Prenos  O2  krvou
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· 760 (atmosférický vzduch) – 47 (vodná para) = 713 mmHg (suchý vzduch) ... 100 % (z tohoto čísla vypočítame parciálne tlaky jednotlivých plynov)

· množstvo CO2 sa v poslednom čase zvýšilo z 0,03 % na 0,04 % vplyvom priemyslu

· rozdiel medzi parciálnymi tlakmi jednotlivých dýchacích plynov na rôznych miestach (atmosféra, alveoly, artérie) ( výmena plynov medzi alveolami a kapilárami

· prístroj ASTRUP (analyzátor krvných plynov (KP) a acidobázickej rovnováhy (ABR)) -  určujú sa parc. tlaky O2 a CO2 (či zodpovedajú referenčným hodnotám)

· O2 sa prenáša krvou v 2 formách:

1. fyzikálne rozpustný O2:

· rozpúšťa sa na základe Henryho zákona

· v 1 l krvi sa nachádza 3 ml fyz. rozpusteného O2 (pri normálnom dýchaní nedostatočné množstvo)

· potrebujeme viac: v pokoji spotrebujeme 250 ml/min

· lin. závislosť medzi množstvom rozpusteného O2 a tlakom

2. chemicky viazaný O2 na Hb:

· má rozhodujúcu úlohu

· chemická väzba na Hb je veľmi špeciálna -  väzba na Fe, ktoré nemení svoje mocenstvo ( nie oxidácia, redukcia, ale oxygenácia (+ O2), deoxigenácia (– O2)

· 1 g Hb naviaže 1,34 ml O2 (Hüfnerovo číslo)
· 1 l krvi u muža:  160 g Hb x 1,34 = 214 ml O2 = kyslíková kapacita krvi

· *******

· naviazanie na 4. jednotku Hb

· ( krivka naväzovania O2 na Hb má sigmoideálny tvar:

· príčinou zmeny rýchlosti naväzovania O2 na Hb sú zmeny konfigurácie Hb

· najväčšie zmeny sú pri  p = 30 ( 60 mmHg, čo je dôležité pri odovzdávaní O2 tkanivám

· táto krivka je ovplyvnená faktormi v krvi

· vplyvy na tvar krivky:

1. CO2 :  
( CO2 ( posun krivky ( ( -  Bohrov efekt

2. pH:  
( pH ( posun krivky ( ( (ako ( CO2)

3. T:
( T ( posun krivky ( ( (ako ( CO2)

· význam -  ak krv príde do teplejších tkanív, kde je viac CO2 a kyseliny mliečnej (pretože pracujú) krivka sa posunie uvedeným spôsobom, čím sa odovzdá viac O2 pri tom istom tlaku ( napomáhanie odovzdávaniu O2 do tkanív

· opačný proces (posun ( () napomáha naväzovaniu O2 v pľúcach -  význam u hybernujúcich živočíchov (( T, ( CO2 ( pomalé dýchanie ( stačí malý PO2 a majú krv dobre saturovanú)

4. 2,3 – DPG:

· 2,3 – difosfoglycerát

· látka, ktorá ( priamo v erytrocytoch (anaeróbny Embden – Mayerhofov cyklus)

· viaže sa na globín Hb a má kompetitívny vzťah s O2 ( posun krivky ( ( (ako CO2)

· malé množstvo 2,3 – DPG v erytrocytoch plodu je zodpovedné za to, že plodu stačí mať malý PO2 a už má vysokú saturáciu

· ( pri zvýšenie telesnej námahe, pobyte vo výškach, anémii, chronickej hypoxii -  aby sa to málo O2, do títo ľudia majú v krvi, ľahšie prenášalo do tkanív

Prenos   CO2  krvou 

· viac mechanizmov

· PaCO2 = 40 mmHg (v artériách) = 5,3 kPa, PvCO2 = 46 mmHg (v žilách) = 6,1 kPa ( 6 mmHg sa pridá v tkanivách

· mechanizmy prenosu CO2:

1. fyzikálne rozpustený CO2:

· lin. väzba 

· v 1 l arteriálnej krvi:  30 ml CO2 (10 x viac ako O2 ( koeficient rozpustnosti CO2)

· v 1 l venóznej krvi:  35 ml CO2
· ( 5% všetkého prenášaného CO2
2. chemicky viazaný:

a) kyslé uhličitany:

CO2 + H2O  (  H2CO3  (  H+ + HCO3– 

                    KA             KA

KA -  karboanhydráza, karbonátdehydrogenáza (enzým v erytrocytoch, pankrease a inde)

H+ -  vylučovanie obličkami, spájanie H+ + OH– ( H2O

HCO3– -  tvorba uhličitanov

· veľmi rýchla reakcia (dané produkty pôsobia na centrálne chemoreceptory)

· chemicky viazaný CO2 -  75 ( 80% všetkého CO2:

· v plazme:  NaHCO3 (Na+ prevláda v extracelulárnej tekutine)

· v erytrocytoch:  KHCO3 (K+ dominuje v intracelulárnej tekutine)

· (NaHCO3 + KHCO3 , t.j. bikarbonáty) : H2CO3 = 20 : 1 -  tento pomer je udržiavaný acidobázickými mechanizmami

b) bielkoviny:

· karbaminohemoglobín (väzba na Hb)

· karbaminoproteín (väzba na proteín krvnej plazmy)

· 15 ( 20%

HbNH2 + CO2 ( HbNHCOOH

· väzbová krivka CO2 -  nelineárna, ale rozdielna od O2
· vplyvy ma tvar krivky:

1. ( O2 :

· posun krivky smerom ( ( (podobne ( O2 -  posun krivky ( ( )

· ( čím menej O2, tým viac CO2 môže krv naviazať (Christian – Douglas – Haldane efekt)

· erytrocyty aj Htk vo venóznej kriv sú väčšie ako v arteriálnej krvi

Liečba kyslíkom (oxygenoterapia)

· pri niektorých druhoch hypoxémie (nedostatok O2 v krvi) a hypoxie (nedostatok O2 v tkanivách)

· ak poklesne PO2 pod 60 mmHg 

· spôsob aplikácie:

· O2 stan -  nepresný spôsob aplikácie

· O2 okuliare -  2 katétre, ktoré idú poza uši do nosa

· O2 katéter -  zavedie sa do nosa alebo nazofaringu

· O2 maska -  u pilotov

· do endotrachiálnej trubice počas umelej ventilácie pľúc

· základná požiadavka -  takto použitá zmes plynov obohatená O2 musí byť zohriata a dostatočne zvlhčená (pri normálnom dýchaní a vzduch pri prechode dýchacími cestami zohreje na telesnú teplotu a zvlhčí na 100%) ( použitie zvlhčovačov a ohrievačov

· zvlhčovače -  najjednoduchší:

· hyperbarická oxygenácia -  podávanie O2 za zvýšeného tlaku

· normobarická oxygenácia:

· za normálnych podmienok

· ak podávame čistý 100% O2 (FiO2 =  1,0 ( F = frakcia, i = v inspirovanom vzduchu) zdravému človeku, Hb sa úplne nasýti a množstvo fyzikálne rozpusteného O2 sa zvýši asi 5 x (z 3 na 14 ml/l), pretože po 100% nasýtení nemôže Hb prijať viac O2 ( PaO2 = 700 torr (93 kPa)

· u pacientov s hypoxémiou treba docieliť normoxémiu ( podávame O2 až do ( PaO2 na 90 ( 100 mmHg (ide o úpravu zníženého PaO2 na fyziologické hodnoty) -  mnohí z týchto pacientov by neprežili bez externe podávaného O2
· nežiadúce účinky O2 liečby:

1. O2 apnoe:

· zastavenie dýchania u niektorých pacientov na začiatku podávania O2 ( za normálnych podmienok je dýchanie povzbudzované cez chemoreceptory, ktoré monitorujú PaO2 ; ak PaO2 ( , chemoreceptory stimulujú dýchacie centrum

· ak pacientovi so stimulovanými chemoreceptormi náhle podáme O2, prestanú tieto pôsobiť (následkom prudkého ( PaCO2) a pacient prestane dýchať (nahromadí sa však CO2 a pacient začne znovu dýchať)

2. ak sa aplikuje studený a nezvlhčený plyn, môže nastať zápal až odumretie sliznice

3. zmeny na pľúcach a dýchacích cestách:

a) ( tvorby surfaktantu

b) priama aplikácia znižuje aktivitu pľúcnych makrofágov (O radikály znižujú aktivitu ciliárneho = riasinkového aparátu (t.j. posuvný „koberec“, ktorý posúva hlieny smerom () ( môže sa hromadiť hlien a vzniknúť lokálne atelektázy (nevzdušnosť) v miestach, ktoré nie sú prevzdušnené, následne môže ( zápal pľúc, edém pľúc

4. vazokonstrikcia:

· cerebrálna (cievy mozgu pri nedostatku O2 reagujú vazodilatáciou = rozšírením, pri nadbytku O2 vazokonstrikciou ( závraty)

· cievy sietnice reagujú rovnako -  najcitlivejšie sú deti, novorodenci a hlavne nedonosení novorodenci, ktorí žiaľ často potrebujú O2 liečbu ( možnosť jaziev na sietnici (retrolentikulárna fibroplázia), porúch zraku až slepoty následkom retrolentikulárnej fibroplázie (( nutná pravidelná kontrola očného pozadia u O2 liečených novorodencov)

5. vplyv na mozog -  ( ( - aminomaslovej kyseliny (GABA) a ATP

6. vznik voľných radikálov -  môžu pôsobiť na DNA, lipidy a enzýmy ( cytotoxický efekt

7. vplyv na KVS -  pokles MV, arytmie

8. výbušnosť O2 v zmesi s inými látkami

·  normobarická aplikácia O2 -  v O2 stane, inkubátore, ...

· hyperbarická oxygenácia:

· O2 sa podáva pod zvýšeným tlakom, samozrejme aj pri zvýšenom okolitom tlaku (inak by sa pľúca roztrhli) -  t.j. v hyperbarickej komore (napr. ako kabína 1 – miestneho lietadla, ale aj ako miestnosť pre viac pacientov, príp. operačná sála pre ťažko oxygenovateľných pacientov)

· pri p = 3 atm. sa Hb dosýti na 100%, zvýši sa množstvo fyzikálne rozpusteného O2 až na 70 ml/l, PO2 = 2000 mmHg (270 kPa) -  dostatočné množstvo na zásobovanie tkanív (( plazma stačí na zásobovanie tkanív O2, erytrocyty by sme ani nemuseli mať)

· nie je možné aplikovať dlhšie ako 2h (možnosť otravy CO2)

· indikácie:

· pri inaktivácii Hb (napr. otrava CO, methemoglobinémia ( HbOH, ktorý nedokáže prenášať O2)

· otrava barbiturátmi, kyanidmi (hyperbarický O2 prispieva k oxygenácii vzdialených buniek)

· liečba plynovej gangrény (spôsobená anaeróbnymi mikróbmi, ktoré sa ťažko liečia antibiotikami, produkujú plyny, ktoré cítime pod kožou v mieste gangrény), tetanu, ulcus cruris (vred predkolenia, ťažko sa hojaci, slabo prekrvený), Bürgerovej choroby (u fajčiarov, ktorí majú zúžené cievy), porúch vnútorného ucha (napr. nedokrvenosť slimáka)

· nebezpečenstvo -  O2 toxicita, voľné radikály, intoxikácia CO2 (Hb je 100% nasýtený ( CO2 sa nemôže naviazať a hromadí sa v krvi), vazokonstrikcia cerebrálnych ciev

Účinky zvýšeného barometrického tlaku

1. potápanie sa:

· fyziologické adaptačné mechanizmy + technické prostriedky

· fyziologické adaptačné mechanizmy -  ponárací (diving) reflex -  aplikácia chladu na tvár stimuluje trigeminálne zakončenia (n. trigeminus V.) ( odpovede:

a) reflexné apnoe

b) zúženie hlasiviek -  laryngokonstrikcia

c) redistribúcia krvi zo splanchnickej oblasti (čriev) do srdca, pľúc a mozgu

d) ( TK, bradykardia (( f srdca)

· tieto reflexné mechanizmy sú dobre vyvinuté napr. u novorodencov, ktorí vedia plávať, ponoriť sa, vynoriť, ... (ešte lepšie sú vyvinuté u vodných živočíchov)

· technické prostriedky:

· pomáhajú prežiť človeku pri ( barometrického tlaku

· rozvoj vďaka vojne (J.Y. Cousteau -  akvalung)

· princíp:  akvalungy merajú tlak okolia, rovnakým tlakom púšťajú zmes plynov do pľúc

· hydrostatický tlak vody -  na každých 10 m pribúda 1 atmosféra ( v hĺbke 10 m pôsobia na telo 2 atm. ( objem vzduchu v pľúcach sa zmenší na polovicu

· ( PO2, ( PN2 -  ( PO2 na krátku dobu nevadí, ( PN2 na dlhú dobu ( naviazanie N2 na lipidy v mozgu ( zmena správania, dusíková eufória (38 atm.) až N – narkóza (zákon Martini -  každých 10 m zodpovedá 1 poháriku Martini)

2. náhle zvýšenie tlaku v okolí:

· pri výbuchu -  ak je človek blízko epicentra

· ( dysbarizmus (blast syndróm) -  rozopätie a roztrhnutie pľúc, embólie, ...

· u pilotov pri katapultovaní vzduch veľkou rýchlosťou prechádza cez dýchacie cesty do pľúc, žalúdka, ... ( poranenia

Účinky zníženého barometrického tlaku

a) choroba z dekompresie:

· kesónová choroba (kesón = potápací zvon)

· prudký prechod z prostredia so zvýšeným barometrickým tlakom (vnútri zvona musí byť zvýšený tlak, inak by vzduch nevytlačil vodu) do prostredia s normálnym tlakom

· N2, ktorý sa pri vysokom barometrickom tlaku rozpustil v tkanivách, sa pri prechode do normálneho tlaku snaží uvoľniť vo forme bubliniek ( tlak N2 na nervy ( znecitlivenie, upchatie ciev bublinkami (dusíková embólia)

· liečba -  rekompresia napr. v hyperbarickej komore (len veľmi pomaly sa musí znižovať tlak) 

· ( z veľkých hĺbok treba vystupovať veľmi pomaly

b) náhla dekompresia:

· explozívna

· prudké vynorenie -  ak potápač dýcha s akvalungom napr. v hĺbke 10 m (( tlak na telo 2 atm.), zľakne sa, vytrhne náustok a snaží sa rýchlo vynoriť, pričom nestačí vydýchnuť 2 – násobné množstvo vzduchu z pľúc, pľúca sa roztrhnú ( vzduchová embólia a smrť

· v lietadle pri poruche pretlakovej kabíny (rozpätie pľúc, potrhanie alveol, vzduchová embólia, smrť)

· na fyziologický priebeh dýchania treba dodržať fyziologické hodnoty tlaku okolia a v tele

Umelá ventilácia pľúc

· zabezpečenie ventilácie umelými zásahmi a prostriedkami

· prehistória:

· Galén   r. 175

· Vesalius
  r. 1555: 

· experimenty s náhradou prirodzenej ventilácie u zvierat pomocou rôznych trubíc a vháňanie vzduchu napr. pomocou kováčskych mechov (udržanie života zvieraťa, i keď prestane dýchať)

· moderná história:

· 19. st. Amsterdam: 

· „Záchranná spoločnosť“ ( dýchanie z pľúc do pľúc (na záchranu topiacich sa ľudí)

· 1850 – 1950:

· nepriame metódy (napr. podľa Silvena, ...)

· oveľa menej efektívne než predchádzajúca metóda

· 1929:

· Ing. Drinker, Dr. Shaw, USA -  nápad zostrojiť „umelé pľúca“

· 1. železné pľúca:

· nádoba, do ktorej sa človek vloží tak, aby hlava bola vonku a hermeticky oddelená od vnútra nádoby, slúžiaca na pasívne rozpínanie a stláčanie hrudníka aplikovaním podtlaku (ešte sa používajú)

· môže byť aj v podobe kruniera tesne obopínajúceho hrudník (menej efektívne ako predchádzajúci prípad)

· 1952:

· Dánsko -  epidémia detskej obrny (poliomyelitída), ktorá za 3 mesiace postihla 2700 pacientov (forma choroby postihujúca aj dýchanie)

· ( provizórne železné pľúca, ktorých pohonná jednotka bola „harmonika“ s držiakom, pomocou ktorej sa ručne vytváral a uvoľňoval podtlak v železných pľúcach

· táto tragédia bola podnetom pre urýchlenie hľadania nových ventilátorov (napr. pri operáciách:  anestéza, podanie myorelaxancií, aby pacient nedýchal -  dýcha za neho ventilátor)

· 1960:

· pretlakové dýchanie (podobne ako dýchanie z pľúc do pľúc)

· inspírium zabezpečené natlačením vzduchu do pľúc, expírium je pasívne

· 1969:

· PEEP (Positive End Expiratory Pressure)

· ( pri umelej ventilácii je dôležité udržiavať pozitívny tlak v pľúcach i v expíriu (aj vtedy dochádza k výmene plynov)

· dá sa nastaviť, aký tlak má byť na konci expíria

· 1970:

· pribudla VFUVP (vysokofrekvenčná ventilácia pľúc)

· ( f dýchania ( ( VT až na VD
· pri pokusoch na zvieratách sa zistilo, že môžu prežiť aj takú vysokú frekvenciu dýchania (napr. 120/min), kedy VT = VD (Sjöstrand 1967), t.j. neplatí Bohrova axióma VT ( VD ( VFPV (vf pretlaková ventilácia)

· Klain 1977 -  VFTV:

· vf trysková ventilácia

· vzduch sa pod veľmi vysokým tlakom (150 kPa) aplikuje do pľúc cez tenučkú trysku, má veľmi vysokú EK, pulzným pohybom cez stred trachey sa dostáva do pľúc a kontinuálne odchádza von popri stenách trachey, pričom ( ( difúzie plynov

· EK je tak vysoká, že trachea môže byť otvorená (pri bežnej ventilácii je nutné zabezpečiť manžetou tesnenie, aby vzduch neunikal von bez účinku)

· pľúca namiesto klasického expíria a inspíria oscilujú

· pri operáciách pľúc, hlasiviek, ale aj srdca (nedochádza k prenosu pohybu pľúc na srdce ( ľahšia operácia), ...

· VFOV:

· vf oscilačná ventilácia

· ak sa do dýchacích ciest dá trubica, cez ktorú sa vháňa čerstvý plyn, človek, ktorý prestal dýchať, dokáže prežiť max. 10 min

· ak však pustíme kontinuálny prúd vzduchu do pľúc a rozkmitáme ho, zvýši sa difúzia molekúl (f = 3000 ( 5000/min, t.j. počuteľný zvuk)

· hlavne u novorodencov

· transthorakálna VFOV:

· kombinácia železných pľúc a VFOV (dokáže človeka udržať niekoľko desiatky minút pri živote, pomáha odkašlávaniu)

· iné aplikácie:

· poruchy inervácie bránice -  aplikácia elektród na stimuláciu bránice (diafragmatic pacing, s ktorým sa však nedá dlho žiť)

· aplikácia ventilácie tekutinami -  nedonosené dieťa sa nenechá nadýchnuť, ale dýchacie cesty sa hneď naplnia perchlórokarbonátom, ktorý vie prenášať O2 (nová metóda)

Metódy podporujúce spontánne dýchanie

· nedonosený novorodenec -  príliš vysoké povrchové napätie alveol (málo surfaktantu) ( pľúca sa pri expíriu vždy stiahnu a nádych je veľmi namáhavý

· 1971 -  CPAP (Continuous Positive Airway Pressure):

· udržiavanie stáleho pozitívneho tlaku v dýchacích cestách ( pľúca sa udržiavajú rozpäté

· do nádoby sa na rozdiel od železných pľúc dá hlavička dieťaťa -  z tejto nádoby dieťa dýcha vzduch pod zvýšeným tlakom, ktorý nedovolí pľúcam stiahnuť sa

· dnes sa iba 2 katétrami vháňa do pľúc dieťaťa vzduch pod zvýšeným tlakom

· využitie aj u ľudí s poruchami dýchania v spánku

· spánková medicína:

· v rámci nej sa zakladajú polysomnografické laboratóriá (počas spánku sa registruje veľa parametrov) pre ľudí, ktorí veľmi chrápu alebo sa dusia počas spánku, t.j. majú obštrukčné alebo centrálne apnoe

· obštrukčné apnoe:

· obštrukcia dýchacích ciest, chrápanie, nedostatočné okysličenie, hypoxémia až pľúcna hypertenzia

· často sa lieči až chirurgicky

· aplikácia CPAP -  pretlak drží mäkké tkanivá podnebia odtiahnuté od seba, takže nedôjde k obštrukcii

· centrálne apnoe -  dýchacie centrum prestane vysielať vzruchy

· CNP:

· Continuous Negative Pressure

· telo dieťaťa sa vloží do železných pľúc, hlavička je hermeticky oddelená, v nádobe je podtlak, ktorý drží pľúca rozpäté

Požiadavky na umelú ventiláciu pľúc

· ventilácia má zabezpečiť dostatočnú výmenu plynov adekvátne požiadavkám metabolizmu

· ventilácia nemá výrazne narušovať:

1. dýchacie cesty

2. alveoly a srufaktantový systém pľúc (bezpečný tlak do 30 cmH2O)

3. venózny návrat -  môže ( až zastaviť

4. pľúcnu cirkuláciu ako celok a regionálne ventilačno – perfúzne pomery

5. minútový vývrhový objem srdca

6. stav a činnosť iných orgánov

Pľúcny surfaktant

· surfaktant -  látka, ktorá vystiela vnútorný povrch alveoly (od surface = povrch)

· dospelý človek -  približne 300 mil. alveol

· alveoly:

· dutinky (balóniky) s elastickou stenou

· platí Laplaceov zákon:
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p - 
tlak vnútri bubliny

T -
napätie, tenzia v stene

r - 
polomer bubliny

· ( čím menší alveolus, tým väčší tlak ( menšie „bubliny“ by sa vyprázdňovali do väčších atď, až napokon by vznikla 1 veľká kavita = instabilita systému (nestabilný systém by po čase prestal existovať)

· na vnútornom povrchu ( kontakt vzduchu a tekutiny ( na tejto interfáze existuje povrchové napätie

· ( surfaktant slúži na zabezpečenie stability systému a zníženie povrchového napätia

· pľúcny surfaktant = stabilizujúci a unifikujúci faktor

· 1 ml surfaktantu na ploche 120 m2 (( monomolekulárny film)

· história objavu (fyziológovia a klinici):

Kurt von Neegaard (1929):

· Nové poznatky k základným princípom mechaniky dýchania ...

P. Gruenwald (1947):

· skúmal inflácie pľúc mŕtvych novorodených detí, ktoré už vdýchli resp. ešte nie

· zistil, že povrchové napätie sťažuje aeráciu pľúc

J. Clements (1950):

· dôkaz, že pľúca obsahujú tekutinu, ktorá znižuje povrchové napätie

R. Pattle (1955):

· objav surfaktantu v pene z edematóznych pľúc (napr. infarkt ĽK ( ( čerpanie PK, hromadenie krvi v pľúcach, onkotický tlak krvi je vyšší ako tlak v alveolách ( edematózna tekutina prechádza do pľúc ( vykašlávanie krvavej peny)

M. E. Averyová (1959):

· vzťah surfaktantu k ochoreniu hyalinných membrán

Enhorning a Robertson (1972):

· podanie exogénneho surfaktantu nezrelým králičím plodom, čo im umožnilo prežiť

Fujiwara (1980):

· 1. liečba nedonosených novorodencov exogénnym surfaktantom

· množstvo a zloženie pľúcneho surfaktantu:

· množstvo:  10 ( 15 mg/kg hmotnosti tela, t.j. asi 1 g surfaktantu vystiela celý vnútorný povrch alveol

· zloženie:

· lipidicko – proteínový komplex

· fosfolipidy (90%):

· fosfatidylcholín

· fosfatidylglycerol

· fosfatidylinozitol

· fosfatidylserín

· fosfatidyletanolamín

· sfingomyelín

· ostatné

· proteíny (8 ( 10%):

· SP – A, SP – D -  význam pri regulácii sekrécii surfaktantu a imunitných reakciách

· SP – B, SP – C -  hydrofóbne, napomáhajú stabilizácii vrstvičky surfaktantu ( zvyšujú biologickú aktivitu

· surfaktant ( v pneumocytoch v stenách alveol

· pneumocyty:

a) typ I. (95% povrchu)

b) typ II. (5 %):

· kubické, mikrovilli, množstvo bunkových organel

· produkujú surfaktant, dokážu ho spätne resorbovať z povrchu alveol

· dostávajú stavebné zložky budúceho surfaktantu hlavne z krvi pľúcnej cirkulácie a spätnou resorpciou použitého surfaktantu z povrchu alveol

· funkcie pľúcneho surfaktantu:

1. mechanická stabilizácia alveol:

· ( surfaktant znižuje hodnoty povrchového napätia na interfáze kvapalina – vzduch

· v malom alveole je vyššia koncentrácia molekúl surfaktantu na jednotku plochy než vo väčšom alveole ( tlak v jednotlivých alveolách (resp. povrchové napätie) je približne rovnaký (( malé alveoly sa nelikvidujú)

· ( povrchového napätia ( ( poddajnosti pľúc, čím sa zabraňuje kolapsu alveoly na konci expíria a zmenšuje sa dychová práca (Wtot)

· nedostatok surfaktantu ( RDS (Respiratory Distress Syndrome, syndróm dychovej tiesne) -  dyspnoe, ( Wtot:

a) u novorodencov (hlavne nedonosených) -  tzv. IRDS (idiopatický RDS)

b) u dospelých (resp. väčších detí) -  tzv. ARDS (adult RDS)

· novorodenci narodení okolo 30 týždňa gestačného veku (gestačný vek trvá 38 ( 42 týždňov) nemajú dostatočne vyvinuté pľúca ( RDS (takéto dieťa bez pomoci dýcha veľmi ťažko, t.j. veľmi ťažký nádych a stonkanie pri výdychu (expiračný grunting) ( pri ťažkom výdychu pľúca skolabujú až k hylom, stonkanie má určitý kompenzačný účinok -  udržiava prirodzený CPAP tým, že udržiava vzduch čo najdlhšie v pľúcach)

· ARDS je typický u hasičov (nadýchnutie dymu), pritopených ľudí (pri resuscitácii sa spolu s vodou dostane z pľúc aj surfaktant), pri septických stavoch (zlyhávanie orgánov)

· surfaktant sa postupne znovu vytvorí, ale trvá to dlhšie (niekoľko dní)

2. antiedematózna funkcia:

· bez surfaktantu (resp. ak je ho menej) ( v pľúcach také vysoké podtlaky, že do alveol sa nasáva kvapalina ( edém

3. účasť na lokálnych obranných mechanizmoch pľúc:

· ( povrchových síl bakteriálnych membrán ( ochrana respiračného epitelu pred adhéziou patogénnych mikroorganizmov

· má pozitívny chemotaktický efekt na makrofágy

· zvyšuje fagocytózu

· ovplyvňuje funkcie lymfocytov T a B

4. transportné vlastnosti:

· napomáha transportu inhalovaných častíc do vodnej hypofázy ( vnorenie častíc, pohyb k pľúcnym makrofágom

· uvoľňuje mukózne povlaky (hlien) respiračného epitelu ( podporuje MCT (mukociliárny transport)

· zabezpečuje voľný priebeh vzduchu cez terminálne bronchioly

· médium pre rozpúšťanie dýchacích plynov

5. ochrana alveolárnej hypofázy (steny znútra) pred vyschnutím

· ako sa určuje aktivita surfaktantu:

1. na vybratých pľúcach:

· určí sa statická poddajnosť pľúc (C)

· pľúca sa postupne nafukujú vzduchom až do 30 cmH2O, pričom sa meria:

a) tlak potrebný na naplnenie pľúc konštantným množstvom vzduchu 

b) prírastok objemu pľúc pri napĺňaní pod konštantným tlakom

· v oboch prípadoch merania treba čakať na ustálenie rovnováhy 

· napĺňanie ( inflačná časť krivky, odoberanie vzduchu ( deflačná časť krivky

· málo surfaktantu ( malá C ( krivka so sklonom k osi x (veľký tlak, malý objem vzduchu)

· veľká C ( krivka so sklonom k osi y (malý tlak, veľký objem vzduchu)

· aktivita surfaktantu je úmerná ploche hysteréznej slučky C

· pri napĺňaní pľúc kvapalinou nevzniká takmer žiadne povrchové napätie ( krivka bez hysterézy, malý tlak, veľký objem 

2. určenie povrchového napätia z lavážnej (výplachovej) tekutiny pľúc:

· vyšetrenie BAL (broncho – alveolárna laváž)

· potom meranie napr. tenziometrom (napr. Pt – prstenec)

· liečba chýbajúceho surfaktantu:

· podanie exogénneho surfaktantu s cieľom nahradiť chýbajúci surfaktant a dodávanie stavebných súčastí pre tvorbu nového vlastného surfaktantu (stimulácia tvorby a metabolizmu endogénneho surfaktantu)

· exogénne surfaktanty:

a) prirodzené:

· vyrobené z plodovej vody človeka:

· dostáva sa do nej len malé množstvo surfaktantu

· najkvalitnejší, ale ťažko dostupný surfaktant

· získané od zvierat:

· bovinné (z hovädzieho dobytka), z prasiat, ...

· vypláchnutie vyoperovaných pľúc, koncentrovanie takto získaného surfaktantu

· napr. prípravky Curosurf, Alveofact, ...

b) umelé:

· syntetické, semisyntetické (napr. Exosurf)

· menej účinné

· veľmi drahá liečba (1 ampulka asi 18 000 Sk)

· aplikácia počas umelej ventilácie

· regulácia syntézy a sekrécie pľúcneho surfaktantu:

1. lokálna:

· prítomnosť extracelulárnych Ca2+ -  vstup cez Ca – kanály do pneumocytov typu II.

· prítomnosť neutrofilných leukocytov

· mechanické napínanie pneumocytov II.

· funkcia zívania -  napínanie pneumocytov, vyplavenie väčšieho množstva surfaktantu

· ( aj pri umelej ventilácii treba zaradiť občas hlboký nádych a výdych (dôležité kvôli zachovaniu mechanických vlastností pľúc)

2. nervová:

-      sympatikus (cez (2 – receptory), parasympatikus (chlinergné receptory) ( ( tvorby surfaktantu

3. humorálna:

· kortikoidy:

· urýchľujú dozrievanie tkanív pľúc

· ( napr. podanie kortikoidov pred predčasným pôrodom matke

· tyreoideálne hormóny:

· dôležité regulátory dozrievania orgánov in utero a teda aj pľúc a surfaktantového systému

· pohlavné hormóny:

· androgény:

· blokáda účinku kortikoidov

· stimulácia celkového rastu pľúc

· ( protichodný účinok

· estrogény -  pozitívny účinok

· ( chlapci sú viac ohrození ako dievčatá (RDS)

· inzulín:

· hyperinzulinémia (tkanivá neodpovedajú na inzulín) inhibuje stimulačný efekt kortikoidov na syntézu surfaktantu a znižuje hladinu proteínu SP – A

Regulácia dýchania

A.  regulácia pokojného dýchania:

1. nervová:

· základné centrum -  predĺžená miecha, most

· medulárne centrum:

· inspiračná časť

· expiračná časť

· pontínne centrá:

· apneustické centrum (apneusis -  zastavenie dýchania v inspíriu, krátke expírium)

· pneumotaxické centrum (prepínacie centrum)

· prišlo sa na to tzv. transsekciou miechy (pretínaním) približne r. 1920

· preťatie miechy medzi spinálnou a predĺženou časťou ( úplné zastavenie dýchania

· preťatie nad predĺženou miechou ( nepravidelné dýchanie

· preťatie ešte vyššie ( apneusis

· preťatie nad mostom ( normálne dýchanie

· ( najskôr hlavné neuróny, vyššie centrum pre stimuláciu inspiračných neurónov, nad ním prepínacie centrum, ktoré tlmí efekt inspiračných neurónov (jadier), aby sa striedalo inspírium a expírium

· vplyvy na nervovú reguláciu dýchania:

a) z vyšších etáží CNS:

1. mozgová kôra -  voluntárne riadenie (( reč, spev, apnoe, podmienené reflexy)

2. limbické štruktúry -  emócie

3. hypothalamus

· vôľová a automatická kontrola dýchania sú oddelené:

· vôľová regulácia:

· z kôry

· kortikospinálna dráha v dorzolaterálnej mieche

· poškodenie ( syndróm automatického dýchania (pomerne vzácny) -  pacient nedokáže vôľou ovplyvniť dýchanie

· automatická regulácia

· len z miechy

· bulbospinálna dráha vo ventrolaterálnom povrazci

· poškodenie (príp. v mozgovom kmeni) ( syndróm Ondininej kliatby

b) z periférie:

1. receptory nosa:

· olfaktorické a trigeminálne zakončenia

· odpovedajú na mechanické, chemické a teplotné stimuly

· regulácia pokojného dýchania (nazotorakálny reflex)

· stimulácia prúdom vzduchu v nose napomáha rozpínaniu hrudníka (( nutnosť vyoperovať napr. zväčšenú nosnú mandľu u dieťaťa, aby mu nevznikol asymetrický hrudník)

· ochranné a obranné reflexy dýchacieho centra

2. receptory nazofaryngu a orofaryngu:

· zakončenia nn. V., VII., IX., X.

· regulácia pokojného dýchania (?)

· aspiračný reflex

3. receptory laryngu -  reakcia na tlaky, chlad, chemické látky

4. dolné dýchacie cesty a pľúca:

· receptory rozpätia pľúc:

· objavené ako prvé

· mechanoreceptory, stretch receptory, inflačné receptory

· hladké svalstvo dýchacích ciest

· stimulus:  rozpätie dolných dýchacích ciest, ( tlaku a objemu v dolných dýchacích cestách a pľúcach

· pomaly sa adaptujúce, nízkoprahové (extrapulmonálne) a vysokoprahové (intrapulmonálne)

· efekty: 

· Heringov a Breuerov inflačný reflex

· inhibuje inspírium, podporuje expírium

· význam u novorodencov -  pomáha nastaviť pokojné dýchanie po narodení

· cez n. vagus

· dráždivé (irritant) receptory:

· rýchlo sa adaptujúce receptory (RAR)

· stimuly:  chemické dráždidlá vo vzduchu, mechanická deformácia sliznice, vdýchnutie cudzieho telesa

5. nešpecifické receptory (s inými hlavnými efektmi, popri ktorých vyvolajú aj zmenu dýchania):

· mechanoreceptory orbity:

· ORR (okulo respiračný reflex) -  inhibícia dýchania

· OKR (okulo kardiálny reflex) 

· baroreceptory -  inhibícia dýchania (napr. noradrenalínové apnoe po podaní NA)

· receptory kože:

· teplotné -  stimulácia dýchania -  termoregulácia

· chladové -  v trigeminálnej oblasti inhibícia, náhle pôsobenie ( hlboký vdych

· bolesti -  hlboký vdych a apnoe

· proprioreceptory končatín -  stimulácia dýchania

2. chemická:

· regulácia ventilácie podľa PO2, PCO2, pH

· snímače -  chemoreceptory:

a) periférne:

· tam, kde sa nachádzajú aj baroreceptory (nie presne, ale blízko), ale nie sú v stene cievy, sú to samostatné telieska

· glomus caroticum (n. IX.)

· glomus aorticum (n. X.)

· najprekrvenejšie orgány -  až 2 l krvi /100 g/min

· vlastné chemoreceptory -  zakončenia n. sini caroti a n. vagi

· modulovanie efektov dopamínom (vytváraný v bunkách typu I.)

· registrujú zmenu PaO2, nie obsahu O2 (!) ( nedokážu registrovať napr. prítomnosť CO

· tonicky aktívne

· ( PaO2 (pod 8 kPa = 60 mmHg), napr. pri dýchaní vzduchu s 10 ( 12% O2, ( PaCO2 (nad 6,6 kPa = 50 mmHg) ( hyperventilácia

b) centrálne:

· ventrálna strana predĺženej miechy (MLS – zóna, podľa Mitchel, Loeschke, Schlaefke)

· podnet -  ( PCO2 a koncentrácie H+ (( ( pH) v mozgovo – miechovom moku a intersticiálnej tekutine

· reakciou je hyperventilácia za 20 ( 30 s

· slabý alebo žiadny vplyv na krvný obeh

B. ochranné (preventívne) reflexy:

a) Kratschmerov apnoický reflex:

· n. trigeminus

· stimuly:  chemické dráždidlá

· efekty:  inhibícia dýchania, laryngokonstrikcia, redistribúcia krvi (periférna vazokonstrikcia, hypertenzívna reakcia), bradykardia (lepšia perfúzia koronárnych ciev)

b) ponárací (diving) reflex:

· dobre vyvinutý u korytnačiek, husí, kačiek, novorodencov

· chladové receptory sliznice horných dýchacích ciest (HDC) a tváre

· n. trigeminus

· stimuly:  chlad (voda, vietor, ...)

· efekty:  šetrenie O​​​​​​2, totožné s efektmi Kratschmerovho reflexu

· ak pri laryngokonstrikcii ( aj bronchokonstrikcia, môže ( aj astmatický záchvat

c) laryngeálny chemoreflex:

· laryngeálne zakončenia nn. IX., X.

· stimuly:  hypotonické / hypertonické roztoky

· efekty:  apnoe, laryngo - bronchokonstrikcia

C. obranné reflexy:

a) kýchanie:

· trigeminálne zakončenia

· stimuly:  mechanická stimulácia sliznice nosa, chladových receptorov (aj vzdialených), geneticky dané kýchanie pri pohľade do prudkého svetla (náhlym stiahnutím pupily sa dráždi trigeminus) u niektorých ľudí

· efekty -  2 fázy:

1. iniciálne inspírium (ústa) -  ( aktivity expiračných neurónov cez H – B reflex

2. expiračná fáza:

· kompresívna podfáza (musí ( určitý tlak pri uzavretých hlasivkáchJ)

· expulzívna podfáza (náhle otvorenie hlasiviek a vyvrhnutie vzduchu)

b) aspiračný reflex (len prudké vdychy):

· orofaryng a nasofaryng

· nn. X., V., VII., IX.

· stimuly:  mechanické dráždenie, chladný vzduch

· efekt:  hlboké a prudké inspiračné úsilia (150 ms)

c) kašeľ:

· sliznica laryngu, trachey, bronchov

· rýchlo sa adaptujúce receptory (RAR) -  kašľové receptory

· stimuly:  mechanické a chemické dráždenie

· efekty:  LF/TB kašeľ

a) prípravné (iniciálne) inspírium

b) expiračná fáza:

· kompresívna podfáza (p = 200 ( 300 mmHg) -  funkcia hlasiviek

· expulzívna fáza (rýchlosť prúdu vzduchu až 120 ms–1, hurikán 50ms–1
d) expiračný reflex (len hlboké výdychy):

· mediálny okraj hlasiviek

· n. laryngicus sup. a inf.  RAR

· stimulus:  mechanické podráždenie (napr. vdýchnutý arašid)

· efekt:  expiračné úsilie bez iniciálneho inspíria

· sila menšia cca o 45% ako pri kašli

· kardiovaskulárne efekty ORDC, kašľová synkopa (náhly veľký ( TK po kašli hlavne u obéznych ľudí)

Patologická fyziológia regulácie dýchania

SIDS (Sudden Infant Death Syndrome)

· výskyt SIDS:  

· 0,5 ( 3/1000 živonarodených detí

· Slovensko:  0,6 ( 0,9/1000, čo zodpovedá  30 ( 60 dojčiat/rok 

· Veľká Británia  r. 1991:  1,43/1000, t.j. 1143 prípadov SIDS

· vek najčastejšieho výskytu:  2. až 4. mesiac (po 8. mesiaci prudký pokles)

· ročné obdobie najčastejšieho výskytu:  november až február (60 ( 80%)

· častejší výskyt v noci ako cez deň

· etiopatogenéza SIDS:

· etiológia -  neznáma (viď definícia)

· hypotézy:

1. prvotné:

· mechanické udusenie (matka priľahla dieťa; viď už Biblia)

· neskôr sa zistilo, že zdravé dieťa má obranné mechanizmy proti mechanickému uduseniu týmto spôsobom (vždy sa vie „vyhrabať“)

2. poruchy imunitných reakcií (nepotvrdilo sa)

3. poruchy metabolizmu

4. poruchy hormonálnej regulácie

5. poruchy regulácie dýchania a KVS

6. intoxikácie

7. abnormality mediátorov NS

8. zvýšenie koncentrácie endorfínov

· asi 100 ďalších hypotéz

· kombinácie porúch a rizikových faktorov (endogénnych a exogénnych) a trigerujúci, príp. modifikujúci vplyv ľahkého superponovaného ochorenia vedú k náhlej a neočakávanej smrti

· hypotézy a teórie vzniku SIDS v súvislosti s reguláciu dýchania:

· poruchy nervovej regulácie dýchania (indikácie zistené pozorovaním):

· oneskorené dozrievanie funkcií

· vyššia f dýchania

· väčší výskyt periodického dýchania

· častejšie a dlhšie apnoické pauzy počas spánku (SAS)

· neadekvátne respiračné reflexy

· porucha koordinácie pitia (prehĺtania) a dýchania

· poruchy chemickej regulácie dýchania:

· ( saturácia O2 (chronická hypoventilácia)

· obnormálna odpoveď na hypoxiu

· abnormálna odpoveď na hyperkapniu (( CO2, ( pH)

· zistilo sa, že súrodenci detí s SIDS reagovali na nižší obsah O2, t.j. majú fetálnu odpoveď na hypoxiu (napr. periodické dýchanie, apnoické pauzy, nie hyperventilácia)

· znížená schopnosť prebúdzania sa na hypoxiu + hyperkapniu v spánku (zobúdzacia reakcia) ( dieťa sa neprebudí, ale ticho zomrie

· ak dieťatko položíme na bruško tak, že dýcha do mäkkého vankúša ( dutinka so zvýšeným obsahom CO2 ( dieťatko dýcha hyperkapnický vzduch (nebezpečné!) -  keď sa tomuto zabránilo, klesol výskyt SIDS až o 50%

· deti ohrozené SIDS (napr. súrodenci detí, ktoré zomreli na SIDS) by sa mali vyšetrovať v polysomnografickom laboratóriu) -  sú to hlavne deti:

· s nízkou pôrodnou hmotnosťou

· s perinatálnou hypoxiou

· s funkčnými poruchami:

1. dýchania:

· apnoické pauzy (centrálne, obštrukčné, kombinované)

· ( výskyt GER (gastroezofagiálny reflux) -  spätný tok žalúdkovej šťavy zo žalúdka do pažeráka pri zlom uzávere kardie

· periodické dýchanie

· hlasité dýchanie

· zmenený krik a plač

· dyskoordinácia pitia a dýchania („zakuckávanie“)

· ( f dýchania

· nezrelá chemická regulácia dýchania (pri rebreathingu ( útlm ventilácie

2. KVS ?

3. poruchy termoregulácie, zvýšené potenie

4. CNS -  hypotomus

· s opakovanými ALTE epizódami (Apparent Life Threating Episode -  zrejme život ohrozujúce epizódy; napr. u detí, ktoré rodičia našli v postieľke modré a bez dychu s ochabnutým svalstvom, t.j. zrejme na hranici SIDS)

· vyšetrenie v polysomnografickom laboratóriu:

· registrácia EEG, EOG (elektrookulografia), EKG, dýchacích pohybov hrudníčka a bruška, pohybov končatín, saturácie O2
· miestnosť, kde je dieťatko spolu s matkou celú noc

· zistí sa výskyt a typ apnoických páuz (prietok vzduchu nosom sa meria napr. malým termistorom v nose), do akej miery pri nich došlo k desaturácii krvi, ...

· vyšetrenie vo funkčnom laboratóriu -  vegetatívne testy, variabilita f srdca, spektrálna analýza

· prevencia SIDS:

· monitorovanie dýchacích pohybov (merací prístroj vo forme „krabičky“, ktorá spustí alarm, ak apnoická pauza trvá viac ako nastavený čas -  pomerne lacné zariadenie, ktoré sa používa do 1. roku života dieťaťa), príp. f srdca (komplikovanejšie zariadenia), saturácie O2 (najzložitejšie monitorovanie) -  najlepšie dlhodobo v rizikovom veku (cca do 9. mesiaca)

· farmakologická prevencia:

· u detí s patologickým hypoxickým testom

· kofeín (( horší spánok), syntophylin

· patologické nálezy u detí, ktoré zomreli na SIDS -  známky dusenia, podliatiny na pleure, možnosť zápalu

· rizikové faktory -  zlá sociálna situácia, zlé pomery v rodine, pasívne fajčenie, matka narkomanka, všetky spomínané

Fyziológia gastrointestinálneho traktu

· gastrointestinálny trakt (GIT) -  zažívací systém (trávenie a vstrebávanie potravy)

· trávenie -  mechanické a chemické prostriedky

· mechanické prostriedky:

· žuvanie potravy

· prehĺtanie (transport potravy z úst do žalúdka)

· motilita (pohyby) GIT – u 

· chemické prostriedky -  tráviace šťavy:

· sliny

· žalúdková šťava

· pankreatická šťava

· črevná šťava

· žlč

Fyziológia dutiny ústnej 

· mechanické a chemické spracovanie potravy

· zdroj nepodmienených reflexov (( sekrécia štiav)

· sídlo periférnej časti chuťového analyzátora (chuťové poháriky)

· kontrola fyzikálnych a chemických vlastností potravy

· mechanické spracovanie potravy -  žuvanie:

· zapojené pasívne časti -  sánka, temporomandibulárny kĺb, zuby (nemôžu sa sami pohybovať)

· aktívne časti -  žuvacie svaly:

· otvárače úst:  m. pterygoideus, digastricus, mm. infrahyoidei

· zatvárače úst:  m. temporalis (rýchly a jemný), m. masseter, pterygiodeus

· motorické vlákna nn. V., VIII., XII.

· jazyk:

· rozomieľanie potravy o tvrdé podnebie

· zmiešanie so slinami

· presúvanie potravy

· žuvanie -  reflexný aj vôľový dej

· reflex žuvania spočíva na dráždení svalových vretienok žuvacích svalov pri tlaku potravy

· zhryzové sily: 

· u mladých ľudí až 45 kg na molár, bežné žuvanie asi 1/3 (10 kg na molár), rezáky cca 15 kg (slabšie a vytrvalejšie žuvacie svaly u bylinožravcov)

· v žuvacej sile molárov (stoličky) sú pohlavné rozdiely (ženy iba 2/3 v porovnaní s mužmi) -  neplatí pre predné zuby (očné a rezáky)

· f žuvacích pohybov -  priemerne 80/min

· žuvanie úmyselné a reflexné:

· reflexné:

· dráždenie mechanoreceptorov ( inhibícia ( ( dolnej čeľuste ( napínací reflex ( zdvihnutie čeľuste

· význam:

· nevyhnutné pre príjem a strávenie potravy -  úprava sústa

· umožňuje pôsobenie enzýmov na väčšej ploche

· ( extrakcia zubov ( nižšia hmotnosť a nižší vzrast

· chemické spracovanie potravy:

· sliny -  objem: 1 ( 1,5 l/deň

· merná hmotnosť:  1002 ( 1008 kg/m–3 

· pH závisí od stavu človeka (spánok (, bdelosť (, prijímanie potravy (, po príjme potravy (, ...)

· pH = 6 ( 7,5

· zloženie slín: 

· 99,5% voda, zvyšok anorganické (0,2%) a organické (0,3%) látky

· organické látky určujú viskozitu slín

· anorganické látky:

· Na, K, Ca, Mg, Cu, Co, chloridy, fosfáty, sulfáty, rodanidy, bikarbonáty, F, Br, I, stopové prvky

· zo normálnych okolností nasýtený roztok fosforečnanov vápenatých

· pri príjme potravy:  ( pH ( ( rozpustnosť fosforečnanov zo zubov, ktoré tak prechádzajú do slín

· pri ( pH ( ( rozpustnosť fosforečnanov a ukladajú sa ako zubný kameň

· organické látky:

· proteíny, sacharidy, lipidy, amoniak, urea, kyselina močová, kreatinín, cholesterol, enzýmy

· enzýmy:

· amyláza (resp. ptyalín):

· najúčinnejší

· rozkladá škrob ( dextríny

· potrebuje pH optimum = 7 ( 6

· keď potrava prejde do žalúdka, kde je veľmi nízke pH, aktivita amylázy sa zastaví

· lipáza

· proteolytické

· cytochrómoxidáza

· fosfatáza

· cholínesteráza

· karboanhydráza

· peroxidáza

· hyaluronidáza

· ureáza

· maltáza

· ...

· pôvod organických látok -  väčšinou z rozpadnutých leukocytov

· bunky:

· epitelové, leukocyty (u dospelých 300 ( 500 leukocytov/mm3)

· v menšom množstve u bezzubých (dojčatá, starí ľudia)

· baktérie:  počet 108/ml

·  slinenie (salivácia):

· bazálna sekrécia + sekrécia pri príjme potravy

· regulácia (hlavne nervová):

· parasympatikus:

· v pokoji

· ( sekrécia riedkej sliny

· sympatikus:

· v nepokoji, strese

· ( sekrécia hustej sliny (( sucho v ústach)

· význam:  ak je sliznica pokrytá hustou vrstvou, menej sa poškodí

a) nepodmienená:

· riadená z predĺženej miechy

· chuťové receptory -  ncl. salivatory superior:

· parotis (príušná žľaza) -  25%

· submandibulárne (podsánkové) -  70%

· sublinguálne (podjazykové) -  5%

· bukálne žliazky v lícach

b) podmienená ( skúsenosti

· význam slín:

1. navlhčenie úst

2. zmäkčovanie potravy:

· napomáhanie prehĺtaniu

· glykoproteíny v sline zvláčňujú a rozpúšťajú potravu ( pocit chuti, dráždenie chuťových receptorov

3. rozrieďovanie kyselín, zásad, dráždivých látok (niekedy stačí pohľad na citrón), pufrovacia funkcia (stabilizácia pH v ústach)

4. trávenie škrobov:

· amyláza (gl. parotis 4 x viac ako iné slinné žľazy)

· rozloženie škrobu v dutine ústnej po najedení ( očisťovacia funkcia

5. očisťovanie zubov, podpora vývoja a udržiavania skloviny

6. antibakteriálne účinky:

· mechanické odplavovanie

· nešpecifická imunita:

· celulárna -  leukocyty (fagocytóza)

· humorálna:

· opsoníny (?), komplement, lyzozým, inhibítory enzýmov, toxínov a vírusov, soli a ióny (rodanidy, bikarbonáty, ...)

· lyzozým:

· bakteriologický činiteľ

· štiepi mukopolysacharidy bakteriálnych stien

· aglutinácia mikroorganizmov

· špecifická imunita -  imunoglobulíny:

· IgA -  1 ( 3% koncentrácia v plazme, syntéza priamo v žľazách

· menej (málo) IgG, IgM

7. koagulačná -  koagulačné faktory zrážania krvi

8. exkrečná -  vylučovanie Pb, Hg, vírusov (rabies = besnota, poliomyelitis = obrna, parotitis = mums)

Hltanie

· fázy:

· ústna -  pohyb jazyka -  voluntárna kontrola

· hltanová:

· mäkké podnebie atď

· nepodmienený reflex (V., IX., X.)

· centrum hltania -  predĺžená miecha (sídlo koordinácie dýchania a prehĺtania)

· ezofageálna:

· horná tretina ezofágu -  priečne pruhované svalstvo, dolná tretina -  hladké svalstvo, medzi tým -  mix oboch

· peristaltická vlna 4 ( 10 cm/s, doba prechodu do žalúdka 6 ( 7 s

· ide o aktívnu vlnu ( môžeme prehĺtať poležiačky, dolu hlavou, ...

· sfincter cardiae -  recepčná relaxácia (uvoľnenie vrátnika, aby sa sústo mohlo dostať do žalúdka)

· poruchy hltania:

a) dysfágia:

· bolesti pri prehĺtaní.

· pri zapálenom hrdle a pod.

b) gastroezofageálny reflux:

· kardia sa otvára príliš ľahko, resp. je stále otvorená, takže žalúdková kyselina preteká do ezofágu

c) achalázia:

· ak myenterický plexus („rúra“ pažeráka) nie je dostatočne vyvinutý  a aktívny (zlá inervácia)

· potrava sa iba pasívne presúva

d) kardiospazmus:

· kardia sa ťažko otvára, resp. je pevne zovretá

· riešenie:  pneumatická dilatácia pomocou sondy s balónikom, až operácia príp. farmakologická liečba

Žalúdok

· hladké svalstvo, 2 sfinctery na koncoch:  hore kardia, dolu pylorus

· fyziológia žalúdka:

a) motilita:

· pohyby žalúdka

· pri príjme potravy je žalúdok relaxovaný, je v ňom pomerne nízky tlak (6 mmHg) -  je to zabezpečené uvoľnením žalúdka ( recepčná relaxácia

· mechanizmus, ktorý zabezpečuje uvoľnenie žalúdka -  3 spôsoby:

· plasticitou hladkého svalstva -  vrstvy svalov na sebe, ktoré sa postupne odkrývajú a ( roztiahnutie žalúdka

· nervovo -  X.

· humorálne -  cez gastrín, CCK – PZ (hormóny)

· tekutá potrava steká dolu, pevné časti sa ukladajú tak, ako sa prijímajú

· po prijatí potravy ( žalúdková peristola („žalúdok čaká na dezert“) -  10 min (?)

· akčný potenciál v oblasti kardie (f = 3/min) ( bunky v okolí kardie, ktoré pri roztiahnutí žalúdka začnú vysielať potenciály

· peristaltická vlna prebieha rýchlosťou 1 ( 4 cm/s, vo forme tzv. kontrakčného prstenca, od kardie smerom k pyloru, postupne sa zrýchľuje (pri žalúdku uzavretom z obidvoch strán) -  cieľ:  dokonalé premiešanie potravy

· po premiešaní sa pylorický zvierač otvára a zatvára ( dávkuje natráveninu (chýmus) posielanú do dvanástnika -  tzv. pylorická pumpa (striedanie: recepčná relaxácia – kontrakcia – atď)

· pylorickú pumpu ovplyvňuje:

1. žalúdková peristaltika (silná peristaltika ( relaxácia nastane skôr a naopak)

2. gastrín:

· 1 z GIT hormónov

· ( v bunkách v entry (?) pyloru -  tzv. G – bunky

· ovplyvňuje motilitu žalúdka aj sekréciu štiav

3. enterogastrický reflex 

· keď dvanástnik potrebuje (nemá) týmus, dráždia sa nervové zakončenia

· ( impulz, ktorý má za následok otvorenie sfincteru pylori

· poruchy vyprázdňovania žalúdka (týkajú sa hlavne pyloru)

· pylorostenóza:

· u detí

· pylorus nadmerne vyvinutý (( príliš veľa cirkulárnych svalových vlákien) ( hmatateľný na brušku dieťaťa (ako čerešňa)

· reakcia:  vracanie prúdom (aj 2 m do diaľky) ( hromadenie chýmusu

· morfologická porucha

· pylorospazmus:

· pylorus morfologicky normálny, ale funkčná porucha

· príliš stiahnutý pylorus

· lieky blokujúce n. vagus (napr. atropín) uvoľňujú pylorus

· ( atropínový test na zistenie, o akú poruchu ide (morfologickú alebo funkčnú)

· zvracanie (rozdelenie podľa toho, kde sa nachádzajú receptory, ktoré ho vyvolávajú):

1. periférne:

· reflexné

· dráždenie GITu (hltana, žalúdka, ale aj čreva, konečníka, príp. statokinetického aparátu)

2. centrálne:

· dráždenie spúšťacej (trigger) zóny CNS (predĺžená miecha, area postrema) chemickými látkami:

· pri chorobe:  bakteriálne endotoxíny, hypoxia, ( vnútrolebečného tlaku (napr. pri nádoroch), psychologické vplyvy

· iné látky spôsobujúce zvracanie:  apomorphin, emetin, nikotín, digoxín (liek na zosilnenie činnosti srdca)

· centrum zvracania:

· v tr. solitarius (oliv. jadrá) v predĺženej mieche

· koordinuje pohyby pri zvracaní

· mechanizmy zvracania:

1. nauzea:

· pocit na zvracanie, bledosť potenie, slinenie, antiperistaltika tenkého čreva

· pylorus kontrahovaný, žalúdok relaxovaný

2. zvracanie:

· hlboký vdych – zatvorenie glottis – brušný lis – kontrakcie žalúdka, ezofágus pasívny – vytlačenie obsahu von

· priepustnosť kardie -  faktor ovplyvňujúci „ľahkosť“ zvracania

· časté zvracanie ( straty HCl ( nebezpečenstvo alkalózy

b) sekrécia žalúdkovej šťavy:

· produkcia šťavy:  3l/deň

· zloženie:

1. HCl:

· 150 ( 160 mmol H+/l, pH=1

· ( v krycích bunkách a lúmenoch žliazok (žliazky v žalúdku -  hlavné a krycie bunky, v ktorých ( HCl tak, že sa osobitne vytvoria H+ a Cl–, ktoré sa v lúmene žliazky spoja : H+ + Cl– ( HCl)

· voľná alebo viazaná na bielkoviny alebo pepsín

· význam: 

1. aktivácia pepsinogénu (neaktívna forma) na pepsín

2. napučiavanie vlákien mäsa

3. koagulácia a denaturácia bielkovín (( veľmi silná kyselina)

4. resorpcia vitamínov B1, B2, C, premena Fe3+ ( Fe2+, premena Ca(CO3)2 ( CaCl2 

5. antibakteriálne účinky

2. pepsín:

· ( v hlavných bunkách vo vorme pepsinogénu (m. hm. 42 000)

· HCl + pepsinogén + pH<5 ( premena na pepsín (m. hm. 34 500 ( ( stratou niekoľkých AK)

· proteolytický enzým (veľmi účinný)

· 99% v žalúdku, 1% v krvi (využitie na diagnostiku, či sa ho tvorí dostatočné množstvo)

· deriváty:

· gastricsín (tiež katepsín, pepsín C):

· potrebuje pH optimum = 3,8 ( 4,7 (( začína účinkovať už vtedy, keď začne ( pH, t.j. skôr ako pepsín)

· chymozín (renín, ale nie ten, čo ( v obličkách):

· pH = 5,3

· u dojčiat; pomáha zrážať mliečnu bielkovinu kazeín

3. lipáza:

· rozkladá tuky ( glycerol + MK

· pH = 4 ( 5

4. vnútorný (intrinsic) faktor:

· glykoproteín

· ( v krycích bunkách (ako HCl)

· dokáže sa resorbovať iba vo forme komplexu s vitamínom B12 

· resorpcia v distálnom ileu

· zabezpečuje resorpciu vitamínu B12 ( ak chýba ( perniciózna anémia (( vitamín B12 je nevyhnutný pre krvotvorbu)

5. mucín:

· hlien

· belavá vrstva 0,5 ( 1,5 mm (pomerne hrubá) 

· ( vo vedľajších bunkách

· alkalický, obsahuje veľa HCO3– 

· bráni samonatráveniu sliznice žalúdka HCl

· regulácia sekrécia žalúdkovej šťavy -  3 fázy:

a) nervová fáza:

· na základe podmienených a nepodmienených reflexov (n. vagus)

· význam emócií:

· strach, pocit nepriateľstva, agresivita ( ( sekrécie

· depresia ( ( sekrécie

· 1. poznatky sa získali priamym pozorovaním

b) žalúdková fáza:

· ( potrava sa dotkne sliznice žalúdka

· príjem potravy ( ( pH (lebo potrava je menej kyslá) + distenzia (uvoľnenie) ( mechanoreceptory ( uvoľnenie gastrínu z G – buniek

· ( acidity ( ( tvorby gastrínu

c) črevná fáza -  enterogastrický reflex

· GIP, VIP, sekretín -  inhibícia

· iné:

· histamín (cAMP) -  silné ( sekrécie (( použitie na test, či má pacient dostatočnú tvorbu HCl -  ak nie, ide o histamín rezistentného pacienta -  podobne sa používa pentagastrín)

· glukokortikoidy, ACTH ( ( sekrécie

Fyziológia tenkého čreva

· stavba steny tenkého čreva:

· sliznica, 2 nervové pletene, 2 sústavy hladkých svalov

1. sliznica

2. nervový pleteň (plexus submucosus) (?)

3. cirkulárna svalovina

4. nervový pleteň (plexus myentericus)

5. longitudinálna svalovina

· motilita čreva -  3 druhy pohybov:

1. miestne:

a) segmentačné:

· kontrahuje sa určitá časť (segment) čreva ako trubice

· cirkulárna svalovina, 5 ( 10/min

b) kývavé:

· zaškrtí sa určitý segment a pohybuje sa do rôznych smerov

· longitudinálna aj cirkulárna svalovina

c) pohyb klkov -  svalovina klkov

2. celkové -  časť čreva sa zaškrtí ( peristaltická vlna, ktorá prebieha smerom 

· regulácia motility čreva:

· excitačné reflexy:

a) myenterický reflex -  mechanické podráždenie čreva znútra ( vyplavenie sérotonínu

b) gastroenterický reflex -  ( urýchlenie peristaltiky čreva

c) gastroileálny reflex

· inhibičné reflexy:

a) peritoneo – intestinálny reflex:

· dráždenie peritonea inhibuje peristaltiku

· ( zápal peritonea (peritonitída) ( „ticho“ v bruchu (bez peristaltiky)

b) intestino – intestinálny reflex:

· príliš naplnené črevá (patologicky) ( útlm peristaltiky

· význam napr. pri zauzlení čriev

· parasympatikus +, sympatikus –

· chemické látky:

· stimulačný vplyv:  Ach +, pilokarpín, fysostigmín (?) +, sérotonín (argentafinné bunky), tyroxín, CO2+

· inhibičný vplyv:  atropín, adrenalín, NA (( v bežnom fyziologickom strese je peristaltika utlmená, v nefyziologickom môže byť aj zvýšená)

· črevná šťava:

· 2 ( 3 l/deň, pH = 7,5  ( 8 (musí byť alkalická, aby neutralizovala HCl)

· zloženie: voda, bikarbonáty, NaCl, mucín, leukocyty, odlúpnuté epitelové bunky, enzýmy

· enzýmy:

1. proteolytické:

· erepsín:

· patrí medzi peptidázy

· štiepenie krátkych peptidov ( AK

· enteropeptidáza (enterokináza):

· aktivácia trypsinogénu, chymotripsinogénu, karboxypeptidázy v pankreatickej šťave

2. štiepenie disacharidov na monosacharidy:

· sacharóza ( glukóza + fruktóza

· maltóza ( 2 x glukóza

· laktóza ( glukóza + galaktóza

· izomaltóza:  glykozidové väzby v dextrínoch

3. lipázy

4. nukleázy

5. nukleotidázy

6. nukleozidázy

· regulácia sekrécie črevnej šťavy:

· vylučovanie začína po príjme potravy a trvá až 7 hodín

· podnety:

a) mechanické

b) chemické -  prítomnosť HCl, sacharidov, pankreatickej šťavy, žlče

c) nervové -  parasympatikus zvyšuje sekréciu

· potrava je v žalúdku 4 ( 5 h, v dvanástniku 3 ( 5 h, potom dlho (?) v hrubom čreve

· pred vstupom do hrubého čreva -  dávkovač (ileo – cekálny sfincter)

Fyziológia hrubého čreva

· valvula ileo – caecalis -  sfincter

· peristaltika len 2 ( 3/deň

· gastrokolický reflex -  peristaltika keď chýmus je v žalúdku

· duodenokolický reflex -  peristaltika keď chýmus je v dvanástniku

· poruchy pasáže GIT (transportu v hrubom čreve):

1. ileostáza:

· spazmus ileocekálneho sfinctera (dostatočne sa neotvára)

· liečba atropínom

2. megacolon congenitum:

· vrodené nadmerne veľké hrubé črevo

a) M. (morbus = choroba) Hirschsprung:

· nie sú vyvinuté plexy (nervové vlákna) ( agangliálne úseky hrubého čreva (bez inervácie)

· riešenie:  sekcia („vyseknutie“) takýchto úsekov

b) idiopatické:

· preplnené hrubé črevo pri nesprávnych návykoch

· atonické -  treba zmeniť návyky (t.j. tonizácia)

· funkcia hrubého čreva:

1. funkcia hlienu:

· uľahčuje transport

· chráni sliznicu pred pôsobením tráviacich štiav, účinkami baktérií, tvorí tmel pre fekálne hmoty (stolicu)

2. funkcia sliznice:

· produkcia hlienu (bez enzýmov) -  pohárikovité bunky

· resorpcia:  Na+ (regulácia aldosterónom), Cl–, voda, Ca, Mg, P, Fe (pasívne), AK, kyselina mliečna, žlčové kyseliny, MK s krátkym reťazcom, kyselina listová

· vylučovanie:  bikarbonáty, H+ 

· endokrinná funkcia -  substancie P a enteroglukagón

3. mikroorganizmy:

· u novorodenca -  sterilný obsah

· neskôr -  baktérie (až pol kila):

a) kvasné: erchelichia coli (rozložia aj zložité polysacharidy -  význam u bylinožravcov), aerogenes

b) hnilobné:  putrificans (po smrti rozkladajú organizmus)

· tvoria vitamíny skupiny B, kyselinu listovú, vitamín K

Defekácia

· za normálnych okolností jej bránia 2 sfinctery:

· sfincter ani internum -  hladký sval

· sfincter ani externum -  priečne pruhovaný sval (somatické motoneuróny z S2 – 4  miechy)

· ( pri prerušení miechy v tomto mieste pacient neudrží stolicu (je inkontinentný)

· ak sa v rekte zvýši tlak na 40 ( 50 mmHg ( nutkanie na stolicu ( defekačný reflex (sakrálna miecha S2 – 4 , parasympatikus, nn. pelvici) ( uvoľnenie sfincteru, vdych, brušný lis, ...

· stolica:

· hmotnosť:  150 ( 200 g

· zloženie:  voda (75%), nestráviteľné zložky potravy, tuky (10 ( 20%), bielkoviny (2 ( 3%), žlčové farbivá, sterkobilín, urobilín (hnedá farba), odlúpené epitélie, hlien, baktérie, anorganické látky, rozpustené plyny -  indol, skatol, metán, merkaptány, H2S, CO2 

*

1. proteolitické enzímy

· trypsinogén -  trypsín

2. lipáza (steapsin – na rozkladanie tukov)

· tvorba v slabo aktívnej forme – zvýšenie účinnopsti  prítomnosťou polypeptidov, AK, žlčových kyselín a Ca++
· neutrálne tuky(diglyceroly, monoglyceroly a MK

· nutnosť emulgácie tukov – žlčovými kyselinami

· zvýšený obsah tukov  v stolici = steaoe

3. amyláza (pankreatická sa nazýva aj diastáza):

· štiepenie škrobov na maltózu

· stanovenie diastázy v krvi -  príznak obštrukcie (upchatia) vývodu alebo akútnej pankreatitídy (zápalu):  zvýšenie hladiny diastázy v krvi

·  regulácia vylučovania pankreatickej šťavy (z fyziologického hľadiska) -  3 fázy:

1. nervová:

· začína hneď po pri príjme potravy (1 ( 2 min po príjme)

· n. vagus

· vylučuje sa malé množstvo šťavy bohatej na enzýmy (hustá, žltá, viskózna)

2. gastrická:

· rozopnutie žalúdka vplyvom potravy

· nervový mechanizmus cez jednotlivé plexy

3. humorálna:

· vstup chýmu do duodena

· hlavne produkty trávenia bielkovín

· GIT hormóny:

· gastrín

· pankreozymín (( v sliznici tenkého čreva, ( sekréciu pankreatickej šťavy)

· sekretín

· chymodenín (?)

· VIP (vazoaktívny intestinálny peptid)

· bombezín

· hormóny sú zodpovedné za tvorbu objemnej pankreatickej šťavy, bohatej už nie na enzýmy (za tie zodpovedajú nervy), ale na NaHCO3 (( neutralizácia chýmu)

· význam pankreatickej šťavy:

1. neutralizácia HCl (( veľa HCO3–), tvorba podmienok vhodných pre trávenie
HCl + NaHCO3 ( NaCl + H2CO3 

H2CO3 ( H2O + CO2  

2.  chemické trávenie všetkých základných zložiek potravy (proteolytické enzýmy, lipáza, amyláza)

Pečeň

· prietok krvi pečeňou:

· 25% MV t.j. 1,5 l/min (takmer všetka krv, ktorá preteká splanchnickou oblasťou, sa vracia cez portálny obeh a preteká pečeňou ) ( ruptúra (prasknutie) pečene môže spôsobiť rýchle vykrvácanie a smrť

· 2 časti portálneho obehu:

1. nutritívny obeh -  a. hepatica (p = 100 mmHg)

2. funkčný obeh -  v. portae (p = 10 mmHg ( nízkotlakový)

· objem krvi: 20 ( 30 ml/100 g (( veľmi dobré prekrvenie)

· ak zlyháva PK srdca (pravé srdce), krv sa hromadí pred srdcom (t.j. i v pečeni) ( pečeň aj slezina sa zväčšujú ( hepatosplenomegalia 

· pri zlyhávaní ľavého srdca (( krv sa hromadí v pľúcach), i vtedy, ak máme vyššie nároky na srdce (napr. pri behu), cítime bolesť púzdra pečene (samotné tkanivo pečene nemá receptory bolesti)

· ak sa ešte viac zvýši tlak a objem v portálnom riečisku (čo sa premietne aj do splanchnickej cirkulácie) ( ascites -  transsudácia tekutiny do brušnej dutiny (pomerne časté) ( opuchy, ktoré sa niekedy musia riešiť punkciou (vytiahnú sa pri nej ( litre tekutiny)

· regulácia prietoku krvi -  cez sympatikové vlákna z Th3 – 11 
· rezervoárová funkcia -  schopnosť skladovať pomerne veľký objem krvi za fyziologických podmienok (ak treba vydať väčšie množstvo krvi, cievy sa kontrahujú)

· metabolická funkcia:

· spracovanie rôznych látok:

1. glycidy:

· miesto glukoneogenézy  a glykoneogenézy

· premena galaktózy a fruktózy na glukózu

· sklad glykogénu (1 ( 4% tkaniva pečene) -  zásobná forma glukózy

· glukostatická funkcia -  pomáha udržať hladinu glukózy v krvi

2. tuky:

· oxidácia MK, tvorba ketolátok

· ( cholesterolu a fosfolipidov

· lipogenéza:

· premena bielkovín a glukózy na tuk

· ak je dominantná, môže ( steatóza (stukovatenie) pečene -  pri nadmernom príjme potravy a niektorých metabolických poruchách

3. bielkoviny:

· dezaminácia AK, tvorba močoviny

· ( plazmatických bielkovín (až 50 g/deň) = veľké množstvo

· ( koagulačných bielkovín (potrebuje hlavne vitamín K)

4. metabolizmus steroidov:

· cholesterol ( steroidné látky

· tvorba / inaktivácia

5. metabolizmus hormónov:

· angiotenzinogén, katabolizmus aldosterónu, estrogénov

· ( pri poruche pečene môže dôjsť k hormonálnym zmenám (( napr. rast prsníkov u mužov)

6. metabolizmus Fe a vitamínov:

· skladovanie feritínu (zásobná forma Fe)

· ovplyvňovanie tvorby erytropoetínu (prekurzor REF vytvorený v obličkách + globulín z pečene ( erytropoetín)

· ( pri poruchách pečene môže ( anémia

· vitamíny A, D, B12  

· detoxikačná funkcia:

· odstraňovanie bilirubínu, cholesterolu ( žlčové kyseliny

· detoxikácia NH3, histamínu, skatolu, indolu, putrescínu

· detoxikácia exogénnych látok -  alkohol, nikotín a i.

· termoregulačná funkcia:

· tvorba tepla (asi o 1°C teplejšia než ostatné orgány), ohrievanie krvi

· pľúca sú o 1°C chladnejšie, testes o 4 °C chladnejšie (nevyhnutné pre správny vývoj spermií)

Žlč

· špeciálna tekutina, ktorá ( v pečeni a spolu s pankreatickou šťavou sa dostáva do tenkého čreva

· v žlčníku sa netvorí, len uchováva

· tmavá olivová farba, horká chuť

· množstvo:  700 ( 1200 ml/deň

· zloženie:  voda + 14 ( 20% pevných látok (po zahustení v žlčníku, ktorý slúži aj na koncentráciu žlče):

1. žlčové farbivá:

· bilirubín, biliverdín (1 g Hb ( 40 mg bilirubínu, t.j. 250 ml/deň)

· ( koncentrácie bilirubínu ( žltačka

· v pečeni konjugácia:  bilirubín + kyselina glukurónová ( diglukuronid (rozpustný vo vode ( nachádza sa v moči a stolici) -  nutnosť aktivity glukuronyltransferázy

2. žlčové kyseliny a ich soli:

· kyselina cholová, deoxycholová, chenodeoxycholová (?), lithocholová 

· 200 ( 250 mg/deň

· soli:  glykocholan a taurocholan (?) sodný

· význam:  ( povrchové napätie, umožňujú emulgovanie tukov

· nedostatok ( acholická stolica, steatorrhoe (tuk v stolici, viac ako 1 g)

· enterohepatálny obeh žlčových kyselín:

· 3 ( 10 x /deň, straty 5 ( 10% na 1 obeh

· zabezpečuje ich spätnú resrpciu do krvi a následne do pečene (až 95% týchto látok)

3. cholesterol:

· pomer cholesterol : soli žlčových kyselín = 1: 20 ( 30

· vylučovanie žlčou

· ak je cholesterolu viac (pod 1 : 13) ( cholesterolové žlčové kamene

· žlčové kamene ( aj z Ca – bilirubinátu -  ak sa v žlči dokunjuguje bilirubín (pôsobením enzýmu (–glukuronidázy, ktorý obsahujú baktérie, napr. pri chronických zápaloch žlčníka), t.j. stáva sa opäť nerozpustným vo vode a spája sa s Ca na pevné kryštály

4. anorganické látky:  NaHCO3 (( zásadité pH žlče:  8 ( 8,6)

· regulácia vylučovania žlče:

1. nervová:

· malý význam

· cez parasympatikus (Ach) ( kontrakcia žlčníka

2. humorálna:

· najväčší význam

· cez GIT hormóny (ktoré ( v stene duodena)

· v duodene ( cholecystokinín – panereozymín (CCK – PZ,  zložitý názov ( z 2 odlišných funkcií):

· polypeptid, GIT hormón 

· duodenum ( krv ( stena žlčníka ( kontrakcia hladkého svalstva žlčníka + relaxácia Oddiho sfinctera (aby sa žlč mohla dostať do čreva)

· krvou sa dostáva aj do mozgu, kde má receptory, na ktoré keď sa CCK – PZ naviaže ( pocit sýtosti, spokojnosť po príjme potravy, ( agresivity

· Diazepan tlmí účinky CCK – PZ ( ( chuť do jedla

· význam žlče:

1. neutralizácia HCl (( HCO3–)

2. podpora trávenia tukov:

· ( emulgácia tukov na malé kvapôčky 

· nevyhnutné pre resorpciu vitamínov rozpustných v tukoch (A, D, E, K)

3. exkrečná funkcia -  žlčové farbivá, anorganické látky (Cu, Zn, Hg), jedy, liečivá, ...

Iktery

· pri ( hladiny Bi (bilirubín) nad 35 (mol/l ( žlté sfarbenie kože, sklery oka a pod.

· rozdelenie ikterov (podľa toho, kde ikterus vzniká):

1. prehepatálny:

· zvýšená ponuka Bi (ikterus novorodencov, hemolytický ikterus)

· pečeň nestačí spracovať a vylučovať Bi

2. hepatálny:

· poškodenie parenchýmu pečene

· pri hepatitíde (zápale), toxickom iktere, rakovine pečene

3. posthepatálny:


· obštrukčný -  retencia, mechanické prekážky (napr. kamene, nádory, ...)

· porucha odtoku žlče

Regulácia príjmu potravy

· centrá v hypotalame:

· laterálne = potravové -  stále aktívne

· ventromediálne = centrum sýtosti -  po najedení dočasne tlmí potravové centrum

· corpus mamillare -  koordinácia potravových reflexov (pohyby pier a jazyka, prehĺtanie, hltanie)

· tieto centrá musia byť informované o tom, či treba prijať potravu alebo nie, preto dostávajú aferentácie z periférie alebo informácie priamo zo svojho okolia:

· glukorecepčné bunky:

· glukostatické bunky v centre sýtosti 

· diabetes -  glukóza sa nedostáva do bunky, a teda tieto bunky informujú centrum sýtosti o tom, že organizmus hladuje ( ( chuť do jedla

· hladové kontrakcie žalúdka:

· u mladých ľudí po 8 hod, u starších po 12 hod začnú kontrakcie žalúdka, ktoré podvedome informujú, že treba prijať potravu

· chlad -  stimulácia príjmu potravy

· limbický systém (centrum emócií):

· prepojenie na hypotalamus

· vyvoláva zmeny v príjme potravy

· mozgová kôra

Regulácia hydratácie organizmu

· regulácia príjmu a výdaja vody

1. regulácia príjmu vody:

· vyvolávaním pocitu smädu

· centrum smädu v laterálnom hypotalame

· aferentácie:

· osmoreceptory:

· priamo v hypotalame

· ak ( osmotický tlak intersticiálnej tekutiny, receptory sa zmršťujú a vysielajú viac impulzov a vyvolávajú pocit smädu

· volumoreceptory:

· nízkotlakové receptory v PP (typ B)

· informujú o zmenách venózneho návratu

· iné informácie z periférie:

· znížená vlhkosť v dutine ústnej a faryngu

· zvýšená hladina angiotenzínu ( dipsogény („smädiaci“) efekt

· ...

2. regulácia výdaja vody do moča

· cez ncl. supraopticus

· stimulácia osmoreceptorov hypotalamu a volumoreceptorov 

· cez neuróny infundibula do neurohypofýzy ( ADH (angín vazopresín = AVP) ( distálne tubuly a zberné kanáliky obličiek ( masívna resorpcia ( ( fakultatívnej resorpcie vody

Termoregulácia

· udržiavanie rovnováhy medzi produkciou a výdajom tepla

· produkcia tepla:

· počas metabolických reakcií:

· Krebsov cyklus

· až 56% premena na teplo

· počas svalovej práce

· rozvod tepla:

· tkanivami a krvou

· ( rozdiely teplôt jednotlivých orgánov od centrálnej (vnútornej) teploty:  pečeň + 1°C, pľúca –2°C,...

· závislosť transportu tepla od prietoku krvi

· výdaj tepla:

1. sálanie -  radiácia (bez dotyku, na diaľku)

2. vedenie -  kondukcia (priamy kontakt)

3. prúdenie -  konvekcia (okolo seba vytvárame „vrstvičky“ s postupne ( teplotou -  ak ( napr. prievan, toto teplo sa odovzdáva prúdenín)

4. vyparovanie -  evaporácia 

· pri potení:

· vyzlečený človek bez potenia -  výdaj 0,5 ( 1 l tekutiny/deň

· potenie (teplotné) -  žľazy:

· ekrinné (cholinergné sympatikové vlákna)

· emočné:

· žľazy apokrinné, adrenalín

· nie termoregulačná, ale signálna funkcia

· neviditeľné nepretržité nepociťované vyparovanie -  perspiratio insensibilis

· vyparovanie z dýchacích ciest (viditeľné hlavne v zime, extrémne pri pantingu u zvierat, ktoré nemajú potné žľazy)

· riadenie telesnej teploty (regulácia):

1. nervová:

· reflexy ( okamžité odpovede

· centrá:  hypotalamus, spinálna (krčná) miechy

· informácie:

· termosenzitívne neuróny hypotalamu, ktoré snímajú vnútornú teplotu mozgu

· chladové a teplotné receptory kože

· chladové a teplotné receptory vo svaloch a dutine brušnej, ktoré sú však málo známe

(obrázok) ( pri ponorení do vody okolo 50°C cítime najskôr chlad

· eferentné dráhy a efektory:  podľa situácie chlad/teplo

· reakcie dospelého človeka v chlade:

· vazokonstrikcia v koži:

· ( – adrenergný sympatikus

· ( ( odvod tepla

· Lewisova reakcia:

· chladová vazodilatácia, sčervenanie a oteplenie kože

· uvoľnenie prekapilárnych sfincterov, aby sa nevytvorili omrzliny

· ochranná funkcia

· chladová triaška:

· involuntárny dej

· motorický systém (tr. (traktus) cerebrospinalis a tr. reticulospinalis)

· centrálna triašková dráha hypotalamu

· dochádza k zvýšenému tonusu svalu i jeho antagonistu, ktoré sa tak súčasne kontrahujú

· ( ťažká práca svalu ( teplo

· zaujatie polohy s najmenším povrchom tela (schúlenie sa do klbka, gule)

· hormonálna regulácia:

a) štítna žľaza:

· vydáva hormóny s kalorigénnym efektom (( ( metabolizmu)

· pri adaptácii na dlhodobé pôsobenie chladu

b) dreň nadobličky:  A, NA ( vazokonstrikcia

c) vazopresín:  vazokonstrikcia a ( diurézy

· reakcie dospelého človeka v teple:

· vazodilatácia v koži:

· otvorenie a – v anastomózy

· ( tonusu sympatika

· ( odovzdávanie tepla do okolia

· napomáha aj bradykinín vylučovaný potom (priamo v koži spôsobuje vazodilatáciu)

· sudomotorická termoregulácia:

· potenie, evaporácia

· odparenie 1l potu ( odovzdanie až 580 kcal

· maximálne množstvo 1,7 ( 3 l/hod = 1000 ( 2000 kcal

· perspiratio insensibilis:  50 ml/hod ( za 25 hod sa kožou vyparí 0,5 ( 1,5 l vody

· panting -  odparovanie vody z jazyka

· zmenšovanie svalovej aktivity ( ( výdaj tepla

2. humorálna -  pri dlhodobej adaptácii organizmu (napr. na zmenené klimatické podmienky)

Telesná teplota

· prejav schopnosti termoregulácie

1. centrálna teplota:

· jadro -  vnútorné orgány, mozog (presná), hlbšie uložené svaly

· korešponduje s rektálnou teplotou a teplotou vo vonkajšom zvukovode pri bubienku

2. periférna:

· teplota obalu (kože)

· závisí od prekrvenia

· priemerná teplota kože: 33°C

· teplota v axile: 36,5°C, pod jazykom: 37°C, v rekte: 37,5°C

· závisí aj od dňa a noci ( cirkadiánny rytmus teploty:  najnižšia teplota v noci a nadránom, najvyššia na obed a poobede (( 0,5°C)

· vplyv ovulácie u žien:

· zodpovedný hormón progesterón

· v čase ovulácie (, po nej ( asi o 0,5°C (trvá až do menštruácie)

· ( príprava sliznice na zahniezdenie oplodneného vajíčka

Horúčka

· ( telesnej teploty (TT), ktoré je spôsobené imunitnými reakciami a zvýšením nastavenej hodnoty centrálneho termostatu (v hypotalame), slúžiace obrane tela

· pyrogény -  látky vyvolávajúce horúčku:

· exogénne:

· baktérie, ich endo/exotoxíny, vírusy, kvasinky, vlastné deštruované/zmenené látky (bunky), exogénne látky

· pôsobia na lymfocyty, monocyty a makrofágy

· endogénne:

· interleukín – 1 (IL – 1) ( a (
· IL – 2

· IL – 6

· TNF:

· Tumor Necrossis Factor (odumieranie rakovinových buniek)

· ( (kachektín) -  chudnutie

· (
· CSFs:

· tvorba Colony Simulating Factor(s)

· pôsobia na kostnú dreň a vyvolávajú ( počtu leukocytov

· účinky pyrogénov:

· hematologicko – imunologické efekty:

· ( CSFs ( leukocytóza (( počet leukocytov)

· stimulovanie LyTH (lymfocyty T), B, NK (natural killers)

· chemotaktický vplyv, ( aktivity fagocytov

· metabolické efekty:

· negatívna N – bilancia, katabolizmus svalov a chrupaviek

· ( metabolizmu, syntézy proteínov akútnej fázy

· ( koncentrácie Fe a Zn v sére

· pôsobenie pyrogénov:

· preniknutie pyrogénov cez organum vasculosum laminae terminalis (OVLT) do hypotalamu

· aktivácia fosfolipidázy (?) A2 

· konverzia fosfolipidov bunkovej steny na kyselinu arachidónovú 

· ( prostaglandín PGE2

· tvorba endotelových a intermedíárnych transmitterov

· kontrakcia aktínu a myozínu v bunkách ciev OVLT 

· ( ( referenčnej hodnoty CT (centrálny termostat):

· náš CNS to vníma ako podchladenie

· úlohou všetkých efektorových mechanizmov je dosiahnuť súlad medzi nastavenou hodnotou a teplotou tela ( mechanizmy horúčky

· mechanizmy horúčky: (obrázok)

· význam horúčky:

· dnes:

· pri fyziologických hodnotách prospešná

· ( imunitných schopností:

· ( pohyblivosti a fagocytárnej schopnosti leukocytov

· ( produkcie protilátok a antibakteriálnych + antivírových látok

· ( proliferácie T - lymfocytov

· spomalenie rastu a rozmnožovania mikroorganizmov (znížením množstva Fe a Zn v plazme)

· nešpecifický diskomfort (zlý pocit) -  medicínsko – sociálny význam

· Hippokrates -  horúčka pomáha ničiť škodlivé látky v tele

· negatívne účinky:

· ( metabolizmu (M) ( potenie ( dehydratácia, strata solí (( potreba ( príjem tekutín)

· záťaž KVS (( vazokonstrikcia, vazodilatácia), u starších až cirkulačná insuficiencia

· svalový katabolizmus, negatívna N – bilancia, hyperglykémia, metabolická acidóza

· bolesť hlavy, svalov, kĺbov, hyperalgézia = zvýšené pociťovanie bolesti (( látky, ktoré ( pri horúčke, napr. PGE vs endorfíny -  tlmia bolesť)

· somnoleucia (?), letargia, febrilné kŕče, halucinácie

· ( diurézy, patologické súčasti moča (hlavne bielkoviny)

· ( funkcií GIT – u

· TT > 41°C ( ( imunitných reakcií, možné poškodenie CNS (( už nie obrana)

· TT > 43°C -  tepelný šok, smrť (( musia ( antipyretické obranné mechanizmy v organizme

· fyziologické antipyretické mechanizmy: (obrázok)

· vazopresín -  axonálne dráhy aj do termoregulačného centra hypotalamu

· salicylany -  nielen blokátory COX (cyklooxigenáza), ale aj stimulátory tvorby AVP

· endogénny „kryogén“ i angiotenzín II

· priaznivý efekt horúčky sa dá navodiť aj prehriatím organizmu (napr. v saune alebo na hypertermickom lôžku -  vyhrievané IR lampami):

· ( celotelové prehriatie až do 41°C

· musí byť zabezpečený dostatočný príjem tekutín a minerálov

· používa sa pri liečení stavov spojených s imunitou (napr. reuma), pomocná terapia pri liečení niektorých druhov rakoviny

· pôsobenie baktérií (napr. týfus) ( rýchle a prudké ( TT

· antipyretiká (pôsobia na tvorbu PGE2) je vhodné užívať až pri TT > 38,5°C

Fyziológia obličiek

· párový orgán vo výške lumbálnych stavcov

· orgán s exkrečnou (vylučovacou) funkciou, ale nie len

· orgány s exkrečnou funkciou:  obličky, pľúca, pečeň, GIT, koža

· funkcie obličiek:

1. exkrečná

2. resorpčná

3. endokrinná

· funkčná morfológia obličiek:

· funkčná jednotka:  nefrón

· v 2 obličkách cca 2 milióny nefrónov (1 milión na každú obličku)

· nefrón:  (obrázok)

· vnútorná plocha povrchu všetkých nefrónov:  5 ( 7 m2
· vnútorná plocha všetkých glomerulov:  1,5 m2
· krvné zásobenie obličiek:

· renálna frakcia MV srdca = 20 ( 25% MV, t.j. približne 1300 ml/min (400 ml/min/100g)

· nízka O2 – av – diferenciácia:

· krv z a. renalis (ide do obličky) a v. renalis (z obličky) -  rozdiel O2 len 1 ( 2%

· ( rýchly prietok krvi (O2 nestačí odísť ?)
(obrázok)

· v glomeruloch:

· prívod krvi realizovaný cez vas aferens (prívodná cieva) ( kapiláry I. rádu (klbôčko kapilár) ( odvod krvi cez fas eferens (odvodná cieva)

· vas aferens aj eferens sú arterioly (jediný prípad v tele) -  môžu nezávisle na sebe meniť odpor

· kapiláry II. rádu (sieť) -  peritubulárne 

· ( 2 kapilárne siete

· TK v kapilárach:

· I. rádu -  cca 60 mmHg (VA:VE = 4:1)

· II. rádu -  25 ( 15 mmHg

· medzi týmito kapilárami sa uplatňuje skimming efekt („odstreďovanie“ krvi -  ery v strede cievy, plazma na krajoch, ak odstupy ciev sú takmer v pravých uhloch ( dostane sa do nich prednostne plazma)

· obličky potrebujú čistiť plazmu (nie erytrocyty) ( užitočnosť skimming efektu

· glomerulárna filtrácia (GF):

· E pre filtráciu je dodávaná prácou srdca

· glomerulárny filter -  zloženie:

· endotel kapilár

· bazálna membrána

· epitel viscerálneho listu Bowmanovho púzdra

· o priepustnosti filtra rozhodujú podocyty („bunky s nohami“) epitelu Bowmanovho púzdra -  vytvárajú sito s malými okami

· látky s molekulovou hmotnosťou < 70 000 sa dostávajú do filtrátu, nad 90 000 nie (medzi tým -   závisí od tvaru molekuly)

· plocha filtra = približne 1,5 m2 

· všetky glomeruly pracujú súčasne, i keď existuje tubulo – glomerulárny feedback (rovnováha) -  cez adenozín

· filtračný tlak (FT):
efektívna veľkosť FT = TK – (ponkot – phydrostat) =  60 – (25 + 15) = 20 mmHg

· tento FT je na začiatku kapilár I. rádu, pretože čím ďalej, tým sa krv stáva hustejšou (( ponkot ) ( ( FT (asi na 10 mmHg)

· ( TK v kapilárach pod 50 ( 40 mmHg ( zastavenie tvorby moča (u pacientov s patologicky nízkym TK -  napr. po krvácaní, je jedným z príznakov zastavenie diurézy – po ( TK sa diuréza obnoví)

· výsledok GF -  glomerulárny filtrát = primárny moč (110 ( 125 ml/min, t.j. 170 ( 180 l/deň)

· zloženie glomerulárneho filtrátu:

· rovnaké ako u plazmy, ale bez bielkovín

· ak sa objavia bielkoviny ( proteinúria (najčastejšie albuminúria príp. mikroalbuminémia ( albumíny sú najmenšie)

· pri niektorých stavoch odchádzajú do moča i väčšie bielkoviny

· pri niektorých imunitných reakciách ( edémy, opuchy ( straty bielkovín z krvnej plazmy, ( onkotického tlaku (citlivé hlavne očné viečka -  ich opuch môže byť príznakom choroby obličiek)

· regulácia GF:

· = regulácia hemodynamiky (prietoku krvi) v obličkách (renis)

· ( TK v noci, v spánku (o 30%), pri ortostáze, pri väčšej fyzickej námahe

· u novorodencov (po prepočte na 100 g obličiek) -  len asi 20% hodnoty dospelých

· po 1. roku už rovnaké hodnoty

· ( v starobe

1. nervová:

· relatívne malý význam

· len pri záťažiach (stres, ortostáza)

· ( vazokonstrikcia cez sympatikové vlákna z Th6 – L3 

· obličkové cievy nie sú pod tonusom sympatika

2. humorálna:

· katecholamíny (A, NA) -  vazokonstrikcia (( ( moča)

· systém renín – angiotenzín – aldosterón (RAA systém):

· objavený v 19. storočí:

· podanie extraktu z obličiek psom ( hypertenzia (1898) 

· objaviteľ študoval, prečo ľudia s chorobami obličiek trpia nízkym TK

· renín:

· ( v granulárnych (zrniečkových) bunkách juxtaglomerulárneho aparátu obličiek (90%)

· 10% produkcie -  iné orgány:  mozog, srdce, ... = extrarenálny renín

· proteolytický enzým (Mm = 40 ( 44 000) -  pôsobí v krvi:
(obrázok)

· angiotenzín II -  najdôležitejšie účinky:

· vazokonstrikčný účinok priamy a nepriamy (( ( tvorby moča ?)

· ( kontraktility myokardu

· ( sekrécie aldosterónu, ADH, katecholamínov

· vyvolávanie smädu -  dipsogénny efekt

· ( ak ( TK, tak (aby sa udržala filtrácia) sa zúži vas aferens (vas eferens nie) ( ( tvorba moča, pacient má smäd

· systém kallikreín – bradykinín – kalidín:

· kallikreíny -  glykoproteíny (pečeň a obličky) ( kininogény kalidín, bradykinín ( vazodilatácia, pokles VR

· prostaglandíny (PGE) ( vazodilatácia, protiváha angiotenzín II

· adenozín (z ATP) ( vazokonstrikcia vas aferens

· hypoxia -  od 50% saturácie O2 ( vazokonstrikcia

· bakteriálne pyrogény ( vazodilatácia

· diuretiká (hydralazíny, kofeín a i.) ( vazodilatácia

3. autoregulácia:

· myogénna -  Bayliss 

· v obličkách

· činnosť tubulov:

· glomerulárny filtrát:  170 ( 180 l/deň, definitívny moč:  1 ( 1,5 l/deň

· úprava glomerulárneho filtrátu v tubuloch

· funkcie tubulov:

1. resorpcia

2. exkrécia/sekrécia (krv – bunky – moč/bunky – moč)

· funkcie proximálnych tubulov:

· resorpcia:

· pasívna: 

· voda: 80% (obligátna = povinná resorpcia)

· Cl–: v spojení s Na+
· aktívna:

· glukóza + Na+
· Na+, K+, AK, kreatín, fosfáty

· vyžaduje prenášače a E ( limitovaný dej ( tubulárne maximum resorpcie (tm) = maximálna transportná schopnosť 1 bunky

· tubulárna masa (Tm) = súčet všetkých tm = prah

· prekročenie Tm (prahu) ( prechod látky do moča

· prahové látky -  napr. glukóza:

· ( glykémie na 10 mmol/l a viac ( TmG (u mužov 375 mg/min, u žien 300 mg/min) -  glukóza sa dostane do moča

· exkrécia a sekrécia:

· ak koncentrácia látky na konci proximálnych tubulov je > ako v glomerulárnom filtráte

· prevažne aktívny dej

· hlavne cudzorodé látky:  kyselina para – aminohikurová (PAH), penicilín (PNC), sulfonamidy, farbivá, exogénny kreatinín (( z prijatého mäsa) 

· funkcie Henleových kľučiek:

· celková dĺžka asi 17 mm

· prichádza asi 40 l/deň izotonickej tekutiny z proximálnych tubulov

· uplatnenie protiprúdového multiplikačného systému:

· objavili ho fyzikálni chemici porovnaním fyzikálneho systému s morfologickou štruktúrou obličiek 

(obrázok)

· medzi A a B je membrána, ktorá dokáže selektívne prenášať látky rozpustné v tekutine

· ak by tekutina neprúdila, na 1 strane membrány by sa koncentrácia (, na druhej strane by (
· ak tekutina prúdi, najviac molekúl sa premiestni do ohybu systému

· ak pripojíme ešte trubicu C, ktorá je spojená s B membránou, ktorá umožňuje prechod vody ( osmotickým ťahom sa tekutina v C koncentruje (voda prechádza do B)

· v prípade obličiek membrány nahrádza interstícium, ktoré selektívne prepúšťa určité látky ( Henleho kľučka je časťou tohoto systému

· ( osmotická stratifikácia obličiek -  od kôry do drene ( osmolalita tkaniva (pri kôre izotonické ako plazma, v strede obličky najviac molekúl)

· ( schopnosť obličiek koncentrovať moč alebo ho zrieďovať v rozmedzí 1001 (1040 kg.m–3 (plazma 1027 kg.m–3), t.j. 40 ( 1200 mOsm/kg

· zostupné ramienko Henleho kľučky je priepustné pre Na+ a H2O

· vzostupné ramienko má aktívnu Na+ a Cl– pumpu a je nepriepustné pre H2O

· na vrchole Henleho kľučky je maximum hypertonicity, na konci je hypotonická tekutina

· funkcia distálnych tubulov:

· resorpcia 15 ( 19% vody z glomerulárneho filtrátu -  fakultatívna resorpcia (presne riadená cez ADH, aldosterón, ANH (atriálny nátriuretid hormón resp. peptid))

· resorpcia Na+, Ca2+, Cl–, bikarbonátov, fosfátov (s Ca2+ riadená parathormónom)

· sekrécia:  ( K+ 

· na konci distálnych tubulov je izoosmotická tekutina

· funkcie zberných kanálikov:

· zostupné rameno multiplikačného systému

· voda je „odsávaná“ hypertonickým interstícium ( ( koncentrácie a osmotického tlaku

· na konci definitívny moč

Moč

· diuréza (množstvo moča):  1 ( 1,5 l/deň

· polyúria -  veľké množstvo (napr. diabetes)

· oligúria -  malé množstvo

· anúria -  zastavenie diurézy

· polakizúria -  bolestivé močenie

· nyktúria -  časté chodenie v noci

· enuréza -  pomočovanie

· pH = 6,0 (mierne kyslé) -  pri vysokom prívode bielkovín a v acidóze pH (, v alkalóze (( napr. vracanie) (
· farba:

· závisí od koncentrácie

· slamovožltá (farbivo urochróm)

· zápach:

· čerstvý moč údajne bez zápachu

· zápach pochádza od prchavých MK, neskôr amoniakálny

· zložky:

· urea, amoniak, kreatinín, kreatín, kyselina močová (( v pečeni), AK, sulfáty, fosfáty, Na, K, Ca, Cl, ...

· bielkoviny:  ak viac ako 150 mg/deň ( proteinúria

Vývodné močové cesty

· obličkové kalichy -  calices renales

· obličková panvička -  pelvis renalis

· močovody -  uretery

· močový mechúr -  vesica urinaria

· močová rúra -  uretra

· činnosť kalichov a močovodov:

1. fáza:  diastola kalichov ( moč sa nasáva zo zberných kanálikov

2. fáza:  systola -  kontrakcia svaloviny kalichov ( moč (vo forme tzv. močového vretienka) je tlačený do močovodu

· svalovina močovodu vykonáva peristaltické pohyby 1 ( 5 x /min

· do ureteru ide len 1 porcia (vretienko) moča (len 1 močové vretienko postupuje kanálikom) -  aktívny dej (t.j. moč nepreteká pasívne)

· zásada -  po močovode postupuje len 1 močové vretienko

· aktívny transport moča do mechúra (aj keď je tento naplnený)

Močenie (mikcia)

· prvé nútenie na močenie u dospelého človeka je pri náplne 150 ml

· výraznejšie nútenie -  náplň 350 ( 400 ml

· vôľou sa u mladého človeka (pružnejší mechúr) dá potlačiť nútenie až do náplne 700 ( 750 ml

· reflexný proces

· začína sa zvýšeným napätím m. detrussor, ochabnutím m. sph. ur. ext. a svalov panvového dna

· uvoľnenie vonkajšieho zvierača a svalov panvového dna sa ovláda centrálne a môže byť ovplyvnené vôľou

· reflexné centrum:

· miecha S2 – S4, odtiaľ vedú parasympatikové vlákna k m. detrussor

· sakrálne mikčné centrum je pod vplyvom sympatikových centier -  most (+), stredný mozog (–), zadný hypotalamus (+)

· vôľová kontrola:

· lokalizovaná v premotorickej zóne mozgovej kôry

· dozrieva vo veku 3 ( 4 rokov

· kontinencia -  schopnosť zhromažďovania moča a jeho udržiavania v mechúre

· inkontinencia -  nekontrolovateľný únik moča -  napr. pri miechovom šoku, poraneniach mozgu

Fyziológia svalstva

· svalstvo ( pohyb (človeka, krvi, potravy v GIT – e, ...)

· rozdelenie:

1. priečne pruhované -  kostrové

2. hladké

3. myokard -  priečne pruhované svaly, ktorú sú spojené interkalárnymi diskami ( pracujú ako 1 bunka

Priečne pruhované svaly

· svalové vlákna:

· extrafuzálne (vnútri svalu)

· zložené z vlákienok (myofibrily):  ( 1 ( 2 (m

· sarkolema, sarkoplazma, sarkotubulárny systém (T – systém + sarkoplazmatické retikulum s cisternami s Ca2+ iónmi)

· svalové vretienka:

· vnútri vo svale

· pripojené k extrafuzálnym vláknam, príp. len z 1 strany (z druhej strany ku šľache)

· receptory svalu -  monitorujú napätie svalu

· kontraktilné vlákienka (intrafuzálne) + receptory monitorujúce napätie svalu

· cievne zásobenie:

· 2000 ( 2500 kapilár / 1 mm2 prierezu

· v kľude otvorených len asi 100 kapilár / 1 mm2 

· v prípade, keď treba ( perfúziu, sa otvorí viac kapilár

· závislosť perfúzie od typu kontrakcie

· inervácia:

· motoneuróny ( -  inervujú hlavné extrafuzálne vlákna, ktoré zabezpečujú pohyb

· motoneuróny ( -  inervujú intrafuzálne vlákna svalového vretienka

· motorická jednotka = súbor svalových vlákien, ktoré patria 1 motoneurónu

· ( pri aktivite 1 motoneurónu sa sťahuje viac príslušných vlákien, ktoré sú často rozložené na rôznych miestach (nie v 1 malej oblasti) ( rovnomerná, symetrická kontrakcia svalu

· rýchle svaly:

· napr. okohybné svaly, jemné pohyby precízne pracujúcich svalov

· 8 ( 12 vlákien / 1 motoneurón

· pomalé svaly:

· antigravitačné (napr. na chrbte, sedacie svaly, ...)

· 100 ( 500 vlákien / 1 motoneurón

· motoneuróny vychádzajú z miechy -  najznámejší,  najhrubší -  lumbálny plexus (pri jeho zápale ( ischias)

· motoneuróny končia na motorickej platničke:

· vnútri nej je synapsa medzi svalovým vláknom a motorickým neurónom

· synapsa ( vyplavenie mediátora acetylcholínu (( cholinergné synapsy)

· na rozdiel od synáps autonómnych nervov, kde sú muskarínové (M) receptory, v tomto prípade sú nikotínové (N) receptory (nikotín stimuluje tieto synapsy)

· M receptory -  zablokovanie atropínom

· N receptory:

· zablokovanie jedom kurare (zablokuje sa prenos vzruchu na sval, človek zostane pri vedomí, bez možnosti pohybu a dýchania)

· v súčasnosti sa používajú kurariformné (?) látky -  myorelaxanciá (pri umelej ventilácie počas operácie, aby pacient nerobil asynchrónne dýchacie pohyby)

· histologická skladba svalového vlákna:

· pásy I -  izotropné -  1 – lomné, svetlejšie

· pásy A -  anizotropné -  2 – lomné, tmavšie

· pásy H -  uprostred A -  svetlejšie

· línia Z -  uprostred I -  tmavšia

· biochemická skladba: (obrázok)

· myozín:

· kontraktilná bielkovina

· globulín (470 000)

· ľahký meromyozín (A – pás)

· ťažký meromyozín (hlava s ATP – ázovou aktivitou)

· aktín:

· globulín

· v I – páse

· hexagonálne usporiadanie -  1 vlákno myozínu je obklopené 6 aktínmi

· troponín a tropomyozín -  relaxačné bielkoviny

· E z ATP pohybom hlavice ťažkého meromyozínu (veslovitý pohyb dozadu) zasúva vlákna aktínu a myozínu (ktoré sa inak nedotýkajú) do seba (Ca2+ zo sarkoplazmatického retikula sa naviaže na C – časť troponínu ( odhalia sa väzobné miesta medzi aktínom a myozínom) ( skrátenie (kontrakcia) svalu

· na Z – líniu sa pripájajú aktínové vlákna, v strede sarkoméry sú myozínové vlákna: (obrázok))
(I -  izotropný, A -  anizotropný, H -  svetlý)

· fyzikálne vlastnosti svalu:

1. elasticita -  biofyzika

2. pevnosť:

· 5 ( 12 kg/cm2 prierezu

· väzivo medzi svalovými snopcami tiež určuje pevnosť svalu

· pretiahnutie dĺžky nad 40% ( ireverzibilné zmeny (natrhnutie alebo roztrhnutie svalu)

· prejavy činnosti svalu:

1. elektrické:

· pri svojej činnosti sa sval polarizuje, depolarizuje, repolarizuje (( živá bunka; po smrti bunka stráca svoj pokojový potenciál)

· v pokoji okolo  – 80 mV (vnútri negatívny)

· pri vzruchu ( depolarizácia

· pri skončení aktivity ( repolarizácia

· záznam akčných potenciálov svalu -  EMG (elektromyografia):  (obrázok)

· súčasť neurologických vyšetrení

· povrchové elektródy, alebo ihlové elektródy na snímanie potenciálov znútra

· zisťovanie inervácie svalov -  napr. po rôznych úrazoch (poškodenie miechy, ...)

· diagnostika myasténie gravis (?):

· keď vzruchy prichádzajú na n – s platničku v poriadku, ale netvorí sa dostatok acetylcholínu, resp. receptory sú obsadené látkami podobnými acetylcholínu 

· ( vzruchy nie sú účinné

· slabosť, neschopnosť pohybu a dýchania

2. chemické:

· zmeny pH:

· ( (defosforylácia ATP)

· ( (defosforylácia KP ( bázický kreatín)

· ( (uvoľnenie kyseliny mliečnej)

3. teplotné:

· iniciálne teplo -  aktivačné (pred kontrakciou)

· kontrakčné teplo

· relaxačné teplo

· zotavovanie

· zmeny teploty ( 10 ( 34°C

4. mechanické:

· záznam:

· myografická krivka (obrázok)

· obdobie latencie (1), krescenta (2), kulmen (3), dekrescenta (4)

a) doba latencie (trvá ( ms -  asi 10 ms) sa skladá:

· doba prevodu vzruchu na platničku

· doba prevodu cez platničku (1 ( 2 ms)

· doba svalovej latencie

b) krescenta -  stupňovanie kontrakcie

c) kulmen -  maximum kontrakcie

d) dekrescenta -  relaxácia (približne 5 x dlhšia ako kontrakcia)

· ( teploty svalu ( urýchlenie kontrakcie i relaxácie (( urýchlenie biochemických reakcií, ( viskozity vlákien svalu)

· vplyv intenzity a frekvencie podnetov na kontrakciu svalu:

1. ( intenzity podnetu na sval:

· ( ( sily kontrakcie

· zákon „všetko alebo nič“ platí len pre 1 myofibrilu ( môže sa postupne ( počet aktívnych jednotiek ( priestorová sumácia

2. vplyv počtu podnetov za jednotku času (frekvencie):

· sčítanie kontrakcií:  (obrázky)

a) 2 podnety:

· superpozícia:  odpoveď na podnet vo fáze dekrescenty

· sumácia:  odpoveď na podnet vo fáze krescenty

· sval nemá refraktérnu fázu ( môže odpovedať na viac podnetov

b) viac podnetov:

· vlnitý tetanus:  stimuly vo fáze dekrescenty

· hladký tetanus:  stimuly vo fáze krescenty nedovolia, aby sa sval relaxoval)

· u zdravého človeka je dominantný hladký, súvislý pohyb svalu

· niektoré neurologické choroby -  vlnitý tetanus až izolované kontrakcie

· sčítavanie = časová sumácia

· frekvencia splývania (?):

· studenokrvné živočíchy:  100

· teplokrvné živočíchy:  50

· fyzikálne prejavy činnosti svalu:

1. sila:

· maximálne závažie udržané svalom proti gravitácii bez natiahnutia

· studenkrvné živočíchy:  3 ( 4 kg/cm2
· teplokrvné živočíchy:  2 ( 10 kg/cm2 (20 ( 100 x 104 (?) Pa/cm2)

· meranie dynamometrom

2. práca:

· pozitívna -  dávam potenciálnu E nejakému bremenu (dvíhanie bremena smerom ()

· negatívna -  „odoberám E (pohyb bremena smerom ()

· statická -  pohyb bremena v rovnakej výške

· činnosť:

a) izometrická:

· antigravitačná

· dĺžka svalu sa nemení

· napr. udržanie vzpriameného postoja

b) izotonická:

· dĺžka svalu rôzna, no relatívne rovnaké napätie

· sval sa kontrahuje

· reálne pohyby sú kombináciou oboch

· účinnosť:  

· teoretická:  30 ( 35%

· reálna:  20%

· ( väčšina práce sa premieňa na teplo

Hladké svalstvo

· cca 3% hmotnosti tela (cievy, vnútorné orgány, ...)

· skladba:

· nemá priečne pruhovanie

· len 2 – lomné anizotropné (A) vlákna

· tenká membrána, centrálne jadro, vretenovité vlákna  120 ( 380 (m / 2 ( 10 (m (?)

· priečne pruhované svaly -  samostatné orgány

· hladké svaly -  súčasť orgánov

· 2 typy:

· útrobné (orgánové):

· maternica, GIT, močovody, mechúr, bronchy, bronchioly, cievy, ...

· tvoria syncýtium

· viacjednotkové:

· nie sú prepojené

· podobné kostrovým, ale neovládateľné vôľou

· m. arectores pilorum (( husia koža), m. ciliaris (( pohyby zreničky), ..

· riadenie činnosti hladkého svalstva:

· autoregulácia, vegetatívny nervový systém, humorálne vplyvy

· autonómne pohyby (črevo, močovody):

· bunky, ktoré javia spontánnu aktivitu = pacemakere

· tam, kde treba transportovať nejakú látku

· väčšina je inervovaná sympatikom i parasympatikom

· výnimky:

· m. arectores pilorum -  len sympatikus

· m. ciliaris -  len parasympatikus

· myoneurálne spojenia -  varikozity s NA, Ach (sympasy, ktoré tvoria tieto mediátory -  nie n – s platničky)

· hormóny:

· katecholamíny ( spazmus (kontrakcia)

· estrogény ( uvoľnenie maternice

· oxytocín ( kontrakcie maternice

· histamín

· ...

· činnosť väčšinou nie je ovládateľná vôľou

· fyziologické vlastnosti hladkých svalov:

1. plasticita:

· prispôsobovanie sa objemu bez ( napätia

· ( kĺzanie vrstiev (napr. svalu žalúdka)

· potom aktívna receptívna relaxácia

2. elektrická aktivita:

· útrobné svaly nemajú stály kľudový potenciál

· nižší pokojový potenciál (– 50 mV)

· aktivita s plateau

3. dráždivosť:

· nestále = labilné, reagujú na rôzne podnety (mechanické, chemické, tepelné, humorálne)

· chronaxia dlhá (až 1s -  u kostrových svalov ( ms)

4. sťažlivosť:

· dlhá latentná doba

· pomalá kontrakcia (10 ( 15 x dlhšia), často rytmická

· tonický sťah -  sfinctery (takmer stála kontrakcia daná tým, že sa postupne striedajú jednotlivé vlákna)

Únava svalu

a) u priečne pruhovaného svalu:

· príčiny:  vyčerpanie E – rezerv, nahromadenie metabolitov

· poradie podľa únavy (od maximálnej):

1. n – s platnička

2. sval

3. nerv (neunaví sa)

· podlieha tzv. Orbelliho efektu -  sympatikus a katecholamíny (stres) odďaľujú únavu

· centrálna únava:

· fyziologický ochranný jav

· vyčerpanie synáps mozgovej kôry (motorickej zóny)

· ( pocítime únavu, hoci svaly ešte vládzu

· dlhodobý sťah:

· ( ak je utlmený spätný aktívny transport Ca2+ do sarkoplazmatického retikula (t.j. relaxácia)

· sval bez kontrakcie, akčných potenciálov

· tzv. kontraktíva

· C – tropomyozín je stále obsadený Ca2+
· rigor mortis:

· posmrtné stuhnutie tela

· srdce za 1 ( 2 hod, kostrové svaly za 3 ( 6 hod

· najprv bránica, potom hlava, šija, trup, HK, DK = Nystenov zákon

· závislosť od podmienok (predošlé pohyby, teplota, ...)

· po 1 ( 5 dňoch uvoľnenie svalov v tom istom poradí -  dané metabolickými dejmi (úbytok glykogénu, rozpad KP, ATP, ...), nahromadenie kyseliny mliečnej, ( pH

· chýbajú anabolické deje

· uvoľňovanie -  proteolytické enzýmy

b) u hladkých svalov:  ?

Monosynaptické a polysynaptické reflexy

· J. Prochádzka (1784), Sečenov, Schorringtov, Pavlov (( definícia)

· definícia:  relfex je zákonitá odpoveď organizmu na dráždenie receptorov sprostredkovaná CNS

· reflexný oblúk:  receptor ( aferentná dráha ( 1 alebo viac synáps v CNS ( eferentná dráha ( efektor

· nepodmienené reflexy:

· monosynaptické:

· proprioceptívne (z proprioreceptorov:  svalové vretienko, Golgiho šľachový orgán)

· svalové vretienko:

· intrafuzálne vlákna:

· paralelné s extrafuzálnymi

· motoricky inervované z ( - motoneurónov 

· vlákna A ( - motoneurónu:  3 ( 6 (m, rýchlosť 15 ( 30 m/s

· malý motorický = ( - motorický systém

· vlastné receptory v svalovom vretienku:

· primárne anulospirálne (?) zakončenia -  A ( - vlákna (8 ( 12 (m)

· sekundárne vetvičkovité zakončenia -  A ( - vlákna (6 ( 9 (m)

· funkcia:

· receptory aktívne už v pokoji

· napnutie svalu ( ( impulzov z anulospirálnych zakončení ( facilitácia ( - motoneurónov vlastného svalu

· ( odpoveď:  reflexná kontrakcia príslušného svalu -  ( vysielania vzruchov

· monosynaptické a proprioreceptívne reflexy:

· vyvolané podráždením proprioreceptoru svalu

· vlákna z anulospirálnych zakončení končia priamo na ( - motoneurónoch

· centrá proprioreceptívnych reflexov v určitých segmentoch miechy:

C5–6 -  biceps

C6–7 -  triceps

L2–4 -  quadriceps femoris

L5 – S2 -  triceps surae

· ( vyšetrenie funkcie miechy v príslušnom segmente

· monosynaptické -  vzruch prechádza len 1 synapsou v CNS

· polysynaptické:

· vzruch ide cez množstvo synáps

· exteroceptívne reflexy

· ( dráždením receptorov v koži alebo sliznici (exteroreceptory -  monitorujú stav okolia)

· rôzny počet synáps:

· miecha:

· interpolované neuróny

· zložité vetvenie, spätné reverberačné okruhy, ktoré zabezpečujú výboje na udržanie hladkého tetanického sťahu svalu

· dlhšia odpoveď

· flexorový reflex:

· nociceptívny -  obranný, proti poškodeniu

· aktivita flexorov, útlm extenzorov

· napr. dotknutie sa horúceho predmetu

· pri mimoriadne silnom podnete ( aj aktivita extenzorov na protiľahlej končatine (napr. ak idem spadnúť), t.j. skrížený extenzorový reflex (na vyrovnanie pozície)

· extenzorový reflex:

· dôležitý pre antigravitačný vzpriamený postoj

· dráždenie dotykových receptorov ( ( tonusu extenzorov

· reflexy brušnej steny:

· prechodom ostrým predmetom sa kontrahujú svaly brušnej steny

· Th7–9 , Th9–10 , Th10–12 

· kremasterový reflex -  L1–2 (dráždenie na vnútornej strane stehna ( zdvihnutie testis)

· plantárny reflex:

· L5 – S2 

· dráždenie na podošve ( zovretie prstov na nohe

· novorodenci -  Babinského príznak (zovretie prstov a odtiahnutie palca ( nevyvinutá pyramídová dráha ?)

· rozdiely medzi proprioreceptívnymi a exteroreceptívnymi reflexmi:

Receptory



proprioreceptory

exteroreceptory
Umiestnenie



priamo v efektore
v koži, slizniciach, mimo efektoru
Dráha



monosynaptická

polysynaptická
Reflexná doba


veľmi krátka (cca 20 ms)
dlhá
Závislosť od intenzity podnetu

nezávislá

závisí
Motorický dej


1 kontrakcia -  zášklb
koordinovaný (hladko tetanický) pohyb 
 







(dokonca aj s antagonistami na 2 strane)
Sumácia podnetov


nenastáva

nastáva
Únava



nejavia únavu

rýchle nastupuje (( únava synáps)
Vplyv mozgovej kôry


slabý


silný


· na základe merania reflexnej doby sa dajú diagnostikovať poruchy štítnej žľazy (senzor na Achillovej šľache) -  ak je predĺžená ( 1 z príznakov nedostatočnej činnosti štítnej žľazy

· vplyv mozgovej kôry na exteroreceptívny relfex sa prejavuje napr. tak, že u úzkostlivého človek s veľkým tonusom svalov je ťažké vyvolať napr. patelárny reflex

Fyziológia receptorov

· receptory -  útvary špecializované na zachytávanie podnetov a ich transformáciu na generátorový a akčný potenciál

· klasifikácia:

1. podľa adaptácie na dlhodobé prispôsobenie konštantným podnetom:

a) rýchlo sa adaptujúce:

- čuch, irritant receptory dýchacích ciest (na koncoch nervových vlákien v sliznici, zodpovedajú napr. za kašeľ pri vdýchnutí malého cudzieho predmetu -  ak sa takýto predmet nevykašle, tieto receptory sa naň adaptujú a predmet zostane vnútri bez toho, aby si to človek uvedomil, môže ( atelektáza = nevzdušnosť až zápal pľúc)

b) pomaly sa adaptujúce -  svalové vretienka, baroreceptory

2. podľa lokalizácie (Sherrington):

a) exteroreceptory:

· telereceptory:

· reagujú na diaľkové podnety

· zrakové, čuchové, sluchové

· kontaktné:

· musia prísť priamo do kontaktu s podnetom (chemickou látkou, predmetom, ...)

· chuťové, kožné

b) interoreceptory -  baroreceptory, chemoreceptory (=visceropreceptory)

c) proprioreceptory -  v svaloch, šľachách, kĺboch

d) nociceptory -  receptory bolesti (Nihil nocere = neškodiť)

3. podľa typu E:

a) chemoreceptory:

· reagujú na chemické látky

· kontaktné (chuť)

· diaľkové (čuch)

b) mechanoreceptory:

· reagujú na tlak, ťah, vibrácie

· koža, sluch, statokinetické receptory, proprioreceptory

c) rádioreceptory:

· reagujú na žiarenie

· fotoreceptory

· termoreceptory

· vlastné rádioreceptory (EM – vlnenie -  napr. myši utekajú od TV obrazovky)

· vznik vzruchov v zmyslových orgánoch:

· zmyslový orgán -  receptorové bunky + pomocné štruktúry

· zmyslový analyzátor -  zmyslový orgán + aferentná dráha + príslušná časť CNS

· účinný (adekvátny) podnet musí mať určitú intenzitu a musí pôsobiť určitý čas -  podľa toho delenie na:

a) adekvátny podnet:

· vyvolá ( vzruchu v receptore najnižšou intenzitou pri najkratšej dobe trvania

· podnet, na ktorý receptor reaguje najlepšie

b) ne(in)adekvátny podnet:

· musí mať vyššiu intenzitu a pôsobiť dlhšie

· napr. úder do oka ( svetelný vnem

· adekvátny podnet ( zmeny membránového potenciálu ( receptorový -  generátorový potenciál

· podnety:

· podprahové -  nevyvolajú ( akčného potenciálu

· prahové -  už vyvolajú ( akčného potenciálu

· nadprahové -  patrí medzi ne aj maximálny, supramaximálny podnet

· najskôr ( lokálne zmeny potenciálu, ktoré sa nešíria = generátorový potenciál

· receptorový potenciál:

1. miestna odpoveď, lokalizovaná na dráždivej ale nevodivej membráne

2. šírenie s dekrementom na vzrušivej membráne

3. schopnosť sumácie s inými potenciálmi toho istého receptora

4. gradácia podľa intenzity

5. trvanie po celú dobu pôsobenia podnetu

· budivý (generátorový) potenciál:

· po dosiahnutí prahovej hodnoty vyvolá vzruchovú aktivitu v axóne aferentného vlákna ( akčný potenciál

· vzruchotvorný potenciál

· čím väčšia intenzita (sila) podnetu, tým väčšia frekvenia akčných potenciálov

· uniformným akčným potenciálom dokážeme rozoznať množstvo rôznych vnemov ( kódovanie senzorických informácií

· akčný potenciál v nervovom vlákne -  uniformný (stále rovnaký)

a) rozlišovanie intenzity podnetu:

1. rozdielmi vo frekvencii akčných potenciálov

2. rozdielmi v počte aktivovaných receptorov

· senzorická jednotka = 1 aferentný axón + všetky periférne vetvy s receptormi (analógia s motorickou jednotkou)

· pri zmenšenej intenzite podnetu -  podráždené receptory s nižším prahom dráždivosti

· pri maximálnej intenzite -  podráždené všetky receptory

· intenzívne podnety ( dráždenie aj susedných senzorických jednotiek (priestorovo sa prelínajú)

b) určovanie lokalizácie podnetu:

· lokalizácia zakončení v senzorickej časti mozgovej kôry (gyrus postcentralis)

· reprezentácia časti tela s veľkým počtom receptorov (prsty, pery, jazyk, ...) v mozgovej kôre je veľká a naopak

· gyrus precentralis -  motorická časť mozgovej kôry

· zákon projekcie:

· dráždenie receptorov si neuvedomujeme v centrálnej oblasti (CNS), ale v mieste receptorov

· ( napr. fantómové bolesti i po strate ich príčiny (napr. po amputácii končatiny) ( vlákenká nervov, ktoré po amputácii zostali, reagujú na rôzne podráždenia

Bolesť

· definícia akceptovaná na celom svete:  nepríjemný senzorický a emočný zážitok spojený s reálnym alebo potenciálnym poškodením tkaniva

· ochranný mechanizmus -  upozorňuje na nebezpečenstvo poškodenia a určitou reakciou odstraňuje príčinu poškodenia (fyziologická bolesť)

· patologická bolesť -  ak neplní uvedené funkcie

· rozdelenie:

1. akútna bolesť:

· intenzívna, kratšia ako 6 mesiacov (podľa WHO)

· dobre lokalizovaná, ostrá

· vyvoláva sympatikové odpovede (tachykardia, vazokonstrikcia, ...), nepokoj, úzkosť, agresiu

2. chronická bolesť:

· viac ako 6 mesiacov

· difúzna, tupá

· parasympatikové odpovede, depresia, utiahnutosť

· stimuly vyvolávajúce bolesť:

· mechanická, teplotné, chemické (substancia P (od pain), ktorá ( pri poškodení tkaniva, K+, bradykinín, sérotonín, histamín, kyseliny, ...)

· prah bolesti:

· intenzita stimulu vyvolávajúceho pocit bolesti

· u rôznych ľudí približne rovnaký, u subjektu môže kolísať (podľa stavu vedomia, ...)

· dá sa merať (algéziometrom -  vždy meranie bolesti len na 1 určitý podnet), alebo orientačne určiť z frekvencie žmurkania

· hyperalgézia -  zvýšená citlivosť na bolestivé podnety (bolesť je všetko to, čo pacient označí za bolesť)

· hypoalgézia

· analgézia

· tolerancia bolesti:

· závisí od rôznych faktorov (i výchovy, kultúry, ...)

· maximálna intenzita a dĺžka trvania bolesti, ktorú jedinec dokáže zniesť

· receptory bolesti:

· nociceptory

· voľné nervové zakončenia v koži (50 ( 100/cm2)

· vo vnútorných tkanivách (periost, kĺby, aj vnútorné orgány -  receptory sú len na povrchu orgánov, vnútri nie)

· dráhy z receptorov bolesti:

· vlákna A (:

· ( 2 ( 5 (m (v = 6 ( 30 m/s)

· končia na neurónoch v I. a V. vrstve

· pri rýchlu, ostrú, akútnu bolesť

· reagujú hlavne na mechanické a termické podnety

· vlákna C:

· ( 0,4 ( 1,2 (m (v = 0,2 ( 2 m/s)

· končia na I. a II. vrstve 

· 80% všetkých bolestivých impulzov sa vedie C - vláknami

· vstupujú do spinálnej miechy -  cez zadné rohy a substanciu gellatinosa Rolandi (?) (špeciálna želatínová hmota -  akoby čiapočka -  pri vstupe do miechy)

· prenos impulzov bolesti z neurónov I. na neuróny II. rádu zabezpečuje substancia P -  neurotransmitter

· tractus spinothalamicus ( thalamus ( radiatio thalamica ( gyrus postcentralis (tam si uvedomíme bolesť)

· vlákna pre bolesť idú spolu s vláknami pre chlad a teplo, vlákna pre dotyk idú v osobitnom trakte ( ak už nič iné nepomáha, presekne sa príslušný nerv (?)

· thalamus a limbický systém ( emočný náboj bolesti (plač, hnev, agresivita, ...)

· retikulárna formácia (RF) -  úloha pri pozornosti, koncentrácii (ak sa sústredím na inú vec, bolesť prestane)

· hypotalamus -  sprievodné autonómne reakcie (cez sympatikus alebo parasympatikus podľa typu bolesti)

· bolesť podľa toho, odkiaľ pochádza:

1. povrchová -  dobre lokalizovaná, rýchla

2. hlboká:

· z kosti, periostu, šliach, kĺbov, svalov

· zle lokalizovaná, spojená s autonómnymi reakciami (nauzea, zvracanie, pokles TK, potenie, ...)

3. viscerálna:

· z vnútorných orgánov

· lokalizovaný mechanický stimulus obvykle bez bolesti

· difúzny stimulus (ischémia, distenzia čreva) -  silná bolesť

· dráhy -  cez senzorické vlákna autonómneho NS (sympatikus, parasympatikus)

· ťažko lokalizovateľná bolesť

4. prenesená:

· bolesť z niektorého orgánu vyžaruje do iných orgánov (napr. bolesť žalúdka pri infarkte a pod.)

· bolesť sa prenáša podľa pravidla dermatómov

· dermatómy (v embryológii) -  štruktúry, z ktorých sa vyvíja viac orgánov

· ( bolesť sa prenáša do štruktúry, ktorá sa organizovala z toho istého embryonálneho dermatómu, ako je štruktúra, v ktorej ( bolesť

· napr. srdce -  ľavé rameno, uretery -  testes, ...

· mechanizmy:

1. teória konvergencie:

· existuje viac periférnych senzorických nervov, ako je nakoniec axónov v spinothalamickom trakte (t.j. konvergujú cez 1 synapsu)

· nevieme, odkiaľ bolesť pochádza

2. teória facilitácie:

· impulzy prichádzajúce z viscerálnych štruktúr znižujú prah bolesti spinothalamických neurónov

· viscerálne štruktúry prijímajú aferentácie zo somatických štruktúr (?)

3. kombinácia obidvoch -  najpravdepodobnejší mechanizmus

· modulácia bolesti -  fyziologické mechanizmy:

a) prirodzené opioidné látky:

· enkefalíny:

· ( v mieche (v dorzálnych rohoch, v substancia gellatinosa)

· inhibujú uvoľňovanie substancie P

· endorfíny:

· ( v hypofýze, hypotalame, limbickom systéme

· po fyzickej námahe, v strese

· po naviazaní sa na receptory ( útlm bolesti, euforický pocit

· ( ( aj návyk na fyzickú námahu (napr. jogging)

· dynorfíny:

· ( ako predošlé + v spinálnej mieche

· silný analgetický účinok

b) vrátková teória:

· Melzack a Wall

· veľmi populárna

· modifikácia impulzov na úrovni miechy

· synapsy v dorzálnych rohoch miechy -  ( „vrátka“, ktoré otvárajú / zatvárajú prenos vzruchov

· vrátka sa uzatvárajú, ak prichádza veľa impulzov v hrubých nervových vláknach

· ( pomáha napr. pofúkanie boľavého miesta

· aj aktivita vyšších centier môže ovplyvňovať vrátka

c) fyziologické a farmakologické princípy liečby bolesti:

· odpútavacie techniky:

· kontrolované dýchanie, rytmické klepkanie, regulované predstavy, autogénny tréning

· ( z vrátkovej teórie

· relaxačné techniky -  strečingová, relaxačná forma, kombinácia

· stimulácia kože -  studené obklady, analgetické masti -  mentol, kontralaterálna stimulácia (na opačnej strane)

· analgetiká / placebo

· kontinuálna morfínová infúzia

· analgézia kontrolovaná pacientom

· blokáda nervov -  lokálne anestetiká

· akupunktúra -  uzatváranie vrátok

· kordotómia -  prerušenie spinothalamického traktu

· rizotómia -  prerušenie nervových koreňov

· neurektómia -  prerušenie periférnych / hlavových nervov

Retikulárna formácia (RF)

· ovplyvňuje CNS (mozog, miecha)

· sieťovité, difúzne napojenie nervových buniek, ktoré sa nachádzajú v mieche, predĺženej mieche, moste, hypothalame, thalame

a) ascendentný systém:

· ascendentné neuróny ( kôra

· aktivuje kôru, hypothalamus, limbický systém

· ako celok -  aktivačný systém (RAS)

· nešpecifický systém -  polysynaptická dráha

· elektrická stimulácia RAS ( „arousal“ (prebúdzacia) reakcia

· zničenie RAS:

· hlboký spánok, tzv. izolovaný mozog

· preťatie mozgového kmeňa medzi coll. inf. a sup. ( oddelenie telencephala od nižších oddelení ( hlboký spánok -  „cerveau isolé“

b) descendentný systém:

· descendentné neuróny ( miecha

· pôsobí cez tractus reticulospinalis (končí na vmedzerených synapsách (interoneuróny) miechy) na aktivitu motoneurónov inervujúcich svaly

· dominantný tlmivý vplyv na receptory DK a trupových svalov

· ( po preťatí tohoto spojenia ( opiostotomus (poloha so zvýšeným napätím extenzorov) 

c) neuróny pre facilitáciu / inhibíciu

EEG (elektroencefalografia)

· záznam biopotenciálov mozgu

· EcoG -  potenciály priamo z kôry

· stereo EEG -  stereotaktické EEG, potenciály z hlbokých štrukúr

· elektródy:

· unipolárne, bipolárne

· v longitudinálnom, transverzálnom, resp. cirkulárnom zapojení

· vlna:

· zmena v potenciáli

· amplitúda [(V] ( rozmanitý smer vektorov, ktoré sa tak odčítavajú

· rytmus:

· frekvencia striedania vĺn [Hz]

· 4 základný rytmy:

· alfa:

· Bergerov (?) rytmus

· f = 8 ( 13 s–1, amplitúda 30 ( 50 (V

· u človeka v pokoji

· beta:

· človek v činnosti (rytmus činnosti)

· f = 14 ( 30 s–1, amplitúda 5 ( 10 (V

· prechod alfa ( beta = desynchronizácia rytmu alebo depresia alfa rytmu

· theta:

· detský rytmus

· f = 4 ( 7 /s, amplitúda 50 (V

· delta:

· f < 4 /s, amplitúda 100 ( 150 (V

· non REM spánok (veľmi hlboký)

· aktivačné metódy na desynchronizáciu alfa rytmu:

· Bergerova reakcia -  otvorenie očí (obrázok)

· hyperventilácia ( hypokapnia ( vazokonstrikcia mozgových ciev ( dočasná ischémia, môže ( aktivácia epileptického záchvatu (epi)

· fotostimulácia:

· svetlo blikajúce s f = 1 ( 20 /s

· alfa ( beta

· po čase môže ( identifikácia s rytmom stimulácie

· môže ( epi

· epilepsia:

· v určitých častiach mozgu ( patologická aktivita (signál), ktorá sa postupne rozšíri 

· môže byť spojená s kŕčmi, zamdlením, ...

· registrácia evokovaných potenciálov:

· evokované potenciály:

· vyvolané stimuláciou periférnych receptorov: somatosenzorické (?), sluchové, zrakové

· zmeny elektrickej aktivity mozgu

· majú zhruba takýto tvar:  (obrázok)

a) primárny potenciál:

· ukazuje špecifickú (najrýchlejšiu) dráhu

· potenciály zo špicifických kôrových štruktúr

· cez špecifické dráhy -  doba latencie krátka: cca 10 ms

b) sekundárny potenciál -  cez nešpecifický RAS

· pomocou nich sa dá už u novorodencov zistiť, či vidia, počujú, ...

· mapovanie kôrových oblastí

· ontogenéza EEG:

· novorodenec -  prevažne delta rytmus (f = 1 ( 3 /s, ale nízka amplitúda)

· 2 ( 3 rok života -  začína theta

· 3 ( 4 rok -  začína alfa (najskôr v occipitálnych lalokoch -  centrum zraku)

· po 10. roku -  už dobre formovaný alfa rytmus (delta – theta – alfa)

· po 60. roku -  spomaľovanie alfa, pribúdanie theta vĺn (alfa – theta)

Spánok

· hypotézy a teórie ( spánku:

· naturálne -  Thanatos (boh večného spánku = smrti), Hypnos (boh dočasného spánku), Óneiros (bohovia snov) -  starovek

· cirkulačné

· ( aktivity RAS (retikulárny aktivačný systém)

· chemické -  hypnotexíny, DSIP

· humorálna

· spánkové centrá (encephalitis epidemica letargia Economo)

· „generalizovaný“ útlm

· ...

· typy spánku:

1. REM:

· Rapid Eye Movement Sleep, D – spánok

· utlmené fylogeneticky staršie časti mozgu, niektoré nervové oblasti činné ( sny

· EEG:

· podobné ako v bdelom stave

· niekedy sa objavujú ponto – geniculo – occipitálne hroty

· barbituráty znižujú

2. NREM:

· 4 štádiá:

a) EEG -  rýchla frekvencia, nízka amplitúda

b) „spánkové vretienka“ (podobné alfa)

c) pomalá frekvencia, zvýšená amplitúda

d) veľmi pomalá frekvencia, vysoká amplitúda (delta spánok)

· organizácia spánku:

· určité cykly:

· zaspávanie -  človek sa snaží nájsť si vhodnú polohu, ..

· NREM 1, 2, 3, 4 (trvanie 70 ( 100 min)

· REM

· znova prehĺbenie spánku (pričom niektoré štádiá NREM sa môžu preskočiť)

· znova REM

· ...

· tieto cykly sa opakujú 4 ( 6 x podľa toho, aká dlhá je noc

· čím bližšie k ránu, tým viac sa skracujú NREM štádiá (( pocit vyspania) a predlžuje sa REM (( viac snov)

· REM -  asi 25% spánku

· deti -  najlepšie organizovaný spánok, starší ľudia -  plytký spánok

· cicavec bez spánku vydrží 10 dní

· spánok ( autosanácia

· prevaha parasympatika, anabolických dejov

· choroby súvisiace s parasympatikom (napr. astma bronchiale, astma cardiale, gastroduodenálny vred) sa zhoršujú v noci ( ( TK, u staršieho človek môže ( pokojná smrť („mnoho ľudí sa v noci rodí i zomiera“)

· poruchy spánku a v spánku:

1. hypersomnia -  nadmerná spavosť

2. hyposomnia -  znížená spavosť

3. insomnia -  nespavosť

4. somnilokvia, somnilógia -  rozprávanie zo spánku

5. somnabulizmus, lunatizmus -  námesačníctvo

6. poruchy dýchania v spánku:

· Sleep Apnoe Syndrome (SAS)

· chrápanie (mierna forma obštrukcie):

· mäkké podnebie uzatvára vchod do laryngu

· ( PO2 v krvi, pľúcna hypertenzia, srdcová arytmia

· obštrukčné apnoe (( dýchacie pohyby)

· centrálne apnoe (bez dýchacích pohybov)

· vyšetrenie v spánkových laboratóriách -  polysomnografia:

· človek v spánku v ležiacej polohe

· sníma sa:

· pohyby očí, príp. EEG (( fáza spánku)

· prúd vzduchu v dýchacích cestách (termistorom)

· pohyby hrudníka (napr. impedančne)

· pohyby brucha (ich synchronita resp. asynchronita s pohybmi hrudníka)

· hladina O2 (pulzným oxymetrom na prste)

· pohyby končatín

· sny:

· rozdelenie z medicínskeho aj psychologického hľadiska:

1. reálne -  dej prebieha rovnako rýchlo ako v skutočnosti

2. podnetové -  transformovanie externých a interných podnetov do snov

3. fantastické:

· simultánne niekoľko snov

· 50 ( 100 x rýchlejšie ako realita

· všetky sny (vraj) majú reálny podklad

Pamäť

· zachovávanie informácií v mozgu v podobe pamäťových stôp -  engramov

· pre ( pamäte a jej využívanie sú nutné tieto schopnosti:

1. kódovanie -  ukladanie zmyslových a iných skúseností

2. uskladňovanie kódovaných informácií

3. spätné evokovanie týchto informácií

· rozdelenie podľa toho, čo si pamätáme:

1. senzorická -  pamätáme si vnemy bez nejakého rozmýšľania (tváre, vône, tvary, ...)

2. symbolická -  slová

· z časového hľadiska -  rôzne mechanizmy:

1. krátkodobá:

· včasná

· elektro – fyzikálny podklad

· šírenie vzruchov po reverberačných dráhach -  medzi kôrou a thalamom

· thalamus:

· brána do vedomia

· zúčastňuje sa pamäti

· šírenie poznatkov

· 1 obeh -  1 vlna alfa – theta

· obeh slúži k rozšíreniu impulzov do novej i starej kôry (hipokampus)

· impulz po vstupe do hipokampu cirkuluje v tzv. Papezovom okruhu ( fixácia impulzov

· počas reverberácie si uvedomujeme vnímaný jav -  zaraďujeme ho do pamäte

· môže ( časová a priestorová sumácia

· dej len na úrovne nervu bez biochemických a morfologických zmein

· stavy potlačujúce elektrickú aktivitu mozgu (elektrické šoky, kóma, anestéza) gumujú krátkodobú pamäť ( retrográdna amnézia (deje tesne pred takýmto stavom sa nestihli zapísať do pamäte)

2. strednodobá:

· stredná, intermediárna

· po thalamu – kortikálnej reverberácii (( 10 s) ( iná štruktúra RNA v niektorých neurónoch starej i novej mozgovej kôry, morfologické zmeny na synapsách neurónov (napr. perforácie)

· v mozgu krysy je asi 15% „plastických“ neurónov (menia sa učením); ostatné sú stabilné neuróny v pevne zabudovaných obvodoch (nemenia sa, umožňujú prežitie krysy aj v extrémnych podmienkach)

· predpokladá sa, že človek má viac plastických neurónov

3. dlhodobá:

· premena z intermediárnej v desynchronizovanom spánku (REM), následne i simultánne

· triedenie, eliminácia a abstrakcia informácií -  v spánku (( nedostatok REM ( zlá schopnosť zapamätať si niečo na dlhšiu dobu)

· podklad:

· proteosynténa (v ribozómoch) -  na základe mRNA

· v interakcii s RNA intermediárnej pamäte

· molekuly pamäti:

· peptid skotofobín (15 AK)

· u nižších živočíchov (ploskulíc) sa podaril prenos informácií týmto extraktom

· lieky zvyšujúce REM spánok zlepšujú pamäť

· učenie sa:

· = vytváranie engramov -  fixovanie

· opakovanie informácií, motivácia -  veľký význam

· výbavnosť engramov má takýto priebeh:  (obrázok) 
(najlepšia po vstupe informácií a potom za 24 hod)

· počas fixácie -  biochemický prepis (30 ( 60 min)

· zabúdanie:

· negatívny jav s pozitívnym významom

· pamätanie dôležitých informácií

· rýchlosť zabúdania -  najväčšia v prvých 2 dňoch, potom pomalšie

· rezíduum -  podľa opakovania -  cca 25%

· ontogenéza pamäti:

· už in utero (plod si zapamätá napr. tlkot srdca matky)

· perinatálne -  imprinting (vtlačenie) -  veľmi silná pamäť

· detstvo -  veľký rozvoj pamäti

· dospelosť -  rovnováha „mlado“ a „staro“ – pamäť

· staroba -  prevaha staropamäti, ťažšie sa vytvárajú nové engramy

Autonómny nervový systém (ANS)

· autonómny -  toto pomenovanie ( relatívne nezávislý na vôli človeka

· Galen (2. storočie n.l.) dal otázku -  prečo nemôžeme vedome ovládať činnosť srdca

· Langley (1905) -  VNS (vegetatívny NS):  sympatikus, parasympatikus

· ANS zaisťuje dynamickú rovnováhu vnútorného prostredia (homeostázu) = vegetatívny NS

· zaisťovanie funkcií ANS -  na podklade priamej regulácie a reflexov

· oblúk reflexu ANS:

· receptory:

a) špecifické -  chemoreceptory, baroreceptory

b) nešpecifické -  mechanoreceptory, teplotné, bolesti, ...

· aferentné vlákna:

· senzitívne

· cez zadný roh miechy

· centrá -  spinálne, predĺžená miecha, hypothalamus

· eferentná dráha:

· 2 – neurónová s vmedzerenými gangliami

· každý pregangliový neurón diverguje na viac postgangliových neurónov ( difúzna (rozptýlená) informácia

· viac sympatikus (Cannon ( prirovnanie: parasympatikus = klávesy na klavíri, sympatikus = pedále)

· efektory -  srdce, hladké svaly (bronchy, bronchioly, cievy, žalúdok, črevá, ...), žľazy

· prenos vzruchu na synapsách ANS:

· synapsy:

· medzi preggl. a postggl. neurónmi

· medzi postggl. neurónmi a efektormi

· chemický prenos -  mediátormi (Ach, NA)

· vlákna s Ach -  cholinergné

· vlákna s NA -  adrenergné

· iné -  purinergné, histamínergné, peptidergné -  ATP, adenozín, subst. P, VIP = neadrenergný, necholinergný systém

· uvoľnenie mediátora ( depolarizácia (EPSP) alebo hyperpolarizácia (IPSP)

· funkčná morfológia parasympatika:

· kraniosakrálny oddiel VNS

· kraniálna časť:

· z Edinger – Westphalovho jadra, z ncl. salivatorius

· inervuje väčšiu časť tela

· 80% v n. vagu (aj III., V., VII., IX., X.)

· sakrálna časť -  z S2–4 , nn. pelvici

· gangliá uložené priamo v alebo pri inervovaných orgánoch

· cholinergné synapsy -  výskyt:

· všetky preggl. a postggl. parasympatikové zakončenia + postggl sympatikové (inervujúce potné žľazy a hladké svaly ciev kostrového svalstva = cholinergný sympatikový vazodilatačný systém)

· niektoré synpasy v CNS a n. s. platnička

· napr. nikotín abnormálne stimuluje sympatikus aj parasympatikus súčasne

· funkčná morfológia sympatika:

· thorakolumbálny oddiel VNS -  medzi Th1 a L3–4 (14 segmentov miechy), truncii sympatici

· gangliá hneď po výstupe z miechy ( paravertebrálny reťazec ganglií pozdĺž tejto časti miechy (viditeľný pri pitve)

· ( veľmi krátke preggl. vlákna

· horné a stredné krčné sympatikové ganglion (?), ggl. stelatum, do drene NO -  preggl. vlákna

· adrenergné synapsy (NA + A)

· pôsobenie na:

1. ( - 1 – receptory:

· postsynaptické

· aktivácia fosfolipázy C, ( Ca2+, aktivácia vnútrobunkových enzýmov

· ( kontrakcia hladkého svalstva (výnimka -  črevo)

2. ( - 2 – receptory:

· presynaptické

· inhibícia uvoľňovania NA

· spätná väzba

3. ( - 1 – receptory -  myokard

4. ( - 2 – receptory -  bronchy, ...

· funkcie ANS:

· sympatikus:

· pri ( nárokoch na organizmus

· ( uvoľňovanie E, ( katabolické reakcie

· ( dominantný v bdelom stave

· mydriáza (rozšírenie zreničiek), pozitívne tropné efekty na srdce, hypertenzívna reakcia, bronchodilatácia, ( činnosti GITu, hyperglykémia (( - 3 receptory), odďaľovanie únavy priečne pruhovaných svalov (Orbelliho efekt)

· na prekonanie situácie, ktorá nás ohrozuje, resp. ak potrebujeme ( aktivitu

· mimoriadne ( aktivita pri strese:  fight/flight (buď boj alebo útek)

· parasympatikus:

· opačné efekty

· umožňuje zotavenie (( uvoľňovanie E, prevaha anabolických reakcií) -  v pokoji, spánku

· mióza (zúženie zreničiek), negatívne tropné efekty na srdce, ( TK, zúženie bronchiolov, ( vylučovania tráviacich štiav, peristaltika

· tonus a excitabilita ANS:

· v ANS nervových vláknach i v pokoji prebiehajú nervové vzruchy ( ( kľudový tonus

· tonus:

· neustále zabezpečovaný reflexne i centrálne

a) reflexný -  cez dráždenie baroreceptorov a chemoreceptorov

b) centrálny:

· vysielanie impulzov z centier

· hypothalamus

1. sympatikový -  napr. cievy v kľude stiahnuté na cca polovicu ich maximálneho (
2. parasympatikový -  napr. srdce -  podanie atropínu ( tachykardia (( uvoľnil sa tonus parasympatika)

· excitabilita:

· schopnosť meniť tonus

· zákon iniciálnych hodnôt (Wilder): 
„Pri vyššej iniciálnej hladine funkcie je väčšia reakcia smerom k poklesu a nižšia reakcia smerom k vzostupu a vice versa.“
(napr. vzostup f srdca po podaní atropínu pri rôznych predchádzajúcich hodnotách f)

· reflexy ANS:

a) podľa lokalizácie receptorov a orgánov:

1. viscero – viscerálne

2. viscero – kutánne (zmeny prekrvenia kože)

3. kutánno – viscerálne (obklady, akupunktúra, akupresúra)

b) podľa orgánov a systémov:

1. kardiovaskulárne -  barorecepčné, chemorecepčné

2. dýchanie -  H – B reflexy, ORDS, bronchomotorické (?)

3. GIT -  sekrečné reflexy, regulácia motility

4. urogenitálny systém -  močenie, sexuálne reflexy

· funkcie hypothalamu:

· ANS -  riadenie autonómnych (vegetatívnych) funkcií orgánov a systémov

· spinálna miecha -  jednoduché funkcie (močenie, defekácia, ...)

· predĺžená miecha -  zložitejšie funkcie (KVS, dýchanie, zvracanie, ...)

· stredný mozog -  akomodačné, pupilárne reflexy, ...

· hypothalamus = integrujúci orgán ANS

1. integrácia funkcií somatických a VNS

2. kontrola KVS

3. termoregulácia:

· predný hypothalamus:

· monitorovanie telesnej teploty

· centrálne teplotné receptory -  v area preoptica (2/3 na vyššiu teplotu, 1/3 na ( teploty)

· periférne teplotné receptory:

· spinothalamické trakty, thalamus, kolaterály do hypothalamu

· na periférii až 10 x viac receptorov chladu ako tepla

· humorálne signály -  mediátory (pyrogény):

· prestup cez organum vasculosum laminae terminalis (OVLT) -  chýbanie h – e bariér

· ovplyvňovanie perfúzie hypothalamickej oblasti kontrakciou / relaxáciou svalstva ciev OVLT a tým ovplyvňovanie bazálnej teploty hypothalamu -  nastavenie set pointu hodnoty centrálneho termostatu

· zadný hypothalamus:

· termoregulačné centrum (v area hypothalamica posterior)

· spracovanie informácií z predného hypothalamu a periférie

· aktivácia výkonných funkcií termoregulácie

4. regulácia hydratácie a príjmu potravy:

· regulácia hydratácie organizmu:

a) regulácia príjmu vody:

· centrum smädu v laterálnom hypothalame

· informácie z:

· osmoreceptorov -  priamo v hypothalame

· periférie -  volumoreceptory v PP, dutina ústna, pharynx

· retulácia výdaja vody:

· do moča

· cez ncl. supraopticus -  ADH (tiež arginín – vazopresín = AVP)

· regulácia príjmu potravy:

· laterálne centrum hypothalamu = potravové -  stále aktívne

· ventromediálne centrum = centrum sýtosti -  po najedení dočasne tlmí potravové centrum

· corpus mamillare -  koordinácia potravových reflexov (pohyby pier a jazyka, prehĺtanie, hltanie)

· informácie z:

· glukoreceptorov -  glukostatické bunky v centre sýtosti

· periférie -  napr. rozpätie žalúdka ( ( hlad

5. endokrinné funkcie:

· tvorba hormónov:

· ADH (AVP)

· oxytocín -  vyvoláva kontrakcie maternice

· hypothalamové neurohormóny -  regulujú adenohypofýzu

6. sexuálne funkcie:

· vývoj pohlavných orgánov, riadenie sexuálnych cyklov u žien (menštruačný, ovulačný)

· pôsobenie cez adenohypofýzu

· kontrola sexuálneho správania

· rozmnožovanie bez hypothalamu u vyšších stavovcov nie je možné

· efekty hypothalamických lézií:

· bilaterálna lézia laterálneho hypothalamu:

· ( príjmu potravy (anorexia -  niekedy v kombinácii s bulímiou)

· ( príjmu vody

· extrémna pasivita

· bilaterálna lézia ventromediálnej oblasti hypothalamu:

· nadmerný príjem potravy (hyperfágia)

· nadmerný príjem tekutín

· hyperaktivita

· brutalita

· časté výbuchy zlosti

Fyziológia žliaz s vnútorným vylučovaním


· endokrinný systém -  žľazy:  hypofýza, hypothalamus, štítna žľaza, nadobličky, epifýza (šištička), iné orgány, ktorých hlavná funkcia je iná (obličky ( hormóny ongiotenzín, erytropoetín; srdce, ...)

· definícia pred 100 rokmi:
hormón -  látka, ktorá sa tvorí v bunkách určitých špecializovaných častí tela a prenáša sa krvným prúdom   

                        na vzdialenejšie miesta, ktoré ovplyvňuje na prospech organizmu ako celku 

                        (Bayliss a Starling, 1902)


          (+ tkanivové hormóny + feromóny -  význam u nižších živočíchov pri rozmnožovaní)

· história:  od prehistórie (3000 p.n.l.) ( veľmi stará

Hypofýza

· lokalizácia:

· sella turcica, tesne pod hypothalamom, v kostenej schránke

· s hypothalamom spojená portálnym obehom + vlastnými nervami

· 2 časti:  adenohypofýza (predná časť), neurohypofýza (zadná časť)

· n. opticus je tesne nad hypofýzou ( nádor hypofýzy môže na ňu tlačiť ( zhoršené videnie (najmä periférne) býva 1 z prvých príznakov nádoru hypofýzy

· adenohypofýza -  hormóny:

1. somatotropný (rastový) hormón (STH):

· bielkovinovej povahy

· má diurnálny rytmus (závislosť od deň – noc)

· ( v spánku (NREM)

· ( pri námahe, strese, hladovaní

· bazálna hladina u dospelého < 3 ng/ml

· účinky:

1. rast kostí a svalov:

· stimuluje rast kostí po celom povrchu (( predlžovanie i mohutnenie kosti)

2. metabolizmus bielkovín:

· proteoanabolický účinok

· ( syntézy bielkovín + N2 bilancia, rast kostrového svalu

· stimulácia syntézy NK, zabudovávanie sulfátu do chrupaviek, urýchlenie chondrogenézy ( ( postavy

· podávanie STH -  nevyhnutná existencia funkčných receptorov a neuzavretých epifyzálnych (rastových) štrbín (ak toto nie je splnené, tak napr. liečba nanizmu = trpaslíčí vzrast podávaním STH nie je účinná)

3. metabolizmus glukózy (G):

· ( využívanie glukózy vo fyziologických dávkach

· cez IGF -  insulin like growth factor

4. metabolizmus  tukov:

· STH má lipolytický účinok (odbúravanie tukov)

· chronická aplikácia STH však ( utilizáciu G ( ( aj citlivosť tkanív na inzulín, t.j. presne opačný efekt

· poruchy rastu:

· hyperfunkcia STH:

a) v mladosti ( súmerný rast do väčších rozmerov = gigantizmus

b) v dospelosti:

· ( akromegalia (podľa akra = koncové časti tela) -  zväčšenie koncových častí tela, hrubnutie príslušných kostí na periférii (nadočnicové oblúky, brada ( nepríjemný hrubý výzor tváre, veľké prsty, veľké chodidlá, rôzne výrastky na chrbtici + rôzne ďalšie komplikácie)

· hypofunkcia:

· hypofyzárny nanizmus (trpaslíčí vzrast)

· intenzita telesného rastu (všeobecne) -  maximálna v novorodeneckom období (pokračovanie fetálnej rastovej periódy), v puberte

· podáva sa umelo pripravovaný STH

2. prolaktín (PL):

· dôležitý pre laktáciu (( mlieka), dojčenie

· izolovaný u človeka r. 1970 – 72

· bielkovinovej povahy

· hlavné účinky:

· laktotrofný -  rozdelenie:

a) mammotrofný -  ( prsnej mliečnej žľazy (pred pôrodom ( až 10 x)

b) laktogénny:

· vyvoláva sekréciu mlieka

· počas gravitácie ( PL, ak žena nekojí ( do 2 ( 3 týždňov ( hladiny PL

· dojčenie ( ( PL -  návrat do 3 mesiacov -  i napriek tomu  môže byť tvorba mlieka výdatná

· luteotropný:

· stimulácia vývoja žltého telieska

· udržiavanie sekrécie progesterónu

3. folikulostimulačný hormón (FSH):

· foliotropín

· u samcov:  rast testes, dozrievanie spermií

· u samíc:  dozrievanie Graaf. folikulov, riadenie sekrécie estrogénov a folikulov

4. luteinizačný hormón (LH, ICSH):

· lutropín

· u samcov:  rast intersticiálneho tkaniva testes, ( sekrécie testosterónu

· u samíc -  v dozretých Graaf. folikuloch podporuje ( vajíčok a žltého telieska

5. tyreotropný hormón (TSH):

· glykoproteín

· ( syntézu i sekréciu hormónov štítnej žľazy

· mechanizmy:

· ( vychytávanie jódu

· syntéza monojódtyrozínu

· ( prietoku krvi štítnou žľazou

· chronické ( hladiny TSH ( hypertrofia buniek štítnej žľazy (struma)

6. kortikotropín (ACTH):

· polypeptid (39 AK)

· pôsobí na rast a funkciu kôry NO, najmä bunky zona fasciculata a reticularis

· ( ( kortikoidov (pôsobenie cez cAMP a trofiku kôry), nevyhnutný už v kľude

· hyperglykemický účinok

· negatívna N2 bilancia, tuková infiltrácia pečene

· ( aktivity melanoforov -  hyperpigmentácia (( aktivity kôry NO -  ( ACTH -  Addisonova choroba s hyperpigmentáciou) 

7. melanotropín (MSH):

· spôsobuje hnednutie pokožky napr. pri opaľovaní

· nedostatok ( bledá pokožka

8. lipotropín (LPH):

· mobilizuje metabolizmus tukov -  lipolýza

9. endorfíny a enkefalíny:

· blokujú prenos bolesti na úrovne mozgu (endorfíny) a miechy (enkefalíny)

· urýchľujú učenie, zlepšujú pamäť

· význam pri emočných stavoch:  spokojnosť, eufória, po sladkom jedle, po fyzickej námahe, športe, i v agónii pred smrťou

· obrana mozgu v záťažových reakciách

· regulácia činnosti adenohypofýzy:

· hypothalamus:

· stimulačné faktory -  releasing faktory -  liberíny

· inhibičné faktory -  inhibiting faktory -  statíny

· poruchy funkcie adenohypofýzy:

· poruchy vylučovania jednotlivých hormónov

· porucha celej adenohypofýzy

a) panhypopituitarizmus: 

· nádor, nekróza, krvácanie po pôrode, ...

· ( tvorby a vylučovania všetkých hormónov

· bez substitučnej terapie (subst. th.) ( smrť

· ( musia sa podávať jednotlivé hormóny

b) hyperpititarizmus:

· ( laktácia bez príčiny, dokonca i u mužov

· neurohypofýza -  hormóny:

· ( v hypothalame, uskladňujú sa v neurohypofýze = hormóny hypothalamo – neurohypofyzárneho systému

· peptidické hormóny:

· ADH (arginín – vazopresín)

· oxytocín

· + bielkovinové nosiče -  neurofyzíny

· tvorba:

· v jadrách v prednom hypothalame -  ncl. supraopticus a paraventricularis (bilat.)

· syntéza v rozdielnych neurónoch -  v Golgiho aparáte -  neurosekrečné granulá

· transport neurotubulmi axónov

1. ADH:

· antidiuretický hormón (pôsobí proti močeniu)

· ( spätnú resorpciu vody v obličkách

· udržiavanie homoestázy:

a) osmoreceptory:

· najmä v hypothalame

· špecifické bunky -  pravdepodobne vezikulárne v ncl. supraopticus

· pôsobenie osmoticky aktívnych látok (NaCl, G)

b) volumoreceptory -  nízkotlakové baroreceptory

2. oxytocín -  účinky:

a) kontrakcie hladkého svalstva uteru:

· v priebehu gravidity sa ( citlivosť na oxytocín

· po dilatácii cervixu ( tlak hlavičky ( impulzy ( ( sekrécia oxytocínu ( pôrod

· u niektorých žien pri orgazme ( kontrakcie uteru ( uľahčenie transportu spermií

b) kontrakcie hladkého svalstva duktov prsníkov -  ejekcia mlieka (neuroendokrinný reflex)

· poruchy neurohypofýzy (poznáme len poruchy ADH):

· hypofunkcia ADH:

· ( únik vody do moča, polyúria, polydipsia (veľký príjem vody), smäd  (4 ( 40 l/d)

· = diabetes insipitus

· podávanie ADH vo forme kvapiek do nosa, kde sa na dobre prekrvenej sliznici dobre a rýchlo vstrebáva

· hyperfunkcia ADHJ:

· hyperadureotizmus

· intoxikácie vodou -  retencia vody, hypervazopresinizmus ( edémy

Hormóny štítnej žľazy

· morfológia:

· 2 laloky + isthmus

· folikuly z folikulárnych buniek -  vychytávajú jód, syntetizujú tyreoglobulín (TG)

· hormóny:

· biosyntéza v molekulách TG

· TG:

· najväčší proteín

· prekurzor hormónov štítnej žľazy

· v molekule TG -  biosyntéza na AK tyrozíne

· trijódtyronín (T3)

· tetrajódtyronín (T4 , tyroxín)

· účinky:

· počas ontogenetického vývoja u detí:

· rast a diferenciácia tkanív -  proteosyntéza

· u studenokrvných živočíchov -  metamorfóza (napr. žubrienka ( žaba)

· u teplokrvných živočíchov:

· hlavne vývoj CNS

· rast a vývoj kostí

· kostný vek -  stupeň osifikácie rtg. (?)

· skríning hypotyreózy -  1 : 4 ( 5 tis.

· bez substit. th. v prvých mesiacoch ( kreténizmus

· bez hormónov štítnej žľazy nie je možný správny vývoj mozgu

· u dospelých -  vplyvy na metabolizmus:

· bielkoviny:

· v malých dávkach -  proteoanabolický efekt

· vo vysokých dávkach -  proteokatabolický efekt

· glycidy:

· ( resorpcia v GIT

· glukoneogenéza

· tuky -  lipolýza

· ( spotreby O2 (myokard -  pozitívne tropné účinky, pečeň, obličky, pankreas)

· ( ( tepla (kalorigénny efekt) 

· regulácia tvorby a vyplavovania:

· adenohypofýza -  + TSH (tyreotropín)

· hypothalamus -  tyreoliberín, somatostatín, dopamín, cytokiníny (cez somatostatín)

· spätná väzba -  pri nedostatku T3 a T4 ( ( hladiny TSH

· v chlade:

· ( funkcie štítnej žľazy cez ( TSH

· 1 ( 2 týždne v chladnom prostredí ( ( funkcie štítnej žľazy

· poruchy funkcie štítnej žľazy:

1. hypotyreóza:

· najčastejšou príčinou bol deficit jódu v studničnej vode v niektorých endemických oblastiach (Švajčiarske Alpy, u nás napr. Kysuce, ...)

· deficit jódu (+ ( citlivosti štítnej žľazy na TSH) ( endemická struma

· u detí pred jodidáciou soli až 75%, t.č. 10 ( 20% (jemné diskrétne strumy, ktoré po puberte prejdú do normálneho stavu)

· ďalšie príčiny:

· výskyt strumigénov v potrave:

· strumigény blokujú ( hormónov štítnej žľazy

· v kapuste, keli, ...

· autoimunitné procesy (Hashinoto):

· ( protilátok proti vlastnej štítnej žľaze, prostredníctvom ktorých sa štítna žľaza stimuluje ako cez TSH

· príznaky:  ( metabolizmus, citlivosť na chlad, suchá chladná koža, myxedém (retencia vody v podkožnom tkanive), suché lámavé vlasy, pomalosť reči i pohybov, ospanlivosť, mentálna otupenosť (najmä deti ( psychomotorická retardácia, ak sa na to nepríde), znížená reakčná doba (meranie RAŠ -  nad 360 ms), bradykardia

2. hypertyreóza:

· ( pri aktívnych nádoroch štítnej žľazy

· difúzna idiopatická triaška

· Greaves – Basedowova choroba (PL proti TSH recept. membr. fol. bb. (?) -  stimulácia receptorov protilátkami ( ( činnosť štítnej žľazy)

· príznaky:  ( metabolizmus, ( telesnej teploty, neznášanie teplého prostredia, vlhká koža, potenie, nervozita, hypertermia, tras rúk, hnačky, chudnutie, tachykardia, hyperventilácia

· príštitné telieska:

· obvykle 4 (2 páry), každé meria 6 x 3 x 2 mm (u dospelého)

· pri štítnej žľaze zozadu 

· 2 typy buniek:

· eozinofilné

· chromofóbne ( parathormón

· parathormón (PTH):

· pôsobí na metabolizmus Ca

· polypeptid (84 AK, rozhodujúcich prvých 34 AK)

· účinky:

· kosť -  typy buniek:

a) osteoklasty -  deštruujú kosť

b) osteoblasty -  stavajú kosť

c) osteocyty -  udržujú stabilný stav

· PTH stimuluje osteoklasty ( uvoľňovanie Ca2+ z kostí cez cAMP, ( kalcémie v krvi

· v obličkách ( vylučovanie Ca2+, ( vylučovanie P (Ca x P = k)

· stimuluje ( kalcitriolu

· ( resorpciu v GIT

· poruchy:

· hypoparatyreóza:

· hypokalcémia, pod 2 mmol/l ( ( neuromuskulárnej dráždivosti, kŕče

· príznaky:

· Chvostekov -  nafúknutie manžety na ruke ( kŕč svalov predlaktia a ruky

· Trousseau -  klepnutie na líce ( kŕč tváre

· napr. po neúmyselnom odstránení príštitného telieska

· hyperparatyreóza:

· hyperkalcémia, obličkové kamene

· nad 4 mmol/l hrozí kalciový rigor srdca (chemická smrť)

· demineralizácia, osteoporóza, patologické fraktúry (M. Recktinghausen (?))

Hormóny nadobličiek

· nadobličky:

· veľkosť 4 x 2,5 x 0,5 cm; hmotnosť 3 ( 7 g

· ženy majú v priemere o 30% ťažšie nadobličky ako muži ( viac stresu

· skladajú sa:  kôra, dreň (produkujú úplne odlišné hormóny)

· kôra nadobličky:

· histológia:

· zona glomerulosa ( mineralokortikoidy

· zona fasciculata

· zona reticularis ( ďalšie hormóny

· hormóny:

· steroidy

1. glukokortikoidy -  kortizol, kortikosterón

2. mineralokortikoidy -  aldosterón

3. pohlavné hormóny (mužské aj ženské) -  androgény, esterogény, progestrón

· účinky:

1. glukokortikoidy:

· ( G, B, L

· ( glykémie:

· ( utilizácia, ( glukoneogenéza, ( glykogenéza

· proteokatabolický efekt:

· negatívna N2 bilancia -  v lymfatickom tkanive

· ( protizápalový účinok imunosupresívny (útlm alergických imunitných reakcií)

· udržiavanie normálnej glomerulárnej filtrácie

· ( cievny tonus, ( TK (( protišokový efekt)

2. mineralokortikoidy -  aldosterón:

-      ( metabolizmu Na+, K+ 

· ( absorpcie Na+ v distálnych tubuloch

· ( vylučovanie K+, H+ -  kaliuréza

· ( objem vody (s Na+)  

3. pohlavné hormóny:

· anabolické účinky -  ( svalovej hmoty

· sekundárne pohlavné zmeny -  ochlpenie, hlas, ...

· účinok androgénov sa môže prejaviť v zvýšenej miere u žien v klimaktériu

· hormóny drene nadobličiek:

· katecholamíny:  A, NA

· u človeka 90% sekrétu je A, 10% NA (hlavný mediátor pre zakončenia sympatika:  97% NA, 3% A)

· dôležitý pri prekonávaní záťaže a v strese

· rovnaký účinok ako sympatikový NS

Stres

· H. Selye:

· 1936, 1950

· experimenty s myšami -  aplikácia určitých látok ( zväčšenie nadobličiek

· 1. teória stresu

· stres:

· „súbor reakcií na vnútorné alebo vonkajšie zmeny, ktoré narušujú kľudový chod organizmu, alebo ohrozujú jeho existenciu“

· niekedy vplyvy, ktoré vedú k ( ACTH u normálnych jedincov

· pôsobiace vplyvy -  stresory

· stresory:

· vplyvy vyvolávajúce stresovú reakciu

· individuálne, dané geneticky, ovplyvňované tréningom

· ľudské stresory:

· duševné vypätie (tvorivá činnosť, verejné vystúpenie, ...)

· emočné vplyvy (strach, ...)

· fyzikálne (chlad, teplo, hluk, vibrácie)

· chemické (zápach, popáleniny, hlad, smäd)

· fyzická námaha

· odpoveď na stres:

· neurohumorálna

· mozgová kôra, limbický systém (emócie), RF, hypothalamus
(obrázok)

· účinok katecholamínov pretrváva (na rozdiel od sympatika) aj po strese

Pankreas

· endokrinná funkcia známa už 1550 p. n. l.

1. exokrinná časť ( pankreatická šťava

2. endokrinná časť:

· ( viacero hormónov

· Langerhansove ostrovčeky (u dospelého 2 ( 3% hmoty pankreasu, u novorodencov až 20% pankreatického tkaniva, u detí cca 8%) -  cca 1 ( 2 milióny buniek

· dobre prekrvené (perfundované 5 ( 10 x lepšie ako exokrinná časť)

· inervácia:

· parasympatikus -  n. vagus dx. -  mediátor Ach, M4 receptory +

· sympatikus -  ( - receptory –, ( - receptory +

· v 1 ostrovčeku asi 3000 endokrinných buniek

· bunky:

· A (25%) -  glukagón

· B (60%) -  inzulín

· D -  somatín a gastrín

· F (PP) -  pankreatický polypeptid

· inzulín:

· preproinzulín ( proinzulín (reťazec A, B -  disulfidické väzby a C – peptid = connecting peptid) ( inzulín (51 AK -  reťazec A:  21 AK, reťazec B:  30 AK)

· proces biosyntézy:

· trvá cca 30 ( 120 min

· uvoľňovanie z B buniek s ekvimolárnym množstvom

· C – peptid -  exocytózou do portálnej krvi

· asi 60% inzulínu sa vychytá už pri 1. pasáži pečeňou

· celková denná produkcia:

· 20 ( 40 IU (?) 

· 50% - na bazálnu sekréciu (cca 1 IU/hod), 50% -  na stimulovanú prandiálnu (?) sekréciu

· bazálna sekrécia ( v ranných hodinách a (?)

· nutnosť naviazania na inzulínové receptory, najviac na svalových tukových tkanivách

· metabolizmus sacharidov:

· regulácia počtu G – transportérov -  vstup G do buniek -  inzulín dependentné

· glukagón:   (NESTÍHAM !!!)
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