecnej funkcie a udrziavania ECT aj funkci homeostaticku a to aj
prostrednictvom reguldcie ABR

jsou organem, kde se uskutecriuje Uprava acidobazické rovnovahy vyloucenim (popf. zadrzenim) H*. V
glomeruldrnim filtratu je pH stejné jako v plazmé. Pfi prichodu rendlnim tubuldrnim systémem nastdva
acidifikace modi.

Funkci pufracnich systém( obstaravaji v ledvinach HCOs*, NH4*, a H,PO4”

ovliviiuji plasmatickou koncentraci HCOs™ a tim samozrejme aj H*

MECHANIZMY:

v proximalnim tubulu dochadza k sekreci H* sprostredkovana Na/H antiportom j
ak dochadza k sekreci H* si¢asne musi prebiehat reabsorpce HCO3 (a aj Na)

HCO3™ je viechen resorbovany (ztraty by zpUsobily

poruchu acidobazické rovnovahy). Bikarbonat v lumen tubular lumen tubular cell parbitse
. ; . . , ., capillary

tubulu reaguje s protéonmi H (tie sa dostavaju do lumen

antiportom cez apikalnu membrdnu vymenou za Na+) F I
za vzniku H2CO3. Kyselina uhlicitd je karboanhydrazou, HCO3™ + HY  ~—Jmmt H*+ HCO3 HCO5"
kterd je v kartaCovém lemu, rozstépena na CO2 a H20. [ e | |

CO2 difunduje do bunék, kde reaguje s vodou (reakce je Tzcoi *}Z:rob:mmhymse

znovu katalyzovana karboanhydrdzou) za vzniku kyseliny H0+ €0, H0+€0, co,
uhlicité, ktera disociuje na HCO3™ a H+ . Symportem s Na S A

a vymenou za Cl- je bikarbonat transportovan na el amstabolin

bazolaterdlIni strané do intersticia (a nasledné do krve). N /L | |

H* je transportovan zpét do lumen tubulu vyménou za
Na™ (antiport), kde reaguje s dal$im bikarbonatem. H' jsou také pumpovany do tubulu pomoci H*
ATPasy (protonové pumpy; v proximalnim tubulu ma maly podil na sekreci HY). Jsou transportovany do

tubulu pouze do pH 4,5. Pfi pH 4,5 je jiz koncentrace HT v tubulu p¥ili§ velkd a koncentraéni gradient
nedovoli dalsi transport protont do lumina.

v shérném kanalku se nachazi a-intersticialne (vmezerené) buriky, které kromé Na/H antiportu obsahuji

H*-ATPasu (opéat prebieha sekre H* do lumina tubulu), potom sa vyuZivaju ako pufry fosfatové kyseliny
nebo amoniak -> prispievaju k acidifikaci moci -> vylucenie v moci

a-intersticidlni, které secernuji H * ionty; uplatriuji se pfedevéim pfi acidézach; CO2 z peritubularnej
krve difunduje do bunék tubulu, kde reaguje s vodou (za Ucasti karboanhydrdzi) za vzniku kyseliny

uhli¢ité, ktera disociuje na proton a bikarbonat, sibilarfanien cubularcell peritubular
ktery je antiportem s Cl” transportovan do krve _capillary :
(tento bikarbonat tedy vznikl ,,de novo”). H¥je f \
secernovan do lumen kandlku protonovou pumpou + H* [ H* + HCO5" 32‘33-
nebo antiportem s K . V tubuldrnej tekutine je H+ | “ | | "
najcastejsie pufrovan fosfatovym pufrom alebo H,CO5 ‘ "
amoniakom (vid dalej) | 1(arb°nicanhy arash Nai':

ing H,0+CO, clg:




*  Vsbérnych kanalkoch je proces sekrece H+ uvedeny tubularlninen tubular cell peritubular
vyssie, zde se vSak pufruje NH3 _capillary

*  NHs;sa dostava do tubuldrnej tekutiny difuziou (vtedy \
sa spaja s H+ -> NHq') Ht =+ H*+ HCO3" Hrée()‘h;'

* Do tubuldrnej tekutiny sa secernuje aj hotova £ % ] ]
molekula NH4" antipotom s Na+ (zvysenou koncentraci Wl o
NH4"/NHs najdeme proto, Ze ledviny odstrariuji NH3 z et
glutamatu a glutaminu, ktery je jim posilan z ostatnich ]

ey P et . H,0 +CO, co,
organ(, predevsim z jater, ktera kvili acidéze zastavila e
tvorbu mocoviny a zvysila syntézu glutaminu)

sk,
a.
97"

+ —1
NHy NH3 + Glutamate
L *difuze _l o
I! pozri aj otazku 48 !! bl K / || | |
Renal Proximal Tubular

*  Produkce a sekrece NH4* prebieha v proximalnom Interstitial

1 Tubular Lumen
tubule, hrubom ramienku HK a distdlnom tubule. Fluid Cells
*  Na/ NH4"antiport

Glutamine




21. Uloha ledvin pri udrZovani optimdlnej hladiny Na+ v plazmé
(charakteristika regulacnych mechanizma)

Sodik Nat

- najpocetnejsiion v ECT (cca 145 mmol/l)

- soli Na jsou najsilnejsimi osmotickymi solutmi (90%) aktivity, preto je sodik uréujucim pre objem ECT

- jefiltrovan vo velkych mnoZstvdch, ale je aktivne spatne resorbovan aj vo vietkych Castiach tubulu
okrem tenké (vzostupnej) ¢asti Henleho klicky (koncetrovani moce)

- normdlne je spatne resorbuje 96 - 99% Na; vacsina spatnej resorpce ide ruka v ruke s chloridovym
anién a vodou

- Cast Na+ je realizovand vymenou za H+, ¢ast vymenou za K + v distdlnom tubule

- zakladni mechanismus je stejny ve vSech segmentech — koncentraéni gradient potifebny pro transport
zajistuje na bazolaterdlni membrané umisténa Na/K-pumpa.

- Sodik je na luminalni strané resorbovan vZdy pasivnim transportem

Resorpcia Na+ u ¢loveka (normalny Na+ diéta)

Glomeruldrna filtracie = 125 ml/min

Plazmaticky bikarbonat (HCO3) = 27 mmol |

Plazmaticky Na = 145 mmol/I

- vdistalnom tubule a zbernych kanalikoch spatna resorpcia prebieha pomocou aldosteronu -
stimuldciou je redukcia soli v potrave
ndvrat - ponorenie, alebo antigravitacné)

- BNP - analogicky pbésobiaci hormdn z mozgu

- > Obaja posobia na ledviny, zvy3uju vylu¢ovanie Na* prostrednictvom receptorov v ledvine( dilataény
efekt na VA zvy3uje filtraciu plazmy, dalej pdsobi v tubuloch - inhibuju spatnu resorpciu Na*)

Resorpce Na*:
- resorpce Na* a CI"mé zasadny vyznam vo vodnom a elektrolytovom metabolizmu v organizme

- transport Na*je spriahnuty s transportom H +, dal3ich elektrolytov, glukdzy, aminokyselin, organickych

kyselin, fosfatov pod.
bazalnf
membrana lateralni
mezibunéény

prostor

- Proximalny tubulus:
o dochazi k resorpci asi 60%-70% veskerého sodiku

profiltrovaného pres glomeruldrni membranu. Pfenos probiha

pfevazné v podobé symportu (kotransport) s: kmmék?evrﬁ
- glukosou tesné
- aminokyselinami spojent
- fOSféty lumen
- organickymi kyselinami (citrat...)

O dalej je zde antiport s H* -
o potom je transportovany do intersticia Na/K pumpou ,,]F,?ﬁlf;::
- Henleho kli¢ka:
o Vsestupném raménku HK nedochazi k vyraznému vstrebdvani
sodiku, za to je vSak vyrazny transport vody

intersticialni
. tekutina

N
Na

bazo-
lateralni
membrana




- Vevzestupném raménku je situace presné opacna — nachdzi se zde fada Na+/K+/2CI'
transportérd, které umoznuji transport soli (NaCl a KCl), avsak membrdana jako takova je velice
nepropustnd pro vodu -> hypertonickd moc

Distalny tubulus: zde dochazi k symportu Nat/cr (inhibice thiazidovymi diuretiky).
Sbérny kandlek: existuje ENaC (endothelial Na channel)

Rizeni vylugovéani Na™:

ENaC (epitelial sodium chanel) na luminalni membrané a Na/K-pumpa na bazolateralni membrané jsou
hlavnimi cili pdsobeni aldosteronu:

zvy$eni mnozstvim ENaC —> aktivnéjsi pumpa od¢erpava vic sodiku -> mezi burikou a lumen vyraznéjsi

koncentracni gradient -> sodik mUZe rychleji prechazet do bunék (spolu s vodou)

burikou a lumen -> draslik je uvolfiovan rychleji

Angiotensin Il zvysuje resorpci sodiku v proximalnim tubulu. Naopak atridlni natriureticky peptid (ANP)
a urodilatin inhibuji ENaC.

(obrazok 100 bodov )



22. Uloha ledvin pri udrZovani optimdlnej hladiny K+ a Ca++ v plazmé
(charakteristika regulacnych mechanizma)

Draslik K*

- hladina K* v plazme 3,5-4,3 mmol/I, ICT 150 mmol/I -je hlavnym intraceluldrnym kationom

- mocom sa vyluci asi 90% (stolicou 10%) z celkového mnoZstva

- vacsina filtrovaného K je resorbované v proximalnom tubule a to je pak secernovano v distalnom
tubule. Za fyziologickych okolnosti su tieto mnozstva priblizne rovnaké.

- jeresorbovan (sekunddrné aktivné i pasivné), tak secernovan (pasivné po svém koncentra¢nim
gradientu). Na bazolateralni strané se jedna vZdy o pasivni transport z bunky a aktivni transport do
buriky (sodno-draselnd pumpa). Draslik je v kazdé ¢asti nefronu z ¢asti transportovan zpét do
intersticia.

- Proximdlny tubulus:je transportovan paraceluldrné (ve druhé ¢ésti také spominany LPTP-
kotransportom s Na+); hnaci silou je solvent drag- stiahnutie iontu vodou pri osmoze)
- Henleho kli¢ka:
o Zde je symport Na/K/2Cl
o nasledné je pasivné (po svém koncentra¢nim gradientu) transportovan zpét do lumen tubulu,
takze zde dochazi ke kumulaci kladnych iontd a vzniku LPTP
- DistdIni tubulus:
dochazi zde pouze k antiportu Na/K (sodik do buriky, draslik do lumen); rychlost reakcie zavisi na
rychlosti prietoku tubuldrnej tekutiny -> ¢im je vyssia rychlost, tym je vyssi sekrece
- Sbéraci kandlek:
K je secernovan pres své vlastni kandly do lumen tubuld. V a-vmezerenych bunkédch dochdzi k sekreci

H*zak*

- lontové kanaly:
Na oboch strandch buniek su draselné kanaly, cez ktoré mézu intracelularne naakumulovanej iény,

pomocou sodno-draselné ATPazy, vystupovat podla elektrochemického gradientu cez prislusné
membranu

Na lumindlni strane buniek su Na* kanaly, ktorymi prudi sodik do bunky a to zniZuje rozdiel
potencidlov = depolarizuje membranu na -20mV, zatial ¢o na bazolateralnej strane sa zachovava
normalny potencidl -70mV - tym je na lumindlni strane vy3sia hnacia sila pre eflex draselnych iénov,
takZe tie opustaju bunku pasivné vyhradne do lumina = sprazena sekrece K* resorpci Na*
Vylucovanie K* je preto znizené pri znizenom prisune Na* do distalneho tubulu a dalej pri vyssej
sekrécii H* (pricom ak je celkovy obsah K* v tele vysoky, je sekrécia H* tlumena - zrejme z dévodu
intraceluldrnej alkaldzy - sekrécia a tym aj vylu¢ovanie K* je tak ulahéené; proces funguje aj naopak -
malé mnoZstvo K* tlumi jeho sekréciu - sekre¢ny mechanizmus draslika je teda schopny adaptécie)

Rizeni vyluovani K-

- je spjato s aldosteronem (vyvolava zvysené vylucovani drasliku)
- vacsina K+ je resorbovand z tubuldrnej tekutiny aktivnou resorpci v proximalnych tubulech

- pokud dojde ke zvysenému mnoZstvi sodno-draselné pumpy, bude se transportovat mnohem vice K*
do bunky a dojde tak k mnohem vétsi sekreci.

- sekrece drasliku je zavisla na koncentraci sodiku v tubularni tekutiné. Cim méné je v tubularni tekutiné
sodiku, tim méné se bude sekretovat K . Pfi akutnich aciddzach se tedy bude vylu¢ovat méné drasliku

(koncentraci sodiku v tubulu sni?i antiport Na*/H*; také bude dochazet k vymeéné drasliku za protony v
a-vmezerenych burkach). Pfi chronickych aciddzach je jiz v krvi zvy$ené mnozstvi aldosteronu kvali
hyperkalémii.

- VDT je obecne Na resorbovéno a K secernovano



Hypokalemie- C¢asta, moze byt zévaznd, ale nemd tak rychly vzostup ako hyperkalémia (spdsobuje predizenie
intervalu PR, ndpadnu vinu U a pripadne inverziu viny T). Vyskytuje sa pri velkych stratach K* do mocu, pri
hnackéch alebo u chorych, u ktorych sa K* prestva do buniek pri poddvani inzulinu alebo dlhodobo znizenom
prijme K +.

Hyperkalemie- velmi zavazné ochorenie, moze vyznamne ovplyvnit srdcovu Cinnost, vyssie hodnoty K* vedu ku
komorovym arytmiam, dalej vzrastajuci vedu aZ k zéstave srdca v diastole (postupne sa znizuje kludové napétie
buniek, aZ sa stanu nedrazdivymi). Vyskytuje sa vSak zriedkavo, pokial nie je funkcia obliciek tazko znizena.

Vépnik Ca%*

Koncentrace v plazme 2,5 mmol/l (50% iony, 10% komplexy, 40% vo vazbe na plazm. bielkoviny -
nemdze sa filtrovat v glomeruldrnych)

-> mnozstvo naviazané na bielkoviny zavisi na pH- pri alkaléze ionizovany vapnik v plazme klesd, pri
aciddze sa z bielkovin uvolfiuje- ¢ize pri alkaldze (napr. v dosledku hypoventilace) moze dojst k tetanii
ako pri hypokalcémii
Frakéné vylucovanie ¢ini 0,5-3%

Metabolizmus kalcia je Uzko spojeny s metabolizmom fosfatov (rovnaké hormaény, ..)

Pri vysokej koncentrdcii vapnika a fosforu sa mézu tvorit mocové kamene

Resorbuje sa prakticky v celom nefrénu -60% v proximalnom tubule, 25% v hrubom ramienku
Henleovej klucky (paracelularné), v distdlnom tubule sa resorbuje asi 15% transcelularné aktivnym
transportom (pasivny vstup Ca kandlmi, lateralne aktivny vstup pomocou vdpenaté ATPazy alebo
protitransportem pomocou 3Na/1Ca prenasaca)

Hlavnou hnacou silou je lumen-pozitivny transepitelovy potencidl, acidéza resorpciu Ca timi

Parathormdn

moduluje kalciové toky v proximdlnom tubule ledviny, kde sa reabsorbuje 65% filtrovaného Ca.

zvysuje spatnu resorpciu a zdroven zvysuje vylu¢ovanie fosfatov

nedostatok PTH alebo jeho nefunkénost ma za nasledok hypokalcémiu, ktord vyvolava tetanicke kfce
parathormdn sa naviaze na PTH-receptor (PTHR), ¢o je G-protein, cestou adenyldtcyklazy s tvorbou
cAMP zniZuje reabsorpci fosfatov - fosfaturia.

CASR (calcium-sensing receptor) vo vzostupnych ¢astiach HK odpoveda na zvy$enu hladinu kalcia v ECT
vyssej aktivdcii fosfolipazy A2 - to vedie k redukcii paraceluldrni reabsorpcie Ca a magnézia. Narast Cav
ECT antagonizuje efekt PTH na tento segment nefrénu.

Vylucovanie vdpnika zvysuje eSte STH, ale ten ma skor vplyv na jeho resorpciu v ¢revach



23. Tlakovd, vodni a osmotickd diuréza
(mechanizmy vzniku, projevy, shody a rozdily, funkéni vyznam)

Diuréza:

- je mnoistvi (objem) vylucené z tela za ¢asovu jednotku (24 hod)
- fyziologické hodnoty: 0,5-2l/def
- <0,5l/den = oligourie; > 2Iden = polyurie

Vodni diuréza

O vodni diuréze hovorime v pfipadé, Ze vypijeme velké mnoZstvi hypotonické tekutiny —tim vyrazné
snizujeme osmolalitu krevni plazmy, coZ podrazdi osmoreceptory a vede to ke snizeni sekrece ADH. ADH proto
nezabudovava ve sbéracim kandlku akvaporiny do membran bunék a nedochédzi k zpétné resorpci vody — ztraty
vody jsou tak zvyseny, aby doslo k ,zahusténi krevni plazmy“ a ndvratu osmolality na plvodni Uroveri.
Zvysenim vydejem modi sa telo snaZi osmolalitu (300mosm/kg vody), avsak pritom nie st vylicené Ziadne ionty

Otrava vodou nastdvd, pokud pfijmeme velké mnoZzstvi vody béhem kratké doby, které ledviny nejsou
schopné vyloucit, nebo pokud dochazi k nadmérné sekreci ADH. Krevni plasma se stava hypotonickou, voda
prestupuje do bunék a zacnou se tvofit edémy. Tvorba téchto edém( v mozku vede ke kiec¢im, kématu az k
smrti. Po chirurgickych operacich je zvySené vyplavovani ADH. Pokud bychom vypili po operaci vétsi mnozstvi
vody, mohla by u nds nastat intoxikace vodou (proto se doporucuje po operacich moc nepit).

Osmoticka diuréza

S osmotickou diurézou se setkdvame v pfipadé, Ze se v tubulech objevi nadmérné mnozstvi osmoticky
aktivnich latek, které nemohou byt zpétné vstfebany do tubularnich bunék (mannitol a pfibuzné polysacharidy)
nebo nadmérné mnozstvi latek, které se sice vstfebavaji, ale jejich koncentrace je tak vysoka, Ze je prekrocen

prah jejich zpétné resorpce (prehnany prijem Na™, glukosa u diabetik(l) — obé& dvé tyto moznosti zplisobuji, ze
tyto osmoticky aktivni latky zGstdvaji v tubulu a zadrzuji vodu. Touto osmoticky aktivni latkou mlze byt i sodik,
pro ktery rovnéz existuje jisty prah zpétné resorpce — pokud je ho v tubularni tekutiné pfilis, je dosazeno prahu,
pfestane se vstiebavat a pro svou velkou hydrataci zadrZuje v tubulu vodu.

Zvyené mnozstvi vody spolu se zvy$enym mnozstvim Na* (& jinych osmoticky aktivnich latek) prechazi do
Henleovy klicky. V sestupném raménku neni mozné zpétné resorbovat vodu (osmoticky aktivni latky ji drzi) a ve
vzestupném raménku neni mozné zpétné resorbovat osmoticky aktivni latky (bylo dosazeno prahu jejich
resorpce nebo zde pro né nejsou nosice). To se projevi poklesem hypertonicity -> izotonicka tekutina v
ledvinnych pyramidach.

Tekutina pfestupuje do distalniho tubulu — jeliko? je snizena hypertonicita pyramid, je snizena zpétnd
resorpce vody, ktera se spolu s osmoticky aktivnimi latkami dostdvé do sbérného kanalku a do moci. Mo¢ ma
proto nejen zvySeny objem, ale i obsah elektrolytl (osmoticky aktivnich latek).

Hlavni rozdily mezi osmotickou a vodni diurézou:

U vodni diurézy je zpétna resorpce vody normalni, u osmotické je znemoznéna zvysenym obsahem osmoticky
aktivnich ¢astic. Proto se pfi vodni diuréze vylu¢uje maximalné 16 ml/min. U osmotické diurézy je porucha
zpétné resorpce vody jak v proximalnim tubulu, tak v Henleové kli¢ce, tak ve sbéracim kanalku — vylucuje se
proto enormni mnozstvi vody (moci). Navic — ¢im vice bude pfijatych elektrolytd, tim bude i vétsi ztrata vody a
vylu¢ovana moc se bude sloZzenim pribliZzovat krevni plazmé.

Tlakovd diuréza:
- vznikd vymyvanim hypertonické ledvinové drene pri zvysenom prutoku krve, Cize pri zvyseném krevnim tlaku a
bude vznikat témito mechanizmy:

1. Zvyseny hydrostaticky tlak v glomerurulu zvysi mnoZstvi prefiltrované tekutiny. Toto ma vsak jen maly
vyznam kvdli vlivu glomerulotubuldrni rovnovahy.



2. Vysoky TK sniZi tvorbu reninu a teda i aktivitu RAAS, co? vede k:
a. Nizsi aktivité aldosteronu a snizeni resorpce sodiku v distalnim tubulu a s nim i vody.
b. Snizeni konstrikéniho vliuv angiotensinu Il na vas efferens, ktery zvysi mnoZzstvi tekutiny v
peritubuldrnich cévéch, coz bude sniZovat resorpci vody z tubuld.

Diuretika: |éky, ktoré zvysuju vydej modi; vseobecne znizuju resorpciu NaCl a spdsobuju zniZenie resorpce vody
-> cielom je odstrédnenie edémov




24. Télni tekutiny- charakteristika mechanizmi podilejicich sa na udrZeni stdleho
objemu télnych tekutin.

UdrZeni stalého télesného objemu, rovanko ako udrzovani stalé osmolarity, je pro funkci naseho organismus
zcela nezbytné — Fadime je spolu s mnoha dalsimi do déjd, které se podileji na udrZzovani homeostdzy. Bez vody
by skoro 7zaddnd reakce v nasem téle nemohla probihat —je nutno dodrZovat jeji dostatecny pfijem, stejné tak je
nutno ji v uréitém mnozstvi z téla vyloucit.

Voda je v nasem organismu rozmisténa v tzv. kompartmentech, tj. relativné presné ohrani¢enych prostorach.

Celkova télesnd voda (CTV) tvofi asi 60% véhy
cTv D,0, T,0
(60%)

lidského téla. Z téchto Sedesati procent tvofi 40%
1

voda intraceluldrni, tj. voda nachazejici se uvnitf
bunék a zbylych 20% pak tekutina extraceluldrni. r 1

Extracelularni tekutina zahrnuje veskerou tekutinu ICT ECT inulin, manitol, sacharosa,
. . y , . radioaktivné znafené ionty CI” a Na
nachazejici se mimo bufiky. 15% z udanych dvaceti (40%) (20%)
1

tvori tekutina intersticialni, tedy tekutina
I 1

obklopujici buriky a zbylych 5% tvofi tekutina Evansova modF
IVT (5%)

intravasalni, tedy tekutina uzaviend v cévnim
systému — predevsim krevni plazma. (15%)
Prijem vody - denne ¢lovek prijme asi 2,5| (ndpoje, voda v potravindch, oxidace vody z dych. retazce)

Obrazek 14 - RozloZeni vody v téle
- pocit smadu- vyvolany zvysenou koncentraciou angiotenzinu v likvoru (centrum smadu je v
hypotalame)
- Medzi ICT a ECT funguje neustala vymena tekutin - zavisi na tlakoch v danom mieste (na tejto vymene
je zavisla aj vymena Zivin
Pohyb tekutiny = k [(Pc + ru) - (Pi + ru)] P- filtrany tlak, n- onkoticky tlak, c- kapildrne , i -
intersticidlna, k - kapilarnej filtracnej koeficient

- Na arteridlnej strane kapildry presahuje vacésinou filtraény tlak onkoticky tlak intersticia = tekutina
prudi von z kapilary. Na druhon konci (vendznom) je tomu opacne a splodiny a voda sa dostavaju
dovnutra. Tak sa voda dostava z plazmy do ECT.

- Do ICT sa voda dostava jednoduchou difdziou cez membranu (cytoplazmatickd membrana je pre vodu
priepustnd) - tecie koncentracnom spade.

Vydaj vody - rovnaka hodnota ako prijem (bilancia) - vylu¢ovanie mocu, dychanie, koZou (potenie) a stolicou
- objem ECT je dany predovsetkym celkovym mnoZstvom osmotickv aktivnych solutov — (pretoze stély
objem je drZzany kontrolou soli) najpocetnejsim iontmi su Na+ a Cl-, pricom zmeny Cl- su vacsinou
sekundarne zmendm Na+;
- mnoistvo sodika je to, o rozhodujucim sp6sobom urc€uje obsah ECT - mechanizmy, ktoré bilancuju
zmeny Na+ su teda aj mechanizmy urcujuce (ochranujuci) objem ECT.

o Hyponatriémia ma za nasledok sniZzenie osmolality, ¢o vedie k zniZzeniu sekrécie vazopresinu.
Vysledkom je vylucovanie vody ledvinami = zniZenie objemu ECT (i krvnej plazmy) a tym
zniZenie krvného tlaku - aktivuje sa RAAs - A Il vyvola pocit smadu a aldosterdn retenciu
Na+ —> retencia soli znamena sekunddarne zadrZanie vody

o Hypernatriémia vedie k zva¢Sovaniu objemu ECT = utlmi sa RAA systém a zvysi sa
vyplavovanie ANP - vylu€ovani soli a vody

- Jetu podstatna ale aj objemova regulacia - vzostup objemu ECT tImi sekréciu vazopresinu (pokles ju
naopak stimuluje) - ten zvysuje priepustnost sbérného kanalku ledvin pre vodu (mbze vstupovat do
hypertonickej drene). Angiotenzin Il stimuluje sekreci aldosterénu aj vazopresinu, vyvoldva smad a
vazokonstrikciu, ¢o udrzuje krvny tlak. Expanzia objemu vedie k sekrécii ANP- zvysi sa vyluCovanie Na a
vody z tela (hormonélna regulacia nizsie)

*akvaporiny su jedinu vynimkou, kedy vody nie je nasledovana sodikom



Vyludovanie vody ledvinami - v proximalnom tubule sa voda pohybuje po osmotickom gradiente ->
- aby bola udrzand isotonicita -> pohyb von z proximalnych tubulu spolu so solutmi, asi 60%
- HK- zostupné ramienko je pre vodu priepustné, vzostupné nie - resorbuje sa 20% vody
- DT- relativne nepriepustny pre vodu, resorpce sodika je tu regulovand aldosterénom, cca 5% resorpce
vody
- Zberny kanalik je zavisly na vazopresinu - zvySuje permeabilitu pre vodu
o Ak je dostatok vazopresinu, mdze osmolalita mocu dosiahnut a7z 1400 mosm/I (resorbovalo sa
asi 99,7% vody)
o Ak je nedostatok, je stena kandlika relativne impermeabilni a zvySuje sa mnoZstvo vody v moci
-> osmolalita potom moze klesnut az na 30 mosm/I -> vylicilo sa asi 13% pdvodne filtrovanej
vody a diuréza méze dosiahnut 15ml/min

Hormény Géastnici se udrzovani (vylu€ovani) vody:

RAAs (Renin- Angiotenzin- Aldosteron): (vid otazka systém RAAs)

- Pokles objemu ECT alebo arteridlneho TK -> zniZenie renalneho tlaku -> sekrece reninu -> Al -> All ->

vysledkem je retence vody a sodiku v tele
SNIZENI KREVNIHO TLAKU

VYPLAVEN{ ALDOSTERONU
V NADLEDVINACH

SNIZEN{ PERFUZE LEDVIN
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p*" SNIZENi PRODUKCE RENINU

Antidiureticky hormon: (vid otazka 9)

- 2Zvysuje retenci vody zvySenim permeability sbérného kanalku pro vodu

- Vyplaveni v dosledku poklesu objemu ECT a je potreba do organizmu doplnit tekutinu

- Vyplaveni v dosledku zvySenia osmolarity a organizmus je potrebné nariedit
Natriuretické peptidy:

- Uvolfovany pri zvySenom objeme ECT, zvysuje filtracny frakci a snizuje resorpci Na+ a Cl-

- SpOsobuju reabsorpci sodiku a tym aj vody

- Inhibuju sekreci reninu a tym robia blokddu RAA

Jednad se o peptidové hormony, které zpUsobuji natriurézu — tedy vylu¢ovani zvySeného mnozstvi vody tim, Ze se zvysi mnoZzstvi
vylucovaného sodiku. Vylu¢ovani sodiku je neodvratné spojené s vylouc¢enim vody — sodik ma oproti ostatnim iontdm pomérné velky
hydratacni obal a jeho pohyby (at uZ aktivni, ¢i pasivni) jsou nasledovény pasivnimi pohyby vody.

Existuji dva hlavni natriuretické peptidy: VYPLAVENI ANP

ZVYSENI NAPLNE
- atrialni natriureticky peptid (ANP) —)

- mozkovy natriureticky peptid (BNP, B = brain)

- Atridlni natriureticky peptid (ANP) je produkovén sifiovymi
kardiomyocyty a mozkovy natriureticky peptid (BNP) je
produkovan komorovymi kardiomyocyty, aviak poprvé byl © Jan Novik 2012 VYPLAVEN{ BNP
vyizolovan z mozkovych preparatd (odtud nazev).

Z kardiomyocytl jsou natriuretické peptidy uvolfiovany pfi nadmérné naplni cévniho fecisté. Jejich vyplaveni slouzi jako , unikovy
mechanismus" a jako ochrana pfed nadmérnou naplni cévniho fecisté a pfilis vysokym tlakem a za normalnich podminek neni
jejich role pfilis vyznamna.

VYPLAVENI NP

Aldosteron: pdsobi v distdlnom tubulu ledvin, kde zvySuje zpétnl resorpci vody a tym aj sodika (vid otazka 6)

Dehydratace- snizeni ECT aj ICT

Ztrata sodiku v prujmech, v moci, zvraceni alebo pri insuficiencii ledvin- viditelny pokles ECT, ktord moze viest az
k Soku.



25. Télni tekutiny- charakteristika mechanizm( podilejicich se na udrZeni jejich
osmolarity a stdle koncentrace H+ iontu v nich.

*Osmolarita a osmolalita je to iste, len s inou jednotkou

V organizme sU miesta s vyrazne sa liSiacim pH:

Gastricka stava 1,0-3,0 Vendzna krv 7,37
Moc 5,0-6,0 (exkrece latek) Cereberospindlny mok 7,32
Arteridlna krv 7,35-7,45 Pankreaticka Stava 7,8-8,0

Hlavnymi reguldtormi stalej koncentracie H+ idnov su pufre, pluca a ledviny.

Poradie systémov zodpovedajucich za udrziavanie ABR:
1. Pufry - reguluju vykyvy pH pri beznom metabolizme

2. Plica-CO,
3. Ledviny-H +, HCO3
4. Jatra - syntéza UREI, premena laktatu na pyruvat
5. Myokard- oxiddcia ketolatok
Pufry:

- S$tartuju odpoved na zmenu pH
- sUto latky, ktoré mozu absorbovat prebyto¢né vodikové alebo hydroxylové idny a tym brani
signifikantné zmene pH
- pufrovaci systém je lokalizovany v ICT (bunky - ery = proteinovy, fosfatovy, hemoglobinovy) a ECT
(plasma + intersticium - hydrogenubhli¢itanovy, proteinovy, fosfatovy) a za normalnych okolnosti je
tvoreny pary slabé kyseliny a jej konjugovanej base
- SluZi na okamZité modulovania vychylky pH telesnych tekutin chemickou reakciou.
- Pokial do tohto systému vstupi silna kyselina, vychylka pH sa minimalizuje vznikom slabé kyseliny a soli
aniénu silné kyseliny s kationom soli slabej kyseline pufra.
- Pokial' do systému vstupi latka so silnym alkalizujicim Ucinkom, vznikne sol slabej kyseliny s kationom
[Uhu a voda (s aniénom ldhu). Vychylka pH sa opat minimalizuje.
- Hemoglobin ako pufor: V pracujucom tkanive pohlcuje protény a pomdha zvladnut kyslu néloz? aj
produkciu HCO3; v plucach naopak protény uvoliiuje a tie spolu s HCO3 umoZznuju produkciu CO2.
o Vtkanive: Hb uvolni O2 a nadviaze H+
o H*vznikol z: CO2 + H20 - HCO3, + H+
o Bikarbonat sa transportuje z ery vymenou za Cl- (HCO3 tu zostdva ako sucast pufrovacieho
systému
V plicach: Hb viaze 02 a uvolni H+
bikarbondt reaguje s vodikom: HCO, + H +- H20 + CO2
CO2 sa vydychdva, bikarbonat sa doplni z plazmy vymenou za Cl
H+ Hb sa nachddza viacej vo vendznej krvi a robi ju viac acidni nej je krv arteridlna
o vymena Hco3 za Cl- v membrane ERY sa nazyva Habmurgerdv efekt
- Pltca: pomdahaju udrziavat pH vylu¢ovanim CO2 - v krvi v kombindcii s vodou vytvara kyselinu, ta
znizuje pH- plice udrzuju stély pCO2 vydychovanim (pri vyssom pCO2 v krvi- vice kyseliny- nizsi pH)
- Ledviny: ovliviiuji plazmatické koncentracie

O O O O

HCO3 tym, Ze: PROTEIN
o spétne resorbuje bikarbondt v l
proximalnom tubule \L—aminokyseliny — ( Jatra,svaly )
o vyluCuje protény v distadlnom tubule uhlikovy skelet o s
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Mechanizmy pre udrzanie osmolarity:

Z otazky 24 by méla vyplynout jedna dulezita véc — na Fizeni stalosti télesného objemu se nejvice podileji
RAAS a natriuretické peptidy, protoZe jejich ¢innost je spojena nejen s presunem vody, ale predevsim s
pfesunem iontl (sodiku). Pfesun iontd i vody zaroven ovliviiuje pfedevsim télesny objem — osmolarita mdze a
nemus{ byt ovlivnéna. Regulovat osmolaritu pomoci téchto dvou systém by bylo pro nds organismus pomérné
narocné, protoZe by musel presné korigovat mnozstvi iont( pfijatych a odevzdanych.

Celkovd osmolarita tela je priamo Umernd sume ,celkovy telesny sodik a celkovy telesny draslik, delené celkova
telesnd voda“. Ak déjde teda k zmene objemu celkovej vody, alebo k zmene mnozZstva soli, zmeni sa aj celkova
osmolalita.

Zmena osmolality vyvola sekréciu vazopresinu (ADH), ktory stimuluje pocit smddu (mechanizmus nizdie). Naopak,
ak klesne efektivny osmoticky tlak, sekrécia vazopresinu sa utimf a v ledvinach je vylu¢ovana voda (nie je
absorbovanad spét v distalnych a zbernych kandlkoch) - vodnd diuréza (otazka 23).

Prilem - ndpoje (asi 1,21), voda v potravinach (asi liter), oxidacné retazec (asi 300ml)
Vydej - v stolici (200ml), odparovanie /pot + dychanie/ (800ml), moc¢ (1,51)

*Straty potenim a dychanim vsak velmi zéleZia na okolitych podmienkach (teplota, ..) Straty mocu mézu tvorit
od 500ml do 20l denne (patologické)*

Hlavnym horménom je teda ADH (antidiureticky hormén) - produkovany v hypotalame (ncl. paraventricularis
a ncl. supraopticus), skladovany v neurohypofyze.

V hypotalamu su osmoreceptory, ktoré reaguju na zmenu osmolarity plazmy - ddvaju signal na vypustenie
ADH. ADH potom pdsobi na distdlne a zberné kandlky, kde zvySuje spatnu resorpciu vody - vysledkom je
retence vody v tele a mensie mnoZstvo koncentrovanejsi mocu.

Sucasne osmoreceptory vyvoldvaju pocit smadu, ktory zvysi prijem tekutin (priamym p&sobenim na centrum
smdadu v hypotalame, nepriamo p&sobenim na salivatorni centrum a zniZzenim tvorby slin).

Tymito mechanizmami teda telo udrZuje stalu osmolaritu / osmolalitu telesnych tekutin. Osmolarita plazmy je
okolo 290mosm/I, pricom pri 285 mosm/| je sekrécia vazopresinu uz maximalne utimena.



Uvod ku GIT©

Zakladna uloha traviaceho traktu je zdsobovanie organizmu Zivinami, vodou, mineralmi, vitaminmi.
GIT sa skladd z — dutina Ustna, hltan, jicen, Zalddok, tenké a hrubé ¢revo. K traviacemu traktu dalej patri niekolko
Zliaz — slinné Zlazy, pecen, slinivka brusna.
GIT ma nasledujuce funkcie :

= Travenie — Stiepenie Zivin na vstrebatelné zlozky i

= Resorpcia — prestup produktov Stiepenia cez sliznicu ¢reva do krvného, ¢i lymfatického obehu
= Skladovanie — uchovdvanie este nestrdvenej potravy
=N

Vylu€ovanie — odstrédnenie nestravenych zbytkov potravy '{‘(:)e;‘)
Stavba traviacej trubice
) Zaludek .

Je tvorena sliznicou, podslizni¢nym vézivom, svalovou vrstvou a povrchovou vrstvou. (1-6 hod)
Sliznica (mucosa) — vystelku tvori vrstva epitelidlnych buniek (mnohovrstevny dldzdicovy
epitel, jednovrstevny cylindricky epitel), pod ktorou sa nachadza vrstva slizni¢ného

vaziva (lamina propria mucosae) a tenkd vrstva hladkej svaloviny (lamina muscularis tel.'."ké—.
mucosae), v niektorych oddieloch je sliznica hladka a v niektorych je zloZzena v riasy, vybieha (7-9 hod)

v drobné vybezky.

Podslizni¢né vazivo (submucosa) — tvorené riedkym kolagénnym vazivom, nachadzaju sa .

v fiom krvné a lymfatické cievy. Su tu pritomné Zliazky (napr. v duodene alebo jicnu). Taktiez ?;:_tgosg::o

je tu uloZena pleten — plexus submucosus Meissneri — ovplyvriuje hlavne deje spojené —L

so sekréciou a vstrebavanim

Svalova vrstva — je usporiadand v 2 vrstvach : vnatorna (cirkuldrna) a vonkajsia (longitudinalna). konm
Do polovice jicnu a na konci traviacej trubice je tvorend priecne pruhovanou svalovinou. (30-120 hod)
V niektorych miestach je cirkuldrna svalovina charakteristicky zosilena a tvori zvierac (sfinkter).

Medzi cirkuldrnou a longitudindlnou svalovinou je uloZena druha nervova pleteri — plexus myentericus

Auerbachi — podiela sa hlavne na koordinacii motility GIT

Povrchova vrstva — jicen a Cast rekta su kryte tunica adventitia (riedke vazivo), v dutine brusnej je nahradend
jednovrstevnym epitelom — tunica serosa

INERVACIA GIT

Stena trdviacej trubice obsahuje vlastny nervovy systém oznacovany ako ENS = entericky nervovy systém. Je
sucastou autonémneho nervového systému.
Neurdny ENS tvoria dve pletene, ktoré si morfologicky aj funkéne prepojené a navzdjom sa ovplyviiuju.
1.)plexus submucosus Meissneri = nachadza sa v podsliznicnom vazive a ovplyvriuje hlavne deje spojené

so sekréciou a vstrebavanim
2.)plexus myentericus Auerbachi = pleten umiestnena medzi cirkuldrnou a longitudinalnou svalovinou, podiela

sa na koordinacii motility GIT
Obe pletene obsahuju aferentné, excitacné a inhibi¢né interneurony a eferentné neurdény.
Aferentné neurdny ENS su stimulované podrazdenim receptorov v stene traviacej trubice , mechanickymi,
chemickymi, tepelnymi a osmotickymi vplyvmi. Podrazdenie je vedené prostrednictvom aferentnych neurénov
k interneurénom, ktoré prevadzaju signal k eferentnej casti ENS. Eferentné neurény ovplyviiuju aktivitu
ciefovych tkani (hladka svalovina, Zlaza, cieva, endokrinné bb a Ciastocne aj niektoré okolné organy — mocovych
mechdr, pankreas...). Pre eferentné neurdény je rovnako pouzivany termin motoneurdny.

S ohladom na svoje usporiadanie moze ¢innost ENS prebiehat nezdvisle na inervécii vychddzajucej z CNS.
ENS je spolo¢ne so sympatikom a parasympatikom niekedy nazyvany ako ,¢érevny mozog” / ,minimozog”

Neurotransmitery (podielajui sa na prenose nervového vzruchu) zndme v CNS st aj v ENS :
-excitacné motoneurdny su hlavne cholinergné

-inhibi¢né motoneurdny pouzivaju hlavne VIP a NO

-interneurdny su hlavne cholinergné a GABAergné

-vyznemné je mnozstvo serotoninergnych neurénov



Existuju 2 typy reflexov, ktoré sa odohravaju v GIT :

Reflexna odpoved sprostredkovana hlavne ENS je oznacovana ako mistni reflex (nazyvany tiez lokalny alebo
kratky).

Informacie o podrazdeni receptorov mézu byt rovnako vedené aferentnymi vlaknami do miechy, ¢i mozgového
kmenia, kde sa prepojuju na tela pregangliovych sympatickych ¢i parasympatickych neurénov. Eferentné
sympatické a parasympatické vldkna potom moduluju aktivitu eferentnej ¢asti ENS. Tento typ reflexnej
odpovedi koordinovany na Urovni CNS, je oznacovany ako dlhy reflex.

PARASYMPATICKA INERVACIA — je tvorend hlavne nervami—n.VIl. n.IX., n.X a nn. pelvici.

Siedmy a deviaty hlavovy nerv sa podielaju na inervacii slinnych Zliaz. Desiaty hlavovy nerv inervuje traviacu
trubicu od jicnu azZ po slezinné ohbi hrubého ¢reva, zbytok hrubého ¢reva az po konecnik je inervovany vidknami
nn.pelvici. Pregangliové parasympatické vlakna sa prepojuju na urovni ENS a postgangliové vidkna su sucastou
jednej z enterickych peleteni.

SYMPATICKA INERVACIA — vychadza z mieénych segmentov Th5 — L2. Va&Sina pregangliovych sympatickych
vldkien prechadza sympatickymi gangliami truncus coeliacus bez prepojenia a prepojuju sa az v niektorom
prevertebralnom gangliu (ganglion coealiacum, messentericum superius et inferius). Postgangliové sympatické
vldkna inervujuce GIT koncia vacsinou na neurénoch ENS, menej ¢asto na bunkach cielovej tkane.

Sympatikus na rozdiel od parasympatiku posobi na ¢innost GIT skor nepriamo, tym Ze ovplyviuje aktivitu ENS.
Parasympatikus — ma stimulacny vplyv na sekréciu a motilitu GIT

Sympatikus — ma ucinky opacné

Vynimku tvoria sfinktery, ktorych svalovy tonus je sympatikom zvySovany a zniZzovany parasympatikom.

CIEVNE ZASOBENIE GIT

Sprostredkované vetvami brusnej aorty :
Truncus coeliacus — zasobuje zaludok, pankreas a slezinu.
A.messenterica superior et inferior — zdsobuje celé ¢revo, Ciastocne Zaludok a pankreas.

Vendzna krv je z traviaceho traktu odvadzana v. portae. Cast krvi z jicnu a koneéniku je odvadzana do v.cava
superior et inferior. Oba Zilné systémy su v oblasti jicnu a kone¢niku prepojené cievnymi spojkami =>
portokavalne anastomaozy.

Pri portalnej hypertenzii a jaternej cirhdze odteka krv prednostne do dutych Zil. Pri dlhodobej portalne;j
hypertenzii dochddza k rozsireniu portokavélnych anastomdz. Tymto spésobom vznikaju v oblasti jicnu

a konecniku abnormality -> jicnové varixy a rektdlne hemoroidy, ktoré su zdrojom krvécania.

Cievne zasobenie sliznice a podslizni¢ného vaziva je morfologicky aj funkéne oddelené od cievneho zdsobenia
hladkej svaloviny. MnoZstvo pretekajucej krvi sa tak méze prispdsobit aktualnym potrebam jednotlivych vrstiev.
Napriklad pri zvySenej sekrécii slizni¢nych Zliazok dochadza k zvySenému prietoku sliznicou a podslizniénym
vadzivom, pri kontrakcif sa zvySuje prietok hladkou svalovinou. Krvny prietok traviacej trubice sa zvySuje po jedle,
hovori sa o tzv. postprandialnej hyperémif, ktord pretrvdva az 4 hodiny po jedle.

KLKY — maju zvlastny spbsob cievneho zasobenia. Do kazdého klku vstupuje arteriola, vo svojom priebehu sa
rozpada na kapilarnu siet, krv je z kapildrnej siete odvadzana venulou. Smer toku vendznej krvi je opacny ako
v arteriole. Toto protiprudové usporiadanie ciev umoZfiuje vymenu latok medzi arteriolou a venulou.
Arteriovendzna anastoméza na vrchole klku, méZe docasne vyradit kapildrnu siet v dobe, kedy neprebieha
vstrebavanie latok. Centrom klku prebieha lymfaticka kapilara, do ktorej sa vstrebdvaju lipofilné latky.

kapilarni sit’



26. Motoricka aktivita dutiny ustnej, hltanu a jicnu pri prijme a spracovani
potravy. Sekrec¢na aktivita slinnych Zliaz a ich reguldcia.

DUTINA USTNA
Je vpredu ohranicena perami a zevne tvarami. Strop Ustnej dutiny je tvoreny patrom, jej spodina je vystuzend
svalmi. Distalne prechadza dutina Ustna cez hltanovu UzZinu do hitanu.
Funkcie :
- Suvisiace s prijmom potravy
- Zaciatok chutovej drahy
- NesUvisiace s travenim (verbalne)

Zuvanie je proces, pri ktorom za pomoci zubov dochadza k natrhdvaniu a rozmielaniu potravy.
Zuvacie pohyby su zaistené zuvacimi svalmi, ktoré sd inervované motorickymi vidknami mandibuldrnej vetvy n.
trigeminus.
Zuvanie zahrfiuje rytmické pohyby zuvacich svalov, ktoré ide vyvolat vélou. Pravidelné opakovanie Zuvacich
pohybov sa vacsinou uskutocnuje automaticky. Vzhladom k tomu, Ze vacsina dejov prebieha reflexne, hovori sa
taktieZz o zuvacom reflexe, ktory zahrfiuje :

- Podréazdenie taktilnych receptorov v dutine Ustnej prijatou potravou

- Reflexnu relaxdciu Zuvacich svalov a pokles dolnej Celusti

- Pretiahnutie svalovych vretienok v Zuvacich svaloch, ktoré vedie k ich kontrakcii na zdklade

myotatického alebo napinacieho reflexu

- Pohyb dolnej celusti nahor

- Stisk zubov a pritlacenie jazyka a susta k patru

- Opatovné podrazdenie taktilnych receptorov a opakovanie celého procesu
Centrum Zuvacieho reflexu je uloZzené v mozgovom kmeni. Okrem signélov z dutiny Ustnej je stimulované
podrazdenim centier chuti v mozgovom kmeni a v mozgovej kdre a stimuldciou niektorych oblasti hypotalamu
a amygdaly.
Prehltanie je dej, ktory sa deli na 3 fazy — Gstna (volou ovlddatelnd), hitanova a jicnova (nie su volou
ovladatelné).

USTNA FAZA — je zabezpedena tym, Ze jazyk tladi susto proti patru, zuby a pery su zovreté. Tento krok je
iniciovany Umyselne (volou). Dalej je potrava postivana cez hltanovu Gzinu do hltanu a nasleduije :

HLTANOVA FAZA — vstup potravy do hltanu podrazdi taktilné receptory v sliznici, ¢o zahaji hltanovu fazu
polykania. Tato faza zahffia zdvihnutie makkého patra, ktoré brani vstupu potravy do nosnej dutiny. Svaly krku
pritiahnu vstup do jicnu nahor ku sustu, relaxuje horni jicnovy zvierac. Hrtan sa postva nahor, stiahnu sa k sebe
hlasivkové vazy a sklopi sa hrtanova priklopka (¢o brani aspirécii — vdychnutiu jedla). Dalej nastava kontrakcia
svalstva hornej Casti hltanu, tym vznikne peristalticka vina, ktord tlaci sisto smerom do jicnu.

Tato faza trva menej nez 1 sekundu a je riadena neurénmi lokalizovanymi v predfzenej mieche.

Suhrnne sa tieto neurdny nazyvaju polykacie centrum. Aferentné informacie o podrazdeni taktilnych receptorov
hltanu su do polykacieho centra vedené senzorickymi viaknami V., 1X., X. hlavového nervu. Eferentné informacie
su vedené motorickymi vldknami V., IX., X., XIl. hlavového nervu a mieSnych nervov vychadzajucich z hornych
krénych segmentov miechy.

Behom takmer celej hltanovej faze je dychanie zastavené. Cinnostou svalov hltanu pri polykani dochadza

k rozsireniu hltanového Ustia Eustauchovej trubice, ¢o napomaha ventildcii stredousnej dutiny => preto je
prehltanie vyuzivané pri odstraneni pocitu zalahnutia v ugiach

JICNOVA FAZA - peristalticka vina hltanu prechadza plynule v peristaltickd vinu jicnu, ktora postva ststo
aboralnym smerom. Tato vina je oznacovana ako primarna peristalticka vina. Pokial intenzita primarnej viny nie
je dostatocna k tomu, aby do Zalidku bolo dopravené celé susto, vznika priamo v jicne sekundarna peristalticka
vina, ktord je iniciovand drazdenim taktilnych receptorov v stene jicnu polykanou potravou. Relaxacia cirkularnej
svaloviny znizZi tonus dolného zvierac¢a a umozni vstup potravy do Zalidku. Relaxacii dolného zvieraca taktiez
napomadaha uvolnenie VIP a NO z vagovych vldkien. Jeho tonus je naopak zvySovany pésobenim gastrinu alebo
aktivaciou sympatickych adrenergnych nervovych vilakien.



Hlien produkovany z mukdznych #liazok jicnu napomaha jicnovej faze prhitania => jednak obaluje sdsto a jednak
chréni sliznicu jicnu pred refluxom kyselého Zaludo¢ného obsahu. Dolny jicnovy zvierac brani refluxu, jeho
nedostatocna funkcia sa objavuje napriklad v tehotenstve. Prejavuje sa zvlastnym druhom bolesti — tzv. pyréza =
palenie zahy.

Peristaltické viny su koordinované na Urovni myenterickej nervovej pletene.

Motorické vlakna inervuju hornd Cast jicnu (sekunddrna vina je naviac stimulovand eferentnymi vldaknami
bludivého nervu). Autondmny nervovy systém inervuje dolnu Cast jicnu (parasympatikus).

Pre pevné sUsta plati, Ze pokial je Cast potravy v jicne, tak nejde vyvolat nasledujuci polykaci reflex.

SEKRECNA AKTIVITA SLINNYCH ZLIAZ A ICH REGULACIA

Sliny su prvy sekrét, ktory sa tvori v dutine Ustnej. SU nevyhnutné pre normalnu ¢innost dutiny Ustnej, hitanu
a jicnu. Denne sa tvori v priemere 1 =2 I slin.
Hodnota pH je lahko kyselé aZ neutrdlne, méZe nadobudat hodnoty od 5 do 8.

ZloZenie slin :

- 99% voda

- lony:

HCOs™ (bikarbonat) — koncentracia vyssia nez v plazme, sliny si dokonca prvé miesto, ktoré zasahuje do
ABR, sU schopné neutralizovat kyslé produkty

Na*, CI, K, Ca®*, fosfaty — ddleZité pre uchovanie dentice, ludia, ktori prestanu tvorit sliny (onkologicki
pacienti), v rade tyZdfiov az mesiacov im zacnu ubyvat zuby

- Slinna alfa amylaza (ptyalin) — zahajuje trdvenie cukrov, stiepi Skrob na oligosacharidy

- Jazykova lipdza — produkovand v jazyku z podjazykovych Zliazok pod korefiom jazyka, vo velmi malej
miere zahajuje Stiepenie TAG na glycerol + MK

- Zaludo¢na lipaza, pankreatick lipaza

- Lyzozym —enzym bielkovinového charakteru (pritomny, sliny, slzy ...), schopny rozpustat beta 1-4
glykosidové vazbay. Podobne ako lyzozymy funguju ATB (penicilinovej rady) a my si tieto ATB do istej
miery tvorime v dutine Ustnej. Je to prva z antibakteridlnych bariér, ktora sa vytvara v dutine Ustnej
(enzymy rozrusujuce bakteridlnu stenu G+)

- Laktoferin —enzym, ktory ma fungicidne, antivirové, antibakteridlne Ucinky sprostredkované
schopnostou viazat dvojmocné Zelezo, ktoré je doélezité pre metabolizmus rady patogénov a z toho
dbévodu zabrariuje ich Ucinku (najviac obsiahnuty v ludskom kolostre, slzy, hlien, krvné sérum...)

- Sliny obsahuju velky podiel proteinov s vysokym obsahom prolinu — déleZity pre tvorbu kolagénu, ktory
spevnuje dentici, ochrana zubnej skloviny, prevencia zubného kazu, prolin urychluje regeneraciu
chrupaviek a véziva

- Imunoglobulin A — protildtky tvorené B lymfocytmi po kontakte s patogénom vyskytujuce sa v krvnej
plazme

MECHANIZMUS SEKRECIE SLIN

Produkcia slin prebieha v slinnych Zlazach, ktoré sa delia na malé a velké slinné Zlazy.

Malé slinné Zlazy — trvale tvoria maly objem slin, st umiestnené v podsliznicnom vézive Ustnej dutiny
(gl. labiales, buccales, molares, palatinae, linguales, gustatoriae — Ebnerove Zlazy). SU jak serézne, tak
mucindzne.

Velké slinné Zfazy — secernuju velky objem slin po stimuldcii. Zahriiuju parové Zlfazy priusné, podcéefustné,
podjazykové (tuboalveoldrne Zlazy uloZzené mimo Ustnu dutinu). Skladaju sa z acinov a vyvodov, ktoré Ustia do
Ustnej dutiny. Zihané vyvody (intralobuldrne) sa zbiehaju do interlobuldrnych vyvodov, ktoré vytvéraju jeden
hlavny vyvod Ustiaci do dutiny Ustnej. Zihanie je podmienené vysokym obsahom mitochondrii.
V acinoch sa nachddzaju 2 typy buniek :

a) Serézne —secernuju H20, idny, enzymy

b) Mucindzne — secernuju H20, glykoproteiny a mukopolysacharidy tvoriace hlien



GLANDULA PAROTIS (serdézna tuboalveolarna Zlaza) — vyvod ductus parotis (STENOSIS) Usti do vestibulum oris vo
vyske druhého horného molara, sekrét je bohaty na amylazul!l Tvori cca 20% slin.

Ncl. salivatorius inferior — vychadzaju parasympatické pregangliové vlakna IX. hlavového nervu, prepojuju sa

v ggl. oticum na vldkna postgangliové inervujuce priusnu zlazu.

GLANDULA SUBMANDIBULARIS (seromucinézna tuboalveoldrna Zlaza) — prevaha serdznej zlozky, vyvod
obchddza zadny okraj m. mylohyoideus a spolu s ductus sublingualis major Usti na caruncula sublingualis. Tvori
70% slin. Ncl. salivatorius superior - z tohto jadra vychadzaju parasympatické pregangliové vlakna VII. hl. nervu,
prepojuju sa v ggl. submandibulare na vldkna postgangliové inervujice podcelustnu a podjazykovu Zlazu.

GLANDULA SUBLINGUALIS (seromucinézna tuboalveolarna Zlaza) — prevaha mucindzne zlozky. Ductus
sublinguales minores Ustia na plica sublingualis. Ductus sublingualis major na caruncula sublingualis.
Tvori zbytok slin.

V acinoch slinnych Zliaz vznikd primarna slina, ktord ma podobné zlozenie a osmolalitu ako plazma. Do acinarnej
bunky s mechanizmom sekundarne aktivneho transportu presdvané Na+, K+, Cl- iény, pomocou Na+,K+,Cl-
kontrasnportéru, ktory je lokalizovany na bazolateralnej stene membrany. Hnacou silou tohto prestupu je nizka
intracelularna koncentracia Na+, ktora je zaistend Na+/K+ ATPazou umiestnenou rovnako na bazolateréinej
strane membrany. Ako prvé vstupuju z bunky do lumen acinu Cl- chloridovymi kanalmi, ktoré si umiestnené na
luminalnej strane membrdany. Na+ a voda sa presuUvaju paracelularne cez medzibunecné spojena acinarnych
buniek.

plazma acinarni burka lumen acinu
Primarny sekrét, ktory sa vytvori v acine a obhohati
enzymami je ekvivalentom extracelularnej tekutiny. 3Na® —
sa T
ZloZenie primarnej sliny je upravované pri priechode vyvodmi,
kde dochddza : e
-k aktivnej resorpcii Na+
-k pasivnej resorpcii Cl-
-k sekrécii K+ (vymena Na+ za K+) 3t z
-k sekrécii HCO3- => je secernovany do vyvodu 2K
vymenou za Cl-, za fyziologickych podmienok nemoze
prechddzat lebo ma ndboj, ale ziskom jedného H+ sa premeni na H,COs, Na*
H,0

disociuje na CO; a H,0,¢o su molekuly bez ndboja, tie sa dostavaju extracelularne
a spat do duktu, kde sa opat spoja na H,COs, v tomto prostredi sa kyselina disociuje,

H+ sa vracia spat aby cyklus mohol pokracovat. (takto to povedal v predndske, troska

zméatok :D)

Po priechode vyvodom sa slinny sekrét oznacuje ako sekundarna (definitivna)

slina. Osmolalita je v porovnani s primdrnou slinou vyrazne nizsia, udrzuje nas

v systéme, Ze vdaka slindm si zvlhéujeme dutinu Ustnu a nemame permanentny pocit smadu. Vysledna slina
v porovnani so slinou primarnou obsahuje vyssiu koncentraciu K+ a HCO3-, ph vyssie.

Bunky vyvodov, obsahuju receptor pre hormén aldosterén,

ktory podporuje resorpciu Na+ a sekréciu K+.

primarni sekret
Na*

= 140 mmol1
o ke zlaza

z 2z ’ cr = mmol

REGULACIA SEKRECIE SLIN HCO3 = 40 mmoin
.. . v , osmolalita= 300 mosmolA,,

Aktivita je ovplyvfiovana hlavne nervovou cestou.
Produkcia v malych slinnych Zliazkach prebieha kontinualne,
je len malo ovplyvnitelna nervovymi signalmi. ] j
Tvorba a sekrécia slin vo velkych Zlazach je sprostredkovana =1
nepodmienenym reflexom. Reflex je zahajeny stimuldciou -

g ;o . , . aktivni Na* reabsorbce Lk
taktilnych a chutovych receptorov v dutine Ustnej potravou. pas'i“',n'i et 1 [ ductus
Informacie o podrazdeni st vedené aferentnymi vlaknami activni K* a HCO3 sekrece —

. . v e B aa—
V., VIL,, IX., X. hlavového nervu do mozgového kmena. .
Tu su na rozhrani pontu a pred|Zzenej miechy ulozené E =
dve jadra: -
slina
Na*  =10-30 mmol/l
> =20 - 130 mmol/l
cI” =80 mmol/l

HCO™ =50 mmol/l
osmolalita = 40 - 250 mosmolll,‘l’cJ

Tento obrazok vediet nakreslit a popisat T




plazma tubularni buiika lumen vyvodu
Ncl. salivatorius superior - z tohto jadra vychadzaju ke
parasympatické pregangliové vldkna VII. hl. nervu, prepojuju sa> Ne- Na*
v ggl. submandibulare na vlakna postgangliové inervujice AT 2K

podcelustnd a podjazykovu Zlazu.

Ncl. salivatorius inferior — vychddzaju parasympatické
pregangliové vldkna IX. hlavového nervu, prepojuju sa
v ggl. oticum na vldkna postgangliové inervujlce
Priusnu Zlazu.

Behom Zivota sa vytvori aj podmieneny reflex, pri ktorom su

salivacné jadra stimulované z vyssich oblasti CNS. Podmieneny reflex

je iniciovany napr. prijemnou vénou, predstavou o jedle,
pohladom na jedlo.
(Ivan Petrovic Pavlov odlisil ako prvy dva typy reflexov).
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Obr. 3.2. Uprava sliny ve vivodech slinnych Iz

Sodikové kationty jsou resorbovany dificzi nebo vyménou za vodikové ionty, hnaci silou je
nizka intraceluldrni koncentrace Na* zplisobena cinnosti Na™-K' -ATPazy. Chloridové
anionty jsou resorbovany vyménou za bikarbondtové anionty, intraceluldrni koncentrace CI

je snizovana difizi chloridovyich aniontii pFes bazolaterdlni membranu. P — aktivai transport

Parasympatikus — ma vazodilatacny Ucinok, zvySuje prietok ciev, a to prispieva k zvyseniu salivacie.

Z parasympatickych postgangliovych vldkien je spolu s acetycholinom uvolfiovany VIP => vazodilatacny ucinok.
Acetylcholin sa viaze na muskarinové receptory sprazené s G proteinom, dochddza k aktivacii fosfolipazy C, ktora
vedie k tvorbe IP3 a DAG. IP3 spbsobi uvolnenie Ca2+ z endoplazmatického retikula do cytosolu, tym sa zvysi
koncentracia Ca2+, ¢o vedie k zvySenej priepustnosti ionovych kanalov a vznika riedka vodnata slina s [ahko
zvysenym obsahom alfa amylazy. Acetylcholin taktiez zvysuje uvolfiovanie kalikreinu, ktory Stiepi plazmaticky

alfa 2 globulin na bradykinin, ktory ma vazodilatacny ucinok.

Sympatikus — noradrenalin sa viaZe na beta2 adrenergné receptory, aktivuje sa adenylatcyklasa, ktorad premiena
ATP na cAMP, cAMP aktivuje proteinkinasu A, ktord fosforyluje proteiny.
Sympatikus spésobuje vazokonstrikciu, je zodpovedny za produkciu hustej mucindznej sliny, s vy$sim obsahom

alfa amyldzy, ale jej objem je mensi.



27. Zaludoénd $tava (zloZenie, mechanizmus vzniku zékladnych komponent,
reguldcia sekrécie Zaludocnej stavy)

28. Tvorba HCl v Zaludku
ZALUDOK
Vakovity organ, ktory nadvdzuje na jicen. Skladd sa z 3 Casti :
-fundus, corpus a pylorus
Vstup do Zaludku je obkruzeny dolnym jicnom zvieracom,
vystup zo Zaludku pylorickym zvieracom.
Funkéne sa deli Zaludok na :
-ordlna Cast (fundus a horné dve tretiny tela)
-kaudalna Cast (dolnd tretina tela a antrum)
Objem Zaludku je cca 50 ml, prijimanim potravy sa
dokdze zvacsit na objem 1-2 litre. duodenum

velké
zakriveni

Funkcie Zaludku sa delia na:
1.motorické, ktoré zahriuju :
- skladovanie potravy
-miesacie funkcie
-vyprazdnovanie Zaludku
2.sekrééna — ktora spociva hlavne v tvorbe ZALUDOCNEJ STAVY

Zlazy 7altidoénej sliznice denne vyprodukuju 2-3 litre Zalidocnej $tavy. Ktora obsahuije :

-vodu, elektrolyty (H+,K+,Na+,HCO3-)

-mucin = hlien (produkovany mucinéznymi bunkami), je acidorezistentnd vrstva, chréni sliznicu zalidku pred
kyslym pH (acylpyrin — antiflogistikum, pri nadmerom pouzivani moze sposobit Zalidoc¢né vredy, aspon
myslim)

-vnutorny faktor - (secernuju ho parietdine bunky), je to glykoprotein, nevyhnutny pre resorpciu

vitminu B12 v tenkom ¢reve. Znizend produkcia vnutorného faktoru a zéroven nedostatku
vitaminu B12 vedie k megablastovej anémii.

-enzymy : proteolytické enzymy — nemaju zasadny vyznam v dobe, ked'je v Zaludku tak kyselé prostredie,
pretoZze enzymy su proteiny a proteiny v kyslom prostredi dlho nepreziju.

Pepsin — (hlavné bunky) produkuju pepsinogén, inaktivny prekurzor, ktory je vplyvom kyslého pH
aktivovany na pepsin, ktory je autokatalyticky schopny aktivovat dalSie pepsinogény.

Podiela sa na traveni bielkovin.

Zaltdogna lipaza (travenie tukov), gelatindza (Stiepenie kolagénu), amyldza

-HCI — (parietalne bunky secernuju HCl)

PIni v trdviacom trakte celd radu funkcii:

=>aktivuje pepsinogén na pepsin

=>nizke pH vytvéra idedine podmienky pre vstrebanie kyslych ldtok

=>antimikrobidlna ochrana, pretoze vacsina patogénov je nachylnd na nizke pH

=>stabilizuje vitamin C

=>redukuje Fe*" (prijaté potravou a je tazko vstrebatelné) na Fe?*, ktoré sa vstrebava lahko

=>rozrusuje bielkoviny (denaturacia)

=>bobtanie vaziva v madse — rozvolnenie svalovych snopcov

TVORBA HCL

HCl produkuje parietalna bunka (mé obrovské mnoZstvo mitochondrif). Vo vnutri bunky sa voda pésobenim
karboanhydrazy spojuje s CO2 a vznika H2COs. Vznikla kyselina disociuje na H+ a HCO3-. Bikarbonatovy ién je
vymeneny za Cl- a chloridovy anién difunduje teda do lumen Zaludka. (Cl- mdme napr. z NaCl).

HCl sa nemb6zZe v bunke vytvorit ,,spdlilo by ju to”. Z toho dévodu je na Usti bunky proténova pumpa, ktora cerpa
H+ do lumen Zaludku. Energeticky je to velmi ndro¢nd ¢innost. pH je normalne 7,5 ale vysledkom (po nacerpani
H+ do lumen Zalidku) je 2,0 => rozdiel je 10*, teda 10* sa zvy3uje koncentracia vodikovych iénov. Takto
nacerpané H+ sa pridd k Cl- a vznika HCI. Pri tvorbe HCl v Zaludku vznikol bikarbondt, ktory za¢ne kumulovat
slinivka brusnd. Pod vplyvom sekrétinu sa bikarbondty uvolfiuju do tenkého ¢reva aby zneutralizovali prostredie.



REGULACIA SEKRECIE HCL
Nervova aj humordlna zlozka regulacie sekrécie HCl sa navzajom ovplyviuju.
Na nervovom riadeni sekrécie HCl sa podiela ENS (entericky nervovy systém) a n.vagus. Prijatd potrava podrazdi
receptory v stene sliznice zalidku ¢o aktivuje nervovu pleten v stene Zalidku. Stimulacia n.vagus vedie
k zvyseniu sekrécie HCl bud priamou stimuldciou parietdlnych buniek alebo nepriamo, ovplyvnenim inych
buniek.
Na povrchu parietalnej bunky su receptory pre :
a) Vazbu medidtoru vagovych vidkien acetylcholinu na muskarinové receptory — stimuldcia receptorov
vedie k zvySeniu intraceluldrnej koncentracii Ca2+, o zvysuje sekreénu aktivitu parietalnej bunky
b) Gastrin — (hormoén produkovany v enterocytoch a bunkach Zaludku, zlozeny z AMK), endokrinnou
cestou stimuluje sekre¢nd aktivitu parietalnych buniek zvysenim intraceluldrnej koncentracie Ca2+
c) Histamin —sa viaZe na Hy receptory, zvySuje intraceluldrnu koncentraciu cAMP, ¢o vedie k zvySenej
sekrecnej aktivite parietalnych buniek. (H; receptory — hraju délezitd rolu v priebehu alergickej
reakcie).
d) Somatostatin a Prostaglandin E — zniZuju intracelularnu koncentraciu cAMP, TLMIA PRODUKCIU KYSLE)J
ZALUDOCNE] STAVY

gastrin ACh histamin PGE somatostatin
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REGULACIA ZALUDOCNEJ SEKRECIE

Reguldcia Zaludocnej sekrécie je koordinovana na 3 Urovniach — cefalickd, gastricka, intestinalna.

CEFALICKA FAZA — tato faza ovplyvriuje zalido¢nt sekréciu na podklade nepodmieneného reflexu a je iniciovana
pritomnostou potravy v dutine Ustnej. Potrava drazdi taktilné a chutové receptory v dutine Ustnej. Vzruchy su
vedené nervovymi vidknami do centra reflexu v predfZenej mieche. Odtial ide podraZdenie cestou n.vagus

k Zaludocnej sliznici, kde je stimulovand sekrécia Zalidocnej Stavy. Vagus dalej zvysSuje uvolfiovanie gastrinu

a histaminu, ktoré stimuluju produkciu Stavy.

Behom Zivota sa mbZe vypracovat aj podmieneny reflex, stimulujuci Zalido¢nu sekréciu, napr. pri prijemnych
zrakovych, ¢i ¢uchovych podnetoch, pri myslienke na jedlo.

mozkova kira
GASTRICKA FAZA (chut,, Eich, mySlenka)
Distenze Zaludka potravou a niektoré produkty travenie, hlavne peptidy, stimulujd l
sekréciu Zaludocnej stavy jak nervovou, tak humordlnou cestou.
Mechanické a chemické drazdenie receptorov Zaludocnej steny vedie k aktivaci jadro | potrava
submukdznej enterdlinej pletene (mistni reflex) a dalej k excitacii senzitivnych n.X v dutiné ustni
vagovych vlakien, ktoré pre prepojeni v mozgovom kmeni aktivuju parasympatické
vagové vlakna (dlhy refex). Vzhladom k tomu, Ze aferentné aj eferentné vlakna centralnej
reflexnej odpovedi prebiehaju v n.vagus, je dlhy reflex oznacovany ako vagovagalny. .

Produkty travenia bielkovin a vagova aktivita zvySuju sekréciu gastrinu, ktory zvysuje :
sekréciu Zaludocnej stavy.

[z CNS (mozkovy kmen)

a nX
nx|E
*E *
3 gastrin
= HCl ,_I
mistni
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INTESTINALNA FAZA

Po zahajeni vyprazdriovania Zaludku do duodena je Zalidoc¢na sekrécia najprv stimulovand gastrinom. Neskor
vplyvom poklesu pH a vac¢sieho objemu sa zaénu uplatriovat inhibi¢né vplyvy, ktoré timia Zaliudoc¢nu sekréciu
(sekrétin, somatostatin, cholecystokinin).

Mechanické (distenzia ¢revnej steny) a chemické (produkty travenia, pH) drdZzdenie Creva taktiez spusta nervovu

odpoved oznacovanu ako eneterogastricky reflex, ktory ma inhibic¢ny vplyv na Zalido¢nu sekréciu a je
sprostredkovany ENS.

ssssssssssnssnnsnnnnns”

we gastrin

- sekretin, VIP
somatostatin




29. Reguldcia vyluCovania, zloZenia a funkcie pankreatickej stavy
Slinivka brusna (pankreas) sa deli na exokrinnt a endokrinnd ¢ast. Svojou struktdrou je podobna parovym
slinnym Zlazam. Exokrinnd cast produkuje radu enzymov nevyhnutnych pre normalne travenie Zivin.
Exokrinna Cast slinivky je zloZzend tubolaveolarna Zlaza, jej lal6cky sa skladaju zo Zlazovych acinov, ktoré su
tvorené seréznymi bunkami. Do acinov zasahuje vsunuty vyvod, na ktory sa napojuje intralobularny vyvod.

Intralobularne vyvody sa spojuju v interlobularne vyvody a tie sa zbiehaju v hlavny pankreaticky vyvod, ktory Usti
v duodene samostatne alebo so ZIcovodom na Vaterovej papile.

(& HHazovy vsunuty
PANKREATICKA 5TAVA acinus \ vyvod

V lalocikoch exokrinnej Casti slinivky brusnej vznika filtrdciou krvnej plazmy prvotnd
pankreaticka Stava. Tato tekutina je izotonickd a ma podobné idnové zloZenie
ako plazma.

Denne sa vytvori 1,5-2 | alkalickej pankreatickej Stavy, pH = 8.

Hlavné zlozky pankreatickej Stavy : intralobularni
-voda Rpwaly
-elektrolyty — koncentracie jednotlivych iénov su zavislé

na intenzite sekrécie. Cim viac je sekrécia stimulovana, tym

viac obsahuje HCO3-. Pri nizkej rychlosti sekrécie su hlavné

iény Na+ a Cl-. Pri maximalnej rychlosti sekrécie su hlavné

iény Na+ a HCO3-.
-trdviace enzymy — tvoria najvyznamnejsiu stcast pankreatickej Stavy,

sU tvorené priamo v acindrnych bunkach a su skladované v granulach Sl wrticd pd
oznacovanych ako zymogénne granula (zymogén je neaktivny prekurzor enzymu). Do lumen acinu s enzymy
uvolfiované exocytézou.

Proteolytické enzymy — s uvolfiované do pankreatickej stavy v neaktivnej forme (chrani pankreaticku tkan pred
samonatravenim). Aktivacia tychto enzymov prebieha az v tenkom Creve. Ako prvy je aktivovany trypsinogén

pbsobenim enterokindzy (enzym lokalizovany v kartadovom leme tenkého ¢reva) na aktivny trypsin. Trypsin
aktivuje dalsie proteolytické enzymy.

b I

interlobularni
vyvod

s duodenum

trypsi t in . s e
— e Endopeptidazy = Stiepia
peptidové vazby vo vnutri
enterokinaza proteinu
Exopeptidazy = odstiepaju
chymotrypsinogen chymotrypsin jednotlivé AMK na konci
proelastaza elastaza eptidového retazca
prokarboxypeptidaza A, B — karboxypeptidaza A, B pep
prokolipaza kolipaza
profosfolipaza fosfolipaza

Ochrana pankreatickej tkdne pred natrdvenim vlastnymi enzymami je naviac zaistend pomocou inhibitoru
trypsinu => produkovany pankreatickymi acinmi, brani aktivacii trypsinogénu vo vnutri pankreatickej tkane
a tym padom aj aktivacii ostatnych enzymov.

Pankreaticka lipaza — Stiepi TAG na MK a glycerol, pre jej normalnu ¢innost vyZaduje pritomnost kolipazy.
Cholesterolesteraza - podiela sa na Stiepeni esterov cholesterolu

Fosfolipaza — je zodpovednd za Stiepenie fosfolipidov

Pankreaticka alfa amylaza — je zodpovedna za trdvenie Skrobu

Deoxyribonukleaza — stiepi fosfodiesterovu vdazbu DNA a ribonukledza RNA



REGULACIA PANKREATICKEJ SEKRECIE
Je ovplyviiovand humoralnou aj nervovou cestou.

PARASYMPATIKUS — prostrednictvom n. vagus stimuluje pankreatickd sekréciu.
SYMPATIKUS — ma na pankreaticku sekréciu inhibi¢ny Gc¢inok

SEKRETIN a CHOLECYSTOKININ (CCK) sa podielaju na humoralnej regulacii. Okrem toho, 7e obidva hormény
stimuluju tvorbu a uvolnenie pankreatickej Stavy, potenciuju svoju sekréciu navzdjom — sekrétin zvysuje sekréciu
CCK a naopak.

SEKRETIN — je produkovany bunkami duodena a proximalnej ¢asti tenkého ¢reva a z nich je uvolfiovany do krvi.
Uvolfiuje sa pri nizkom pH, spésobuje sekréciu vetkého objemu pankreatickej Stavy s vysokou koncentraciou
bikarbondtov.

CCK — je produkovany bunkami duodena a jejuna, Jeho uvolfiovanie je stimulované pritomnostou MK a peptidov
v ¢revnom obsahu. Stimuluje sekréciu enzymov slinivky brusnej do pankreatickej stavy.

FAZE PANKREATICKEJ SEKRECIE

Prebieha na 3 Uroviach — cefalickd, gastricka a intestinalna faza.

CEFALICKA FAZA — je koordinovana na trovni CNS. Priimand potrava drazdi chutové a taktilné receptory v dutine
Ustnej, ¢o vedie k stimulacii n.vagus a k naslednému zvygeniu sekrécie pankreatickej $tavy. Stava moze byt
secernovana aj na zédklade podmieneného reflexu (iniciovany predstavou o jedle, voriou, atd’)

GASTRICKA FAZA — mechanické a chemické podrazdenie receptorov v zaltidku spdsobuje zvyienie sekrécie
pankreatickej Stavy, prijem potravy a zvacsenie objemu Zaltdku stimuluje sekréciu gastrinu = zvySuje sekréciu
pankreatickej $tavy bohatej na enzymy. TaktieZ je sprostredkovand aktivaciou miestnych nervovych pleteni
n.vagus.

INTESTINALNA FAZA - travenina, ktora prichadza do tenkého éreva drazdi receptory chemické, mechanické,

a osmotické v stene duodena. Podrazdenie receptorov stimuluje uvolnenie CCK a sekrétinu. Tym sa zvysi
sekrécia pankreatickej Stavy bohatej jak na enzymy, tak na vodu a bikarbonat.

H,
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30. Funkcie pecene — strucny prehlad hlavnych funkcii pecene
JATRA
Najvacsia Zlaza fudského tela, u dospelého ¢loveka Cini asi 1,5 kg.
Peceni je umiestnend tesne pod branicou, z vacsej Casti na pravej strane a deli sa na 4 laloky.

STAVBA PECENE
Tkan je tvorena bunkami — hepatocyty, ktoré su zostavené do jaternych tramcov. Medzi trdmcami prebiehaju
jaterné sinusoidy — jedna sa o krvné kapildry, ktorymi spolo¢ne prudi krv z termindlnych vetvi a. hepatica

a v.portae. Ich stena je tvorenad jednou vrstvou endotelovych buniek s velkymi fenestraciami, maju preto velku
priepustnost pre latky s vy$Sou molekulovou hmotnostou (napr. bielkoviny). Medzi endotelovymi bunkami

a hepatocytmi je subendotelovy tzv. Disseho priestor — kam je filtrovand plazma pretekajica sinusoidami

a tekutina z Disseho priestoru je odvadzand do lymfatickych ciev. Na endotelidlnej vystelke jaternych sinusoid su
roztrisené hviezdicovité makrofagy — Kupfferove bunky.

Cast hepatocytu, ktord nekomunikuje s Disseho priestorom,

tvorf stenu Zléovej kapildry a na iu navazujuceho intralobuldrneho
ZI¢ovodu. Pociatocny Usek intrahepatalnych ZI¢ovych ciest

nema vlastnu vystelku a ich stena je tvorend membranami P
dvoch k sebe priliehajucich hepatocytov.

Zluéova
Kkapilara

Disseho prostor

N

FHusolh tight junction
kapilara

Jaterny lal6cik — zakladna morfologicka jednotka pecene

Na priereze ma priblizne tvar Sestuholniku, v jeho strede je v.centralis. Na periférii v tzv. portobilidarnom
priestore je umiestneny interlobularny Zlcovod, interlobuldrna artéria (vetva a. hepatica) a interlobuldrna véna
(vetva v. porate) => tvoria dokopy tzv. jaternf trias. Smer toku krvi a ZICi je prostismerny, krv tecie smerom do
centra a zI¢ smerom k periférif lal6¢iku. Takze jaterni lalocik odvadza krv z interlobuldrnej artérie a vény do v.
centralis a potom do vv. hepaticae.
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Jaterny acinus — zakladna funkéna jednotka pecene Pl o it o o2 PBP- . o
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Jateny acinus je rozdeleny do 3 zén podla vzdialenosti od ciev : I
v ose lal6¢ku. Okyslicend krv teda zdsobuje najprv hepatocyty L J
lokalizované okolo osy acinu. Smerom na perifériu acinu sa % . . JERS N - N
v pretekajlcej krvi postupne znizuje pO2 a koncentrdcia Zivin. o1 - s S < -

Na obrazku je zndzorneny aj jaterny lalocik aj jaterny aginus,

1.PERIPORTALNA ZONA — zidsobovana krvou, ktord ma pO2 blizky
arterialnej krvi a obsahuje dostatoné mnozstvo krvi. Preto tu
prebiehaju procesy ako — oxidacia, glukoneogeneza, syntéza
bielkovin

v. centralis

2.INTERMEDIALNA ZONA — hranica medzi jednotlivymi zonami

3.PERICENTRALNA ZONA — lokalizovana na periférii acinu,
zasobovana krvou s nizsim obsahom Zivin a kyslika. Prebiehajua tu
napr. redukéné reakcie, lipogeneza, glykogenolyza, detoxikacia




CIEVNE ZASOBENIE PECENE
Krvny obed sa deli na nutritivny a funkcny.
Nutritivny obeh — je zaisteny a. hepatica (vetva truncus coeliacus), ktorou priteka asi 400 ml krvi do pecene.
Vetvy artérie sa vlievaju do sinusoid a dalej do centralnej Zily.
Funkény obeh — je zaisteny v.portae, ktorou priteka asi 1 | krvi a privddza krv do pecene zo splanchnickej oblasti
—to znamena Ze zbiera krv z neparovych brusnych organov. Vetvy vény sa vlievaju do sinusoid.
Spojenie nutritivneho a funkéného obehu dochddza na Urovni jaternych sinusoid, kde sa mie3a arteridlna
a vendzna krv. Tlak krvi v portalnej Zile pri vstupe do pecene je 9 mmHg, v sinusoiddch asi 2 mmHg a v jaternej
Zile sa blizi k nule. Za fyziologickych okolnosti je odpor krvného recista pomerne nizky a krv teda pretekd
jednoducho.
Centralne Zily sa spojuju, krv vteka do jaternych Zil (vv.hepaticae), ktoré sa vlievaju do dolnej dutej Zily.

FUNKCIE PECENE

V sUvislosti s traviacim traktom je najdélezZitejsia funkcia pecene tvorba a sekrécia ZICi.
Funkcie pecene sa daju rozdelit na metabolické a nemetabolické.

METABOLIZMUS CUKROV

Nadbytocnd glukdza je v peceni, rovnako ako vo svaloch ukladand vo forme glykogénu. Pri hypoglykémii
dochédza ku glykogenolyze a ndsledne uvolneniu glukdzy do krvi (tymto spbsobom peceri optimalizuje hodnotu
glukdzy).

Tvorba glykogénu je stimulovana inzulinom.

Glykogonelyza je stimulovana glukagonom a katecholaminmi.

Pecen ma funkciu vytvarat glukdzu z ,,necukrovych zliéenin® de novo => glukoneogeneza.Pri nedostatku glukdzy
v tele dochddza v peceni k novotvorbe cukrov z niektorych AMK a glycerolu. Premena bielkovin na cukry je
stimulovana glukokortikoidmi.

V peceni prebieha aj konverzia monosacharidov galaktézy a fruktézy na glukdzu.

(méZe sa spytat na syntézu a odburavanie glykogénu, pozri biochem)

METABOLIZMUS LIPIDOV
Najjednoduchsia forma su MK. NajdolezitejSie su tie, ktoré suvisia s metabolizmom kyseliny arachidonovej
(nenasytend MK, 20 uhlikov a 4 symetricky postavené dvojné vazby).

V hepatocytoch prebieha beta oxidacia MK (zdrojom energie, prebieha v mitochondriach), pri ktorej dochadza
k vzniku acetyl-CoA, ktory vstupuje do CC, v ktorom vznikd ATP, CO2 a H20.

Kondenzaciou dvoch molekul acetyl-CoA vznikd acetoacetyl-CoA, ktory sa v peceni premiefia na acetoacetat, ten
je pak transformovany na kys. beta - hydroxymaslovi a aceton. => ide o ketolatky, ktoré mézu byt v tkdnich
oxidované a sluzit ako zdroj energie pri hypoglykémii (napr. pri hladoveni).

Nadbytocna glukdza (pokial nie je energeticky vyuZitd alebo skladovana v zésobnej forme) je v peceni
transformovana na TAG. Skladovanie energie vo forme tukov je energeticky vyhodnejsie, pretoze 1 g zdsobného
tuku obsahuje 2,5x viac energie nez 1 g glykogénu.

V peceni sa tvoria :

-fosfolipidy — su stucastou plazmatickych lipoproteinov, su dolezité pre tvorbu myelinovych pochev a bunecnych
membran.

-sfingolipidy — pritomné v biologickych membranach, sfingomyelin, cerebrosidy, gangliosidy

-vosky — estery vy3Sich MK + vy3si alkohol

-cholesterol — pritomny v 2 formach (volny a esterifikovany), zdkladom steoridnych latok je steran
(cyklopentanoperhydrofenantrén), cholesterol je prijimany potravou alebo sa tvori v peceni z acetyl-CoA,

za katalyzy HMG-CoA syntdzy. Cholesterol sa po oZiareni v koZi (UV Ziarenie) metabolicky meni

zo 7-dehydrocholesterol na cholekalciferol, ktory sa dvakrat hydroxyluje v peceni a ladvindch a vznika

kalcitriol — aktivny vitamin D. Tuto reakciu podporuje vo findlne hormon pristitnych teliesok — parathorman.
Cholesterol slizi k syntéze steroidnych hormoénov (kortikoidy) a pohlavnych horménov

(cholesterol = pregnenolon = progesterdn). Vynimka je choriovy gonadotropin (glykoprotein), produkovany
v priebehu tehotenstva syncytiotrofoblastom, stimuluje rast ZItého telieska, ktoré tvoré estrogény

a progesteron



METABOLIZMUS BIELKOVIN

V peceni prebieha DEAMINACIA aminokyselin => odstranenie aminoskupiny je nevyhnutné pred vyuzitim AMK
v CC a pred konverziou AMK na cukry, ¢i tuky. Cinnostou érevnych baktérii pri deaminécif vznikd amoniak, ktory
je z tela odstrafiovany vo forme mocoviny. Moc€ovina vznikd v hepatocytoch z CO2 a dvoch molekul amoniaku.
Amoniak ma toxicky ucinok na nervové bunky, preto jeho zvysend koncentracia vedie k poskodeniu mozgu,
ktoré sa v tejto suvislosti oznacuje ako jaterna encefalopatia.

V hepatocytoch vznikaju vsetky plazmatické bielkoviny s vynimkou imunoglobulinov, ktoré vznikaju

v plazmatickych bunkdch.

V pecenie prebieha vzdjomnd premena neesencialnych AMK, reakciu katalyzuju transaminazy. ZvySena
koncentracia tychto enzymov je zndmkou niektorych patologickych procesov, napr. poskodenie hepatocytov,
infarkt myokardu.

NEMETABOLICKE FUNKCIE PECENE

Imunitna funkcia — na jaternych sinusoidach sa nachadzaju makrofagy Kuppferove bunky, fagocytujui baktérie
a ich toxiny prichadzajuce cestou v.portae z brusnej dutiny
Zasobna funkcia — su zasobarfiou vitaminu A,D, B12, v peceni je ukladané nevyuzité Zelezo vo forme feritinu,
mendsia Cast ako hemosiderin. V peceni je rovnako skladovana med, ale nadbytok tohto
prvku je vylucovany do ZI¢i.
Hemokoaguldcia — vznika tu vacsina koagulacnych faktorov s vynimkou f. Ill a f. IV
Faktor Cislo. I, VII, IX, X ich vznik prebieha len za pritomnosti vitaminu K
Detoxikacia a exkrécia — pecen odstranuje z organizmu jak exogénne latky (alkohol, lieky, jedy) tak endogénne
latky (katecholaminy, steroidné hormany, cholesterol, bilirubin). Niektoré su
vylu¢ované
v nezmenenej podobe, rada z nich je pred vylu¢enim chemicky upravend. V prvej faze
prebiehaju oxidacné, hydroxylacné, redukéné a dalsie chemické reakcie. Spocivaju
v zabudovani kyslika do metabolitu vylu¢ovanej latky. V druhej fazy je metabolit
konjugovany s niektorou hydrofilnou latkou (napr. kys.glukuronova, taurin, glycin...)
¢im sa zvysi rozpustnost vylucovanej latky vo vode a ulahdi sa jej exkrécia z tela.
Konjugovany produkt sa vyluci do ZI¢i alebo do mocu.
Krvotvorba — Hepatocyty produkuju erytropoetin — hlavny regulacny faktor erytropoézy.
Endokrinna funkcia — pecen zasahuje do metabolizmu vitaminu D
(hydroxyluju cholekalciferol na 25-hydroxycholekalciferol)
Je tu vytvdrany angiotensinogen (prekurzor angiotenzinu Il — vazokonstriktor)
Podielaju sa na konverzi tyroxinu na trijédthyronin.
Termoregulacia - produkcia tepla, teplota krvi odtekajlca z pecene je asi 40 stuprov celzia

METABOLIZMUS KYSELINY ARACHIDONOVEIJ
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Po6sobenim fosfolipasy A2 na fosfolipidy v membranach buniek sa uvolni kyselina arachidonova (AA, nendsytend
MK, 20:4). Kyselina arachidonova sa potom dostava do metabolického deja. P6sobi na fiu enzym, ktory sa
vyskytuje v 2 zédkladnych formach :

COX1 —cyklooxygenasa 1 — ubikvitarny enzym, vyskytuje sa prakticky vsade, predovsetkym za fyziologickych
stavov (napr. Zaludok, ¢revo, ladviny).

COX2 —cyklooxygenasa 2 — je induktivna, to znamena, Ze sa exprimuje a zac¢ne sa Ucastnit svojich reakcif len

v miestach, v ktorych prebieha nejaky patologicky dej. NajcastejSie zanetlivy proces. Za jej aktivitu su
zodpovedné bunky suvisiace so zdnetom — makrofagy, synovidlne bunky.

Vdaka ich p&sobeniu vznikne prekurzor PROSTAGLANDIN H2 (odvodeny od prostaty, kedysi sa myslelo, Ze
prostaglandiny su jej produkty, H — urcuje chemickud strukturu, 2 — pocet dvojnych vazieb). Na tento prekurzor
pbsobia dalsie enzymatické cesty a tvoria z neho 3 zakladné skupiny latok :

-PROSTAGLANDINSYNTASA (ubikvitarna) — produkt je prostaglandin — vznika prakticky véade

(napr. cievy, krvné dosticky traviaci trakt), vyznamnym spésobom ovplyviuju lokalne tieto organy

v ktorych sa nachddzaju, dalej maju ucinok na vazokonstrikciu, vazodilatdciu, bronchokonstrikciu,
bronchodilataciu, ovplyvriuju fertilitu, jeden z ich analégov sa pouZiva ako abortivna latka — dramatickym
sposobom zvysuje kontrakciu maternice.

-PROSTACYKLINSYNTAZA (v endoteliu) — produkt je prostacyklin — latka tvorena cievnou stenou, rozsiruje
cievy, brani adhézii krvnych dosticiek a tym aj zrazaniu krvi. Prostacyklin je antagonista tromboxanu A2.
-TROMBOXANSYNTAZA (v trombocytoch) — produkt je tromboxan A2 — mé vazokonstrikény ucinok a stimuluje
agregaciu dosticiek, ¢iZze tvori sa v aktivovanych dostickach, ktoré sa stretli s kolagénom, po tom ako sme si
poranili tepnu alebo Zilu. TXA2 sa metabolizuje na TXB2, ktory je neucinny.

Daléia metabolickd cesta, ktorou mdze byt kys. AA metabolizovana st LIPOOXYGENASY, vdaka ich pésobeniu
vznikaju LEUKOTRIENY. Odpoved na otdzku v ktorych bunkach su produkované ? Latky, ktoré su produkované
leukocytmi a maju 3 dvojné vazby ,trien” A odpoved na otdzku, kde sa berd? — je vysvetlené na schéme
(obrazok). Leukotrieny sa Uc¢astnia zanetu, podporuju chemotaxe.

Poslednd metabolicka cesta, ktord sa moze tykat kys.AA je cez enzym CYTOCHROM P450.

EIKOSANOIDY — su zluceniny odvodené od nenasytenych MK s retazcom dlhym 20 uhlikov. Do ich skupiny
radime — prostaglandiny, prostacykliny, leukotrieny.

Regulaénym miestom v tomto systéme su GLUKOKORTIKOIDY (steroidné hormony, produkované v kére
nadadvin), ich hlavnou funkciou je Uc¢inok na metabolizmus sacharidov. Glukokortikoidy podporuju syntézu
lipokortinu, ktory ma inhibi€ny vplyv na fosfolipasu A2, ¢ize tImi tvorbu tychto posobkov (popisanych vyssie).
Cize glukokortikoidy maju protizapalovy Gcinok, ale maju U¢inok aj na to, e podporuju syntézu lipokortinu, ktory
ma inhibicny vplyv a zniZuje tvorbu prostaglandinov, prostacyklinov a leukotrienov. Napr. prostaglandiny (PGI2)
sU sUcastou ochranného gelu, ktory je na vnutornej strane zalidku, vytvara ochrannu vrstvu proti pésobeniu
kyslého prostredia, ktoré zaistuje HCI.

Glukokortikoidy, tym Ze brania tvorbe leukotrienov, sa pouzivaju pri liecbe astmy.

NSA — nesteroidné antiflogistika, napriklad acylpirin — niekedy sa vyskytuje neZiaduci ucinok, pri dlhodobom
uzivani sa mozu vytvorit Zalidocné vredy



31. Funkcie ZIEniku (mechanizmus sekrécie ZICi, requldcia sekrécie ZICi
a vyprdzdriovanie ZI¢niku, zloZenie a funkcia ZICi)

21C

ZI¢ je produkovand jaternymi bunkami a je tvorena permanentne vo velkom mnozstve. Z kapilar je 7I¢

odvdadzana do intralobularnych Zl¢ovodov a potom R e I B r e sy e

do interlobularnych ZI¢ovodov, ktoré su spolu s kapildrami |' /\

oznacované ako intrahepatalne Zl¢ovody. Z intrahepatalnych -

o1 - : e ! r Z— ductus hepaticus

Zl¢ovodov vystupuju ductus hepaticus dexter et sinister, ich | - B
_ iy . . , i - dexter et sinister

spojenim vznika ductus hepaticus communis, ktory sa spojuje \ .

s ductus cysticus, ich spojenim vznika ductus choledochus, Te———— ductus hepaticus communis

ktory samostatne, alebo s pankreatickym vyvodom ductus> =

Ustia na Vaterovej papile v duodenu. Ustie 7I¢ovodu C“'!_

je obkruzené vrstvou hladkej svaloviny => Huénik ductus choledochus

tzv. Oddiho zvierac.

ZLOZENIE A MNOZSTVO ZLCl, SKLADOVANIE ZLCI V ZLENIKU __— ductus pancreaticus

Denna/ provdukvaa ZI¢i je 0,5-1 liter denne, pH 7,1-7,3 C_‘Oddihosvéraé
Hlavné zlozky ZICi :

-voda 97%

-elektrolyty

-bilirubin a biliverdin — dostdvaju sa do ZI¢i z metabolizmu krvného farbiva, degradédciou Hb

-cholesterol

-mastné kyseliny

-lecitin (je hlavny fosfolipid ZI¢i)

-soli zlcovych kyselin — Na+, K+

ZIg, ktora je kontinualne tvorend v peceni, je v obdobi medzi jedlami skladovana v zléniku. ZI¢nik je vakovity
organ, na spodnej ploche pecene, jeho objem je asi 50-100ml. ZI¢ sa musi v Zléniku vyznamne koncentrovat,
dochddza tu k resorpcii niektorych elektrolytov (Na+, Cl-), ktord je nasledovana resorpciou vody.

Finalna ZI¢nikova ZI¢ obsahuje v porovnani s jaternou ZI¢ou, nizsiu koncentraciu Na+, Cl- a bikarbonatov, naopak
koncentracia K+ a Ca2+ je vyssia. Koncentrdcia ZI¢ovych kyselin, cholesterolu, bilirubinu, lecitinu je v ZI¢nikovej
ZI¢i vyssia. pH Zl¢nikovej ZICi je kyslejsie.

TVORBA ZLCl A JEJ REGULACIA

V hepatocytoch su z cholesterolu vytvarané primarne Zl¢ové kyseliny (kys. cholova a kys, chenodeoxycholova)
Soli ZI€ovych kyselin (Na+ a K+) su konjugované s glycinom alebo taurinom (derivaty cystinu) a su vylu¢ované do
ZI¢i. Sekundarne ZICové kyseliny (kys. deoxycholova a kys. lithocholova) sa tvoria v ¢reve pésobenim ¢revnych
baktérii.

Vacsina Zl¢ovych kyselin je v ¢reve resorbovand do krvi a krvou su kyseliny transportované spat do pecene, kde
sU opédt vyluc¢ené do ZI¢i. Cirkuldcia ZI¢ovych kyselin medzi peceriou a crevom sa oznacuje ako enterohepatalny
obeh. Len mala Cast ZICovych kyselin sa v ¢reve nevstrebava a opusta telo stolicou.

Soli ZI€ovych kyselin podstatne zniZuju povrchové napétie, a tak rozptyluju tuky na jemné kvapdcky. Tento
proces sa nazyva emulgacia tukov. Tym sa ulahcéuje posobenie enzymov, ktoré travia tuky. Pomocou micel su
vitaminy a natrdvené tuky dopravené ku kartaCovému lemu enterocytov. Tu sa lipofilné latky uvolnia z micel a su
resorbované do enterocytu. Micely umozfiuju transport hydrofébnych latok vo vodnom prostredi.

REGULACIA — nedostatok #I¢ovych kyselin zvy$uje tvorbu ZI¢ovych kyselin, ich nadbytok mé opacny UGcinok.
CHOLERETIKA — su latky, ktoré stimuluju sekréciu ZI¢i. Medzi najvyznamnejsie choleretika patri :

SEKRETIN — zvy3uje sekréciu bikarbonatov do ZI¢i v Zléovodoch

ZLCOVE KYSELINY — ktoré sice timia tvorbu novych ZI¢ovych kyselin v peéeni, ale zaroveri svojim osmotickym
pbsobenim zvacsuju objem secernovanej ZIci.



SEKRECIA ZLCE

Na la¢no je Oddiho zvierac kontrahovany a ZI¢ tecie do ZI¢niku, kde je skladovana a zahustovana. Po prijme
potravy sa ZI¢nik kontrahuje a dochadza k relaxacii Oddiho zvieraca a ZI¢ odteka ZI¢ovym vyvodom do duodena.
Kontrakcia ZI¢niku je stimulovana :

-parasympatikom cestou n.vagus

-humoralne ucinkom CCK

Sekrécia CCK je stimulovand hlavne pritomnostou MK a AMK v duodene, CCK stimuluje sekréciu pankreatickej
Stavy bohatej na enzymy a zvysuje Ucinok sekrétinu na sekréciu pankreatickej Stavy.

Cholagoga — su latky stimulujuce vyprédzdriovanie ZI¢niku (patria medzi ne CCK, niektoré zlozky potravy
stimulujuce produkciu tohto hormanu, hlavne tuky).

(toto je déleZité vediet, chce to vysvetlit na skiske aj s obrazkom ® !!!‘)
Pokial hladujeme, tak ZI¢ sa hromadi v ZI¢niku a nema potrebu odtekat do tenkého ¢reva. Dolezité je, aby ZI¢
v ZI¢niku zostala v tekutom stave, musia byt spinené 3 podmienky :

Vyvazenost 3 komponent od 0 — 100%
-cholesterol — ¢im menej, tym lepsie
-lecitin, fosfatidylcholin

-soli ZICovych kyselin

K tomu aby ZI¢ zostala v ZI¢niku tekuta,

musi byt velmi malé mnoZstvo cholesterolu,

priblizne 40% lecitinu, 50% Zl¢ovych kyselin.

Akdkolvek hodnota, ktora zvysi mnoZstvo cholesterolu
nad tuto liniu vedie k precipitécii (zrdZzane) Castic a zahaji
tvorbu ZI¢ovych kameriov cholesterolového typu.

100 80 60 40 20 0
soli Zlu¢ovych kyselin (% mol)



TRAVENIE A VSTREBAVANIE

Vyvédzena Iudskd strava obsahuje (okrem vody, minerdlov, vitaminov) tri zakladné druhy Zivin: cukry, tuky,
bielkoviny.

Travenie — je proces, pri ktorom traviace enzymy pdsobia na jednotlivé Ziviny a postupne ich rozkladaju na
jednoduchsie latky. Traviace enzymy — su sucastou slin, Zalidoc¢nej a pankreatickej Stavy, nachddzaju sa na
kartacovom leme enterocytov a vo vnutri tychto buniek. ZIE sice neobsahuje traviace enzymy, ale jej pritomnost
v ¢reve je nevyhnutna pre normalne trdvenie predovsetkym tukov.

Vstrebavanie — z traviaceho traktu prebieha v zavislosti na type resorbovanej latky pasivnym transportom
(osmoza, prosta a facilitovand difuzia), aktivnym transportom, sekundarne aktivnym transportom. Mala ¢ast
latok je vstrebana v dutine Ustnej (napr. niektoré lieky) a v Zalddku (napr. alkohol). Rozhodujuci podiel
natravenych zZivin, mineralov, vody a vitaminov prebieha v tenkom €reve, ktory vdaka systému slizni¢nych rias,
klkov a mikroklkov poskytuje rozsiahlu resorpénu plochu. V hrubom €reve, hlavne v jeho proximalnej casti
dochddza k resorpcii zostavajuceho podielu iénov, vody a vitaminov, zatial ¢o Ziviny z potravy sa tu neresorbuju.
Kfi€ovym miesto z hladiska travenia a vstrebavania je tenké ¢revo, v ktorom posobi vacsina traviacich enzymoyv,
do ktorého je secernovana ZI¢ a kde su vdaka morfologickému usporiadaniu sliznice idedlne podmienky pre
vstrebanie latok.

32. Trdvenie a resorpcia sacharidov. Glykémia a jej reguldcia

V be?nej strave tvori viac nez polovicu cukrov 3krob. Skrob je polysacharid, skladd sa z niekolko molekul glukdzy.
Mensia ¢ast sacharidov je prijimana vo forme disacharidov — laktézy (mliecny cukor) a sacharézy (repny cukor).
Zanedbatelné mnoZstvo je do tela prijimané vo forme monosacharidov — glukdzy a fruktdzy.

Travenie cukrov zacina v Ustach, kde slinna alfa amylaza, zahajuje Stiepenie Skrobu. Optimalne pH pre ¢innost
tohto enzymu je 6,5. Po prestupe traveniny do Zalidku je ¢innost tohto enzymu inaktivovand nizkym pH.
Travenie skrobu pokracuje v tenkom €reve, kde je polysacharid trdveny pankreatickou amylazou.

Obidve amylazy su produkované acinarnymi bunkami slinnych Zliaz a exokrinnej ¢asti pankreatu.

Skrob je amylazami tiepeny na maltézu, maltotridzu a alfa-dextrin.

Disacharidy z potravy a medziprodukty travenia skrobu su v tenkom ¢reve su trdvené pomocou enzymov
kartacového lemu enterocytov.

. v . . . laktoza sacharéza Skrob

Laktdza — Stiepi laktdzu na glukdzu a galaktdzu J— T
Maltaza — stiepi maltdzu na glukdzu a glukdzu (slina, pankreas)
Sacharaza — Stiepi sachardzu na glukdzu a fruktézu '“'::::m

.. v L . ma
Alfa dextrmaza,— s‘uer/n r.na.l’fotrlozEJ nz.a alfa dextriny o=
V potrave je pritomna aj diétna vldknina malthza
(tvorend nestravitelnymi polysacharidmi), a-dextriniza
tuto diétnu vldkninu su schopné spracovavat sacharhza
kvasné baktérie v hrubom creve.

laktaza
r L
glukdza glukoza glukdza

galaktoza fruktoza
VSTREBAVANIE CUKROV

Cukry su vstrebdvané len vo forme monosacharidov, vstrebavanie prebieha hlavne v proximalnej Casti

tenkého &reva.

Glukoza + galaktdza su resorbované pomocou SGLT1. SGLT1 je glukdzovy transportér zavisly na sodiku, ide

o prenos glukdzy proti koncentracnému spadu bunky, vyZaduje dodanie energie vo forme ATP.

Fruktodza je vstrebdvana facilitovanou diflziou, ktora je nezdvisla na sodiku, prebieha po koncentracnom spade
bunky, nevyZaduje dodanie energie (difuzia je sprostredkovana transportérom GLUT 5).

Vo vnutri ¢revnej bunky je vacsina fruktdzy fosforylovana a konvertovand na glukdzu, tym sa znizi intraceluldrna
koncentracia fruktdzy, ¢o napomaha dalsej resorpcii tohto monosacharidu. Z enterocytov do plazmy
prechddzaju monosacharidy facilitovanou difuziou (difuziu zabezpecuje GLUT2).

tenké stfevo
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GLYKEMIA A JEJ REGULACIA
Peceri udriuje v rovnovahe glykémiu organizmu, funguje ako tzv. ,glukostat”. Pri zvysenej glykémif sa glukdza
vychytdva v peCeni a premiena sa na jaterny glykogén (glykogeneza = tvorba glykogénu). To znamen3, Ze
v peceni sa skladuje glukdza vo forme glykogénu rovnako ako vo svale.
Porovnanie : pecent 100g a svaly 300-400g zasobného glykogénu.
Pri nedostatku glukdzy v krvi sa jaterny glykogén odburava a uvolfiuje glukézu do krvi (glykogenolyza = rozklad
glykogénu).
Pecen je hlavnym organom glukoneogenezy.
Tvorba glukdzy z inych zdrojov napr. laktat, AMK (necukrové zlozky), ide o reakciu sprostredkovanu
glukokortikoidmy. DIhodobo zvy$end hladina glukokortikoidov vedie k ochoreniu diabetes mellitus.
Pokial je prijem cukrov dlhodobo nadbytocény, ukladd sa v tkanich vo forme tukov.
Fyziologicka glykémia — 3,4-5,6 mmol/I
Mechanizmy, ktoré reguluju glykémiu :
= Hladinu krvného cukru zvysuje : glukagon, kortizol, adrenalin, STH
=>» Hladinu krvného cukru zniZuje : inzulin
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33. Trdvenie a resorpcia lipidov, transportné formy lipidov v plazme

V beZnej strave su najviac zastupené TAG, oznacované taktiez ako neutralne tuky, v mensej miere pak
fosfolipidy a cholesterol. Tuky sa do traviaceho traktu mézu dostdvat rovnako z endogénnych zdrojov, ako je
napriklad lecitin, fosfolipidy a cholesterol zo ZI¢i.

Travenie neutrdlnych tukov je zahdjené v Ustach (lingualna lipaza — Ebnerove Zlazy na dorsu jazyka), pokracuje
v Zaludku posobenim Zalidocnej lipazy => z kvantitativneho hladiska maju obidva enzymy u zdravého ¢loveka
zanedbatelny vyznam, ich doleZitost stlpa pri poruchdch sekrécie enzymov v exokrinnej ¢asti pankreatu.

NadblezZitejsSim enzymom pre trdvenie tukov je pankreaticka lipaza, pre jej efektivne pésobenie je nevyhnutna
emulgacia tukov, vdaka ktorej sa zvdcsuje plocha, na ktorej sa méze enzym uplatnit. Pankreaticka lipaza je
uc¢innd

len za pritomnosti kolipazy (enzym, ktory je secernovany do pankreatickej Stavy v neaktivnej forme ako
prokolipaza, za jej aktivaciu v tenkom creve je zodpovedny trypsin.

Konecnymi produktami trdvenia TAG su volné MK, glycerol, mono a diacylglyceroly.
Cholesterol je v potrave pritomny vo forme esterov cholesterolu, su Stiepené pankreatickou
cholesterolesterazou na MK a cholesterol.

Fosfolipidy su travené pankreatickou fosfolipazou (secernovand v neaktivnej forme profosfolipaza a aktivuje ju
trypsin) na lyzofosfolipidy a MK.

triacylglycerol
lipaza
(slina, Zaludek)

<+ emulgace
(Zlucoveé kyseliny, lecitin)

lipaza
\ (pankreas)
kolipaza t prokolipaza
L trypsin
mastné kyseliny
glycerol
monoacylglycerol
diacylglycerol
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VSTREBAVANIE TUKOV

Produkty travenia tukov a vitaminy rozpustné v tukoch st zabudované do micel v tenkom ¢reve. Ich povrch
(povrch micel) je tvoreny sofami ZICovych kyselin. Soli ZICovych kyselin maju svoju polarnu ¢ast orientovanu
smerom von a hydrofébnu ¢ast smerom do micely. KedZe micely nesu na svojom povrchu rovnaky naboj
(zdporny ndboj) nezhlukuju sa. Micely su ¢revnymi pohybmi dopravované z lumen ¢reva na povrch kartacového
lemu enterocytu. Tu sa produkty trdvenia tukov z micel uvolfiuju a lipofilné latky jednoducho prestupuju cez
lumindlnu membranu enterocytu prostou alebo facilitovanou difuziou. Zostavajuca ¢ast micel, teda soli ZICovych
kyselin sa vracaju spat do Creva, kde su vyuZité pre tvorbu novych micel. Vstrebané ZI€ové kyseliny su krvou
transportované do pecene, kde su znovu vylucené do ZI¢i=> enterohepatalny obeh. Vacsina soli ZICovych kyselin
sa vstrebava az v ileu bud kotransportom s Na+ alebo samostatnou difdziou.

Tuky sa resorbuju hlavne v proximalnej ¢asti tenkého creva.

Vo vnutri enterocytu su produkty travenia tukov znovu spracované. Dochadza k reesterifikacii TAG, CH,
FOSFOLIPIDOV. Tieto latky su pak zabudované do velkych kvapdcok zvanych chylomikrény.Na povrchu su
chylomikrény obalené vrstvami lipoproteinov a fosfolipidov. Chylomikrény su exocytézou dopravené

z eneterocytov do lymfatickych kapildr a s lymfou su transportované do plazmy. Iba MK s kratkym retazcom, ich
rozpustnost je vo vode vacsia, nie s zabudované do chylomikrénov ale prechadzaju priamo do kapilarnej krvi.
Lipoproteinova lipaza - enzym obsiahnuty v kapilarach tukovej tkdne a tkane vyuzivajuce MK ako zdroj energie
(napr. myokard). LPL katalyzuje ich uvolnenie z triacylglycerolov v chylomikrénoch. Produkty stiepenia MK

a glycerol st uvolnené do krvi. MK su transportované krvou k potrebnym bunkdm vo védzbe na albumin. (MK su
hlavnym zdrojom energie pre myokard, svaly).

Glycerol je transportovany do pecene, kde je fosforylovany a moéze byt vyuzity pre syntézu glukdzy alebo lipidov
(pod vplyvom hormoénov napr. glukokortikoidov).

Lipidy su v krvi transportované prostrednictvom makromolekuldrnych komplexov lipoproteinov. Druhd moznost
je vdzba na albuminy, ku ktorej dochddza v pripade volnych neesterifikovanych MK.

Lipoproteiny su Castice sférického tvaru tvorené jadrom a obalom. V jadre su sustredené hydrofébne TAG

a estery cholesterolu. Obal je tvoreny fosfolipidmi, neesterifikovanym cholesterolom a jednou alebi viacerymi
Specifickymi bielkovinami oznacovany ako apolipoproteiny.

VLDL = vznika v peceni. Su to lipoproteiny s velmi nizkou hustotou. Jadro je bohaté na TAG. Hlavna Uloha je
transport TAG do periférnych tkdni. Po hydrolyze TAG lipoproteinovou lipdzou sa VLDL meni na IDL a potom LDL.

LDL = vznikaju z IDL Castic. Jadro je bohaté na estery cholesterolu. Ich hlavna funkcia je transport cholesterolu
bunkam. Odstranenie LDL z plazmy sa uskutocnuje prostrednictvom LDL receptorov (receptory su bud'v peceni
alebo na cirkulujucich leukocytoch).

Vnutro cievy vystiela endotel, endotel produkuje prostaglandiny, ktoré znizuju povrchové napéatie a umoznuju
linearny prud. Endotely st spojené velmi pevne systémom tigh junction, ¢iZe su nepriepustné. Pokial je
endotelidlna vrstva porusend, tak sa obnazi subendotelidina vrstva, na ktord nasadne leukocyt. Leukocyty jak sa
aktivuju, tak sa u nich imprimuju receptory pre LDL ¢astice. KedZe LDL ¢astice maju v sebe povodny cholesterol,
nasadnu na leukocyt on sa zvacsi a premeni sa v penové bunky. Po ¢ase zanikne ale ten cholesterol sa tu
vysedimentuje => proces, ktory rozhoduje o tom, ¢i bude pokracovat v zmysle aterogenézy — skleroticky rozvoj.

HDL = lipoproteiny s najvy$sou hustotu. SU produkované v peceni.

Na rozdiel od LDL ¢astic maju HDL Castice cholesterolu menej, respektive Ziadny, méze ho prijimat extrakciou
z periférnych tkdni. Hlavna funkcia je reverzny transport cholesterolu z periférie spat do pecene.

Existuju Castice, ktoré mozu cholesterol vnasat do nasich ciev a spustit aterogenezi ale aj Castice, ktoré naopak
ho mo6zu vytahovat z rizikovych miest = napr. aorta, koronarky, artérie hlavy.

V peceni je cholesterol poskytnuty regulérnym metabolizmom = kde sa z neho vytvori napr. nejaky steroidny
hormaon, napr. vitamin D alebo sa uskladni.

Nie je zasadné absolutne mnoZstvo tychto Castic ale ich vztah, pomer
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34. Trdvenie a resorpcia proteinov. Vyznam bielkovin v potrave ¢loveka.

Bielkoviny, ktoré su travené a vstrebdvané v traviacej trubici su :

-endogénného povodu

-exogénneho povodu

Exogénne bielkoviny prichadzaju do GIT s potravou. Zdrojom endogénnych bielkovin st bud'traviace stavy alebo
odlupané bunky ¢revnej sliznice.

TRAVENIE BIELKOVIN zahajuje v zaludku enzym pepsin, ktory je produkovany hlavnymi bunkami Zalido&nych
Zliazok v neaktivnej forme ako pepsinogén. Aktivacia pepsinogénu na pepsin prebieha vdaka nizkemu pH
Zaludocnej stavy. Aktivny pepsin je inaktivovany posobenim alkalickej pankreatickej Stavy po prichode traveniny
do dvanastnika.

Travenie bielkovin pokracuje v tenkom creve pdsobenim pankreatickych enzymov trypsinu, chymotrypsinu,
elastdzy a karboxypeptidazy A a B. Rovnako ako pepsin su pankreatické enzymy produkované v neaktivnej
forme.

Zaltdog&ny pepsin a vietky pankreatické proteolytické enzymy s vynimkou obidvoch karboxypeptidaz su
endopeptidazy -> Stiepia peptidové vazby vo vnutri bielkovinovej molekuly a produktom ich traviacej ¢innosti su
oligopeptidy o niekoltkych AMK.

Karboxypepiptidazy A a B su exopeptidazy, ktoré odstepuju jednotlivé AMK na karboxylovom konci
bielkovinového retazca. V kartd¢ovom leme a dokonca aj v cytoplazme enterocytov su pritomné ¢revné
peptidazy a aminopeptidazy, ktoré dokoncuju travenie bielkovin rozitiepenim peptidov na jednotlivé AMK.

VSTREBAVANIE BIELKOVIN

e o proteiny
V tenkom cCreve je vacsina bielkovin natrdvena
na jednotlivé AMK a oligopeptidy. pepsin
Na lumindlnej strane enterocytu su prendsané sekundarne (zaludek)
aktivnym transportom so sodikom alebo pomocou
facilitovanej difuzie.
Existuju napriklad prendsace pre bazické, neutrélne, ¢i trypsin, <«
dikarboxylové kyseliny. chymotrypsin, - 4
Oligopeptidy st cez luminalnu membranu enterocytu karboxypeptidaza Aa B <~
vstrebdvané pomocou kotransportu s H+. elastaza -« <i¢
Hnacou silou pre tento prenasac zaistuje \ (pankreas)
Na+/H+ vymennik lumindlnej membrany, oligopeptidy
ktory prendsa H+ dovnutra a Na+
von z bunky. V enterocytoch st oligopeptidy mzypﬂdézy
rozstiepené peptidazami na AMK. ‘ (stfevo)
Vo vnutri enterocytu sa nachadzaju AMK, ktoré aminolyselisty

su kone¢nym produktom travenia bielkovin.
Cez bazolaterdlnu membranu prestupujd do plazmy difdziou a facilitovanou difuziou.

V prvych niekolko mesiacov po narodeni mézu cez ¢revny
epitel kojenca prestupovat celé molekuly bielkovin
pinocytdzou. Tymto mechanizmom je zaisteny prestup

H* protilatok z materského mlieka, ¢im je posilovana

pasivna imunita u kojenca. Za fyziolgickych okolnosti je
vstrebdvanie makromolekul v ¢reve asi pol roka

po narodeni takmer zastavené. Pokial viak vstrebavanie

H e—
oligopeptidy gy

i peptidaz, fadlitovana s N . Ay y
aminokyseliny | o &~ Gifize z nejakého doévodu pretrvdva, mbzu sa revnou cestou
\———

aminokyseliny dostat do tela aj cudzorodé bielkoviny, ktoré maju

/ charakter antigénu a ¢asto sa stavaju spustacom
facilitovana /s T -
difiize alergickej reakcie.
— \?
Na* Na*

ATP




VYZNAM BIELKOVIN V POTRAVE CLOVEKA

Dospely ¢lovek by mal prijimat denne asi 1g/kg bielkovin.

Z rastlinnej potravy obsahuju najviac bielkovin lusteniny — ¢ocka, fazula, hrach, menej obilniny a zemiaky.
Zdrojom Zivocisnych bielkovin je hlavne maso, vajcia, mlieko a syr. Pri trdveni si fudsky organizmus najprv
bielkoviny prijaté potravou rozloZi na jednoduchsie latky a z nich potom vytvéra bielkoviny iného, sebe
vlastného zlozZenia. Pre tvorbu bielkovin a prenos dedi¢nych informacii maju zakladny vyznam nukleové kyseliny.
Telo nie je schopné ukladat volné AMK, preto musi neustdle Stiepit a znovu syntetizovat bielkoviny. V pripade
prebytku niektorych AMK alebo bielkovin dochadza v peceni k ich premene na glukézu, ktora je vyuzita

k zaisteniu energetickych vydajov.

Bielkoviny su zakladnym materidlom pre rast a vyvoj svalov, zuc¢astiiuju sa tvorby hormoénov, enzymov, farbiv
(hlavne krvného Hb), maju podiel na tvorbe traviacich Stiav.

Zvysuju latkovd vymenu organizmus — Cast svojej energetickej hodnoty spotrebuju na svoju vlastnu premenu
Pomahaju udrzovat staly osmoticky tlak vo vnuitornom prostredi, a tym aj rovnovéhu vody v organizme.
Bielkoviny prenasaju alebo skladuju rézne latky, napriklad Zelezo v krvnom obehu prenasa bielkovina zvand
transferin, skladovanie Zeleza v bunkach sa zase neobide bez pomoci dalsej bielkoviny — feritinu.

Napr. lipoproteiny prendsaju tuky.

Bielkovinami su aj protilatky, napr. imunoglobuliny, ktoré chrénia nas organizmus proti infekcii.

Bielkovindm patria aj faktory krvného zrazania (bez bielkovin by sme teda pri kazdom mensom poraneni
vykrvacali). Bielkovinou je aj latka umoznujuca videnie — rhodopsin v o¢nej sietnici.

*Valin * Arginin * Glycin
* Leucin * Histidin * Alanin
*|soleucin *Serin
* Threonin * Cystein,
*Methionin Selenocystein
*Lysin « Asparagova + glutamin, asparagin su
* Fenylalalin kyselina neesencidlne AMK
* Tryptofan *Glutamova
kyselina
* Tyrosin
* Prolin

V predndske mal zaradené k neesencidlnym AMK aj taurin ale taurin je derivat AMK cysteinu.
Konjugaciou niektorych l4tok s taurinom sa zvysuje ich rozpustnost vo vode.



35. Motilita gastrointestindlineho traktu

Motilita traviacej trubice sldZi trom zédkladnym funkciam :
1. PremieSavanie traveniny a traviacich stav
2. Posunu traveniny aboralnym smerom
3. Skladovanie traveniny (hlavne v Zaludku a hrubom creve)

Pohyby trdviacej trubice su zaistované cirkuldrnou a longitudinalnou hladkou svalovinou v stene traviacejj

trubice. Vynimku tvoria Usta, horna tretina jicnu a vonkajsi rektdiny zviera¢, kde je pritomna priec¢ne pruhovana
svalovina.

nervové vlakno Bunky hladkej svaloviny maju jedno jadro, mélo vyvinuté
sarkoplazmatické retikulum. Kontraktilné proteiny su

aktin a myozin, regulané proteiny tvoria kalmodulin a
tropomyozin. Bunky su dobre prepojené navzajom
prostrednictvom medzibuneénych spojov (gup junctions),
ktoré umoZzriuju Sirenie elektrického signalu z jednej bunky
na druhu. VIdkna hladkej svaloviny traviaceho traktu teda
tvoria funkéné soubuni = syncytium. Nervové vlakna
inervujuce hladku svalovinu prebiehaju medzi svalovymi
bunkami. V pravidelnych intervaloch su charakteristicky
varikozita zosilnené do varikozit, ktoré obsahuju vacky s prenddacom.

Kontrakcia buniek hladkej svaloviny je zavisla na prisune vdpnika z extraceluldrneho prostredia napatovo
riadenymi vapnikovymi kandlmi sarkolemy a je podmienend fosforylaciou hlavy myozinu. Fosforyldcia je
katalyzovand pomocou kalmodulin-dependentnej kindzy myozinu. Relaxacia hladkej svaloviny je zahajena
poklesom cytoplazmatickej koncentracie vapniku a defosforyldcie myozinu fosfatazou.

Elektrické prejavy buniek hladkej svaloviny
KMP buniek hladkej svaloviny je asi -60mV. Prah pre odstartovanie AP je cca -40mV.
Elektricka aktivita buniek hladkej svaloviny je dvojaka :

1. Bazalny elektricky rytmus — ¢o su malé periodické zmeny KMP, v rozmedzi od 5 do 45 mV. Nejednd sa
0 AP. BER niekedy oznacovany ako pomalé viny je generovany Cajalovymi intersticialnymi bunkami,
lokalizovanymi medzi cirkuldrnou a longitudindlnou hladkou svalovinou. Elektricka zmena sa
z Cajalovych buniek §iri na okolnu hladku svalovinu. Pomalé viny pravdepodobne vznikaju v désledku
vstupu sodiku a vapniku do bunky. Aktivita Cajalovych buniek je ovplyriovana ENS. Frekvencia pomalych
vin sa meni v zévislosti na orgéne, v Zalddku su to asi 3viny/min, v duodenu 12vin/min. BER vicSinou
nevedie ku vzniku kontrakcie.

2. Hrotové potencialy — su pravé AP, ktoré nasadaju na BER. Objavuju sa len vtedy pokial hodnota BER
dosiahne prahovej hodnoty (priblizne -40mV). Depolarizdcia hrotovych potencidlov je zabezpecend
hlavne pridom vapniku do bunky. Repolarizacia je sposobena pridom drasliku von z bunky. Cim je viac
membrdna depolarizovana, tym vyssia je frekvencia AP. Vysledna sila kontrakcie hladkej svaloviny je
priamo Umerna frekvencii AP.

Depolarizacia membrany zvysuje excitabilitu, .
hrotové potencialy

hyperpolarizdcia ma opacny ucinok. -
Depolarizacia sa objavuje v dosledku aktivity PASY, E 0
pbsobenie acetylcholinu, pretiahnutie buniek i
hladkej svaloviny, alebo mechanické drazdenie §
steny GIT. ) pomalé
Hyperpolarizécia je vyvolana sympatikom ci g viny
vplyvom katecholaminov. T 40 — / \ \
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POHYBY GIT
Svalovina GIT vykazuje dva zdkladné typy kontrakcie :

a) Tonicka kontrakcia — trvaju dlhsiu dobu (niekolko minut aZ hodin), tieto kontrakcie st charakteristické
hlavne pre orgdny, ktoré sluzia ku skladovaniu traveniny (napr. fundus Zaludku alebo tracnik). Brani
nadmernému roztiahnutiu traviacej trubice a prilis rychlemu trdveniny aboralnym smerom.

b) Rytmicka kontrakcia — trvaju kratsiu dobu a vacsinou sa pravidelne opakuju. SltZia k posunu potravy
aboralnym smerom a k premiesaniu potravy s traviacimi Stavami obsahujdcimi enzymy.

Pohyby v traviacom trakte méZzeme rozdelit do dvoch zdkladnych skupin, na pohyby propulzivne a miesacie.

a) Propulzivne pohyby - prototypom propulzivnych pohybov je peristalticky pohyb, ktory sa objavuje
v celej trdviacej trubici s vynimkou dutiny Ustnej. Jednd sa o priecnu kontrakciu, ktora sa Siri abordlnym
smerom. Peristalticky pohyb prebieha reflexne a vac¢sinou je iniciovany drazdenim mechanoreceptorov
alebo chemoreceptorov ¢revnej steny potravou. Podrazdenie receptorov je vedené senzorickymi
vldknami k interneurénom myenterickej pletene. Interneurdny sa prepojuju na stimulacné a inhibicné
motoneurdny toho istého plexu. Aktivacia stimulaénych motoneurénov vedie k stimulacii kontrakcie
cirkuldrnej svaloviny za trdveninou, ¢o brani spatnému pohybu potravy a ku kontrakcii longitudinalnej
svaloviny pred traveninou, ¢o brani nadmernej distenzi traviacej trubice. Aktivacia inhibi¢nych
motoneurdnov spbsobuje relaxdciu hladkej svaloviny pred tradveninou. Této relaxdcia hladkej svaloviny
sa oznacuje ako receptivna relaxacia a napomaha postupu traveniny aboralnym smerom.
Peristalticka vina posuva traveninu o niekolko cm, kde trdvenina stimuluje dalSie mechanoreceptory
a cely proces sa opakuje.

b) Miesacie pohyby —sliZia k premiesavaniu potravy s traviacimi Stavami.

MIGRUJUCI MOTORICKY KOMPLEX

V obdobi laénenia motolita trdviacej trubice nemizne.

Hladka svalovina vykazuje pravidelné zmeny elektrickej a motorickej aktivity oznacované ako migrujuci
motoricky komplex. Kazdy cyklus MMC sa objavuje jedenkrat za 90 a7z 120 minut. Je zahdjeny kludovou fazou,
pokracuje periddou nepravidelnych kontrakcii a je zakonceny periddou pravidelnej elektrickej a mechanickej
aktivity hladkej svaloviny, ktord je pomerne intenzivna a trva asi 15 minut.

MMC vznika vacsinou v zaludku, menej €asto v proximalnej casti tenkého ¢reva a $iri sa abordlnym smerom az
do hrubého Creva.

Ulohou MMC je odstrafiovanie nestravenych zbytkov, baktérii, olipanych slizni¢nych buniek a traviacich stiav.
MMC je vyvolany spontannou aktivitou ENS a jeho hlavnym stimuldtorom je hormoén motilin — polypeptid
produkovany slizni¢nymi bunkami duodena. V okamihu potravy je MMC zastaveny v désledku zvysenej aktivity
vagu a je nahradeny propulzivnymi a mieSacimi pohybmi traviaceho traktu.

CINNOST zvIERACOV

Jednotlivé Casti traviacej trubice su od seba oddelené pomocou Specializovanych cirkuldrnych svalov
oznacovanych ako zvierace alebo sfinktery. Su tvorené bud'zosilenou cirkuldrnou svalovinou — dolny jicnovy
zvierag, pyloricky, Oddiho, ileocekalny a vnutorny analny zvierac) alebo prieéne pruhovanou svalovinou — horni
jicnovy a vonkajsi andlny zvierac.

Ulohou zvieragov je regulovat postup traveniny do nizéich etazi GIT a branit refluxu traveniny do vyssich etai
traviacej trubice. Tonus sfinkterov je ovplyviiovany nervovou a humoralnou cestou. Obecne plati, Ze stimuly
prichddzajuce z oblasti nad zvieracom znizuju tonus zvieraca a tym napomadhaju postupu traveniny, naopak
stimuly prichddzajlce z oblasti pod zvieratom zvysuju tonus zvieraca, ¢im spomaluju pasdaz traveniny a zéroven
brania jej refluxu.



K tejto téme patria aj nasledujlce Casti :

Co sa tyka dutiny Ustnej, treba popisat ZUvanie a polykanie, teda 3 jicnové faze — ktoré su popisané v otazke
26111

Dalej nadvazuje Zaludok, tenké ¢revo, hrubé ¢revo.

ZALUDOK

Posun potravy jicnom vyvold receptivnu relaxdciu dolného jicnoveho zvieraca a proximalnej ¢asti Zalddku, ¢o
ulahd¢i vstup potravy do Zaludku. Doba trvania potravy v Zaludku je 1-6 hodin. Voda preteka po stene Zaludku
hlavne v oblasti malého zakrivenia (10-20min). Latky s vysokym obsahom tukov sa ukladaju najvyssie.

Aj ked'sa po jedle zvysuje objem Zaludku, tlak vo vnutri zZalidku vyrazne nestipa. To je umozZnené plasticitou
hladkej svaloviny GIT, ktord na vonkajsie pretaZenie najprv reaguje vzostupom tonu, ale po niekolkych mindtach
je hodnota svalového tonu priblizne rovnaka ako pred pretazenim.

Receptivna relaxacia a plasticita hladkej svaloviny Zalidku je zaistovana reflexom, ktorého aferentné aj
eferentné vldkna prebiehaju v n.vagus => preto je nazyvany vagovagalny reflex — objem Zaludku sa zvacsuje bez
zvysovania tlaku. Eferentné vagové vlakna tychto reflexov su necholinergné a ako mediator vyuzivaju NO a VIP.
Bezprostredne po prijme potravy Zalidok nevyvija viditelni motoricku aktivitu, Zaludo¢na stena vykazuje
tonickd kontrakciu a pevne obopina prijatu potravu. Tento stav trva asi 30-60 minUt a oznacuje sa ako Zalddoc¢na
peristola.

MIESACIE FUNKCIE

Ulohou je rozmelnenie potravy a jej dokonalé premiesanie so zalido¢nou $tavou, &m vznikne polotekutd zmes
oznacovana ako chymus. Po odozneni zalido¢nej peristoly sa na Zaludku zaénu objavovat peristaltické pohyby,
ktoré vznikaju na rozhrani ordlnej a kauddlnej ¢asti Zaludku pri velkom zakriveni a Siria sa smerom k duodenu.
Na tomto rozhrani sa nachadza tzv. pacemakerova oblast. Pacemakerové bunky su schopné vytvérat vlastné
elektrické impulzy, Cize funguju ako Zaludocny pacemaker, ktory umozfiuje peristaltické pohyby zaludku. Jedna
sa o tzv. bazalny elektricky rytmus. Aktivitu zvySuje gastrin.

Peristalticka vina Zaludku posuva traveninu kauddlnym smerom (propulze). Vina prechddza na pylorickud oblast
a na pyloricky zviera¢, ktory sa vplyvom peristaltickej viny kontrahuje. Tym sa obrati smer pohybu traveniny spat
do Zaltdku (retropulze). Vdaka kontrakcii hladkej svaloviny v stene pyloru sa zmensi priesvit pylorického kanalu,
¢o podporuje mechanické rozrusenie potravy (drtenie). Vsetky tri deje sa mnohondasobne opakuju

a napomahaju rozmelneniu, tak i premiesaniu potravy so Zalido¢nou Stavou. Oralna ¢ast Zaludku, ktord sluzi
hlavne ako rezervodr potravy, je v tejto dobe v $tadiu tonickej kontrakcie a pomaly posuva obsah smerom do
kauddlnej ¢asti Zaludku.

VYPRAZDNOVANIE ZALUDKU

Pri vyprazdniovani Zaludku sa uplatfiiuju dve protichodné sily : peristaltika Zaludku, ktord poméha jeho evakudcii
a kontrakcia pylorického zvieraca, ktora naopak vyprazdriovanie spomaluje. Ako som uz uviedla pyloricky zvierac
je pri peristaltickej aktivite Zaludku kontrahovany a vadcsina traveniny je vratend spat do zZaludku. Vzhladom

k tomu, Ze peristaltickd vina spésobi narast intraluminalneho tlaku v oblasti pyloru, d6jde behom propulze
rovnako k pretlaceniu niekolko ml tekutého chymu cez pyloricky zviera¢ do duodena. Pylorom prestupuju len
Castice, ktorych velkost je mensia nez 2 mm. Cim je travenina redsia, tym lahsie prestupuje do do duodena.
Pravidelné vstrekovanie malého objemu chymu do duodena pripomina ¢innost pumpy, a preto sa tento
mechanizmus oznacuje ako pyloricka pumpa. Tekutiny prechddzaju pylorickym kandlom jednoducho aj bez
¢innosti pylorickej pumpy. Najprv su zo Zaludku vyprazdriované potraviny s vysokym obsahom sacharidov,
nakoniec potraviny s vysokym obsahom tukov.

Nervova kontrola :

-podrazdenie mechanickych receptorov a osmoreceptorov zalidoc¢nej steny stimuluje Zaludo¢nu peristaltiku,
tento reflex je sprostredkovany vldknami ENS

-parasympatikus — stimuluje motilitu Zalddku

-sympatikus — inhibuje motilitu Zaludku

-pritomnost chymu v duodene stimuluje osmoreceptory, chemoreceptory, mechanické receptory ¢revnej
steny, ¢o inhibuje motorickd ¢innost Zaludku, tato reflexnd odpoved je koordinovana na Urovni ENS a
oznacuje sa ako enterogastricky reflex



Humordlna kontrola :
-gastrin — stimuluje Zaludo¢nu motilitu, zvysuje aktivitu pylorickej pumpy a zvysuje tonus dolného jicnového
zvieraca, ¢im brani refluxu potravy spat do jicnu

-v duodene st produkované niektoré hormony, ktoré maju inhibi¢ny vplyv na vyprazdriovanie Zaltdku :
CCK — jeho sekrécia je stimulovana hlavne pritomnostou MK v ¢reve

SEKRETIN — je produkovany hlavne vplyvom nizkeho pH ¢revného chymu

SOMATOSTATIN A VIP — vykazuju tieZ timiaci Ucinok na Zalidocnu sekréciu

.
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Hladka svalovina vykazuje motorickd aktivitu aj v obdobi, kedy Zaludok nie je naplneny. Niekolko hodin po
poslednom jedle je mozné pozorovat rytmické kontrakcie zalidku, ktoré s vacésinou spojené s pocitom hladu.

Zvracanie = emesis

Je zloZity reflexny dej, ma obranny charakter a je délezitym diagnostickym priznakom. Pred zvracanim sa obvykle
dostavuje pocit nevolnosti oznacovany ako nauzea, ktory je doprevadzany napriklad potenim, slinenim,
zblednutim, tachykardiou. Behom zvracania dochdadza k vypudeniu Zaludku a hornej ¢asti ¢reva. Behom
zvracania sa Zaludok nedokaze kontrahovat, potrava je z neho vytlacovana.

Mechanizmus zvracania:

Nastava hlboky nadych, uzatvori sa epiglottis, zdvihne sa makké patro, kontrahuje sa brdnica a brusné svaly, ¢o
vedie k zvyseniu intraabdominélneho tlaku (zniZzeny vnutrohrudny tlak), otvori sa/ relaxuje sa dolny jicnovy
zvierac, otvori sa horny jicnovy zvierac¢ a vypudi sa obsah hornej ¢asti GIT Ustami.

Cely dej je koordinovany z predfZenej miechy , kde je uloZené centrum pre zvracanie. Centrum je stimulované
podnetmi z GIT, faryngu, ZI€ovych ciest, alebo urogenitalneho traktu. Zvracanie moézu vyvolat aj neprijemné
zrakové, ¢uchové, chutové podnety. Eferentnd Cast reflexného obluku je tvorena autondmnymi nervami (VII, IX
a X hlavovy nerv) a motorickymi nervami (V.a XII hlavovy nerv a nervy inervujuce branicu a brusné svaly).
Centrum pre zvracanie je stimulované aj podnetmi z chemorecepcnej spustacej oblasti, ktord je lokalizovana na
spodine 4.komory v blizkosti area postrema. Chemorecepénu spustaciu oblast aktivuju nasledujlce podnety:
-drazdenie vestibuldrneho aparatu (objavuje sa pri cestovani a prejavuje sa ako tzv. kinetdza)

-exotoxiny (lieky, drogy, jedy)

-endotoxiny (latky produkované pri zlyhavani pecene a ladvin, tehotenstve)

-hypoxie

-zvySeny nitrolebny tlak

Pri opakovanom zvracani je organizmus ohrozeny dehydrataciou (strata vody), metabolickou alkalézou (strata
kyslého Zaludoéného obsahu) a mineralnou dysbalanciou (strata iénov).

TENKE CREVO

Spravna motorickd aktivita tenkého ¢reva je nevyhnutnd pre premiesanie traveniny s traviacimi Stavami a pre
posun traveniny aboralnym smerom.

2 zédkladné pohyby ktoré rozliSujeme v tenko Creve :

MIESACIE POHYBY = slUzia k premiesaniu traveniny s pankreatickou étavou, 7I¢ou a so sekrétom tenkého creva.
-radia sa k nim pohyby :



Kyvavé pohyby = opakované natahovanie a skracovanie jednotlivych segmentov ¢reva, tento pohyb je
vysledkom ¢innosti lingitudinalnej hladkej svaloviny

Pohyby segmentacné = vznikaju opakovanou kontrakciou a relaxaciou cirkularnej hladkej svaloviny
PROPULZIVNE POHYBY = predstavované peristaltickym pohybom tenkého ¢reva

Pohybova aktivita je :

- regulovana -plexus myentericus a submucosus

- modulovana — PASY (stimuluje pohyby ¢reva) a SYMPATIKUS (tImi pohyby ¢reva)

Dolezitu Cinnost tvori aj slizniéna hladka svalovina, jej kontrakcie vedu k zmendm velkosti slizni¢nych rias

a k pohybom ¢revnych klkov (pohyb slizni¢nych klkov stimuluje vilikinin).

Vstup tenkého Creva do slepého ¢reva je ohraniceny slizniénou chlopriu (valca ileocaecalis), chloperi umoZnuje
prestup traveniny len abordlnym smerom. Je obkrizend zosilenou vrstvou cirkularnej hladkej svaloviny, ktoru
tvori ileocekalny zvierac€ (jednak tento zvierac zaistuje prestup trdveniny jednym smerom a to do hrubého creva
a jednak brani vniknutiu obsahu hrubého ¢reva bohatého na baktérie do relativne Cistého ilea).

ZniZenie tonu ileocekalneho zvieraca a tym nasledne urychleny presun traveniny do traéniku je spésobeny :
-distenziou tenkého ¢reva — intestinointestinalny reflex

-naplfiou zaludka — gastroilealny reflex

-distenze ilea inhibuje Zalido¢nu motilitiu — ileogastricky reflex

HRUBE CREVO

Motolita hrubého Creva je menej intenzivna. V proximalnej casti hrubého ¢reva, kde prebieha mohutnd
resorpcia vody a mineralov sa tekuty chymus postupne zahustuje. V prie¢nom traéniku ma uz polotuhu
konzistenciu.

MIESACIE POHYBY = slUzia k premie$avaniu traveniny s ¢revnou $tavou a k posunu traveniny aboralnym
smerom.

Su zaistované opakovanymi kontrakciami cirkuldrnej svaloviny a longitudinalnych ténii. Miesta kontrakcie
hladkej svaloviny st od seba vzdialené niekolko cm a spolo¢ne s kontrakciami pozdfznych ténii vedu k vzniku
charakteristickych vyduti ¢reva = haustra, preto sa tieto pohyby oznacuju ako haustracné pohyby.

PROPULZIVNE POHYBY = predstavované peristaltickymi pohybmi, ktoré sa oznac¢uju ako hromadna peristaltika.
Vznikaju kontrakciou cirkularnej hladkej svaloviny v oblasti prie¢ného traéniku, ktora sa posuva aboréine. Po
niekolkych desiatkach minutach vymizne a v mieste jej zaniku sa objavi nova.

Koordinacia pohybov hrubého creva:
-sympatikus, sekrétin — inhibuju motilitu ¢reva
-PASY, gastrin (distenzia Zaludka a duodena stimuluje jeho sekréciu), CCK — stimuluju motilitu creva

Distenzia Zaludka vyvolava gastrokolicky reflex, distenzia duodena vyvolava duodenokolicky reflex => zvysuju
vyskyt propulzivnych pohybov.
Kolono-kolicky reflex — distenzia jedného miesta relaxuje zbytok.

REKTUM A ANALNY KANAL

Nestravené zbytky potravy sa hromadia v esovitej klicke, odtial su vdaka hromadnej peristaltike niekolkokrat za
den dopravované do konecéniku. Konecnik je vacsinu ¢asu prazdny a jeho naplnenie vedie k pocitu nutkania na
stolicu. Tesne pred defekaciou sa zvysi tlak, to vedie k relaxacii vnutorného anélneho zvieraca a ku kontrakcif
vonkajsieho analneho zvieraca.

Vnutorny andlny zviera€ — je z hladkej svaloviny (SYMPATIKUS —zvySuje tonus PASY — zniZuje tonus).

Vonkajsi andlny zviera€ — je z kostrovej svaloviny, je ovlddany vélou, inervacia — somatomotorické vlakna
n.pudendus.

Defekacny reflex rozdelujeme na :

-vnutorny defekacny reflex (koordinovany ENS)

-parasympaticky defekacny reflex (jeho centrum je lokalizované v sakralnych miesnych segmentoch)

Vnutorny defekacny reflex je slaby na to, aby zaistil odchod stolice, a preto je posilovany parasympatickym
reflexom, ktory je rovnako ako vnutorny reflex vyvolany podrazdenim receptorov v stene konecniku. Informacie
o podrazdeni su vedené do sakralnej miechy aferentnymi vlidknami, v mieche déjde k prepojeniu na



parasympatické nervy inervujuce ¢revo — nn.pelvici, posilni sa intenzita peristaltiky distalnej Casti ¢reva a zvysi sa
relaxdcia vnutorného zvieraca. Pokracovanie defekacného reflexu zahrriuje nasledujice kroky :

-hlboky nadych - kontrakcia brusnych svalov (zvysi sa vnutrobrusny tlak) = ochabnutie vonkajsieho zvierata 2
adchod stolice z rekta

Pokial nie je mozné defekacny reflex dokoncit, signaly vyssi etaze CNS
z mozgovej kory zvysia tonus vonkajsieho zvieraca a l 1
defekacny reflex vnutorny aj parasympaticky vyhasne.

Pokial je preruseny, objavi sa po niekolkych hodindch znovu, micha

= CLL

po zahdjeni dalsej hromadnej peristaltiky.

Novorodenci a malé deti, u nich je vyprazdriovanie reflexné,
volnd kontrola vyprazdriovania sa objavuje po 1. roku Zivota.
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36. Hormodny GIT

Hormony GIT tvoria a secernuju tzv. enteroendokrinné bunky, ktoré su rozptylené v sliznici réznych casti
traviaceho traktu vratane pankreasu. Endokrinny systém traviaceho Ustrojenstva na rozdiel od vacsiny Zliaz

s vnutornou sekréciou, netvori kompaktnu zfazu. Jednotlivé enteroendokrinné bunky su vac¢sinou oznacované
velkymi pismenami, naprilad G-bunky (secernuju gastrin), S-bunky (sekrétin). Najrozsirenejsia populacia
enteroendokrinnych buniek st enterochromafinné bunky — nachadzaju sa v sliznici traviacej trubice od Zaludku

az po konecnikk. Hlavnym produktom tychto buniek je serotonin.

CHARAKTERISTIKA HORMONOV GIT
-sekrécia je bud podmienena signalmi z GIT alebo je regulovana nervovou cestou

-kazdy hormdn ma jeden alebo viac typov receptorov, naopak prostrednictvom jedného typu receptoru méze

posobit aj viac hormoénov naraz

-cielové tkdne obsahuju receptory pre viac hormdénov, na dany orgdn mézu pdsobit hormdny s roznymi ¢asto
protichodnymi Géinkami => vysledny efekt je uréeny hormoénom, ktorého je v danom okamihu secernovaného

najviac

-ten isty hormén moze vykazovat rozdielne Ucinky v rozdielnych Castiach traviacej trubice
Napr. CCK — inhibuje motilitu Zalddku, stimuluje motilitu ¢reva

-rada hormdénov plni funkciu nervovych prenasacov v CNS aj PNS

-hormony GIT posobia endokrinne, parakrinne, autokrinne, neurokrinne

neurokrinni

ENDOKRINNE = hormon je krvnou cestou transportovany k cielovej tkani okt g s
PARAKRINNE = cielova tkdn je v tesnej blizkosti ® ® )

bunky uvolfiujdcej hormon i
AUTOKRINNE = cielova tkan je bunka, ktord uvolfiuje hormén e ® o ¢
NEUROKRINNE = hormon je uvolfiovany z nervového zakoncenia ® e | o . &

v
HORMONY GIT st z chemického hladiska : q:cévg
-peptidy alebo polypeptidy ¢
Serotonin, histamin, katecholaminy — si biogénne aminy e
cllova tkan

GASTRIN

Je secernovany G bunkami v Zlazdch Zalido¢ného antra, Ciastocne
bunkami Langerhansovych ostrovkov pankreatu a sliznice duodena.

Podla poctu AMK sa rozlisuju 3 hlavné formy gastrinu — G34 (velky gastrin), G17 (maly gastrin), G14

(minigastrin). NajrozsirenejSou formou v ludskom tele je G17.
Uginky gastrinu :

-stimuldcia sekrécie Zaludocnej stavy (hlavne HCI)

-stimuldcia sekrécie pankreatickej Stavy a ¢revnej Stavy
-stimuldcia Zaludo¢nej a ¢revnej motility

-vzostup tonu dolného jicnového zvieraca

-zvySenie sekrécie inzulinu a glukagénu

-troficky ucinok na sliznicu GIT

G bunky obsahuju na svojom povrchu receptory, ktoré monitoruju zmeny Zalido¢ného obsahu. Na zaklade

tychto zmien je potom regulovana sekrécia gastrinu.
Sekrecna ¢innost G buniek je stimulovana :

-zvySenie pH zaludo¢ného obsahu, pritomnost produktov travenia bielkovin, hlavne AMK v Zaludku
-nervovou cestou prostrednictvom parasympatickych necholinergnych vldkien inervujicich Zaludok,

medidtorom

tychto vldkien je peptid uvolfiujuci gastrin

Sekrécia gastrinu je timena :

-poklesom pH Zaludo¢ného obsahu a somatostatinom



CHOLECYSTOKININ (kedysi nazov cholecystokinin — pankreozynin)

Je secernovany epitelovymi bunkami duodena pri pésobeni produktov trdvenia bielkovin, tukov a kyslého
chymu. Dal$imi miestami sekrécie st aj niektoré ¢asti CNS.

Uéinky CCK :

-stimuldcia sekrécie pankreatickej stavy bohatej na enzymy

-zvySenie Ucinku sekrétinu na sekréciu pankreatickej stavy

-troficky ucinok na pankreas

-kontrakcia ZI¢niku a relaxacia Oddiho zvieraca

-stimuldcia Crevnej sekrécie a motility

-Utlm Zaludocnej sekrécie a motility

-zvySenie tonu pylorického zvieraca

-stimuldcia vylu€ovania glukagdénu

Je zndmy aj inhibi¢ny Uc¢inok CCK na vznik pocitu hladu — patri medzi latky timiace chut k jedlu

CCK sa podiela aj na procese ucenia a pamati.

Sekrécia CCK je stimulovana — vdaka pritomnosti produktov travenia bielkovin a tukov (hlavne MK) v hornych
Castiach Creva.

Sekrécia CCk je timena - SOMATOSTATINOM

SEKRETIN

Je prvym identifikovanym hormdénom v fudskom tele. Je vylu¢ovany S bunkami, ktoré sa nachadzaju

v proximalnej Casti tenkého Creva.

Uginky sekrétinu :

-zvySuje sekréciu alkalickej pankreatickej Stavy bohatej na vodu, bikarbonaty a iény

-stimuluje sekréciu ¢revnej stavy, ale tImi Zaludo¢nu sekréciu

-zvySuje tonus pylorického zvieraca

-na motilitu ¢riev a Zaludku ma skér inhibi¢ny efekt

Sekrécia SEKRETINU je stimulovana — nizkym pH a v menej miere aj produktami travenia bielkovin

Sekrécia SEKRETINU je timend — SOMATOSTATINOM

Reguldcia sekrécie sekrétinu je zaloZena na spatnovdzbovom okruhu :

Pokles pH v duodene stimuluje sekréciu hormonu, ktory stimuluje sekréciu alkalickej pankreatickej Stavy bohatej

na bikarbonaty , pomocou nich dochadza k neutralizécil kyslej Zalidocnej stavy pritekajldcej do duodena a tym sa
obmedzi dalsie vylu¢ovanie sekrétinu.

GLUKAGON - produkovany alfa bunkami Langerhansovych ostrovkov pankreasu. OIS J1 ¥
Zvysuje hladinu glukdzy v tele. Md inhibicny efekt na motilitu a sekréciu v GIT. 1
Na centralnej Urovni glukagdn timi pocit hladu. RO o oy
VIP — vazoaktivny ¢revny peptid :
Zdrojom su terminaly niektorych nervov inervujucich traviaci trakt. Okrem toho sa VIP
nachddza v CNS a v mnohych autonémnych nervoch. Hormon je uvolfiovany na zaklade
nervového podrdzdenia. V €reve a exokrinnom pankreate stimuluje VIP sekréciu stavy
bohatej na vodu a idny, v Zalidku tImi sekréciu HCl. M4 vazodilatacny ucinok a preto
zvysuje prekrvenie Crevnej sliznice.

TImi motilitu Zalddku a ¢reva a zniZuje tonus niektorych zvieracov v GIT.

bunky pankreatickych
vyvodil

sekrece bikarbonatd

LI

GIP — peptid inhibujuci Zalddok

Povodne dostal ndzov podla svojho inhibi¢ného efektu na Zalidocnu sekréciu a motilitu.
GIP je produkovany v proximalnej casti tenkého ¢reva. Stimulom pre jeho sekréciu je pritomnost cukrov a tukov
v duodene. GIP stimuluje sekréciu inzulinu.

neutralizace pH v duodenu

SOMATOSTATIN

Je tvoreny D bunkami, ktoré sa nachadzaju v pankrease, sliznici Zaltdka a ¢reva. Je produkovany aj v réznych
Castiach CNS, najviac je znama jeho produkcia bunkami paraventrikuldrnych jadier hypotalamu. Vyskytuje sa v 2
formach, ktoré sa lisia poctom AMK — kratsSia forma 14 AMK je produkovany hlavne v CNS, dlhsia forma 28 AMK
je secernovana hlavne v GIT.

Jeho ucinky su prevazne timivé :



-tImi sekréciu niektorych hormoénov v GIT (CCL, GIP, VIP, gastrin, sekrétin), v Langerhansovych ostrovkoch
pankreatu (glukagon, inzulin), v adenohypoféze (rastovy hormén, tyhrotropin).

-inhibuje sekréciu pankreatickej a Zalidoc¢nej Stavy

-tImi motiltu zaludku, tenkého creva a ZI¢niku

Stimulacia sekrécie SOMATOSTATINU — pokles pH Zaludo¢ného a duodenalneho obsahu, v endokrinnom
pankrease je podnetom pre jeho sekréciu zvyseny prisun Zivin do krvi, teda hypergylkémia a zvysend
koncentracia MK a AMK v krvi

PANKREATICKY POLYPEPTID (PP) — je produkovany bunkami endokrinnej ¢asti pankreasu

Peptid YY — je produkovany endokrinnymi bunkami ¢reva

Ich spolo¢nym znakom je inhibi¢ny Gc¢inok na pankreaticku sekréciu. Peptid YY naviac tImi sekréciu Zalidocnej
Stavy.

NEUROPEPTID Y — nachadza sa v mozgu a autondmnon nervovom systéme. Okrem toho je secernovany

v Zaludku. Stimuluje pocit hladu a tym zvySuje prijem potravy.

SUBSTANCIA P — je obsiahnuta v excitacnych neurénoch myenterickej pletene a touto cestou stimuluje motilitu
GIT. Receptory pre SP boli lokalizované aj v predizenej mieche, konkrétne v centre pre zvracanie. Aktivacia
tychto receptorov vedie k pocitu nevolnosti a ku zvracaniu. Mimo GIT sa SP podiela aj na prenose informacie

o bolesti, vysokd koncentracia SP bola objavena v zadnych rohoch miesnych.

NEUROKININY — su peptidy, ktoré okrem toho, Ze sluzia ako nervové prendsace a neuromodulatory v CNS aj
PNS, stimuluju motilitu GIT.

MOTILIN — hormon, produkovany v Zaludku a tenkom Creve, hlavne behom la¢nenia. Vyvolava kontrakcie
hladkého svalstva Zaludku a ¢riev, zvysuje motilitu Zaludku. Jeho koncentracia je zvySend v dobe mimo travenie.

POLYPEPTID UVOLNUJUCI GASTRIN — uvolfiuje sa ako neurotransmiter v nervovych zakoné&eniach n.vagus

v Zaludku. Stimuluje uvolnenie gastrinu, CCK, pankreatického polypeptidu, glukagénu, GIP a somatostatinu.
Sprostredkovane cez gastrin stimuluje sekréciu HCI, pankreatickej $tavy, sprostredkovane ovplyvriuje aj motilitu
Criev.

GHRELIN — je tvoreny v réznych ¢astiach GIT, ale jeho hlavnym miestom sekrécie su endokrinné bunky fundu
Zaludku. Najviac je produkovany v obdobi, kedy st Zalidok a tenké ¢revo prazdne. Viaze sa na ghrelinové
receptory na neurénoch hypotalamu a signalizuje prazdny Zaludok. Dojde k aktivacii pocitu hladu a vo vysledku
k zvySeniu prijmu potravy. V adenohypofyze sa nachadza na bunkdach tvoriacich rastovy hormén a stimuluje jeho
vydaj.

VILIKININ — peptid, tvoreny v duodene, ovplyvriuje pohyblivost kikov



37. Energeticky metabolizmus
(analyza faktord, které jej determinuju, uré¢ovdni energetické premeny, energetickd hodnota Zivin a potfeba
energie)

Metabolismus je latkové a energetickd pfeména zahrnujici pfijem a zpracovani Zivin. Metabolismus umoZzriuje Zivym organismdm rlst a
rozmnoZzovani a udrzovani jejich struktury a umozZriuje reagovat na zevni prostredi.

Anabolismus je soubor syntetickych reakci (biosyntéza), kdy z latek jednodussich vznikaji latky sloZitéjsi (stavebni latky — bilkoviny a zasobni
latky — glykogen a triglyceridy) a vyZaduji dodavani energie, ktera se pfi nich spotrebovava.

Opakem anabolismu je katabolismus, pfi kterém dochazi k rozkladu latek sloZitéjsich (zasobnich latek nebo pfijatych Zivin) na latky
jednodussi a energii

Ziviny jsou v organismu pfemériovany na vodu, oxid uhli¢ity a energii. Energie z jejich chemickych vazeb je
spoutdna v podobé ATP a jinych molekul (napf. kreatinfosfat), aby mohla byt vyuZita pro dalsi ¢innosti, resp. je
uschovana do zdsoby, aby mohla byt vyuZita pozdéji. Ziskanou energii vyuZijeme nap¥. na primarni aktivni
transport (Na*/K™ ATPasa), proteosyntézu, svalovou kontrakci. P¥i véech procesech, kde vyuzivame energii, se
uvolriuje ¢ast energie v podobé tepla.

Standardni jednotkou energie je kalorie (cal) = mnoZstvi tepelné energie, potfebné ke zvyseni teploty 1g vody
o 1 stupen, z 15 na 16 °( gram kalorie, mald kalorie nebo standartni kalorie), nebo joul (J)

e 1000 cal =1 kcal =4190J =4,18 kJ,
e 1000J=1kJ=239cal=0,239 kcal
[Jednotkou bézné pouZivanou ve fyziologii a |ékafstvi je kilokalorie (kcal).]

Respiracni kvocient (RQ) je pomér mezi objemem vytvoreného CO2 a objemem spotiebovaného 02 béhem
pfemény urcité Ziviny:

RQ = C02/02

*  RQsacharidd je 1,00 (pfi metabolismu sacharidd se na kazdou molekulu spotfebovaného 02 uvolni 1
molekula CO2)

e RQtukl asi 0,70 ( uvolni se jen 0,7 molekuly CO2 na kazdou molekulu 02).

*  RQprotein( ¢ini 0,80 (stanovend podle dennich ztrat N).

e Pripfijmu bézné stravy, kterd se skldda z bilkovin, cukru a tuku, je primérna hodnota RQ 0,825.

Energeticky vydej:

e je mnozstvi energie potfebné lidskym organismem jak pfi télesném klidu , tak pfi vykonu urcité
¢innosti.

e Znalost energetického vydeje je nutna pro méfeni tepelné produkce organismu (metabolického tepla)
pfi hodnoceni termoregulace lidského téla. Dale pak pfi zjistovani energetické narocnosti urcitych
pracovnich ukoll nebo sportovnich ¢innosti, zjistovani celkové energetické nadrocnosti néjaké cinnosti
atd.

o  Celkové mnoizstvi energie, které je v jednotlivych substratech chemicky vazéno, posuzujeme podle tzv.
spalného tepla, tj. mnozstvi tepla, které se uvolni pfi spaleni 1 g sledované latky v kalorimetrické
bombé (vid dalej) Fyzikalni spalné teplo = mnoZstvi energie uvolnéné z Zivin pfi jejim spdleni v
kalorimetru.

e  Fyziologické spalné teplo = mnoZstvi energie, které se z Ziviny uvolni v organismu.

*alorimeter: je pristroj na meranie merného tepla latok alebo tepelného mnozstva premeneného pri chemickych a fyzikalnych
procesoch.

Timto zpUsobem zjistime nasledujici hodnoty fyzikalniho spalného tepla:
» sacharidy 17 kl/g; preména na CO2 a H20
> lipidy 38 kl/g; preména na CO2 a H20
» proteiny 23 ki/g; pfeména na CO2 a H20 a oxidy dusiku



Pfimou kalorimetrii je téZ moZné provadét na Zivych organismech. Fyziologické spalné teplo:

» sacharidy 17 kl/g; pfeména na CO2 a H20
> lipidy 38 kl/g; preména na CO2 a H20
» proteiny 17 kl/g; pfeména na CO2, H20 a mocovinu!

Mocovinu neumi nds organismus vyuzit jako zdroj energie, proto je fyziologické spalné teplo bilkovin nizsi, nez je
jejich fyzikalni spalné teplo.

K témto Zivindm bychom pak méli pfidat odpovidajici mnoZstvi vitamind, minerald a dalSich latek. PFijem Zivin
se viak odviji od energetické spotieby (vydeje) naseho organismu, kterd souvisi s nasledujicimi tfemi ¢innostmi,
jejichZ energii je potfeba pokryt:

»  bazalni metabolismus (zakladni latkova preména; syntéza transmiterd, mocoviny, proteind..., udrZovani
membranového potencidlu, udrzovani klidového tonu svald, zakladni ¢innost mozku, srdce...)
predstavuje 60-70% celodenného vydaja

> energie potrebna na traveni, vstfebavani, transport a ukladani Zivin (abychom Ziviny mohli vyuZzit
pozdéji, musime vynaloZit energii na jejich uloZeni). Tyto procesy se oznacuji jako specificko-dynamicky
Ucinek Zivin a jeji hodnota se pohybuje okolo 10 % bazalniho metabolismu (nejvice se na ni podileji
proteiny).

» télesna aktivita (20-50% celodenného vydaja, zéleZi od jedinca a jeho Sportovej aktivity)

Regulaci prijmu potravy zajistuje hypothalamus, ktery je zpétnovazebné propojen s limbickym systémem,
mozkovou klrou i mozkovym kmenem. Do hypothalamu pfichdzeji informace predevsim z tukovych zdsob v
podobé leptinu. Dle koncentrace leptinu jsou nasledné vydany odpovidajici odpovédi:

» je-li leptinu dostatek, dostavi se pocit sytosti
> je-li leptinu mélo (sniZi-li se dostate¢né jeho hladina), dostavi se pocit hladu

MnoZstvi energie, které vyda Zivocisné télo v klidu nebo pfi praci, Ize mérat prostfednictvim vytvafeného
tepla (pfima kalorimetrie - zjiSténi mnozstvi tepla vydaného organizmem do okoli za urcitou dobu). Pfima
kalorimetrie probihd v izolovaném boxu nebo mistnosti. Nevyhodou je vysoka cena a nedostupnost.

Energeticky vydej organismu je mozné zméfit pomoci nepiimé kalorimetrie. Ta vychdzi z pfedpokladu, Ze
spotfeba kysliku a s ni souvisejici vydej oxidu uhli¢itého a odpad dusikovych metabolitl, jsou v urcitém vztahu ke
spotfebé energie (tedy Ze pro metabolismus vSech Zivin je potreba kyslik a vznikd pfi ném oxid uhlicity). Lze tedy
fici, Ze mirou energetické pfemény je spotfeba kysliku, resp. vydej oxidu uhli¢itého.

Nepfima kalorimetrie operuje s energetickym ekvivalentem (EE).

Energeticky ekvivalent (EE) je mnoZstvi energie, které se uvolni z Ziviny pfi spotfebé 1 litru O2. Spotfebou
jednoho litru kysliku vytézime z glukosy 21,4 kJ, u tukd vytézime 19,6 kJ a u protein 18,8 kJ. Pfi smiSené stravé
je hodnota EE 20,2 kJ a optimalny pomer Zivin: 60% sacharidy (5 g/kg hmotnosti), 25% tuky (60-90g/kg
hmotnosti), 15% (0,8g/kg hmotnosti) proteiny)

Nepfimou kalorimetrii jsme schopni zméfit vydej CO2, nebo pfijem 02. Mlzeme méfit dvéma zpUsoby:

1. a) votevieném systému, kdy vySetfovand osoba dycha atmosféricky vzduch a vydechuje vzduch pfimo
do vakU ¢i analyzatoru.

2. b) vuzavieném systému, kdy vySetfovana osoba vdechuje kyslik z urcitého rezervoaru a oxid uhlicity
vydechuje zpét do rezervoaru, kde je vychytavan (napf. natronovym vapnem)

Energeticka bilance

+ Udaj o denni energetické potfebé je dileZity pro stanoveni energetické bilance organismu, pfi které
porovnavame vypocitanou nebo zmérenou denni energetickou potifebu organismu s redlnym
energetickym prijmem, tj. s energetickou hodnotou potravy.



«  Bilan¢ni rovnice:
e prijem = vydej + zasoby organismu

Energetickd bilance maze byt:

- rovnovazna — pfijem a vydej energie se rovnaji, co? je idedlni stav

- negativni — energeticky vydej prevaZuje nad prijmem (spotifebovavaji se vnitini zasoby, katabolizuji se
glykogen, proteiny a tuk ), napf. u podvyzivy( hubnuti)

- pozitivni energeticky pfijem je vétsi nez vydej, disledkem je nadvdha aZ obezita.

NADVAHA A OBEZITA

Mé&Feni obvodu pasu
. Provédi se v nejuzsim misté nad hfebenem kosti kycelni a vpfedu nad pupkem na konci normalniho vydechu
. Normalni hodnoty:
. Muzi: < 94 cm
+  Zeny<80cm

. Broctv index
- nejjednodussi a nejuzivanéjsi
- idedIni hmotnost je hodnota v kg ziskana odecétenim cisla 100 od hodnoty télesné vysky v cm:
. Muzi: télesna vyska v cm — 100
+  Zeny:télesnd vydkavcm—100-10 %
-10 % nad tyto hodnoty je nadvéha, déle pak obezita

Hodnotou, kterd koreluje s obsahem tuku v téle Iépe, je index télesné hmotnosti (Body Mass Index, BMI), coz? je télesnd hmotnost (v
kilogramech) délena druhou mocninou vysky(v metrech).

. Normalni hodnota tohoto indexu je 20-25 kg/m?2.

. 25,1 - 30,0 = nadvéaha

. 30,1 - 40,0 = otylost (obezita)

. Vic neZ 40,1 = t&Zké ( zhoubna obezita)

Pomeér pas boky Ize velmi dobre pouZit jako index mnoZstvi intra-abdominalniho tuku.
. U muZe nadvédha spojend s nadbytkem tuku v oblasti pasu — centralni typ (lidové ,sud“ ¢i ,jabko”), je podstatné prognosticky
nebezpecnéjsi napfiklad ve vztahu k vyskytu kardiovaskularnich chorob, nez nadvaha pfi fyziologickém rozloZeni tuku u Zeny v
oblasti hrudni a glutealni — typ gynoidni (lidové ,hruska“).



38. Bazdlny a klidovy metabolizmus. Energeticky metabolizmus pri zataZi.

(nie som si ista, Co vietko treba pri tejto otazke, kedZe o tom nebola prednaska, ale radsej je toho viac :D)

Bazalni metabolismu (BM) mérime u pacienta (nepfima kalorimetrie), ktery se pravé probudil (stale leZi), je v
psychickém i fyzickém klidu (za , bazalnych podminek) a posledni jidlo mél pfed 12-14 h + 2 dni bez bielkovin. V
mistnosti musi byt pokojova teplota (18-20 stupnov). Pfesto i takto zméreny BM nebude Uplné presny, protoze
se jiz vynaloZila energie na probuzeni a poté se dale spotfebovava na udrzeni bdélého stavu. Z toho vyplyva, Ze
nejpresnéjsi hodnoty BM bychom nejlépe zjistili ve spanku, kdy je nejmensi Groven metabolismu.

Pro odhad BM jde vyuzit vztah: BM = 0,1 x télesna hmotnost (kg) = 4,2 x télesny povrch (mz) — moZnost vypoctu
s télesnym povrchem je lepsi, protoze vyména tepla se déje pravé na povrchu téla.

BM je zavisly na:

1. Pohlavi—muzi maji vétsi BM nez Zeny, protoZe maji vice svalové tkané, kterd je metabolicky aktivnéjsi,

a méné tukové

Vék — déti maji vétsi BM ne? stafi lidé

Télesnd hmotnost — ¢im vétsi hmotnost, tim vétsi BM

Vyska — ¢im vétsi vyska, tim vétsi BM

Teplota okoli — v zimé bude BM vétsi, protoze se télo bude snazit udrZet konstantni vnitini teplotu tim,

Ze napf. dojde k mimovolnimu tfesu; za vyssi teploty okoli (a tedy i uvnitf téla) se také bude zvySovat

BM, protoze se zvysi rychlost metabolickych proces( v téle. Zvyseni vnitini teploty o 1°C se zvysi BM o

cca 10 %.

6. Hormony — trijodthyronin (T3), thyroxin (T4) a katecholaminy zvySuji BM

7. Jiné faktory — v téhotenstvi je zvySeny BM (dité spotifebovava 02 a je metabolicky velmi ¢ilé); taktéz
kojici Zena ma zvyseny BM (produkce mléka)

iAW

ZAJIMAVOST: V klinické praxi se pfi del$ich operacich na srdci vyuziva navozeni télesné hypotermie
(podchlazeni). V podchlazeném téle jsou tkané méné aktivni a spotiebuji méné 02 (jsou tedy odolnéjsi vici
nedostatku kysliku). Snizujeme tim BM.
VYPOCET BMR

e Normalni BMR u dospélého muze je 40 kcal/m2/h (tzn. asi 2000 kcal/24 hod)

Harris-Benediktova rovnice:

¢ BMR muZi=66 + (13,7 . Hmotnost(kg)) + (5,0 . Vyska(cm)) - (6,8 . Vék(roky))
*  BMRZeny =655 + (9,6 . hmotnost) + (1,85 . vyska) - (4,7 . vék)

Bazalni metabolismus u Clovéka koreluje s povrchem téla - k vyméné tepla dochdazi na povrchu téla.
e Vztah mezi hmotnosti, vySkou a povrchem téla lze u ¢lovéka vyjadfit nasledujici rovnici:
$=0,007184 , Wo425  HO725

S = povrch téla v m?
W = télesnd hmotnost v kg
H = télesnd vyska v.cm



Energeticky metabolizmus pri zatazi

Pri fyzické zatézi se v organismu méni mnoho parametr(, které souvisi s homeostazou, ¢i termoregulaci. Jednd
se vétSinou o zmeény souvisejicimi s primitivnimi reflexy (vyvinuly se v souvislosti s mechanismem fight or flight).
Musime si uvédomit, Ze pfi fyzické zatézi se nezapojuji jen kosterni svaly, které praci jako takovou vykonavaji, ale
musi se zapojit i srdce, jehoZ vykon je to hlavni, co nas vétsinou omezuje v nasem vykonu a nesmime
zapomenout ani na hladké svaly, které se podileji kontrakci v urcitych a dilataci v jinych organech na redistribuci
krve a udrzeni (pfipadné i zvednuti, ¢i poklesu) krevniho tlaku.

Metabolicky ekvivalent

eV pfepoctu na kg télesné hmotnosti ¢ini spotieba kysliku v klidu pfiblizné 3,5 =5 ml 02/kg/min.Tato
hodnota se oznacuje jako metabolicky ekvivalent O2 nebo 1 MET.

+  Uroveri pracovniho metabolismu se béhem pracovniho dne pohybuje od 1 — 10 MET v zavislosti na
narocnosti profese. MET lze tedy pouZit pro srovnani energetické spotieby v pribéhu rlznych
télesnych aktivit s klidovymi hodnotami (lehkd intenzita prace méné nez 3MET,velmi tézka vice nez 7
MET).

*  RQ (respiracny kvocient- otazka 37) — je tym nizsi, ¢im menej 02 Ziviny obsahuju

ZATEZ A SVALY

- Svalovou silou rozumieme silu potrebnu k natazeni kontrahovaného, alebo ku kontrakcii svalu
natiahnutého.

- Energetické zdroje (svalovy glykogen, v krvi se vyskytuji ve fazi télesného klidu, glukéza, MK, AK)

- Srdecni vydej: zvysend ¢innost svalll vede cestou tzv.svalové pumpy ke zvysenému Zilnimu nadvratu. Ten pak
mechanizmem Starlingova zdkona zplsobi zvyseni SV.

- Telesnd zdatnost- schopnost reagovat na vonkajsie a vnutorné podnety

> Statickd praca (izometricka kontrakce -zvySuje sa svalové napétie)
PFi této praci nejdiive dojde k zvy$eni tonu sympatiku (zvysi se svalové napatie, ale di?ka svalu
nie) a snizeni parasympatiku a tim k tachykardii. Poté se zvysi systolicky i diastolicky tlak. To je
zpUsobené stlacenim arterif ve svalech, coZ ndm zvysi periferni odpor -> krvny prietok je
znizeny. Srde¢ni vydej se zméni pomérné malo.

» Dynamicka praca (izotonicka- sval sa skracuje)
Pravidelné striedanie kontrakce a relaxace. Také nejdfive dojde k tachykardii. Vyrazné se zvysi
srde¢ni vydej, coZ zpUsobi mirny vzestup systolického tlaku. Diastolicky tlak se neméni, nebo
se mirné snizi, coz je zplsobené snizenim periferniho odporu vasodilataci svalovych arterii.
ProtoZe se ale zvysuje systolicky tlak, bude se ndm tim padem zvySovat také pulzovy tlak.
Béhem statické a dynamické prace se TK prakticky neméni.

e  pozitivni (napf. béh- sval pésobi ako motor)
e negativni (napf. brzdici kontrakce, tj. napinani svald, pfi sestupu ze svahu-

sval posobi ako brzda)
- Kontrahujici sval stlacuje své cévy (pfi 70% maximalni tenzi GpIné), ale diky zvySenému pratoku (az o 30 % vzhledem k normalu)
to nema moc velky vliv (pokud nejde o izometrickou kontrakci). Pfi izotonické kontrakci (auxotonické) budeme pozorovat funkéni

hyperémii. Kromé vasodilatace udrzuje velky pratok také snizeny pO2, zvyseny pCO2 a vyplavené K* ionty a jiné metabolity
(adenosin, laktat). Spotfeba kysliku se ve svalech zvysi az 100x.

Svalova praca

- Prilahkej préci a v dobe zotavovania zostava RQ v rozmedzi 0,8- 0,9

- Pritazkom namahavom vykone zo zaciatku stipa RQ nad 1,0 a ku koncu pracovného vykonu alebo po
jeho skonéeni méze dosiahnut 1,5-2,0 (zrejme dbsledok kompenzace aciddzy)

-V priebehu zotavovani, kedy dochadza k metabolickému odburavani kyseliny mlie¢nej, RQ klesa hlboko
pod normal, az na 0,5



- Rozsah, v akom prekroc¢i RQ hodnotu 1,0 je tiez ukazovatelom intenzity ndrastu svalovej Unavy pri
namahe, ukazuje nepriamo na rychlost hromadania kyseliny mlie¢enj v organizmu

Svalova Unava

- Unava je obrynnym mechanizmom organizmu; chrani zataZovany organanizmus pred moznym
poskodenim z pretaZenia.

- Bezprostrednou pricinou svalovej Unavy je pokles tvorby ATP pri kritickom poklese energetickych
rezerv alebo nahromadeni kyselych metabolitu

- Zhladiska konkrétnych metabolikych zmien rozliSujeme rychlo nastupujuci -anaerobnt a pomaly
nastupujucu Unavu- aerobnu

- Zmeny, ktoré s telesnou zédtazou mbézeme pozorovat su jednak reaktivne (okam?zitd reakcia na
pohybové zatazenie) a jednak adaptacni (vysledok dlhodobého zatazenia -> tréning)

Sp6soby ziskavania energie:

> Anaerdbny spdsob:
Je charakterizovany mnozstvim svalovych buniek, kt vykonavaju mechanicku praci pfi vyuzivani energie
uvolnené bez Ucasti kysliku.
Podla prevaZzujuceho zdroja energie pozndme sposob anaerbony alaktatovy- energie je uvolnena z ATP a CP
(kreatinfosfat) bez Ulasti anaerbonej glykolyzy a tvorby laktatu (ATP-CP systém) a sp6sob anaerobne
laktatovy, kedy je energie ziskand z anaerobnj glykolyzy s tvorbou laktdtu

Kyslikovy deficit a kyslikovy dluh:

Bezprostfedné po zahajeni prace neni schopen transportni systém dodat dostatecné mnozstvi kysliku
pracujicim tkanim. Existuje nepomér mezi jeho nabidkou a poptavkou, rozviji se kyslikovy deficit, ktery se
splaci po ukonceni zatéze formou kyslikového dluhu. Kyslikovy dluh (pozatéZzovy kyslik) predstavuje
veskerou nadspotfebu kysliku nad klidovou hodnotu po ukonceni zatéze a je povazovan za kvantitativni
méfitko anaerobniho metabolismu.

Sklada se ze 3 slozek:

e prvnirychla alaktdtova slouzi k obnové ATP a CP béhem prvnich 2 — 3 minut po ukonceni zatéze
e druhdsloZka je pomald laktdtova a vede k resyntéze glykogenu
e tfeti pomald alaktatova obnovuje ,doladuje” klidové funkéné metabolické podminky

»  Aerdbny spbsob:

Tento sposob ziskavani ATP je dominantny pri telesnych aktivitdch vytrvalostného charakteru trvajiceho
dlhsie ako 2-3 minuty; glukéza + 6 02 - 36 ATP + 6 H20 + 6 CO2

Meradlom aerdébnej schopnosti organizmu je spotreba kyslika, ktord narasta Umerne s rastom fyzickej
zétaze a7 do urcitého maxima -maximalna aerébne kapacita (VO2 max) - maximalne mnozstvo kyslika za
minutu, ktoré moze organizmus vyuzit pri intenzivnej fyzickej zatazi.

Rychlostné zataZenie s dobou trvania vykonu priblizne 15 s vyuziva ako hlavny energeticky zdroj systém
makroergnych (na energiu bohatych) fosfatov ATP a CP (ATP - CP systém) s nepatrnou tvorbou laktatu

ZataZenie od 15 - 50 s vyuZiva ATP a CP, navyse anaerdbnu glykolyzu s tvorbou laktatu.

Zdrojom energie pri vytrvalostnom kratkodobom zatazeni do 2 min je anaerdbna glykolyza s velmi
vysokou tvorbou laktatu (glykolytickd fosforylace).

Vytrvalostné zatazenie 2 - 11 min vyuziva predovietkym glycidy so strednou tvorbou laktatu, dlhé
vytrvalostné zatazenie 11- 60 min vyuZiva glycidy a lipidy, tvorba laktatu je mala.

Velmi dlhd doba zataZenia dlhsia ako 60 min vyuZiva ako energeticky zdroj prevazne lipidy a glycidy,
laktat sa tvori v malej miere




Termoreguldcia:

- Telesna zata?Z je spojend so zvySenym latkovym metabolizmom, ktory sa okrem iného prejavuje zvySenou produkciou energie.
Zatial o je iba 20% uvolnenej energie premené na energiu pohybovu, vacsia Cast sa uvolni v podobe energie tepelnej. Vacsie
mnoZstvo tepelnej energie moze poskodzovat svaly aj centralne organy, preto musi byt odvadzand z organizmu.

- Hlavnym cielom termoregula¢nych mechanizmov je udrZanie stalej telesnej teploty vnutorného prostredia, ktora koliSe v
rozmedzi 36 - 37 ° C. Toto kolisanie mozZe prebiehat az k teplotdm nad 39 ° C.

- V pripade zvysenia teploty vnutorného prostredia je tepelna energia odvddzana na povrch tela -> sCervenanie koZe -> zvysené
prekrvenie saldnie tepla prec¢

- Neskor sa zapdja tieZ odparovanie potu, ako Uéinnejsi spésob odvadzania tepelnej energie. Pri tazkej telesnej praci alebo
vycerpdvajucich $portovom vykone je vylu¢ovanych okolo 11 potu za hodinu.

Hormonadlna reguldcia pri fyzickej zatazi:

- Sympatoadrendlni systém: uvolriuje z drene nadledvin adrenalin a v malom mnoZstve aj noradrenalin. Uvolneny adrenalin
mobilizuje zasoby glykogénu a tukov, vo zvysenej miere podnecuje tvorbu cAMP, stimuluje ¢innost srdca a zvySuje bdelost.

- Sekrécia adrenalinu u trénovanych $portovcov zacdina uz pred zatazou, najneskor pri zaciatku pracovného vykonu.

- Intenzitu tejto regulacné reakcie Ize preukdzat podla vylu¢ovanie kyseliny vanilmandlovej v moci.

- Sustava hypofyza- nadledviny: asi 2 min po zaciatku pracovného vykonu vylucuje ACTH z predného laloku hypofyzy. ACTH
zvySuje sekréciu glukokortikoidu z kéry nadledvin. Priebeh zvySenej sekrécie ACTH je zjavny v poklese eozinofilnych leukocytu v
krvi.

- Vyznam glukokortikoidov pri fyzickej zatazi - pripravuju k pohotovosti energetické zdroje (urychluju rozklad tkanivovych bielkovin
na aminokyseliny a ich premenu v jatrach na glukdzu, ktora prechadza do krvi. V metabolizmu tukov mobilizuju zdsobny tuk,
takZe stupa hladina tukov v krvi).




39. Termoregulace
- télesnd teplota se méni v zavislosti na velkém poctu environmentélnich a biologickych faktor(, jako je
denni doba, misto méreni télesné teploty, Uroven fyzické aktivity, na véku, pohlavi a rase a fady dalsich.
- teplota téla je regulovdna v pomérné konstantnim rozsahu, oznacovaném jako tzv. bod tepelné
rovnovahy (thermal balance point), procesem nazyvanym termoregulace

Termoregulace, schopnost regulovat vnitfni teplotu organismu, je jednim ze zakladnich vyvojovych krokl
umoznujici nezavislost organism( na prostredi, v kterém Ziji. Poikilotermni organismy (studenokrevni) jsou do
znacné miry limitovani ve své aktivité teplotou okolniho prostfedi. Oproti tomu homoiotermni organismy
(teplokrevni) vzhledem ke své schopnosti udrzovat stalou télesnou teplotu a tim i relativné konstantni rychlosti
metabolickych proces(, jsou svou aktivitou na vnéjsim prostiedi témér nezavisli.

Termoregulaéni systém umoziuje udrZovat teplotu teplokrevnych Zivocichl v poZadovaném rozmezi
prostiednictvim souhry fady specializovanych bunék, které tvofi viastni architekturu celého termoregulaéniho
systému. Jedna se o:

- termoreceptory, aferentni drahy, termoregulaéni centrum v CNS eferentni drahy a efektorové organy.

Telesna teplota:
- pod 36 ° Csubnormalni (znizeny metabolizmus u starsich fud),
- 37-38° C subfebrilia
- 38°Cfebris
- nad40° Chyperpyrexia

vy

- najnizsi medzi 5.- 6. hodinou rannou, najvyssia medzi 16.-18. hodinou

Produkcia tepla v organizme:
- kontinualna, dana metabolizmom, svalovou aktivitou
- tresovd termogenéze = chladovy tras (svalovd odpoved na chlad, kontrakcie)
- chemickd netfesovd termogenéza - zvysenie metabolickej Urovne nie dosledkom svalovej ¢innosti; SY a
humoralnej riadenia (adrenalin a noradrenalin, tyroxin posobi dlhodobejsie)
- horucka - infekcie alebo mikroorganizmy

- hypotermia - 28-30 ° C - jedinec preZiva iba dodanim tepla, sdm si ho uz netvori

Vydaj tepla:
- radidcia - 60%,
- evapordcia -22%,
- pot - primarny - podobny plazme,

- sekundarny - spdtna resorpcia Na a Cl a voda pri priechode duktom potné Zlazy - je tu urea, kyselina
mliecna; privyssej sekrécii je resorpcia znizena; 1,5-21 / den (3-5g soli) - perspiracio sensibilis - 600ml /
den, nesuvisi s termoregulaciu, ale s kontinuadlnou diflziu vody cez koZu a povrch dychacich ciest
nezdvisle na teplote

- konvekcia - 15%, prudenie,
- kondukce ( vedenie tepla priamym kontaktom), dychanie, moc a stolica - 3%

Regulacia telesnej teploty:
- predny hypotalamus je termosensitivny, zadny je termoresponsivny
- zadny hypotalamus a corpora mammillaria + vndtorné termoreceptory (preopticka oblast hypotalamu,
dolna ¢ast mozgového kmeria, chrbticovej miecha, zadna stena brudnej dutiny, pozdl? velkych ciev) a
vonkajsie termoreceptory (pocetnejsie su chladovej)

Termosenzory:
Kozni termosenzory v souhfe s vnitfnimi termosenzory zprostfedkovavaji termoregulaénimu centru presny obraz
o teplotnim stavu télesného jadra a povrchu (okoli) téla. Tato teplotni Cidla Ize rozdélit podle jejich topiky a
zpUsobu prenosu informaci.
- Periferni termosenzory
KGze md dva anatomicky odlisné typy receptord pro teplo (Ruffiniho) a chlad (Krausseho), které pro
hypotalamické centrum regulace tepla zprostfedkovavaji informaci o teploté prostfedi, v kterém se



organismus nachazi. Tepelné receptory stale zvySuji svou zakladni aktivitu a to od 30 °C aZ do teplot kliZe
44 - 46 °C. Chladové receptory na druhou stranu zvysuji svou zakladni aktivitu s poklesem teplot od 40
°C az k hodnotam 24 — 28 °C. Oba typy senzor( reaguji jen na dynamickou komponentu (zmény teploty),
v pfipadé ustdleného stavu se rychle adaptuji. Takova odpovéd umozriuje organismu rychle reagovat na
zmény prostredi. Vnimani okolni teploty se tak déje v podstaté prostfednictvim primarnich aferentnich
senzorickych neuront ganglii zadnich kofent miSnich a trigeminalnich ganglif.

Chladové signaly z periferie jsou zprostfedkovany tenkymi myelinizovanymi A-6 vldkny. Méné bézné
senzory snimajici vyssi teploty jsou umistény o néco hloubéji do podkozi, jejich signdly prendsej
nemyelinizovana C vldkna.

TRP (transient receptor potential)

pokryvaji teplotni spektrum od chladu pod 8 eC aZ po teplo nad 52 oC, kdy uz dochdzi k denaturaci protein(l. Jedna se o 4 receptory
z podrodiny TRPV (vanilloid) receptor, které detekuji teplo: TRPV4 >252C, TRPV3 >312C, TRPV1 >432C, TRPV2 >52°C a dva zastupce
podrodin TRPM (melastatin) a TRPA (ankyrin), které detekuji chlad: TRPM8 <282C a TRPA1<182C.
Pfesny mechanizmus teplotni aktivace TRP receptor( z(stavd stéle nejasny (napf. produkce a vazba ligandl, které nasledné
oteviraji kanal se zménou teploty, teplotné zavislé strukturni zméné proteinového komplexu iontového kanalu, ktera by pfimo
vedla k aktivaci iontového kandlu a aktivace strukturnimi, teplotné zavislymi zménami lipidové dvojvrstvy, které by kanal
mechanicky otevrely).

Centralni termosenzory

Termoregulacni reakce maze byt iniciovana i z oblasti centrédlnich termoreceptor(, nachdzejicich se
vriznych c¢astech CNS (mozkovy kmen, spinalni micha), ale zdsadni vyznam maji termoreceptory
umisténé v preoptické oblasti hypotalamu (POA), kde byl zjistén velky pocet na teplo reagujicich

Vv

neuronl. Neurony POA jsou povaZzovény za nejdllezitéjsi pro spusténi autonomni termo-efektorni
odpovédi. Vnitini receptory jsou i mimo CNS, v zadni sténé bfisni dutiny a podél velkych cév.

DRAHY TERMOREGULACE
Aferentni drdha termoregulace

Aferentni drahy zacinaji primarnimi thermosensory. Jedna se o bipolarni neurony, jejichZ téla jsou v gangliich
v zadnich kofent misnich. Centralni axony téchto neuroni vytvaii synapse v oblasti zadnich rohl misnich
(predevsim vlamina ) se sekundarnimi neurony. Axony sekundarnich neurond krizi stfedni Caru a tvori
ascendentni ¢ast funikulus lateralis spindlni michy. Dlouhou dobu se prepoklddalo, Ze sekundarni neurony
projikuji pfimo ipsilateralni ventrobazéini komplex thalamu, z ného? jsou signaly tfetim neuronem prenaseny do

somatosenzorické korové oblasti - gyrus postcentralis. Tato
draha je Ucastna taktilniho Citi, ale neni drahou termoregulace.
Signaly o teploté pfendsi do klry (insula Reil) neurony lamina-
| s prepojenim v posterolaterdlnim thalamu (konkrétné zadni
¢asti ventromedialniho jddra) nebo pres dvoji prepojeni v
parabrachialich jddrech a bazalni ¢asti ventromedialniho jadra
thalamu. Tyto dvé vétve spino-thalamo-kortikdlni drahy se
podileji na diskriminacni percepci teploty (zadni insularni
korovy region) zatimco korelace se subjektivnim hodnocenim
se nachdzi v orbitofrontdini ¢asti insuldrni kdry (Obr. ¢. 1).
Drdha vykazuje topické usporddani. Odpovédi termoefektor(
jsou trigrovany na podkladé dostatecné silné teplotni
expozice, kterd je schopna zpUsobit teplotni vyménu mezi
organismem a prostiedim. Druhd aferentni drdha konci
v hypothalamu — zajistuje homeostatickou regulaci.

Eferentni drahy termorequlace
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Eferentni termoregulacni drahy smértuji k perifernim cévam a termogennim organtim (Obr. ¢. 2). Vaskulatura
hnédé tukové tkané a klze je na periferii pfimo ovlivnéna gangliemi sympatiku (SG). Preganglilové neurony (P)
jsou lokalizovany v intermediolateralnim sloupci spinalni michy (IML). MiSni neurony pfijimaji pfimé vstupy
z bunék, které se nachazi predevsim v raphé /peripyramidalni oblasti medully (RPA). Tyto misni buriky jsou pod
kontrolou dorsomediélnich a paraventrikuldrnich jader hypotalamu, stfedniho mozku (oblast periaqueduktalni
Sedé hmoty, retrobulbarni oblast a ventraini tegmentalni area) a pontinnich neuron( z oblasti locus ceruleus se
superpozici nadfazeného preoptického centra (POA). | pres znacnou podobu eferentnich, sméfujicich ke koznim
vasomotorUd a do BAT nejsou tyto drahy totozné. Vyznamné odlisSnosti predstavuje pak draha k pficné pruhovanym
svallim, zajiStujici tfesovou termogenezi. Tresovd termogeneze je mediovdna cestou a- a y- ventralnich
motoneuronl (VH). Tyto motoneurony pfijimaji pfimé i nepfimé impulzy ze stfedniho mozku a mozkového kmene
véetné raphé/peripyramidalni arei (RPA) traktem retikulospinalnim a rubrospindlnim. Neurony stfedniho mozku
jsou pod kontrolou neuronl dorsomedidlniho (a zadniho hypotalamu (DMH, PH) a jsou inhibovédny z oblasti
termosenzitivnich neuron( preoptické oblasti (POA).

Vysvétlivky zkratek: DMH, dorsomedial
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k integraci informaci z perifernich senzorickych neuronl a centrédinich termoreceptord s fizenim efektorovych
systému, které prostrednictvim autonomniho nervového systému reguluji predavani tepla do okoli a jeho
produkci organismem v pfipadé potifeby.  Vyznamnou roli vtermoregulaci maji i neurony v oblasti
dorsomedidlniho hypotalamu (DMH).
TERMOGENEZE (tvorba tepla v organizme)
Procesy termogeneze mohou v podstaté probihat rliznou mérou ve vétsiné tkani, protozZe tvorba tepla souvisi
s tvorbou vyuzivanim ATP. Nicméné cilené termorgenni procesy jsou spoustény obvykle jako odpovéd na
plsobeni chladu prostfedi, pokles teploty jadra, nebo jako odpovéd na plsobeni pyrogennich cytokind ve trech
organech: a) hnédé tukové tkani (brown adipose tissue — BAT), b) v srdecnim svalu, c) ve svalech pficné
pruhovanych. Integralni slozkou téchto déju je i regulace vasomotoricka.
Metabolicka termogeneze

Tvorba energie spojend s oxidaci Zivin ma dvé hlavni slozky: produkce ATP a tvorba tepla (zvyseni télesné
teploty = termogeneze). Uplnd oxidace energetickych substrat(l jako je glukosa, mastné kyseliny za vzniku
konecnych metabolitll — oxidu uhli¢itého a vody - se odehrava na vnitini mitochondridini membréné v procesu
bunécné respirace. Déje se tak transportem a transferem protond (H*) kaskddou pFes 4 proteinové komplexy
dychaciho fetézce katalyzujici redukci kysliku. V dasledku toho vznikd protonovy gradient na vnitfni
mitochondrialni membrané. Metabolicka energie, ktera se timto mechanismem tvofi, je ATP-synthasou,
inkorporovana do ATP, jako zdroje energie pro veskeré energeticky dependentni reakce.




Pokud nedojde k zachyceni protond pfi pfechodu acyl-CoA
mitochondridlni membrdnou proteinovym komplexem s 1,

ATP-synthasy, unikld energie se méni v teplo, které 7 potcelen VARE | et
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rozpojovaci /odprahovaci/ proteiny). Nejlépe je zatim
charakterizovédn rozpojovaci protein-1(UCP-1),
vyskytujici se ve velkém mnoZstvi v tzv. hnédé tukové
tkani. Hnéda tukovd tkan se vyvinula jako zdkladni ~  ‘rmrememmemeememeeeer
termoregulacni efektor obrany proti chladu u hlodavcl a

jinych malych savc(, véetné lidskych novorozenc(. Velky podil na télesné hmotnosti u téchto jedincl umoznuje

udrZzeni dostatecné télesné teploty v chladném prostfedi metabolickou cestou.

Mechanismus Gcinku spociva v tom, Ze na zvySenou aktivitu sympatiku navozenou napf. chladem, reaguje hnéda tukova tkan vzestupem
lipolyzy a tim uvolnénim neesterifikovanych kyselin, které nasledné stimuluji tvorbu UCP-1. Rozpojovaci proteiny funguji jako iontové kandly.
Jejich otevreni snizuje mitochondridlni membranovy potencial. Disledkem je vétsi (nik proton( vnitfni mitochondrialni membranou a zvyseny
vydej energie ve formé termogeneze. U dospélého ¢lovéka bylo nalezeno jen velmi malé mnoZstvi hnédé tukové tkané. Musi zde byt tedy
jesté i jiné rozpojovaci proteiny nez UCP-1. Bylo prokazano Ze ,,UCP-like” proteiny jsou evolu¢né velmi staré a pro Zivot nezbytné; vyskytuji se
v urcité formé uz u rostlin, protozoi a pak v evoluci dale aZ po ¢lovéka. U dospélych lidi byly objeveny dva rozpojovaci proteiny s ozna¢enim
UCP-2 a UCP-3.

Tresova termogeneze

Pfi tfesové termogenezi je energie uvolfiovdna mimovolnimi stahy pfiéné pruhované svaloviny, které
nevykondvaji Zddnou svalovou praci. K témto déjim Fadime svalovy tfes a svalovy tonus. Takto uvolnéna tepelna
energie ma u vétsiny Zivocichl primarni termoregulacni vyznam. Zahajeni tfesové termogeneze vyZaduje chladovy
podnét, ktery obvykle pochazi z koZnich receptord, pfipadné z jinych mist (ordini a urogenitalni mukosa, vnitfni
organy, hypotalamus, stfedni mozek, mozkovy kmen nebo micha).

Po vystaveni organismu chladu nejprve dochazi ke zvy$eni svalového tonu a pfi del$im zvétSovani chladu
nastupuje svalovy tres. ZvétSena intenzita ochlazovani vede k tomu, Ze stahy svalll nabyvaji na intenzité a Ze
dochézi k synchronizaci jednotlivych stahG do tzv. vybuchl o frekvenci 10 — 35 Hz. Mechanismus koordinace
rdznych motorickych jednotek béhem tohoto déje je vyvoldn periodickymi inhibicemi impulz v dostfedivych
nervovych vldknech (tj. oscilaénimi déji v aferentni sloZce) a ne centrdini mozkovou synchronizaci téchto podnétd.
Tresovd termogeneze je tak v podstaté reflexni déj zprostfedkovany somatickymi nervy, béhem néhoz kosterni
svaly uvoliuji znaéné mnozstvi tepla jako vedlejsi produkt. Termogeneze ve svalu je zahdjena a-motorickou
stimulaci s naslednou depolarizaci membrany svalovych bunék a uvoliovanim iontl vapniku ze
sarkoplazmatického retikula. Zvysend hladina Ca?* vede k aktivaci myosinové ATP-4zy se vznikem ADP, AMP a
adenosinu. Narlst ADP urychluje mitochondridlni oxidacni fosforylaci a zvySuje spalovani paliv. Postupna
degradace makroergnich fosfatovych vazeb tak vede a7 ke vzniku adenosinu, v disledku jehoZ vasodilata¢niho
ucinku dochazi k vyssimu prokrveni a zvySeni metabolismu.

REGULACE PRUTOKU
Nervova regulace:

Mezi termo-efektorové systémy patfi i regulace pratoku krve kdzi prostfednictvim sympatiku a fizeni
vazokonstrikce hladkého svalstva arteriol a sympatikem regulovanych potnich Zldz. Vasodilataéni a
vasokonstrikéni nervy sympatiku inervuji vSechny oblasti ochlupené kliZe, zatimco oblasti lysé kize (dlanég,
chodidla, rty) jsou inervovany jen sympatickymi vazokonstrikénimi nervy. Dalsi dlleZitym rozdilem mezi lysou a
ochlupenou kiZi je existence arteriovendznich anastomodz (AVA), které jsou silnosténné, s nizkym odporem
vedeni, které umoziuji vysoké pritoky pfimo z tepének do Zil. V lysych koZnich oblastech jsou anastomdzy cetné
a bohaté inervované o sympatickymi vazokonstrikéni nervy. Proto v téchto oblastech, otevieni nebo zavieni
téchto anastomdz muZe zpUsobit podstatné zmény v pritoku krve kdZzi. V kontrastu stim ochlupena klize
obsahuje malo anastomoz a jeji cévy jsou inervovany jak vasokonstrikénimi tak i vasodilatacnimi nervy.

Sympatické vazokonstrikéni nervy uvolfiuji noradrenalin, pUsobici prostfednictvim vazby na postsynaptické oy
a a, receptory koZnich arteriol a AVA. Kromé toho, noradrenergni vazokonstrikéni nervy uvoliuji co-transmittery,

které také plsobi vasokonstrikéni reakci.
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Hormonalni ovlivnéni termoregulace:

Kromé hormond jez se podili na termoregulaci v ramci jiz popsanych déj se na termoregulaci podili i nékteré
dalsi.

Klicovy vyznam v odpovédi na chlad ma §titna Zlaza. Jeji funkce je pfi vystaveni chladu ovliviiovdna plsobenim
hypotalamickych thyrotropin-releasing hormont, které zvySuji produkci thyroxinu a trijodothyroninu.
V experimentu bylo prokdzano, Ze po odstranéni stitné Zlazy u laboratornich potkand dochdzelo u zvifat
vystavenych plsobeni chladu k dhynu do Sesti dnd, pokud nebyla provadéna suplementace tyroxinem. Pfesny
mechanismus puUsobeni neni zndm, predpoklada se, Ze trijotyronin je schopen zvysit expresi UCP, coZ vede
k vyuzZivani protonld ke tvorbé tepla, nebo plsobi jako druhy posel a zvySuje oxidativni fosforylaci
v mitochondriich.

Vyznamny v termoregulaci je i melatonin, hormon vylucovany epifyzou, ktery je zodpovédny za denni kolisani
hladin ostatnich hormond. Je prokdzano, Ze naruseni jeho sekrece napf. zménou spankového rytmu se méni i
regulace télesné teploty. Exogenni podani melatoninu v experimentélnich podminkdach zplsobuje pokles télesné
teploty.

Pohlavni hormon progesteron vykazuje termogenni aktivitu, plsobi teplotni zmény béhem normadiniho
menstruacniho cyklu rozsahu cca 0,5°C.

Na termogennich metabolickych pochodech se podili i insulin a glukagon, nemaji vSak primarni termogenni
regulacni efekt




40. Ventilace plic (mechanizmus, tlaky v respiraénim systému,
plicni objemy a kapacity, distribuce plicni ventilace).

Respiracia

— zevni respirace - vymena plynov medzi alveoly a atmosferou, ktord umozniuje proudeni vzduchu v
dychacich cestach v smere tlakovych gradientov; prijem 02, vedeni, ocisténi od necistot, zvihéeni, ohrati a
naslednou difuzi vzduchu pres alveolokapildrni membranu

--vnitfni ventilace- difuze kysliku do tkanf a oxidu uhlic¢itého z tkani

Difuzia - od terminalnich bronchiol aZ po alveoly, plyny prechddzaju v smere koncentracnych gradientov
Perfuze - regulérny prietok krvi plticami, doleZitd pre prekrvenie alveol

horni (ohfati vzduchu, nasytenie vodnou parou) a dolné dychacie cesty

ANATOMIE
EPITEL-rasinkovy, cylindricky, kubicky, v alveolach pneumocyty | (membrandzna, primarna vystelka) a pneumocyty Il fadu (granuldrne;
produkuju surfaktant, ktory udrzuje roztiahnuté alveoly bez ohladu na to, aky sa tam udrZiava tlak, brani kolapsu, vytvéra prostredie, ktoré
meni povrchové napatie, co umoZzniuie priechod plynov cez alveolo-kapildrnu membrénu); dalej sa tu nachadzaju makrofagy, lymfocyty,
plazmatické bunky, bunky typu APUD a Zirne bunky (mastocyt)- obsahuju heparin, rézne lipidy, histamin a ine, G¢astniace sa alergickej reakc
ALVEOLO- KAPILARNA MEMBRANA - vo vacsine oblasti st vzduch a krv od seba oddelené iba, teda membrana je tvorena alveolarnym
septom a endotelom kapilér, takze st od seba vzdialené priblizne 0,5um. Clovek mé asi 300 miliénov alveol a celkova plocha alveolarnych
stie, ktora je v kontakte s kapildrami, je v oboch plicach asi 70 m2.
STENA DS - priedusnice a bronchy - obsahuju chrupavku, hladkého svalu mélo; riasinkovy epitel, mukdzne a serdzne Zliazky. Bronchioly
a terminalne bronchioly neobsahuju Zlazky ani chrupavku, fasinky sa vytracajd; maju najviac hladkého svalu = smerom od bronchu
k alveolum klesa odpor tkane a zvysuje sa poddjanost
INERVACE- Inervace je sprostredkovana autonomnim nervovym systémem:

- PASY — M3 — bronchokonstrikce- opacna reakce jako S (v noci)

- SY — B2 bronchodilatace — aktivace (okolo 18h) (B2 adrenergné receptory zvysuju sekrece hlenu; alfa 1 ju blokuju). *reakcia zavisi

aj na pritomnosti hladkej svaloviny v cievach, kde sa nachadzaju receptory

K vazokonstrikcii méZe dojst aj reflexne — vdychovanimm drazdivych Castic, chladného vzduchu alebo pfi zatazi-netrenovany jedinec.
Bronchhioly su naviac inervace noncholingernim spdsobom-> VIP vazoaktivni intestinalny peptid) -> bronchodilatace
TONUS BRONCHOV - Obecne povedané, hladké svaly bronchov ventilacii pomahaju. Pocas vdychu sa bronchy rozsiruju a pocas vydychu
zuzuju. Rozsirenie je dosledkom aktivacie sympatiku, ziZenie PASY. Stimuldcia senzitivne zakoncenie dychacich ciest drazdivymi latkami a
chemikdliami, ako je SO2, vyvoldva reflexni bronchokonstrikciu. T4 je sprostredkovana cholinergnymi nervy.

Daldie dole?ité funkce dychacich ciest:

- vzduch sa v dych. cestach zbavuje vacsiny mechanickych necistdt zachytavanim vo vrstvicke hlienu, riasinky epitelu dych. ciest svojim
kmitanim hlien aj so zachytenymi necistotami neustale postvaju do hrtana, kde je aj s nedistotami prehlta alebo vykaliava.

- lymfatické tkanivo v dych. cestdch vytvara bariéru proti vniknutiu infekcie do organizmu.

- teplota vdych. vzduchu sa tu upravuje na telesnu teplotu a vzduch sa zvlhcuje.

- aktivita hl.svaloviny v dych. cestdch, riadena autondmnym nervstvom aj humoralne, ovplyviiuje distribuciu plicnej ventilacie

- hlasové vazy, ktoré st rozochvievane prudom vydychovaného vzduchu, vytvara zakladny tén, ktory je nutny pre tvorbu normalneho hlasu.

Obranné reflexy dychaci maji za Ukol zajistit, Ze nedojde k poskozeni plic napf. vdechnutim drazdivych latek (pocinaje prachovymi ¢asticemi,
¢i pouhou potravou, konce rdznymi toxiny), a Ze nedojde k uzavreni dychacich cest (maji tedy udrzet jejich prichodnost).

1. Polykaci reflex (n. trigeminus, n. glossopharyngeus, n. vagus) Tento reflex fadime spise k reflexim, které se podileji na zpracovani
potravy, avsak i pfi polykdni je potfeba zvednout mékké patro a uzavrit epiglottis (a tim ochranit dolni cesty dychaci a plice).
Dokonce je pfi polykani zastaveno dychani.

2. Inflaéni a deflaéni reflex (Herring-Breuerovy reflexy)

Brani plice pred prasknutim a kolapsem, ale nejsou Zivotné dlezité.

3. Kratschmerlv apnoicky reflex (n. trigeminus)

Jsou-li nase Cichové receptory podrazdény vlivem vysoce drazdivé latky, je vyvoldna reflexni apnoe, tedy reflexni zastaveni dechu
(laryngokonstrikce, bronchokonstrikce).

4. Kychani (n. trigeminus)

Drazdénim receptorl v nosni sliznici (alergeny, nahromadéni hlenu apod.) vyvola rychly nadech néasledovany silnym a prudkym
vydechem, ktery vétsinou pfi¢inu drazdéni odstrani.
Tento reflex ma za ukol udrZovat priichodnou dutinu nosni.

5. Kasel (n. vagus)

V dychacich cestach se nachazi fada tzv. tusigennich (kasel-vyvoldvajicich) zén, napf. v laryngu, v misté bifurkace trachei a jinde.
PFi jejich podrazdéni nasleduje prudky nadech, uzavieni hlasivkové Stérbiny a prudky vydech proti ni. To vede ke zvyseni
intrapleuralniho tlaku a po otevieni glottis nasleduje , explozivni” vypuzeni vzduchu rychlosti az 900 km/h. Tento reflex ma za
Ukol udrzet prichodnost dychacich cest.

6.  Skytavka (n. phrenicus)

Reflexni drazdéni brénice nebo chemické drazdéni dychaciho centra muZe vyvolat zachvaty kfecovitych stah( branice, které jsou
doprovazeny charakteristickym zvukem — Skytanim (zpGsobeno prudkym nasavanim vzduchu do plic, ktery uzavie zédklopku
hrtanovou).



7. Zivani

Zivani je odpovédi mozku na hypoxii, coZ vyvolava dlouhy prodlouzeny a hluboky nddech nasledovany kratkym vydechem.

Teoreticky se objevuje i pfi snizeni krevniho tlaku (pfedpoklada se, Ze zvySuje Zilni ndvrat).

Co edte potrebujeme vediet na zaciatok:
Tlak plynu je tmérny jeho teploté a po¢tu molekul v daném objemu

P = nRT/V

P = tlak; n = pocet molekul; R = plynovd konstanta; T = absolutni teplota; V = objem

. Barometricky tlak (Ps) pfi hladiné more = 760 mmHg (1 Atm)

. Tedy parcidlni tlak Oz (PO2) = 0,21 x 760 = 160 mmHg

. Rychlost difuze zavisi na koncentracnim (tlakovém) gradientu a na vlastnostech bariéry.
. Plyny se rozpinaji a tak vzdy naplni cely objem, v ném? se nachazeji.

. Tlak, kterym plsobi dany plyn ve smési — parcidlni tlak — je roven soucinu celkového tlaku smési plyn( a podilu tohoto plynu na
slozeni smési. (ak pozname zloZenie vzduchu a hodnotu barometrického tlaku, méZzeme vypocitat hodnotu Ciastocneho tlak

jendotlivych zloZiek = parcidlny tlak)

. SloZeni suchého vzduchu: 20,98 % O2; 0,04 % CO2; 78,06 % N; 0,92 % ostatni plyny

MECHANIKA VENTILACE PLIC

Plicni ventilaci (dychanim plicemi) rozumime proudéni vzduchu v plicich.

Hrudnik a plice jsou elastické, ale zatimco hrudnik ma tendenci se rozpinat (zvétSovat svij objem), plice se radéji
nasledkem své elasticity a povrchového napéti v alveolech smrstuji (tzv. retrakéni sila plic). Plice jsou pokryty
visceralni pleurou, kterd prechazi na hrudnik jako pleura parietalis. Mezi pleurami vznikd interpleuralni stérbina,

vyplnéna tekutinou.

Pri ventilaci dochazi ke kontrakci dychacich svald:

e Klidové dychani

* nadech: branice (75 % zmén objemu hrudniku), zevni mezizeberni svaly (25 %) -> tdhnou

Zebra nahoru a zvacsuju hrudny kos
* vydech: pasivni déj (ziadny sval)
¢ Hluboké (usilovné dychani)
¢ nadech: mm. scaleni, mm. sternocleidomastoidei
* vydech: vnitini mezizeberni svaly, svaly pfedni stény bfisni (aktivny dej)

Inspirium: Kontrakcia dychacich svalov -> hrudnik se ndm zac¢ne rozsifovat ->
interpleurdlni tlak za¢ne klesat -> objem plic roste -> intraalveolarni tlak (intrapulmonaini)
klesd -> prave teraz je alveoldrny tlak niz8i ako atmosféricky tlak -> vzduch zacne proudit
do plic (proudi z mista s vyssim tlakem do mista s nizsim tlakem) -> ked' sa hrudnik
prestane dal rozsifovat, sily svald rozpinajici hrudnik a retrakéni sila s v rovnovaze a v
alveolech se vyrovna tlak s okolnim vzduchem.

Exspirium: relaxace dychacich svalu -> rozmery hrudniku sa zmen3uju -> intrapleuralny tlak
stupa -> objem plic klesd -> alveolarny tlak stupa -> alveolarny tlak je vy3$si nez
atmosféricky tlak -> vzduch prudi z plic ven

Intrapleuralny tlak (tlak mezi parietdlnym a viscerdlnym listom plic)

- fyziologicky je jemne negativny: -2 mmHg

- nadych: stdva sa viac negativny: -6 mmHg

- vydych: vzrasta, vracia sa do normalu -2 mmHg pri usilovnom dychani moze vzrast az
na aj na 20
Intraalveoldrny tlak (=intrapulmonalny) —

- prinddychu je jemne negativny: -1 mmHg

- vydych: tlak sa stdva pozitivny, CO2 tak mbze na zaklade tlak. gradientu prudit prec

INHALATION EXHALATION

. +2
’ Intrapulmonary
pressure
(mm Hg) 41
0
-1
(a) ‘ . La
Intrapleural
pressure
(mm Hg) -3
-4
-5

(b)




11 Z toto vyplyva, Ze ventilace je dUsledek rozdild tlaki mezi alveoly a atmosférou => tlakovy gradient !!
PLICNI OBJEMY:

» dechova frekvence v klidu: 12-16/min (20-30 novorodenci)
e dechovy objem: 500 ml (rozdiel v pohlavi)
e minutova ventilace: 6-8 |/min
e anatomiky mrtvy prostor: (nie cely objem 500ml je vyuZity, pretoze vo vyssich etapdch DS je
konduktivna zéna, bez alveol -> dead space) cca 150 ml
e funkény mrtvy prostor: za idedlnych podmienok 0,8-1
«  statické plicni objemy:
- VT =dechovy objem (tidal volume): 500 ml *vacsinou sa meria z polohy kludoveho exspiria
- IRV =inspiracny revervny objem: cca 3l
- ERV = expiracny rezervny objem: 1,1l
- RV =rezidudlni objem= 1,2l
«  Statické plicni kapacity: bez ¢asovej jednotky, soucet 2 a vice plicnich objemu
- VC =vitalna kapacita plic: (Vt + IRV + ERV)= 4,6l
- IC=inpiracni kapacita: (Vt + IRV) = 3,5l
- FRC = funkéni rezidualni kapacita (ERV + RV) = cca 2,3l (ostdva v plicich po max vydechu)
- TLC = celkova plicni kapacita (RV + Vt + IRV + ERV) = 5,8|
¢ Dynamické plicni objemy: stanoveni za ¢asovu jednotku
- VE = minutova ventilace plic = Vt x f (I/min) cca 6l, ale nie v3etko ide k difuzii, preto sa udava
4,21
- MVV = maximum voluntary ventilation (max volni ventilace,ktord moéze byt v plicich vymenena
za jednu minutu) cca 125-170 I/min
- FEV1 = jendosekundova vitalna kapacita (zosileny expiracny objem- za 1. sekundu az 80% je
vzduchu vydychnuto)

K posouzeni ventilace slouzi méreni nékterych plicnich kapacit a statickych a dynamickych plicnich objem
metodou spirometrie.

vy vy

Nejbéznéjsim zaznamem zmén plicnich kapacit a objem je spirogram.

*(pomér vyse zminénych dynamickych objemd — Tiffenealiv pomér — pomaha rozlisit, zda pacient trpi

obstrukeni ¢i restrikéni poruchou):
FvC

N W PS> OO N

N W dHd OO N

Objem (litry)

‘0 %2 3 ’0 1 2 3

\M Cas (sec)

Zdravy jedinec Nieco je zle

Usilovny vydych vitdlnej kapacity FEV1 sluzi:

*  Slouzi k rozliseni obstrukéni a restrikéni choroby.
*  Restrikéni plicni onemocnéni — anatomickd nebo funkéni ztrata plochy pro vyménu plyn(
*  Dasledky: omezeni ventilace (napr pfi cystickej fibroze)



*  Obstrukéni plicni onemocnéni — na podkladé zvyseni rezistence (odporu) proudéni vzduchu v DC (je
uréen predevsim prasvitem stfednich bronchd).- bronchidlna astma, emfyzém, bronchitida

e Intratorakdlni vzestup rezistence

e Extratorakalni vzestup rezistence

*  Dusledky: omezen{ ventilace

*PODDAJNOST PLIC

. Poddajnost (compliance) je mira roztaznosti neboli ochota plic pfizpUsobit se zménam hrudniho kose.
. PFi objemu plic, ktery odpovida konci klidového vydechu, je tlak v dychacich cestach roven 0 (relaxacni objem

odpovidajici FRC). AV
. PFi vétsich objemech je tlak pozitivni, pfi objemech mensich negativni. C = e
. (snaha plic prisposobit sa zménam hrudniho kose) A p
*  Zména objemu na jednotku tlakové zmény v dychacich cestach je poddajnost (compliance)
plic. Jednotka je | . kPa.;

Faktory, ktoré ju ovplyvnuju:

*  Elasticita plicni tkané ( ve stari sa patolog. Klesa)
*  Povrchové napéti alveolll na rozhrani mezi alveoldrnim vzduchem a alveoldrni vystelkou.

Povrchové napéti je sila na povrchu tekutiny, kterd vede ke snizovani povrchu na minimum, tzn. do tvaru koule.

28T
p:_

I

P = tlak uvnitf alveolu; ST = povrchové napéti; r = polomér alveolu
Laplacelv zékon

. Kdyby nebylo ve sténé alveol(, které pfi vydechu zmensuji svij objem, udrzovano nizké povrchové napéti
(surfaktant — otazka 41), v souladu s Laplaceovym zakonem, tak by kolabovaly.

DISTRIBUCE PLICNI VENTILACE

- Vedeni vzduchu systémem ddachacich cest az k alveolum
- Dochddza k promichani vdychnutého vzduchu, kt zostal v dychacich cestach a plicach po
predchddzajucom vydychu



41. Difuze plynu, surfaktant a jeho fyziologicky vyznam

Vymeéna kysliku a oxidu uhli¢itého mezi alveoldrnim vzduchem a krvi protékajici plicnimi kapildrami probiha
na respiracni (alveolokapilarni) membrané procesem difuze. Respiraéni membrana je tvofena pouze tfemi
vrstvami - alveoldrnim epitelem, intersticiem a kapildrnim endotelem, jeji tloustka €ini 0,6 — 2 um a celkova

plocha 50 — 100 m’

DIFUZE PLYNU

e vyména plynd mezi alveolami a kapildrami - dochdzi k ni v Useku plic nazyvaném respiracni jednotka
*  Prebiehaiba tam, kde su alveoly, (to znamena Ze nie v konduktivnej zone) Cize zacina respiraénim

bronchiolem, ktery pfechdzi v alveolarni chodbicku, atria, aleveolarni vacky a nakonec plicni sklipky
e Cilem je zabezpecit syceni krve kyslikem a odvod oxidu uhli¢itého, predejit hypoxii a odvod CO2

D=(dP xkxS)/l

*  Fickdv vzorec — (udava rychlost difuze) zavisi na gradientu tlaku (parcidlniho tlaku plynu v alveolech a
kapilarach), koeficientu difuze (difuzni konstanta) a ploSe pres kterou se difuze uskutecnuje a nepfimo
na tloustce membrany

* | Plyn vzdy pradi z miesta vyssieho tlaku do nizsieho |

*  Rozpustnost oxidu uhli¢itého je 23krat vétsi nez rozpustnost kysliku. Takisto oxid uhlicity difunduje z
krve do alveoll asi 20krat (23 x 0,86) snadnéji nez kyslik ve sméru opacném.

DIFUZE ZAVIS NA:

Tlakovy gradient
e Je dan rozdilem parcidlnich tlakd plynd na obou stranach alveolo-kapildrnej membrany.

e Pocétecni difuzni gradient (TG) pro O, ¢ini 60 mmHg (velka sila) pro CO, 6 mmHg (staci)

Tlakovy gradient pro difuzi plyn( je hodnota velice téZko stanovitelna, Jmiegand 1 '
nebot se lisi na zac¢dtku a na konci kapilar. venézna J l
p0O2 je v alveolech vidy vy$si nez ve smisené Zilni krvi pritékajici do kv o | \
plicnich kapilar, a proto molekuly kysliku difunduji z alveold do kapilarni . ® y/ kapilama krv

krve. pO2 v krvi odtékajici z plicnich vén do levé siné neni zcela shodny
s pO2 v alveolech. PFicinou je pfimés vendzni krve z Zil nutritivniho
obéhu a také nerovnomérnost ventilace a perfuze v rliznych ¢astech
plic.

Naopak pCO2 ve smisené vendzni krvi pfitékajici do plicnich kapildr je
vZzdy vyssi nez pCO2 v alveoldrnim vzduchu. Proto molekuly oxidu
uhli¢itého difunduji z krve do alveold. Na zacatku kapilar je tlakovy
gradient pro oxid uhlicity nejvétsi, na konci kapildr se zmensuje az
vymizi.

Difizni koeficient (difuzni konstanta)
e ZzAvisi pfimo Umérné na rozpustnosti plynu
e Jak snadno prechadza dana latka -> takze kyslik je horsie rozustny -> potfebuje vac¢si gradient (CO2
prechddza lahsie a rychlejsie)

Difuzni plocha

*  Difuzni plocha neni stalou veli¢inou. Za fyziologickych podminek zavisi na pritoku krve 2 kapildrami a
na celkové plose funkénich alveold.
*  Plocha alveolokapildrni membrany u dospélého je 70 — 100 m?



*  Patologicky se zmensuje pfi destrukci alveolarnich sept, pfi poruse ventilace (napf. pfi ucpani —
obstrukci dychacich cest) nebo pfi uzdvéru cév (plicni embolie). Velikost difuzni plochy zavisi tedy na
primérené ventilaci i perfuzi

*  Tloustka alveolokapilarni membrany (vzdalenost, kterou musi Kapilae

plyn prekonat) 1 =2 pum (zmény tloustky vedou ke zménam
rychlosti difuze).

ALVEOLO - KAPILARNI MEMBRANA

Vrstva tekutiny obsahujici surfaktant na vnitfnim povrchu alveold
Alveolarni epitel

Bazdlni membréna epitelu

Interstitium mezi bazalni membranou epitelu a endotelu

Bazalni membrana endotelu

Alveolus

wmocyt |. fadu

o Uk wWN e

Endotel kapildry

Difuzni kapacita plic
e  Prodany plyn je pfimo Umérna velikosti plochy alveolokapildrni membrany a nepfimo Umérna jeji
tloustce.
e pro Oy v klidu = 25 ml/min/mmHg
e pro CO, = 400 ml/min/mmHg

SURFAKTANT

Povrchové napéti predstavuje silu na povrchu tekutiny, kterd se snazi snizit povrch (urcitého objemu
kapaliny) na minimum — z fyziky pak vime, Ze nejmensi povrch pro urcity objem zaujima koule. Plicni alveoly
proto maji kulovy tvar.

Povrchovym napétim mdzZzeme rozumét tenzi T. Dostdvame se tak k Laplaceovu zdkonu, ktery dava do
vzajemného vztahu tenzi, polomér a tlak uvnitf bubliny (alveolu):  P=2T/r

Tlak se tedy zvétsuje se stoupajici tenzi a snizujicim se polomérem. Podivame-li se na tento vzorec z jiného
uhlu pohledu, mGzeme fici, ze ¢im vétsi je bublina (¢im vétsi je r), tim mensi tlak je potfeba k tomu, aby tato
bublina nekolabovala.

Pokud bychom spajili dvé rizné velké bubliny, tak, aby mezi nimi mohl volné proudit vzduch, doslo by k
nasledujici situaci: mensi bublina ma mensi polomér, tudiz v ni panuje vyssi tlak — tlak ve vétsi bubliné je mensi,
a jelikoZ vzduch ma tendenci proudit z mista o vy$sim tlaku do mista o nizsim tlaku, doslo by k tomu, Ze velkd
bublina by do sebe malou ,vcucla“:

Povrchové napéti v alveolech je vytvorené na rozhrani vzduch-tekutina. Pokud bychom plice naplinili
fyziologickym roztokem, zmizi rozhrani vzduch-tekutina a plice se stanou poddajnéjsimi (jejich tendence
kolabovat se zmensi). Povrchové napéti v alveolech také zvysuje filtraci tekutiny z plasmy do alveoll (vznikaji
edémy plic).

Nase plice jsou ovsem vybaveny surfaktantem.
Jedna se o smés prevazné fosfolipidl (hlavné

dipalmitoylfosfatidylcholinu a sfingomyelinu) a
protein(, kterd je produkovana pneumocyty |I.

Without Surfactant With Surfactant

fadu (granuldrni pneumocyty) v 6.-8. mesiaci %] -
fetdlneho vyvoja. Protoze je tvoren fosfolipidy, e 3 ~ o
ma surfaktant amfibolickou povahu — ma ", : W g, ol
hydrofilni a hydrofobni ¢ast. Mastné kyseliny " af
navazané na glycerol (hydrofobni ¢ast) jsou s 3 3

orientované smérem do alveolu.

Alveoli 1 and 2 have equal surface tension
1 has higher pressure (due to smaller radius)
1 more likely to collapse and be harder to inflate

1 has less surface tension (more surfactant per area)
1 and 2 have equal pressure (due to surfactant)
1 will inflate at a faster rate than 2 (until equal in size)



Surfaktant:

1. a) sniZuje povrchové napéti v zavislosti na velikosti alveoll
2. b) zabranuje filtraci tekutiny do alveold
3. ¢) zvySuje poddajnost plic (a tim snizuje dechovou praci)

Surfaktant je zpétné vychytdvan granuldrnimi pneumocyty a recyklovan. Jeho tvorbu zvysuji glukokortikoidy
(dalezité v téhotenstvi, kdy se v téle matky a plodu zvysuje ke konci téhotenstvi koncentrace glukokortikoidd a
dochdzi k vétsi tvorbé surfaktantu v plicich plodu). Syndrom respiracni tisné novorozenct (IRDS; Infant
Respiratory Distress Syndrom) se vyskytuje u novorozenct, jejichZ plice nemaji surfaktant (narodily se moc
brzo).



42. Charakteristika a vlastnosti plicniho cévniho recisté, distribuce plicni cirkulace u jedince

ve vzprimené poloze, pomér ventilace-perfize.
(pozri otdzku 44 - tlaky a otdzku 30 — prietok plucami)

KREVNI OBEH V PLICICH

1. Funkenf zacinajici plicnici_(truncus pulmonalis), kterou protéka smisena Zilni (vendzni) krev vypuzend pravou komorou. Rozdélenim
plicnice vznikaji dvé plicni tepny (aa. pulmonales), které vstupuji do pravé a levé plice. Zde se vétvi stejné jako bronchy, které doprovazeji az
k respiracnim bronchioltm, kde se rozpadaji na hustou sit plicnich kapilar opfadajicich alveoly. Z nich krev odtéka do plicnich Zil, které
probihaji v septech oddélujicich lalticky a segmenty plic, nezavisle na tepnach. Ctyfi plicni Zily (w. pulmonales), 2 z pravé a

2 z levé plice Gsti do levé siné. Jednd se o tzv. maly plicni obé&h, ktery se Gcastni vymény dychacich plynd. Nejmensi arterie a Zily funkéniho
obéhu jsou propojeny arteriovendznimi anastomdzami. Pomoci téchto spojek mohou byt urcité okrsky plicni tkdané vyrazeny z funkéniho
obéhu.

2. Nutritivni obéh je soucasti systémového obéhu a zajistuje vyZivu bronch(, veskerého

vaziva plic a viscerdlni pleury. Jeho tepny (rr. bronchiales), pfimé vétve hrudni aorty, zdsobuji okysli€¢enou (oxygenovanou) krvi bronchy v
celém pribéhu aZz do konce konduktivni zény. Na periferii bronchialniho stromu tvofi bronchidlni arterioly drobné anastomdzy s nejmensimi
vétvemi a. pulmonalis. Tyto arterioarteridlni anastomdzy se uplatiuji predevsim pfi ucpani (embolii) nékteré z vétvi a. pulmonalis. Vv.
bronchiales nesbiraji vSechnu odkyslicenou (deoxygenovanou) krev, nebot zacinaji az v oblasti stfednich a vétsich bronch(. VIévaji se do v.
azygos, v. hemiazygos accessoria a vv. intercostales. Tyto Zily Usti do horni duté Zily (vena cava superior). Odtok Zilni krve z bronchialniho
recisté periferie plic zajistuji bronchialni Zily, které se vlévaji do plicnich Zil, arterioarterialnich a arteriovendznich anastomoz.

Timto zpUsobem je zajisténo propojeni funkéniho a nutritivniho obéhu s moznosti vyrovndvat zmény pratoku v obou fedistich, eventualné i
pfipadné nerovnomérnosti v objemu krve malého a velkého krevniho obéhu. Propojeni obou obéht vsak pfispivd ktomu, Ze se
koxygenované krvi, kterd odtéka z plicnich kapilar, pfidava maly objem krve deoxygenované. Tento fyziologicky zkrat mirné snizuje pO2
arterialni krve pfitékajici do levé siné.

OBJEM KRVE V PLICICH

Plicni obéh obsahuje asi 9 % celkového objemu krve (~150 ml). MnoZstvi krve v plicich se mdze za
fyziologickych nebo patofyziologickych podminek ménit v pomérné velkém rozsahu. Mdze klesnout na polovinu,
napt. pfi vzestupu pay (pfi hie na dechovy nastroj) nebo po ztraté krve pfi Urazu, kdy se ¢ast krve z plicniho
obéhu presune do cév systémové cirkulace. Naopak, v pfipadé selhdvani levé komory nebo vzestupu odporu
proudéni krve pfi zdzeni mitralni chlopné, mlze objem krve v malém obéhu stoupnout aZz na dvojndsobek.

PLICNI CIRKULACE, PRUTOK PLICNIM RECISTEM

- Funkcia vymeny dychacich plynov v pltcnej mikrocirkuldcii funkéného obehu

- Nizkotlakym plicnim krevnim obéhem protece 100 % srdec¢niho vydeje = rovnaky objem/mintta

- Plicni obéh se anatomicky lisi od jinych ¢asti na Urovni mikrocirkulace, protoze arterioly a venuly
jsou kratsi, maji vétsi pramér a bohaté anastomozuji. Drobné artérie su len trubice pokryté
endotelom s relativne malym mnoZstvom hladkej svaloviny v stene. Malé mnozstvo hladkého svalu
je aj v stene postkapildrnyh ciev

- Tlouska steny pltcnice a jej hlavnych vetve dosahuje len 30% hribky steny aorty

- Tlak v pldcnom fecisti (otdzka 44) je vyrazne mensi ako v systémovom. Nizka hodnota TK v
plicnych kapildrach mé vyznam vzhladom k ich osmotickému tlaku plazmatickych bielkovin (v
systémovom obehu - pozitivni filtracény tlak umoZnuje vyZivu tkaniv - v pficnom riecisti je tlak krvi
mensi ako onkoticky tlak - brani tak filtraci tekutiny do alveol)

- gravitacia - najvacsi pratok krvi u sediacej i stojace osoby je v bazalnej Casti pltc, pri telesnej
zataZi sa rozdiel zniZuje (obrazok)

- pomer medzi intraalveolarnym a intrakapilarnym tlakom - pri vyssimi alveol. tlaku dojde k
uzavretiu kapildr, pri umelej ventildcii

- Stfednitlak v a. pulmonalis ¢ini asi 15 mmHg — tlak v plicnim obéhu je tedy vyrazné nizsi, nez v
systémovém redisti.

- Krevnitlak v plicnich kapildrach je velmi nizky na arterialnim konci 122mmHg na vendznim konci
8mmHg

Regulace pratoku:
- Rizenf krevniho obéhu zprostFedkovavaji lokalni metabolity, zejména kyslik a oxid uhli¢ity, pripadne pH
o  Zde v3ak navozuji opa€ny Gcinek neZ v jinych tkdnich=> reaktivita ciev je opacna ako v
systémovom obehu




- Hypoxie ¢i vzestup parcidlniho tlaku oxidu uhlicitého vyvolavaji vazokonstrikci.

- Diky tomu je pfi hypoventilaci urcité oblasti krev redistribuovana tak, aby dosahla Iépe ventilovanou
¢ast plic (syceni krve je tak normalini), pretoZe iba alveolus, ktory je perfundovan, moZze byt spravne
ventilovan! ©

- Vpllcach prebiehaju opaéné zmeny ako v systémovom obehu: Na zyseni TK plice reaguju vazodilataci a
sU nejakym rezervodrem krve (inhibice NO) pokles pO2 a vzostup pCO2 -> plicne cévy podléhaju
vazokonstrikci = redistribuce krevniho prudu

- Smérem k plicni bazi se tlak krve zvySuje — vy$si hydrostaticky tlak krve. To zpUsobuje rozdilnou perfizi
v rGznych etazich plic.

Perfuze:

- Perfuze je plicni cirkulace, $pecificky uspdsobena na systém pritoku krvnymi cestami pre prenos
plynov ( 02 a CO2)

- Prietok krvi je asi 5/min, z toho 45% je privadzané do levé ¢aasti, 55% do pravej

- Distribuce toku krve v plicich je nerovnomernd, a ovplyvnitelna faktormi ako pltcna cirkulace, pomer
ventilace-perfuze,..

VENTILACE A PERFUZE (regiondlni rozdily)

U stojictho ¢lovéka je ventilace apikalni ¢asti plic mensi neZ ¢asti bazalnich. Tento jev je zplsoben gravitaci,
ktera plsobi, Ze ve vzpfimené poloze jsou oblasti hornich ¢asti plic vice rozepjaté (maji vétsi FRC) nez oblasti
dolnich ¢asti plic. To odpovida méfenim, ktera ukazala, Ze pip (intrapleurdlny tlak) u stojiciho ¢lovéka ma v apexu
plic vy$3i negativni hodnotu ne? pfi bdzi. Proto se pfi stejné zméné pi, béhem vdechu alveoly v hornich ¢astech
plic rozpinaji méné nez alveoly pfi bazi. Alveoldrni ventilace se tedy smérem od apexu k bazi plic zvySuje
(obrazok). Stejné tak perfuze apikalnich ¢asti plic je mensi ve srovnani s perfuzi ¢asti bazalnich.

Necas:

Perfuze: apexy plic su perfundované najmenej,
strednd cast dobre a perfuze v bdze je najlepsia!
Ventilace: apexy plic su najviac ventilované, bdze
su najmenej (nie je to pravda, ale pdn docent to
tak chce pocut @)

B povedala na predndske, Ze je to diskutabilné,
preto musime uviest pomer perfuze vs ventilace
radsej.

Cisla vyjadruji hodnoty intrapleurdiniho tlaku.

ventilacné-perfuzni pomér|

plicni perfuze

I alveolarni ventilace

Nepomér mezi ventilaci a perfuzi vznikd pfi nékterych chorobnych stavech, kdy urcité oblasti plic mohou byt
dobre ventilovany a nedostatecné perfundovany, nebo naopak méné ventilovany a dobfe perfundovany.
Podminkou uc¢inné vymény plynd je tedy pfimérena ventilace i perfuze respiracni membrany. K posouzeni
vztahu téchto dvou parametrd byl zaveden tzv. ventilacné-perfuzni pomér neboli kvocient. U zdravého ¢lovéka
¢ini pramérné 0,8 a vypocte se jako podil alveolarni ventilace a pritoku krve plicnim fecistém:

Q  53Vmin

V, 42Umin _

Va — alveolarni ventilace

Q — prutok plicnimi kapilarami



Nepomeér ventilace a perfuze mirné snizuje U¢innost vymény dychacich plynd, ¢imzZ pfispiva k jiz zminénému
rozdilu mezi pOy v alveoldrnim vzduchu a pOy v arteridlni krvi. IdedIni situace nastava pfi svalové préci, kdy se
pratok plicemi a alveolarni ventilace zvysSuje a vyména dychacich plynd probihd témér optimainé. Dllezitd je
skute€nost, Ze organismus je schopen zmény ventilaéné-perfuzniho poméru ¢astecné kompenzovat dvéma
lokalnimi reflexy. PFi uzavéru bronch( vznika v hypoventilované oblasti lokalni hypoxie a hyperkapnie, ktera
vyvold vazokonstrikci arteriol a venul s naslednym snizenim perfuze. Tim dojde ke kompenzaénimu presunu krve
do lépe ventilovanych alveold. Naopak, v oblasti malo perfundovanych alveold, hypokapnie zpUsobi
bronchokonstrikci, ¢imZ dochdzi k presunu vzduchu z malo perfundovanych ¢asti plic do partii [épe
perfundovanych.

ZHRNUTIE POMER VENTILACE — PERFUZE

- Intrapleuralni tlak je pfi bazi plic méné negativni nez u hrotl plic (shora dol0 se sniZuje).

- Vcievach pod uroviiou chlopni sa (smerom k plicnej baze) sa tlak krvi zvySuje_(intrapulmonarny)

- Vztah mezi velikosti ventilace (V) a pratokem krve plicnimi kapildrami (Q) se popisuje pomérem
ventilace a perfuze (V/Q)

- Vklidu je alveolarni ventilace asi 4 L/min, pratok krve plicemi asi 5 I/min. Pomér ventilace a perfuze =
0,8.

- Prikludovom dychani je 0,85, pri telesnej zatazi stupa

v
na 1,7 aviac = | pCO2 a I pH (vedie k vzostupu CoE i i)

Q
(i/min)

v/Q

napatia hladkej svaloviny a presunutiu ventildcie s z6nal

vy [ , B3 |
nizsim pomerom ventilace -perfize) ‘

0,95

-V pribéhu fyzické namahy jsou hroty plic zna¢né |
ventilovany a zénové rozdily se vyrovnavaji. / i 2

. . M zénall { b 33 |
- Pokud by byly ventilace a perfuze alveold rozdéleny /

2,08

083

rovnomeérné, byl by pomér V/Q vidy 0,8. [
- Ve stfedni zdné existuje ,,optimalni pomér ventilace a

zénalll
perfuze”. —)

333 198

297

0,67

- Westovy zony (obrazok)

6,00

0,85




proprio-
receptory
svall

a Slach

adrenalin,
steroidni

hormony

fidici okruh:

CO;t (pH 1)

}

dychani

i

normalizace CO,; (pH)

normalizace dychani

43. Regulace dychani

Nervova regulace

Ventilace je fizena z dechového centra v prodlouzené miSe (tak ako kardiovaskuldrny systém) a Varolovom
moste. Neurony mozeme rozdelit:

- In=inspirané- su aktivované pri nadychu

- Ex=expirané- su aktivované, ak telo chce vydychnut

- Ap = apneustické- su aktivované, ak telo chce regulovat
zadrZanie dechu

- Pt = pneumotaktické- riadi frekvenci dychani

Varoliiv most

neurony
inspiracni

a expiraéni

Podla polohy ich méZeme rozdelit na dorzalne v tractus ncl. solitarii
(hlavne inspira¢né neurony) a ventralne, ktoré zaujima ncl ambigus a ncl.
retroambigus (pritomné su inhibi¢né aj excitacné neurony).

prodlouZens
micha

centralni
chemoreceptory

/ v

Okrem vlastniho dechového centra se v pontu nachdzeji dalsi dvé
dudlezitd centra spojend s dychdnim:

citlivost
na zmény pH

. < . . . . , vy Ychani nervus vagus
- pneumotaxické centrum (inhibuje apneustické centrum; zajistuje dychani
rytmické
spanek, d{/chéni)

excitace,

- apneustické centrum na hranici pontu a

kychani volni ovladani
kasel, zpif,c?:?;,,- teplota krve prodlouzené michy (stimuluje In-neurony; podili se
zivani, ' ;

polykani

preso-

receptory

chladove
receptory

v kazi

X hlavovy nerv
IX_ hlavovy nerv

oxspiratni inspiraéni

glomus
caroticum

receptory

glomus aorticum

reciproéni

fidici okruh:

receptory
v plicich

|

normalizace pO,

branice

normalizace dychani

na nékterych reflexech; napf. diving reflexu, kdy
podrazdénim receptorl nervus trigeminus v okoli
oci a nosu, dojde reflexné k zastavé dechu)

Eferenty jsou:

* K branici: cestou n. phrenicus (segmenty C3-C5)
* K interkostdInim svalim (segmenty Th1-Th7) na
alfa motoneuronech zevnich interkostalnich svald

(vdech), vnitfnich (vydech).

* TRACTUS BULBO-SPINALIS

* Centrum volni kontroly dychani se nachdzi v
mozkové kare.

* Volni dychanf je fizeno z mozkové klry.

* Pomoci descendentnich drah vedou impulsy

k jednotlivym ¢astem respiracniho centra (In, Ex, Ap,
Pt).

* Vali mdZzeme na urcitou dobu dychani zastavit.

* Bod zlomu — okamZik, pfi kterém jiz déle
nemUzZeme zadrZet dech.

* TRACTUS CORTICO-SPINALIS

0,:
‘ * Heringlv-Breuertv reflex
dychani * * Vlydych-> na zaklade prekroceného objemu v

plucach -> mechanoreceptory, stretchreceptory,
ktoré monitoruju napétie a cestou n X je informacia
vedena do centra n X -> sU aktivované expiracni
neurony -> je zahajen vydech



Chemicka regulace

Detekuje hodnoty pO2, pCO2 a predovsetkym H+ v krvi a na jejich zédkladé zvysSuji nebo snizuji ventilaci.
Chemoreceptory reaguji na zmény slozeni likvoru nebo krve, pfedevsim na parcialni tlaky 02, CO2 a pH.
Pfi zvyseni pCO2 a snizeni pH krve dochddzi k hyperventilaci. Pokud se jeste zvysi pCO2 dochadzi k Gtimu
dechového centra, kvali narkotickému plsobeni CO2 na CNS.

Naopak pfi volni usilovné hyperventilaci zpUsobi hypokapnie hypoventilaci az zastavu dychani (apnoe).

Rozlisujeme:

e  Centralni chemoreceptory na ventrolaterdini strané prodlouzené michy, reaguji na vzestup pCO2,
respektive na pokles pH (!!Inereaguji na pO2!!)

Jsou uloZeny za hematoencefalickou bariérou a reaguji tedy na zmény slozeni mozkomisniho moku
nikoliv krve. CO2 lahko prechddza cez hematoencefalickd barieru, ostatne kroky uz pozname:
->C0O2+ H20 -> H2CO3 -> disociuje -> HCO3- a H+ -> zdsadny stimul (zniZovani pH) -> hyperventilace
alebo zvysenie objemu nadechu
Ve spanku je citlivost receptor(l pro pCO2 sniZzena.

Centralni receptory jsou schopné se adaptovat na zvyseny pCO2. Lidé s adaptovanymi receptory (napt. plavci) jsou schopni
zadrzet dech na delSi dobu.

*  Periferni chemoreceptory (glomus aorticum a caroticum), které reaguji predevsim na zmény pO2
arterialni krve, méné na zvyseni pCO2 nebo snizeni pH. Glomus aorticum se nachdzeji okolo oblouku
aorty, glomus caroticum v bifurkaci karotidy. Cestou n IX a n X aferentuju do centra a ovplyviiuju
jednotlivé Casti.

Glomus caroticum (1-2 mm) je sloZzeno ze dvou typl bunék. Glomické bunky (buriky I. typu) jsou v kontaktu se senzorickym
zakoncenim n. glossopharyngeus. Obsahuji granula s dopaminem a pfi jejich stimulaci tato granula sekretuji. Glie (buriky Il
typu) maji podplrnou funkci.

Prietok krvi je cca 2I/min na 100 g tkdné, coZ je ohromné mnoZstvi. Snizenou koncentraci fyzikalné rozpusténého kysliku jsou
také stimulovany (nikoliv kyslikem navazanym na Hb!). Proto nejsou stimulovany pfi anémiich nebo otravach CO.

PFi poklesu pO2 jsou informace vedeny pfes n. glossopharyngeus a vagus, nasledné je zplsobena hyperventilace; kriticky je
pokles pod 60 mmHg (8 kPa)

Mechanicka regulace

Mechanoreceptory reaguji na protazeni plic (stretch receptory = receptory WA NN RNIENCY vorese
reagujici na protaZzeni) a omezuji hloubku dech(l (Herring-Breurovy reflexy)
a takisto reaguji svalova vieténka dychacich svall (reaguji na protazeni)

’ Y os -Stokesovo
Poruchy dychani: dychéni

- Eupnoe: normalni rytmické dychani

- Cheyneovo-Stokesovo dychani: Plynulé zvy$ovani a /WMA/VL Bl

snizovani ventilace s apnoickymi pauzami
- Biotovo dychani: Normalni rytmickd ventilace s

BN AVAVAVAVATAVAVAVATA
- Kussmaulovo dychani: Hyperventilace zplsobena oot

metabolickou acidézou

ventilace (1)

Fyziologické hodnoty pOy a pCO; v alveoldrnim vzduchu nebo télesnych tekutindch oznacujeme jako normoxii a
normokapnii. Zvyseni hodnot pOy a pCO7 v alveoldrnim vzduchu ¢i télesnych tekutindch oznacujeme jako hyperoxii a
hyperkapnii, snizeni téchto hodnot jako hypoxii a hypokapnii. Jestlize se z néjakych pricin alveolarni ventilace zvysi vice, nez
to vyZaduje metabolicka situace organismu, obsah oxidu uhlic¢itého v alveoldrnim vzduchu se snizi. Napfiklad volni
hyperventilace zpUsobuje hypokapnii nejen v alveoldrnim vzduchu, ale i v arteridlni krvi. Hypokapnie vede k posunu pH na
alkalickou stranu, vznika respira¢ni alkaldéza. Naopak, hypoventilace (napt. pfi imyslné apnoe) zplisobuje alveoldrni a
arterialni hyperkapnii, kterd posouva pH na kyselou stranu, ¢imz vznika respiraéni acidéza.



44. Transport O2 z atmosféry do alveoli a z alveoli k bunkdm tkadni.
Transport CO2 z tkdni do plic a z plic do okolni atmosféry.

Zdravy jedinec spotfebuje v klidu asi 250 ml kysliku za minutu (a vyprodukuje asi 200 ml CO2). Pfecerpa- li
srdce za minutu pét litrd krve, musi se v jednom 1 litru krve nachdzet minimalné 50 ml kysliku, coz arteridini krev
obsahuje a obsahuje jej i vice (viz ddle).

Transport 02 z atmosféry do alveoll a z alveolt k bunkam tkani

Kyslik je transportovan v krvi ve dvou formach:

a) Fyzikalné rozpustény
Pouze malé mnozstvi—v 1 | krve jsou rozpustény pfi atmosférickém tlaku pouhopouhé 3 ml O2.
Presto je rozpustény 02 velmi dllezity. Periferni chemoreceptory (glomus caroticum, glomus aorticum)
jsou citlivé praveé na pokles v krvi rozpusténého kysliku (také jsou timto kyslikem vyZivovény). Od pO2 v
krvi je zavisla také saturace Hb

b) Vazany na hemoglobin
Tomuto dominantnimu zplsobu pfenosu kysliku se budeme vénovat podrobnéji.

HEMOGLOBIN
Jedna molekula hemoglobinu se sklada ze ¢tyr podjednotek. Kazda podjednotka je sloZzend z porfyrinového kruhu, zvaného hem a
bilkovinné ¢asti, zvané globin (u dospélého dva fetézce alfa a dva beta). Porfyrinovy kruh hemu obsahuje ve svém stredu

koordinac¢né vazany atom Zeleza Fe2+, ktery umoZznuje vazbu kysliku. Kazdd podjednotka je schopna vazat jeden atom kysliku (1
mol hemoglobinu tedy vaze 4 moly kysliku).

Syntéza Hb prebieha v mitochondriach a cytoplazme ERY (retikulocytoch) a je podmienend 3 procesmi: adekvatna suplementace
a doddvka Zeleza (ferritin), adekvatna syntéze protoporfyrinu a syntéza globinovych retazcov.

Funkce Hb: 4 vazebnd mista pre 4 moleku 02; schopnost navézani O2 a strata CO2 je Umernd parcidlnym tlakom plynov
T-konformace: tzv.tension stav, je schopna viazat kyslik, charakteristicka pre tetramer

R-konformace: je tUplne nasyceny stab Hb (relaxed)

V jednom litru krve je prlimérné 150 g hemoglobinu (zavisi na jedincovi). 1 gram Hb vaze pfi normalini
atmosférickém tlaku 1,34 ml kysliku. Mame-li gramt 150, vidime, Ze jeden litr krve védze 200 ml kysliku
=> 1l kyslika v tele pri plnej saturaci (¢o nie je nikdy :D )

o,B, |hlavni adultni Hb

Fetalny hemoglobin: o0, |adultni, 2.5% Hb

Ma vacsiu afinitu ku kysliku ako Hb dospelych jedincov;

o,y, |fetélni, vy33i afinita k O,

vyssia afinita je dana pritomnostou gama retazcov. Este
k tomu, gama retazce nie su schopné viazat 2,3-BFG (ktory zniZuje vazebnu schopnost Hb- vid dalej)

Disociacni kFivka kysliku (saturacni kfivka hemoglobinu)

- Saturace - (nasyceni) je oxygenovany podiel Hb z celkového obsahu hemoglobinu v krvi; udava sa v %
- Saturace hemoglobinu kyslikem nevykazuje linedrni zavislost na parcidlnim tlaku 02, coZ souvisi se
strukturou molekuly hemoglobinu. Podjednotky nenavazuju 02

spoloc¢ne, ale prva molekula usnadni vazbu dalSich molekuldm c i ]
kysliku. KFivka tak ziskava typicky sigmoidni tvar % 80 —
- Smérem zleva doprava vyjadfuje krivka vazbu kysliku na hemoglobin — g e
satura¢ni kfivka Hb £ 60
- Smérem zprava doleva vyjadfuje kfivka uvolfiovani kysliku z 2 B
hemoglobinu — disocia¢ni kfivka Hb '.-9;; . |
- Saturacna krivka demonstruje schopnost Hb vazat kyslik pri zmenach % 20 —
jeho parcidlneho tlaku - =
- Myoglobin md hyperbolicku krivku, pretoZe viaze iba jednu molekulu a I T I I |

0 20 40 60 80

kyslika, ktord sa rada uvolfiuje. a. Po, (mmHg)
2

100




Kooperacni efekt ma pfi vazbé a uvolnovani kysliku velky vyznam — diky tomu, Ze v plicnich kapilarach je parcialni tlak kysliku vysoky, dochazi
pod jeho vlivem k vazbé prvnich molekul kysliku na hemoglobin a posledni molekula se navaze velice snadno (afinita ke kysliku je vysoka). V
tkanich se projevuje opacny jev — parcialni tlak kysliku je nizky, proto dochazi k uvolnéni prvnich molekul, tim poklesne afinita ke kysliku a
posledni molekuly kysliku (tfeti a ¢tvrtd) se uvoliuji velice snadno.

Subor faktorov, ktoré ovplyviuju saturaci Hb zahrriujeme pod tzv. Bohriv efekt. (Bohruv efekt vychadza z toho,
Ze oxyhemoglobin je silnejsia kysline (pKa= 6,2) ako deoxyhemoglobin (pKa= 7,8). Kromé parcidlniho tlaku
kysliku je saturacni krivka ovliviiovana i dalSimi faktory:

Vazebna Kfivka pro O,: sycenl O,

PLICE TKANE
"posun doleva®
p02 vysoky- 100 mmHg nizsi- 40mmHg 00,4 Haplotid
pCO2 $ CO2 1 CO2 10! BPGH pHt "
pH 1 pH (z4sadité) $ pH (kyselé) ; ‘platé nasycent
teplota ¥ klesd 1 stlpa ;F:thﬁgﬁ'
2,3-BFG | ¥ NeviaZe sanaHb 1 Viazesana Hb 8 apéc pHE
,pbosun doleva” i rizné syceni phi stejném Pa,
uax;;olwicnrhonasyoenlo,
M. i i | 1
,posun doleva“ - kyslik na navazuje 2o 8 2 A ® g,
Pas | L sml§end venéznl —— arteridinf

»posun doprava” - kyslik je z vazby uvolfiovan

e pHaCO2
Vy$3i pCO2 vede ke sniZeni pH krve (H20 + CO2 - H2CO3 - H+ + HCO3 ) coZ posouva kfivku rovnéz
doprava (usnadnuje se uvolfovani kysliku).
Plati, Ze oxyhemoglobin je silnéjsi kyselinou (sndze odstépuje proton).Ve tkanich je vysoky pCO2, tedy nizsi
pH, coZ usnadni uvolnéni kysliku z hemoglobinu (a ¢im vice tkan kyslik potfebuje, tim nizsi pH v ni je, tim
vice kysliku se ji uvolni). V plicich je tomu naopak (nizky pCO?2, vyssi pH).

e teplota
Zvyseni teploty posunuje disociacni kfivku doprava (snizuje afinitu Hb ke kysliku, usnadriuje
uvolfiovani). Zvyseni teploty se uplatiiuje predevsim v pracujicich svalech -> metabolicky aktivna tkar ->
vyssia teplota.

e 2,3-BPG
2,3-bisfosfoglycerat je molekula, ktera stabilizuje deoxy formu molekuly hemoglobinu (vaZe se na beta
fetézce) — zvyseni jeho koncentrace v erytrocytech tedy snizuje afinitu hemoglobinu ke kysliku a usnadriuje
jeho uvolfiovani (opét hovoiime o posunu doprava)
2,3-BPG vznikd v erytrocytech béhem anaerobni glykolyzy a jeho koncentrace se zvysuje pfi vystupu do
vysokohorskych oblastech.

e  Oxid uhelnaty
CO se vaZe na stejné misto hemoglobinu jako kyslik, avsak jeho afinita je 200-300x vy3si — to je pfic¢inou
otrav oxidem uhelnatym pfi jeho zvysené koncentraci v okolnim vzduchu

Oxygenovany hemoglobin z plic putuje do tkéani, kde je nucen odevzdat kyslik, coZ je zplsobeno faktem, Ze
deoxyhemoglobin (zdsaditéjsi) |épe vaze tkarové vodikové protony nez nasyceny oxyhemoglobin. V plicich
proces probiha obracené: deoxyhemoglobin ztraci vodikovy ion (oxygenace Hb), ktery zpétné reaguje
s hydrogenkarbonatovym ionem na kyselinu uhlicitou, jeZ je zpétné rozkldddna na oxid uhli¢ity a vodu.



Transport CO2 z tkani do plic a z plic do okolni atmosféry

Oxid uhli¢ity je krvi transportovan ve tfech formach:

a) Fyzikalné rozpustény v plazme (7 %- intracelularna tekutina ERY)

b) Vazany na hemoglobin (23%) (pfipadné dalsi plazmatické bilkoviny-> karbaminoprotein):
Oxid uhlicity se vaze na N-konec globinové molekuly — vznika tak karbaminohemoglobin (karb proto, Ze se
vaze oxid uhelnaty (uhlik = carbon); amino proto, Ze se vaZze na N-konec).

c) V podobé bikarbonatu (70 %):
Oxid uhli¢ity reaguje s vodou za vzniku kyseliny uhli¢ité, kterd spontdnné disociuje na proton a
hydrogenuhli¢itanovy anion (timto smérem reakce probiha ve tkdnich!):

H20 + CO2 <> H2CO3 <> H+ + HCO3

Pulmonar HCO; _Chloride
A~ shift

(Hb>>cO, Systemic

capillary

(b) CO, delivery < CO, pickup
Tato reakce v plasmé neprobihd dostatecné rychle. Proto je podporfena plsobenim enzymu karboanhydrézy (karbonatdehydratasy),
ktery se nachdzi v erytrocytech.

= HCO3" vznikly v erytrocytu je pak pomoci bilkoviny prendsejici anionty (jedna se o HCO3™/Cl™ antiport) v
membrdné erytrocytu vyménén za chloridové anionty z plazmy — hovofime o chloridovém, téz

Hamburgerové efektu (Hamburgerové shiftu). HCO3 sa nachddza v plazme.

Dlvodem antiportu je, Ze membréna erytrocytu je pro HCO3 propustna a bikarbonat se akumuluje v erytrocytech, vznika
koncentraéni gradient mezi plasmou a erytrocytem, coz by vedlo k naruseni elektroneutrality. Vyménou za Clje elektroneutralita
zachovana. Nesmime zapomenout, Ze Cl je osmoticky aktivni ¢astice. Erytrocyty nasavaji vodu a zvétsuji svij objem.

= Vznikajici HY, pak ovliviiuje afinitu hemoglobinu ke kysliku — je-li parcidini tlak oxidu uhlic¢itého pfilis
vysoky, vznikd velké mnoZstvi protonl a pH se snizuje. Afinita hemoglobinu ke kysliku klesa a v tkanich
(kde je vysoky parcidlni tlak oxidu uhli¢itého) se uvolriuje kyslik (Bohr(v efekt).

V plicich probiha uvedena reakce pfesné naopak —> HCO3 je z plazmy prendsan Cl antiportom ->
hydrogenuhli¢itan reaguje s protony za vzniku kyseliny uhlicité -> ta je rozloZena karboanhydrazou na vodu a

oxid uhligity -> ten je difundovany pre¢ vplyvom tlakového gradientu ©

Jako Haldanelv efekt oznacujeme vztah mezi navazanim/uvolnénim 02 a uvolnénim/navazanim CO2 z
hemoglobinu. Plati, Ze pfi navazani 02 na hemoglobin se snizi jeho afinita k CO2 a naopak, v okamziku kdy se
uvolni 02, se zvysi jeho afinita k CO2.



Este prehlad tlakov ©

vdechnuty vydechnuty
vzduch vzduch
p0O, =21 pO,= 154

pCO, = 0,04 pCO,=34

alveolus

p0, = 13,3
pCO,=53

ﬁv\/ S
plicni i
arterialni krev

kapilara
p0O, = 12,5
pCO,=5,3

venozni krev
p0O, =53
pCO, =6,1

tkanova

kapilara

m
m
p0, <53

pCO, > 6,1




45. Kardiovaskuldrni a respiracni funkce pri fyzické zateZi.

Pri fyzické zatézi se v organismu méni mnoho parametrd, které souvisi s homeostazou, ¢i termoregulaci. Jedna
se vétSinou o zmeény souvisejicimi s primitivnimi reflexy (vyvinuly se v souvislosti s mechanismem fight or flight).
Musime si uvédomit, Ze pfi fyzické zatézi se nezapojuji jen kosterni svaly, které praci jako takovou vykonavaji, ale
musi se zapojit i srdce, jehoZ vykon je to hlavni, co nas vétsinou omezuje v nasem vykonu a nesmime
zapomenout ani na hladké svaly, které se podileji kontrakci v urcitych a dilataci v jinych organech na redistribuci
krve a udrzeni (pfipadné i zvednuti, ¢i poklesu) krevniho tlaku.

ZATEZ A SRDCE
Mizi tonus parasympatiku a zvySuje sa tonus sympatiku, ¢o sposobi:

- Vzestup minutového srdecniho vydeje je zavisly na intenzité konané préce a je pfimo Umérny spotiebé
kysliku ve tkdnich. Dej esa to kvoli:
» zvySenej srdecnej frekvencii (pozitivni chronotropie; chronos=¢as); do 200 tep(/min (udéti se
muze zvysit i pres 200 tepd/min)
> zvyseni sily kontrakce (pozitivni inotropie; inos = vlakno)

Zvyseni SV se déje predevsim zvySenym Zilnim navratem. Kontrakce a nasledné relaxace svall plsobi na Zily a
napomahaji tim navratu krve do srdce (svalova pumpa). V inspiriu se snizuje nitrohrudni tlak, coz také zlepsi Zilni
ndvrat. Zvyseny tonus sympatiku zpasobi venokonstrikci a dojde k vytlaceni krve z vén (pfedevsim z dolnich
koncetin) do srdce. Konstrikce cév ve vnitfnich organech také navysi krevni objem.

- Zklidovych 5 I/min objem stoupa pfi zatéZi na 10-15 I/min. U nejvykonnéjsich sportovct maze
dosahnout hodnot i pres 35 litrd.

- zvy3eni korondrniho pratoku (srdce potrebuje vétsi prisun krve; dojde k dilataci koronarnich tepen,
ktera je zplsobena vétsim nahromadénim metabolitl v myokardu)

- prechod srde¢niho metabolismus z metabolismu lipidd na zvySenou spotfebu laktdtu (pochazi se svall)

ZATEZ A CEVY
To, co se déje v cévnim recisti je vyrazné ovlivnéno déji, které se odehrdly v srdci:

- redistribuuje sa krv po celom tele (pritok mozkem sa nemeni!!!)

» kontrakce v GIT, ledvinach, pohlavnich Zlazach zajistuje, Ze se do svall tim to zplsobem
pfesouva zhruba 0,5 litru krve
Aby nedoslo v méné prokrvenych oblastech k nekrézém, ¢i jinym poskozenim bunék, uplatiiuje se metabolicka
autoregulace pratoku — tam, kde se nahromadi mnoho katabolit(i, dojde k dilataci krevnich cév a odvedeni téchto
latek, coZ opét zpusobi kontrakci.

» hyperémie v plicnim obéhu (vétsi prokrveni zajisti prokrveni vice alveol( a vétsi prisun
potiebného kysliku, stejné tak vétsi odvod oxidu uhli¢itého)

» hyperémie ve svalech(svaly potfebuji dostatecné krevni zasobeni, aby mély dostatek kysliku
pro tvorbu energie a dostatek krve pro odvod zplodin metabolismu; dostatek kysliku kromé
vazodilatace zajistuje i zvySeni teploty a sniZzeni pH, které usnadnuji uvolnéni kysliku z
hemoglobinu)

»  klZe nejprve dochazi k vazokonstrikci, ktera se spolu s vasokonstrikci ve splanchnickém obéhu
podili na dostateéném prisunu krve do svald. Avsak pracujici svaly vyddvaji mnoho tepla a
dochézi k ohrivani télesného jadra. Zvysena teplota snizuje citlivost a-adrenergnich receptor(
k noradrenalinu a dochazi k vazodilataci (coZ zvySuje naroky na srdecni vydej, nebot je potieba
stejné mnozstvi krve ,, prohnat” vétSim objemem cévniho recisté). Hlavni cil této vasodilatace
je termoregulace.

Pro termoregulaci je také dulezita stimulace poceni.
- zrychluje se pfisun kysliku a metabolitd a odvod oxidu uhli¢itého a katabolitti ve svalech (zplsobené
zvétsenim kapildrniho recisté a zvysenym pritokem)



ZATEZ A PLICE

- Plice musi pokryt zvySené ndroky organismu na pfivod kysliku a odsun CO2. NejdFive dochazi predevsim
k prohlubovani dychani, které je zplUsobené anticipaci vykonu a stimuly z proprioreceptor( ve svalech a
kloubech. Frekvence dychani se ze zacatku zvySuje malo. Jak se zatéZ postupné zvysuje, hloubka
dychani jiz dal neroste a zvySuje se pouze frekvence. Hyperémie v plicnim obéhu zajisti dostatecné
prokrveni vétsiho mnozstvi alveold, které zacaly byt ventilovany. Do plic pfitéka vice krve a kvdli
vysSimu metabolismu ve tkanich obsahuje vice CO2 a méné 02 — zvysuje se gradient mezi alveoly a krvi
a vyména plynl se zefektiviiuje. Také se zvysuje krevni tlak v plicnim Fecisti z ddvodu zvySeného SV.

- Pfitélesné zatéZi se zvysuje metabolismus, ktery Uzce souvisi s vyménou dychacich plyn(.

- Hlavnimi ukazateli zvySené ¢innosti dychaci soustavy pfi zatézi jsou: (vid tabulka)

¢ minutova ventilace,

e dechovy objem Vo, [mt.min]
* dechova frekvence 1000}
- Hyperventilaci dokdZeme zajistit dostatek kysliku okt sstrvaly stay
-deficii

pouze do urcitého stupné zatéze. Poté svaly
zacinaji produkovat vétsi mnozstvi laktdtu a
zacinaji pracovat na tzv. kyslikovy dluh. (otazka 38)
Po skonceni zatéze tento dluh splacime
pretrvédvajici hyperventilaci (resyntéza
kreatinfosfatu, ATP, glykogenu, odbourani
laktatu). Kyslikovy dluh je objem 032, ktery se
spotiebuje po skonéeni fyzické zatéze a ktery
prevysuje spotiebu 02 za klidovych podminek (az f— z4t8:

20 1). =2 =1 o0 1 2 3 4 5

Mrtvy bod a druhy dych:

- Subor neprijemnych subjektivnych priznakov (dychova tiesen, bolest néh, pichanie pod pravym rebrom
a pod.).

- Vznikd hlavne u netrénovanych jedincov v okamihu, ked' u nich asi po 40s namahave] prace dojde k
vyCerpaniu anaerébnych zdrojov energie a aerébne zdroje este (alebo vobec) nestaci potrebnu energiu
poskytnut.

- Sportujuci musi zniZit vykon. Po vyrovnani energetickej potreby a moznosti $portovca dojde k pocitu
tzv. druhého dychu. Neprijemné pocity vymiznu a préca je vykonavana uz nadalej v zotrvdvajucom
stave, teda aerobne.

* Hormondlna regulace a fyzickd zate? otézka 38 ©

maximalnf
- Pfitélesném cviceni je mnoZstvi O,, které vstupuje v plicich zatéz

do krve zvy$eno, nebot mnozstvi O; dodané do kazdé
jednotky objemu krve i sém prltok krve plicemi jsou zvySeny.

- AZ po urcité maximum je zvyseni spotfeby kysliku Umérné
velikosti télesné zatéZe. Nad timto maximem se jiz spotieba
kysliku nezvysuje, ale stoupa hladina laktatu v krvi.

- Jeto tzv.ventilacni zlom (Je to totézZ co ,laktatovy prah”
(inicidlni bod kumulace laktdtu v krvi pfi postupném
zvysovani intenzity zatizeni)

w ~
T T

3]
T

spotfeba Oz (I/min)
krevni laktat (mmol/1)

=y
T




Tabulka kardiovaskularnich a plicnich rezerv:

Rezerva je pomér mezi hodnotou néjakého parametru pfi zatézi, tedy jeho maximalni hodnotou, a hodnotou v klidu. Jinymi slovy: Je to €islo, které
nam fikd, kolikrat se mdze dany parametr jesté zvysit.

PARAMETR V KLIDU PRI ZATEZI ZVYSENI (xkrdt)
Minutovy vydej 5.6 25 5-7
(I/min) sportovec 35 Srdecni rezerva
Srdecni frekvence 70 ot 3 (4)
(t/min) sportovec 50 vekove 2dvisle Frekvenéni rezerva
P (220 - vék)
c . g 70 115 1,5(2)
Systolicky objem (ml) sportovec 100 sportovec az 200 Objemovd rezerva
Korondrni prutok 3,5
(ml/min) e 845 Korondrni rezerva
Perfuze svali
(ml/min/100g) 2-4 60-120 30
Minutova \'rentllace 6-8 90-160 15-20
(I/min)
Dechova fr.ekvence 12-16 40-60 4.5
(d/min)
Dechovy objem (ml) 0,5 2 4
Prijem O (ml/min) 250 3000 12
Vydechnuty CO; 200 3000 40

(ml/min)




46. ABR- pfehled mechanizmu

- Jednou z podminek udrZzeni homeostazy organizmu je staly stav v koncentraci vodikovych iont(, tzv.
isohydrie (pH).

- koncentrace H+ iontl ma zasadni vliv na integritu bunéénych membran a na funkci vétsiny enzymovych
systému.

- pH vyjadfujeme jako zaporny dekadicky logaritmus koncentrace vodikovych iont( -> Z toho vyplyva, ze
zména pH o 1,0 se rovna zméné v absolutnim poctu H+ iontd desetinasobku.

- jestlize se zvySuje pocet H+ iontd, klesd pH a naopak. (-log)!

- acidobazicka rovnovdha pojedndva o tom, akym spésobom je udrziavané pH v organizme

- dllezZitym faktorem pro efektivni pufrovaci ¢innost je hodnota pK, kterd nam fikd, za jakého pH je presnd
polovina pufrovaciho paru ve formé disociované a polovina ve formé nedisociované (zjednodusSene uddva,
jako Iatky disociuju v prostredi -> napr v Zaludku je kyselé prostredi -> kyslé latky sa nedisociuju ->

vstrebavanie cez membranu (alkohol)

- pK jetermin pouzivany k vypoctu pH, vztahy mezi mnozstvim (velikosti) pK a pH a mnoZstvim
bikarbonatl/kyselinou ukazuje

Henderson — Hasselbalchova rovnice (v praxi pre nas nevyuzitelna)

pH=pK + log HCO37/H,CO3

Pfitom v organismu jsou mista s vyrazné se lisicim pH.

Gastricka stava 1,0-3,0

Moc 5,0 - 6,0 (exkrece latek)
ArteridIni krev 7,35-7,45

Vendzni krev 7,37

Cerebrospindlni mok 7,32

Pankreaticka stava 7,8-8,0

- Ludsky organizmus sa neustéle prekysluje, to znamend, Ze vacsine metabolizmov sa uvolfiuje H+ (malo
potravin je zdsaditych)

- Reakcie, ktoré produkuju pfi metabolizme protdn nazyvame proton produkéné a ktoré ho spotrebuvaju
sU oznacované jako proton konsump¢ni reakcie.

Proton produkéni reakce — hlavni metabolické zdroje vodikovych iontti
- anaerdbna glykolyza, lipolyza, ketogeneze, ureogeneze, ...

Proton konsump¢ni reakce — hlavni metabolické spotfeby vodikovych iontd
- glukoneogeneze z laktatu, oxidace laktatu, utilizace organickych iontu (citrat), utilizace ketolatek,
oidace neutrdlnich a dikarboxylovych AMK, ...

Tyto zmény musi byt kompenzovany neutralizaci (pufrovanim) vznikajicich latek nebo jejich vylu¢ovanim.

Télesné kyseliny jsou ve dvou formach:

1. tékavé:slabé H2CO3 mohou byt eliminovény plicemi v podobé CO2
2. netékavé: silné sulfo — kyseliny, fosfo —kyseliny, mohou byt vylu¢ovany v ledvinach (rendini tubuly)

Plice a ledviny ve spolupraci télesnych pufrd jsou hlavni reguldtory ABR systémul!!!



Pufrovaci systém startuje jako odpovéd na zmény v ABR. Slouzi k okamzitému modulovani vychylky pH
télesnych tekutin chemickou reakeci.

Pufry jsou latky, které mohou absorbovat prebyvajici H+ (kyseliny) nebo OH- (base), bez signifikantni
zmény v hodnoté pH.

Za normalnich okolnosti se do organismu dostdvd denné velké mnozstvi latek pH odlisnych od vnitiniho
prostiedi organismu (kyseliny, base) a pufrovaci systém je schopen udrZovat pH v normalnich mezich
(7,35-7,45).

je lokalizovan v ICT (buriky — ery = proteinovy, fosfatovy, hemoglobinovy) a ECT (plasma + intersticium =
hydrogenuhli¢itanovy, proteinovy, fosfatovy) a za normélnich okolnosti je tvofen pary slabé kyseliny a
jeji konjugované base.

je slozen ze slabé kyseliny a jeji soli, kdy slaba kyselina disociuje v roztoku nepatrné, zatimco jeji sdl
disociuje zcela.

Funguju tak, Ze ak do tohoto systému vstoupi silna kyselina, vychylka pH se minimalizuje vznikem slabé
kyseliny a soli aniontu silné kyseliny s kationtem soli slabé kyseliny pufru.

Pokud do systému vstoupf Iatka se silnym alkalizujicim Gcinkem,

) . . . . . bikarbonaty 24 + 2 mmol/l
vznikne sUl slabé kyseliny s kationtem louhu a voda (s aniontem g )
louhu). Vychylka pH se opét minimalizuje hemoglobin 140 - 160 g/
- Vyenyika prise op e bilkoviny 2 60— 80 g/l
HNaCOs +HCl =  H,COs + NaCl auorganicke fosfity 3% ,_
organické fosfaty 2% {2 mmol/l
Pufrovaci par pufrovaci systém pK reakce rychlost

HCO3-/H2CO3  bicarbonatovy 6.1 H+ +HCO3 = H20+C0O2  okamzitd

Hb-/HHb hemoglobin 7.3 Hhb = H+ + Hb- okam?ita
HPO4-/H2PO4  fosfatovy 6.8 H2PO4 = H+ + HPO4- okam?zitd
Pr-/HPr plasmat. prot. 6.7 HPr = H+ + Pr- okamzitd

Poradi systémU zodpovidajicich za udrzovani ABR

vk wN e

Pufry — (reguluji vykyvy pH pfi béZzném metabolismu)

Plice — (CO,) (otazka 47)

Ledviny — (H+, HCO3") (otdzka 20, 48)

Jatra — (syntéza urei, preména laktatu na pyruvat) (otazka 47)
Myokard — (oxidace ketolatek) (otazka 47)

*jednotlivé systémy v otazkdch*

Reakce na zmény ABR:

naraznikova — zména 1 slozky vyvold zménu 2. slozky z ndraznikové dvojice

kompenzacni — metabolické poruchy kompenzuji plice za 12-24 hod respiracni poruchy kompenzuji
ledviny za 3-7 dnl

korekéni — metabolické poruchy koriguji ledviny ,,(respiracni poruchy koriguji plice)”



METABOLISMUS
kontinualni produkce kyselin

anaerobni glykolyza, ketogeneze,

kompletni oxidace aminokyseliny, nukleotidy

glukozy a mastnych kys.

“fixni” kyseliny
laktat, fosfat, sulfat, acetoacetat,

“volatilni” kyseliny b-hydroxybutyrat, (resp. jejich
CO, (resp. H,CO,) kyseliny)
12,000 - 24,000 mmol/den >>>>> 70 - 100 mmol/den
PUFRY
\
‘ —~) 5% rozpusteny
./ CO,+H,0 > H,CO; > H*+HCO,4 \‘
5% rozpusteny 4/‘—>
80% CO,+H,0 —(CA)~> H,CO; > H*+HCO,
10% C02 (karbamino)-Hb 4—' [H*] = 24 x (pcoz / [HCO3])
A 4
l H* EXKRECE l
pCO, > centr. a perif. chemoreceptory proximalni tubulus - reabsorpce bikarbonatu
> resp. centrum (medula obl.) - resp. svaly distalni tubulus - sekrece H*

PCO, = Vo, / Va

Sledované hodnoty ABR (vy3etieni dle Astrupa) *Smrtelne dileZité hodnoty pre nas!!!!

4 +£0.04
15.3 £ 0.5 kPa (40 £ 4 mmHg)
J: standardni (v 1 litru krve nasycené O, pii pCO, = 5.3 kPa a teploteé 37°C)
24 + 2 mmol/l
aktualni (pfi aktualni hodnoté pCO,)
NBB (normal buffer base): soucet vSech sdruzenych silnych naraznikovych
zasad v 1 litru krve nasycené O, pii pCO; = 5.3 kPa a teploté 37°C
48 + 2 mmol/1
BB (buffer base): soucet viech sdruzenych silnych naraznikovych zasad
v 1 litru krve nasycené O, pii teploté 37°C a naméfeném pCO,
BE (base excess): kolik bazi se nedostava (piibyva) na 1 litr krve nasycené O,
pii pCO, = 5.3 kPa a teploté 37°C
0 = 2 mmol/l
TCO;(total CO»): celkovy CO; (vazany i volny) 23 — 27 mmol/l (muzi)
21 — 25 mmol/l (zeny)

CO, + H,0 <> H,CO5 <> H + HCO5



PORUCHY ACIDOBAZICKEJ ROVNOVAHY

Metabolické poruchy:
-odrdza zmeny v ECF koncentraci HCOs’

Metabolicka acid6za ( $ HCO3)
e Poskodenie ledvin (porusené vylu¢ovani H+ iontu ledvinami)
e  ZvySend produkce H+ -> diabetickd ketoaciddza, otrava (kyselinami, metanol,..)
e  Strata HCOs -> pfi prdjmu

Metabolicka alkal6za (1 HCOz)

e  Strata silnych kyselin (zvracanie, odsavani Zaludo¢ného obsahu)

e Vysoky prijem HCOs alebo inych alkalizujucich latok

e Vysoky prijem organickych soli ( Na-laktat, Na-citrdt) => aniont organické povahy je metabolicky
spracovany na CO2 a vodu (pfi dostatku 02)

Respiracné poruchy:
-primdrnou pric¢inou st zmeny v pCO2 v arteridlnej krvi

Respirac¢na acidéza (4 pCO2)
e  Ztizené vydychovani, hypoventilace obstrukce (bronchitis, nddor, zanéty..)
e  Pricinou mbze byt aj extrapulmonadlne poskozeni (pneumotorax)

Respiracna alkaléza ( § pCO2)
e Zvacseny vydej CO2 organizmom -> pric¢inou byva hyperventilace
e Priame draZzedeni dychaciho centra (emoce, infekce)

o Reflexni drazdeni dych. centra z chemoreceptoru (nedostatok O2 -> hypoxia -> hypoxémie)
e  Stimulace H+ ionty

ABR- normograf
(treba z neho vediet ¢itat, pripadne respiracné choroby)
Napr. metabolicka alkaléza- povedat pH krvi, pCO2 a koncentraci HCO3-

Arterial plasma [HCO, ] {mEg/L)
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47. Orgdny podilejici se na regulaci ABR (plice, jatra, srdce)

Acidobazickd rovnovdha pojednéva o tom, akym spdsobom je udrZiavané pH v organizme. Stalost prostredia

a pH musia byt udrziavané, aby fungovali jednotlivé systémy. (viac mechanizmy ABR otazka)

Poradi systémU zodpovidajicich za udrZzovani ABR: (poradie je uréené mierou, jako prispievaju k rovnovahe)

Pufry — (reguluji vykyvy pH pfi béZném metabolismu)
Plice — (CO,)

Ledviny — (H+, HCO3)

. Jatra — (syntéza urei, pfeména laktatu na pyruvat)
10. Myokard — (oxidace ketolatek)

© 0N

PLICE (otazka 44)

- Uvdadzame tzv. hemoglobinovy pufr (cca 35 %), ktory plsobi v ndvaznosti na ¢innost plic; spaja

metabolické a respiracné pochody v fudskom organizme

-V pracujici tkani pohlcuje protony a poméha zvladnout kyselou naloz i produkci HCO;s" .
-V plicich naopak protony uvolfiuje a ty spolu s HCO3” umoziuji produkci CO,.

- Plice:

* nddych -> inspirace 02 -> Hb vdZe O, a uvolni H+ -> vznikd oxyhemoglobin -> transport

»  afinita O2 ku Hb v plicich je vysokd; mensia teplota, vyssie pH a vyssia c zvysuju afinitu->to

znamena naviazanie kyslika na Hb v plicich => Bohr(lv efekt

»  afinita O2 ku Hb je opacné- nizka; vyssia teplota, nizsie pH
vedu k mensej afinite -> to znamena uvolfiovanie 02 do tkani

*  Bohruv efekt tu plsobi opacne

*  Naviazanie CO2 na ERY -> prioritne sa transportuje v podobe
HCO3-
H20 + CO2 <> H2C03 <> H+ + HCO3

*  Vznikajici HY, pak ovliviiuje afinitu hemoglobinu ke kysliku —

pCO2 sa zvysuje -> vznik H+ iontu=> pH se sniZuje-> afinita klesa -> uvoltiovnaie 02 do tkani

*  Vznikajici HCO3™ vznikly v erytrocytu je pak pomoci bilkoviny pfenasejici anionty (jednd se o

PLICE TKANE
p02 vysoky- 100 mmHg niz8i- 40mmHg
pCO2 3 CO2 +C02
pH 1 pH (zésadité) ¥ pH (kyselé)
teplota 3 klesa 1 stdpa
2,3-BFG| § NeviaZe sana Hb 1 ViaZe sana Hb

,posun doleva”

HCO37/CI” antiport) v membrané ERY vymeney za chloridové anionty z plazmy. Vymena

HCO3- za Cl- sa nazyva HamburgerQv efekt. HCO3 sa nachadza v plazme.

*  Vplicich probiha uvedena reakce pfesné naopak —> HCO3 je z plazmy prendsen ->
hydrogenuhli¢itan reaguje s protony za vzniku kyseliny uhli¢ité -> td je rozlozena
karboanhydrdzou na vodu a oxid uhli¢ity -> ten je difundovany prec vplyvom tlakového

gradientu ©

* Jako Haldanelv efekt oznacujeme vztah mezi navazanim/uvolnénim 02 a
uvolnénim/navazanim CO2 z hemoglobinu. Plati, Ze pfi navazani 02 na hemoglobin se snizi

jeho afinita k CO2 a naopak, v okamzZiku kdy se uvolni 02, se zvysi jeho afinita k CO2.

*Afinita Oz

k hemoglobinu je determinovéna hodnotami pH, parcidlnim tlakem, teplotou a mnoZstvim 2,3 DPG v ERY (Bohrlv efekt) -> otdzka 44

Alveolar air

co,




JATRA

- nareguldcii pH sa podielaju:
obsahuju pH depententni enzym — ureogenézni enzym -> karbamoylfosfat syntaza (odpoveda

SRDCE

na alkalézu alebo acidozu)
= alkalémia: tvori sa urea, pri ktorej sntéze sa

uvolfiuje H+; urea odchadza v moci a H+ l

\L—uninokyseliny j

uhlikovy skelet

jonty su vstrebané naspat do systému
v ledvinnom systéme (to znamen3, Ze v tele
bolo priliz vela HCO3-, ktoré sa musi vyplavit
a malo H+, kt sa musi spadtne vstrebat)

= acidémia: v organizme sa nachadza
nadbytok H+ iontov, ktoré treba dostat do

Jatra,svaly

glutamat +
2-oxoglutarat
GLUTAMIN

——> glutamat+

modi; jatra preto tvoria glutamat, pocas
ktorého syntézy sa tvori NH3, ktory naviaze
H+ -> v podobe NH4 sa vylucuje mocom
premena laktatu na pyruvat -> glukoneogeneze ->
Glu-6-fosfatdza -> glukéza
(laktat vedie k acidémii -> jatra tim reguluji aciditu krve)

- srdcovy sval a jeho metabolizmu ma tieZ podiel na udrzani ABR:
z hladiska metabolizmu myokard v klude spracovava glukoézu, avsak pri strese alebo ndmahe

glukdzu prenechava svalom a vyuziva laktat

NH ‘§ 2-oxoglutarat
V mocli
L. J
aveorizovdne avorizovine
falkalemll ” facldemll ”

_ ; i ; ; idémii i KRV MYOKARD
vysoka hladina laktatu vedia k acidémii, prekysleniu oy ot omemic
organ’lzmu az k/smrtl , , ' aseak
- laktat -> laktdtdehydrogendza -> pyruvat -> energia
(nedochddza ku glukoneogeneze ako v pripade jater, pretoze SCOAECSITECOA
il G-6- 4 sukcinat — OAA
svaly neobsahuju G-6-fosfatazu) o Shona
bunky myokardu dokazu efektivne ziskavat energiu i )
. gz P . . sukcinyl-CoA ___ citrat
oxidaciou ketolatok — acetoacetdt a 3-hydroxybutyrdt. (succiny-CoA) ~ (ctrate)
. . . ’ sy acetoacetat | Y acetoacetat
Acetoacetdt sa v kardiomyocytoch katalytickym ucinkom (acetoacetate) (acocacorte) |+
meni na acetoacetyl-CoA, ten pésobenim tioldzy na acetyl-
CoA, ktory sa potom oxiduje v citratovom cykle (energia) i
- Ketoldtky sa kumuluju v organizme pri hladoveni, DM |, 3-hydroxybutyrat __|._ 3-hydroxybutyrat
© @

alkoholizme, .. atd. Priich nadbytku sp&sobuju acidézu ->

zvracanie, hypotenze, hyperventilace, ketonurie, ...



48. Orgdny podilejici se na regulaci ABR (ledviny)

Ledviny maju okrem svojej exkrecnej funkcie a udrziavania ECT aj funkci homeostaticku a to aj
prostrednictvom reguldcie ABR

jsou organem, kde se uskutecriuje Uprava acidobazické rovnovahy vylou¢enim (popf. zadrzenim) H*. V
glomeruldrnim filtratu je pH stejné jako v plazmé. Pfi prichodu rendlnim tubuldrnim systémem nastdva
acidifikace modi.

Funkci pufraénich systém( obstaravaji v ledvinach HCO3 , NH3 a HPO4

ovliviiuji plasmatickou koncentraci HCOs™ a tim samozrejme aj H*

Poradi systém( zodpovidajicich za udrzovani ABR: (poradie je ur¢ené mierou, jako prispievaju k rovnovahe)

11.
12.
13.
14.
15.

Pufry — (reguluji vykyvy pH pfi béZném metabolismu)
Plice — (COy)

Ledviny — (H+, HCO3")

Jatra — (syntéza urei, pfeména laktatu na pyruvat)
Myokard — (oxidace ketolatek)

Dojde-li k acidéze: (ked dojde k aciddze, musime sa zbavit H+ iontov)

Zvsi se sekrece H*

v proximalnim tubulu je sekrece H+ sprostredkovana Na/H antiportom
v sbérném kanalku se nachazi a -vmezefené buriky, které kromé Na/H antiportu obsahuji H*-

ATPasu (kterd pumpuje H* do lumina tubulu), potom sa vyuZivaju ako pufry fosfatové kyseliny
nebo amoniak -> prispievaju k acidifikaci moci -> vylucenie v moci

je zvydeno vylu¢ovani NHa™, ktoré vznika reakci H+ a NH3 v lumen tubulu (zvy$enou koncentraci
NH4™ najdeme proto, ze ledviny odstrafiuji NH3 z glutamatu a glutaminu, ktery je jim posilan z
ostatnich organd, pfedevsim z jater, ktera kvUli aciddze zastavila tvorbu mocoviny a zvysila syntézu
glutaminu)

H+ jsou transportovany do tubulu pouze do pH 4,5. Pti pH 4,5 je jiz koncentrace H v tubulu pfili§
velkd a koncentraéni gradient nedovoli dalsi transport protond do lumina.

Zefektivni se vstfebdvani HCO3

v proximalnim tubulu, coZ je zajisténo zvySenou sekreci H do lumina tubulu (vice H miZe reagovat

s vice HCO3™ za vzniku H2CO3)
v priebehu sekrece H+ dochddzi zéroven k vstrebavaniu HCO3; tubuly dokdZzu HCO3 produkovat
,de novo” a to napriklad v sberném kanalku -> tento bikarbonat sniZuje aciditu

Dojde-li k alkaléze: (ked dojde k alkaldze, potrebujeme zadrzat a spatne resorbovat ¢o najviac H+)

Zvysi se vylu€ovéani OH™ (v podobé HCO3™), co? je zajisténo:

e snizenou sekreci H' (v lumen se nachazi malo H* a ptitomné HCO3™ se nemé jak pfeménit na
H2CO3 a na CO2)

Zvysenou zpétnou resorpci H*

e  zajistuji pfedevsim B-vmezerené burky sbéraciho kanalku. CO2 z krve prestupuje do téchto
bunék a reaguje s vodou za vzniku H2CO3, které disociuje na H a HCO3 . Bikarbonat je

secernovan do kanalku antiportem s CI" a H* je resorbovano do krve bud H ATPasou nebo

antiportem za K.
11 pozri otdzku 20 - mechanizmy resorpce a sekrece !!



49. Krevni obéh plodu.

- vyvoj koncom 2. mesiaca prenatdlne
- krvny obeh plodu je modifikovany tak, aby:
e dochédzelo k vymené krvi medzi telom plodu a placentou
e  krv obchddzala plice, ktoré su u plodu v maternici nefunkéné
- okysli¢ena krv: difuzia z ciev matky cez placentarni bariéru-> vena umbilicalis -> porta hepatis + ductus
venosus do jater - vena cava inferior -> atrium dextrum - > atrium sinistrum cez foramen ovale ->
aortou do krvného obch a hlavy
- neokysli¢ena krv: vena cava superior - atrium dextrum -> ventriculus dexter -> spojkou truncus
pulmonalis s aortou = ductus arteriosus - aorta a telny obeh
- wviliacae communes -> vv. umbilicales -> choriové klky
- Placenta:
Jeji matefska cast je v podstaté velky krevni sinus, slouZi jako ,stfevo” - pfijem Zivin ,Ledviny” -
odstrafiovani produktl metabolismu ,Plice” — pfijem O, a vydej CO, (vyména latek - protiproudovy
vymeénny systém, tlakovy /koncentracni/ rozdily) vyména je méné Gcinna (bunécné vrstvy kryjici kiky,
jsou méné prostupné nez alveokapildrni membrana plic). Krev plodu nikde nepfichazi do pfimého styku
s krvi matky a nemuUze se s ni misit!!!
- fetdlni krevni obéh sa od postnatalniho obéhu se lisi dvéma hlavnimi znaky:
e  Obohacenf kyslikem a Zivinami v placenté
e  Pritok plicemi plodu je nepatrny. Krev, kterd se vraci z téla a z placenty do pravé predsiné,
plice obchazi a pfidava se k velkému obéhu.

Pred porodem:

Krv z tela plodu je odvadzana parovymi aa. umbilicales (vetvy a. iliaca interna, po porode ich vacsia Cast
zanika - tzv. chordae arteriae umbilicales seu ligg. umbilicalia medialia), tieto tepny vstupuju do pupocnika
(spojenie medzi plodom a placentou), po okysli¢eni a vymene metabolitov je krv z placenty vedend do tela
plodu opat pupocnikom vo v. umbilicalis - ta je nepdarova (pupecnik teda obsahuje jednu umbilikdlnu Zilu a dve
umbilikdIna tepny), v. umbilicalis prebieha v tele plodu ako dolni okraj lig. falciforme hepatis od pupka k jatram
(po porode sa v. umbilicalis meni v lig. falciforme hepatis).

Vacsina krvi z v. umbilicalis jatra obchadza spojkou do v cava inferior - ductus venosus Arantii (po pérode sa
meni v lig. venosum Arantii) - okyslicena krv z placenty teda pritekd do srdca dolnou dutou Zilou a jej tok je v
pravej sieni smerovany proti foramen ovale do lavej siene pomocou fasy - valva venae cavae inferioris Eustachi -
okyslicena krv sa potom z lavého srdca dostdva aorty a jeho vetvami predovsetkym do ciev hlavy, krku a hornych
koncatin.

Odkyslicena krv z hlavy, krku a hornych koncatin priteka do v cava superior a flou do pravej siene, kde je jej
prud smerovany proti pravému atrioventrikuldrnemu Usti prostrednictvom prie¢neho valu - torus intervenosus,
dalej pokracuje z pravého srdca do truncus pulmonalis aZz neho spojkou do aorty - ductus arteriosus Botalli
(touto spojkou su obchadzané pluca, ktoré st u plodu zkolabované a nefunkéné), ale az za odstupom vetvi pre
hlavu, krk a horné koncatiny. Krv zo zostupnej aorty potom z&asti zasobuje dolnu polovicu trupu a dolné
koncatiny, CiastoCne tecie do aa. umbilicales a nimi opat do placenty.

Pravé a levé srdce jsou tak zapojeny paralelné !!!

Porod:

Prijem a vydej ldtek pomoci placenty ndhle ukoncen. Odpor v systémovém obéhu stoupa. Tlak v aorté stoupa,
az prevysi tlak v plicnici. V krvi stoupd PCO; - stimulace chemoreceptord — stimulace dychani Inspiraéni pohyb je
pfi¢inou podtlaku v dutiné hrudni: -30 —- 50 mm Hg

Plice se rozpinaji — snizen odpor plicniho obéhu — pritok plicemi stoupad. Krev z plic zvysuje tlak v levé sini —
uzavfeni foramen ovale.

Zména toku v ductus arteriosus

Krev z aorty tece z¢asti do plicniho obéhu (nékolik dni po narozeni)
Pokles vazodilataénich prostaglandin(, prostacyklinu; pdsobeni bradykininu — uzavieni ductus arteriosus -
nejpozdéji do dvou tydnl po narozeni.

Systémovy obéh zapojen do serie !!!




Po porodu:

Zmeény fetdlniho ob&hu po porodu — oddéleni velkého a malého obéhu (u fétu spojeny pomoci foramen ovale
mezi pravou a levou sinf a ductus arteriosus mezi a. pulmonalis sinistra a aortou)

Vazivova obliterace:

ductus venosus Arantii — lig. venosum
ductus arteriosus Botalli — lig. arteriosum
aa. umbilicales — ligg. umbilicalia medialia
v. umbilicalis — lig. teres hepatis

uzdvér foramen ovale — fossa ovalis (rozopnutie plic vyvold podtlak v pravej komore a tym sa uzavrie)

Arch of aorta
Ductus arteriosus

Superior vena cava

Foramen ovale
Pulmonary trunk
Right atrium

Left atrium

Inferiorvenacava ————

Ductus venosus
Liver Abdominal aorta
Umbilical vein
Portal vein

Kidney

Umbilical cord 4 Intestine

External
iliac artery

Internal iliac artery

—— Bladder

Fetalni respirace

= \ysoka odolnost plodu proti hypoxii = Fetal hemoglobin

=  Saturace 02 v placenté mala — asi 80%; plice = Adult hemoglobin
dospélého ¢lovéka 98%

= SATURACE = podil oxy-Hb z [Hb]celk

= Cervené krvinky plodu vykazuji vét3i afinitu k 02

Percent saturation (sO,, %)

= Fetdlni hemoglobin — hemoglobin F (po narozeni 50 [~
nahrazen hemoglobinem A)
= Pfic¢inou rozdilné afinity 2,3 DPG — mens Gc¢innost
pfivazbé naHb F
= 2,3 DPG zpUsobuje pokles afinity k Hb — jeho
navazanim dochazi k snaz8imu uvolnéni 02 P
0 1;)25.8 40 80 120

*JVOD DO FYZIOLOGIE NOVORODENCA (vid otdzka 12) Oxygen partial pressure (pO,, mmHg)



Pressure (mm Hg)

50. Zdkladni fyziologické hodnoty tlaku a jejich vyznam
(TK, CZT, OT, filtracni)

TLAK KRVE

tlak, kterym pulsobi protékajici krev na sténu cévy

hodnota tlaku krve je rdznd v rdznych ¢astech krevniho recisté (nejvyssi ve velkych arteriich, klesa

smérem do periferie)

arteridIni krevni tlak je nejcastéji uddvany

Srdce
Pravé atrium (Vena cava) 5/3
Levé atrium (Pulmonaini vény) 10/3
Prava komora 28/3
Leva komora 125/8
Aorta 120/ 70

- Céwy

o Systolicky tlak = nejvy3si dosazend hodnota tlaku béhem systoly (120 mm Hg = 16 kPa)

o Pulzovy tlak (tlakova amplituda) = rozdil mezi systolickym a diastolickym tlakem (zavisi na

tepovém objemu a poddajnosti tepen), (50 mm Hg = 6,6 kPa)

o Stfednf (perfuzni) tlak = prdmérna hodnota tlaku za celou srdeéni akci (diastola je delsi nez
systola) (90 mm Hg = 12 kPa (cca=2/3 D+ 1/3S))

Prepocet torr €< kPa

1 mm Hg = 1 torr (Hustota Hg = 13,6 g-cm™)

1 kPa - 100 mm H,0 (Hustota vody = 1 g-cm™3)

Torr - kPa: 13,6/100 = 0,136
120 torr - 0,136 = 16 kPa

kPa = torr: 100/13,6 = 7,5
16 kPa - 7,5 =120 torr
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Capillaries
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Large arteries
Small arteries

Artericles
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Aorta

Venules

Small veins

Large veins
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Venules

13,6 mm H,0
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2
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- Tlak krve ve velkych Zildch v blizkosti jejich vstupu do pravé siné
- Prdmérnd hodnota je 4,5 mm Hg (zavisi na dechovém a srde¢nim cyklu)
- Orientacni zjisténi podle Zilni napIné vv. jugulares
- Invazivné pomoci CZK
- Snizeny CZT
o Hypovolémie (sniZzeny objem krve)
- Zvydeny CZT
o Hypervolémie (zvySeny objem krve)
o Selhavani pravé komory
o Plicni embolie

vvvvv

nikde jsem to nenasla... (a preload se mdze ménit dle Zilniho navratu)

Onkoticky tlak

- Osmoticky tlak zpisobeny bilkovinami v krevni plazmé

- 25torr

- Je pordd stejny, bilkoviny se nedostanou kvli své velikosti nikam jinam

- Tento tlak brani krevni tekutiné unikat mimo cévy (pfi jeho sniZeni proto vznikaji otoky tkani)

- Vplicnim fedisti je onkoticky tlak mnohem vétsi nez krevni = vnitfek alveolu je permanentné suchy

- Glomerularni kapilary jsou vysokotlaké recisté (50-60 mm Hg), peritubuldrni jsou nizkotlaké (15 mm
Hg)

- Poznamky od Necase: zohlednit jeho vyznam ve vypoctu GF, vyznam v plicnim fecisti, vyznam v
mikrocirkulaci v procesu filtrace a resorpce tekutin.

lymfa —__ 4‘/

arteriola

prekapilarni
odpor

asi 10% postkapilarni

odpor

SFINKTER

[Torr] [kPa] [kPa] [Torr]
30+ 4,0 4,030
25 357 N 350 s

3,04 resorpce - 3,0
20 8 20
253 filtrace 1 | 25
15- 2,0 2,0L15
optimalni stav zilni tlak onkoticky tlak
zvysen snizen =
(hypoproteinémie)
Efektivni filtracni tlak

GF je proces ultrafiltrace plazmy do Bowmanova pouzdra. Je déana filtrani plochou, permeabilitou filtru

a filtra¢nim tlakem.

Filtraénim tlakem zde vznikd z krevni plazmy glomeruldrni filtrat (GF) neboli primarni moc.
Filtraéni tlak — rozdil tlaku mezi vas afferens a vas efferens.

Efektivni filtracni tlak = Krevni tlak v kapilarach Malpigiho téliska (50-60 torr) — (Tlak v Bowmanové

pouzdre (10 torr) + Onkoticky tlak (25-30 torr))
Hodnota efektivniho filtraéniho tlaku dosahuje v prliméru 10-15 mmHg



Efferent

arteriole
Net filtration
pressure =

10 mm Hg

Afferent
arteriole

|
Glomerulus e

net filtration pressure

Py - m = Puuig

55 mm Hg — 30 mm Hg - 15 mm Hg 10 mm Hg

KEY
Py
o

Hydrostatic pressure (blood pressure)
Colloid osmotic pressure gradient
due to proteins in plasma but not
in Bowman's capsule
Pfiuia = Fluid pressure created by fluid in
Bowman's capsule
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51. Zdkladni fyziologické hodnoty objemu a jejich vyznam
(télnich tekutin, respiracni)

TELN TEKUTINY

Celkova télesna voda se déli na: na intracelularni (Intracellular Water — ICW) a extracelularni tekutinu
(Extracellular Water - ECW) v poméru pfiblizné 2:1.

Intracelularni tekutina: Je tekutina uloZena uvniti bunék. MnoZzstvi intraceluldrni tekutiny je pfimo umérné
mnozstvi kosterniho svalu (pfedstavuje 40% télesné hmotnosti, 60% télesné vody, celkem 30L)

Extracelularni tekutina: Pfiblizné ¢tvrtinu ECW najdeme v cévach — je to tekutina intravaskuldrni neboli plazma.
Zbytek ECW se nachdzi v mezibunécném prostoru jako tzv. intersticidlni tekutina neboli tkariovy mok.
Setkdvdme se i s pojmem transceluldrni tekutina. Intravaskularni tekutina (= plazma): je

ohrani¢ena endotelovymi burikami a vytvafi prostredi pro krevni elementy (pfedstavuje 20% télesné hmotnosti,
40% télesné vody, celkem 15L)

Intersticialni tekutina (= tkdriovy mok) a lymfa: tvofi nejvétsi cast ECW

Transceluldrni tekutina = sekrety GIT, mo¢, likvor, nitroocni tekutina, pot v potnich Zlazach aj tekutina vazivové
tkané, chrupavek a kosti.

Hlavni funkce vody: transportni prostiedi, rozpoustédlo, vylu¢ovani toxind, zvihcuje a chrani sliznici, ovliviiuje
prichodnost stfev, udrzuje pruznost a odolnost klize, tlumi ndrazy v kloubech, stalost vnitfniho prostfedi -

homeostazu

MnoiZstvi vody v téle zavisi na:

e Véku
o Obsah vody v procentech klesd s pfibyvajicim vékem:
o 70—80 % u Cerstvé narozenych
o kolem 60 % u dospélych muzd s normalni vahou
o 50—55 procent u dospélych Zen s normalni vdhou

o kolem 50 procent u starsich lidi
e  Pohlavi
o Zeny maji 0 néco méné vody v téle neZ muZi, protoZe majf vice tukové tkané, kterd je
na vodu chudd. MuZi za to maji vice svalové hmoty, jenZ je tvofena az 76 % vody.

Bilance vody

Prijem vody: vml Plazma
- jako tekutina (napoje, polévky) 1000-1500 ECT 3,5 litru
- jako kasSovité nebo pevna strava 700 141itra 5 % hm.
- metabolickd voda* 300 45}131?& 20% hm. Tkif(l)(l)(V}"
Celkem 2000-2500 60% telesné 10,5 litru

Vydej vody: hmotnosti 15% hm.
- mogf 1000-1500 ICT
- kaiZi (pocent) 500 28 litra
- plicemi 400 40%
- stolici 100
Celkem 2000-2500




*Metabolicka voda (ziskana po Uplné oxidaci substratu)

Substrat MnoZstvi substrdtu Metabolickd voda
Tuky 100 g 107 ml
Sacharidy 100 g 55 ml
Proteiny 100 g 41 ml

RESPIRACNE HODNOTY:

»  statické plicni objemy:
- TV (Vt)= dechovy objem (tidal volume): 500 ml *vacsinou sa meria z polohy kludoveho exspiria
- IRV =inspiracny revervny objem: cca 3l (objem, kt usilovne vdychneme po klidnom nadychu)
- ERV = expiracny rezervny objem: 1,1l (usilovny vydech po klidnom vydychu)
- RV =rezidualni objem: 1,21 (objem, kt v plicich zostdva po ERV)
- Vd = anatomicky mrtvy prostor: 150-200 ml
Statické plicni kapacity: bez ¢asovej jednotky, soucet 2 a vice plicnich objemu
- VC=vitdlna kapacita plic: (Vt + IRV + ERV)= 4,6l
- IC =inpiracni kapacita: (Vt + IRV) = 3,5l
- FRC = funkéni rezidualni kapacita (ERV + RV) = cca 2,3l (ostava v plicich po max vydechu)
- TLC = celkova plicni kapacita (RV + Vt + IRV + ERV) = 5,8l
Dynamické plicni objemy: stanoveni za ¢asovu jednotku

- VE = minutova ventilace plic = Vt x f (I/min) cca 6l, ale nie v3etko ide k difuzii, preto sa udava
4,2

MVV = maximum voluntary ventilation (max volni ventilace,ktord moéze byt v plicich vymenend
za jednu minutu) cca 125-170 I/min

- FVC = usilovna vitdlna kapacita: 5 (max vydych po max nadechu- usilovne)

FEV1 = jednoosekundova vitalna kapacita: 4l (zosileny expiraény objem- za 1. sekundu az 80%
je vzduchu vydychnuto)

- Tiffenealv index (FEV1/VC): normalni hodnota je 80 %

- FEF = primérna rychlost toku ve stfedni poloviné FVC : 25-75%

- PEF = (maximalni vydechova rychlost): 12 m/s

Vmax 50%, Vmax25% (maximalni tok po vydechnuti 50% resp. 75% vitélni kapacity)

T Inspiraéni
IRV rezervni
bjem
Inspiraéni °
kapacita (IRV)
1o Vitalni
AN A 8 T kapacita . 4
AL H ANANAYAE K f AAANAY AN G Dechovy | oot
Hlﬂ }‘H'H'u“’ | Tvl“\||‘f”\‘|[‘,||\‘ objem i
\/ [u .\H )'.‘ 1 | I||w "'.“ (Tv) apacita
VARVARY. | \ ARV, VERY, YERY (TLC)
\ f ¢ Exspiraéni
\ j“ rezervni
\ / ERY objem Funké&ni
e \ ¢ (ERV) rezidudlni
N kapacita
+ Rezidudlni Rezidudlni (FRC)
RV objem objem
v .} (RV) (RV)

NORMALNI Kfivka objem — €as (popis — vid' otédzka 40)

objem —p

OBSTRUKCE RESTRIKCE

2 ol




52. Zdkladni fyziologické hodnoty ionta (Na, K, Ca..), hodnoty ABR (pH, PO2,
PCO2, standardni bikarbondty), osmotické hodnoty

Ldtka Plasma (mmol/l) Intersticium ICT (mmol/l)
(mmol/l)
Na* 141 143 10
K* 4 4 155
Ca++ 2,5 1,3 <0,001
cr 103 115 8
HCO3" 25 28 10

- pH=7,40 +0,04

- pCO2=5,3+0,5kPa (40 £4 mmHg)

- SB-HCO3-: standardni bikarbonaty (v 1 litru krve nasycené kyslikem pfi pCO2 = 5.3 kPa a teploté 37 st.
C, maji hodnotu 24 = 2 mmol/litr

Pfitom v organismu jsou mista s vyrazné se liSicim pH.

Gastricka stava 1,0-3,0

Moc 5,0 — 6,0 (exkrece latek)
ArteridIni krev 7,35 - 7,45

Vendzni krev 7,37

Cerebrospindlni mok 7,32

Pankreaticka stava 7,8-8,0

Osmotické hodnoty:

- Na"je hlavni faktor urcujici osmolaritu

- Obsah celkového télového Na*-> velikost ECT

- Plasmatickd osmolarita miZze byt teoreticky regulovéna pfisunem nebo vylu¢ovanim Na** z organismu,
je-li obsah vody konstatni.

- osmolaritu ovliviiuje pfisun nebo ztrata vody (teoreticky: obsah vody je konstantni, plasmaticka
osmolarita by byla regulovana prisunem/vyluc¢ovanim Na* z organizmu)

Normalni osmolarita

- 280-290 mmol/kg (pramérna fyziologicka hodnota je 286 mmol/kg pfi hodnoté ADH v plazmé 2-3 ng/I
a mocové osmolarité 300-400 mmol/kg)

- regulace pomoci sekrece ADH ze zadniho laloku hypofyzy (osmoticky prah pro zacatek sekrece ADH je
kolem 282 mmol/kg)

- zména osmolarity o 2 % —> koncentrace nebo naopak diluce (zfedéni) vylu¢ované moce na zakladé
zmén v sekreci ADH.

- osmolarita plasmy je uréovana vyvazenim pfijmu a vydaje vody v organismu

- dfen ledviny — vyznamné zmény osmolarity

(pozri otazky na ledviny)



53. Zdakladni hematologické hodnoty

(Ery, Leu, hematokrit, sedimentace, koagulace)

ERYTROCYTY
e  Muz4,3-5,3 - 102 ery/l; Zena 3,8-4,8 - 10'2 ery/|
e  Hypererytrocytoza (polycytemie) - I hladina ery
e Erytrocytopenie - |, hladina ery
e  Pocet zavisi na: pohlavi, véku (déti %), sloZeni stravy, nadmorska vyska
e 7,5x2 mikrometry
e Osmoticka rezistence erytrocytd
o schopnost ery odoldvat zméndm osmotického tlaku
o min. rezistence je 0,5% NaCl
o max. rezistence je 0,3% NaCl
o rozdil min. a max. osmotické rezistence = osmotickd rezistencni Sife
e Hemoglobin
o Zeny-120-160 g/l
o muzyi - 135-170gg/| Leukocyte

° Retikulocyty -0,5-1,5% neutrophil eosinophil basophil lymphocyte monocyte
° Dité do 3 let do 18 000-10°/I

o  ZvySenileukocytli nad 10000 v 1 pl u

dospélého se nazyva leukocytdza (zanétlivé onemocnéni, leukémie, stres, hypoxie, horko, fyzicka
7atéz)

e SniZzenipod 3000 v 1 ul —leukopenie (plasticka anemie, zéfeni, chem. latky, drogy, fyziologicky
hladovéni a chladné prostredi)

e Pocet vyrazné se zvysuje pfi infekénich onemocnénich

e Granulocyty 60-80 % a agranulocyty 20-40 %

e  Barveni TGurkovym roztokem

e Diferencidlni rozpocet bilych krvinek

e  Barveni—formalin citratovy roztok

LEUKOCYTY
e Pocet 4-9-10%I
e Novorozenec md 9 000-30 000-10°/I

Neutrofilni segmenty 57-67 %
Eozinofilni segmenty 1-3% Alergie, paraziti
Bazofilni segmenty 0-1%
Lymfocyty 24-40 %
Monocyty 3-8% M hladina - mononukledza
HEMATOKRIT
e =podil erytrocytl v plazmé

e muz 39-49 %; Zena 35-43 %
e U novorozencl je o 10 % vyssi
e  Pokles: gravidita, anemie, hyperhydratace, krvaceni
e Vzestup: dehydratace, popdleniny, polyglobulie, pobyt ve vy$si nadmorské vysce
SEDIMENTACE
= rychlost usazovani erytrocytll nesrazlivé krve v sedimentacni kapildre
e  MuZ: 3-6 mm/hod; Zena: 8-10 mm/hod
e  z3visina:
o vzdjemné odpuzovani ery shodnym elektrickym nabojem
o plazmatické koncentraci fibrinogenu, Ig a dalsich bilkovin akutni faze
o vlastnostech plazmy
o sniZzené mnoZstvi ery ve vySetifované krvi usnadniuje sedimentaci



e Rychlost je hodnocena jako FW a stanovuje se ve vendzni krvi, michani's protisrazlivym cinidlem
v poméru 1:4 (citrat:krev)
e  Faktory ovliviujici FW:

o

@)
@)

se pfi vSech procesech, kdy je jiné spektrum globulin(i (zanét, nddor, anemie, rendlni
insuficience, revmaticka choroba)

T se vékem

muzi maji {, nez zeny

e Provedeni: hodina v kolmé poloze, 7 min v Ghlu 45°

KOAGULACE

e Test primdrni hemostazy (metoda dle Duke, Ivyho...)

@)
@)

Ke zjisténi poruchy fce desticek

Méreni doby, za kterou dojde na kdzi v misté standardniho vpichu i fezu ke spontanni zastavé
krvaceni

Fyziologicka krvacivost 3-5 min

Prodlouzend doba krvaceni (nad 10 min) mlze byt u fady poruch cévni stény a desticek, také
pfi koagulacnich poruchdch, pfi urémii a selhdni jater. Je nutno zohlednit antiagregacni a
antikoagulaéni terapii

e  Aktivovany parcidlni tromboplastinovy ¢as (APTT)

o

@)
@)
@)

Testuje vnitfni drahu koagulace

Plazma + kaolin — kefalinové reagens + CaCl2 - hackem protahujeme smés ve zkumavce
Koagulacni ¢as je 28-40 s (u hemofilikG 150-180 s)

Prodlouzeni aPTT mUze zpUsobit deficit nékterého z vnitfnich faktort (VIII, IX, XI, Xl1), deficit
vice faktor( vnitini cesty (napf. pfi diseminované intravaskuldrni koagulaci) nebo deficit
faktor(i V, X, protrombinu a fibrinogenu (kdy je ovsem soucasné prodlouzeny PT). Ddle mUze
prodlouzeni zpUsobit pfitomnost inhibitorl zminénych koagulacnich faktord, a to jak
specifickych (napf. inhibitor faktoru VIII u hemofilik(), tak i nespecifickych (antifosfolipidové
protilatky).

Nejcastéji se aPTT pouzivd k monitoraci Ucinku antikoagulacni Ié¢by heparinem, kdy se za
terapeutické poklddd 2-3 nasobné prodlouzeni aPTT oproti kontrole.

e  Quicklv protrombinovy test (INR)

@)
@)

@)

Testuje vnéjsi drahu koagulace

Principem dané metody je méfeni koagulacniho ¢asu citratové plasmy po pridani
tromboplastinu s chloridem vapenatym.

Normalni hodnota protrombinového ¢asu je 12-15 s

Nad 15 s — jaterni choroby, obstrukéni Zloutenka

Pomoci Quickova testu sledujeme funkéni aktivitu srdZecich faktord uplatfiujicich se pfi srazeni
krve v zevnim systému. Zjistujeme snizeni a pokles aktivity faktord I,11,V,VII,X. Toto vySetfeni se
provadi u pacientd lé¢enych antivitaminem K (napf. derivaty kumarinu) a je také jednim ze
zdkladnich predoperacnich vysetfeni. Podle prodlouzeni doby potfebné k vytvoreni
fibrinovych vldken usuzujeme na Ucinnost provadéné terapie.

e  Rumpell-Leediv test

@)
@)
@)

Vysetfeni fragility kapilar
Tonometr = tlak v manZzeté vyssi neZ diastolicky = 5 minut = pocitdme petechie
U zdravého ¢lovéka do 10 petechii na 16 cm?

*Pocitani krevnich element(l v Birkerové komrce



