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PREDHOVOR

Neoddelitelnou sucastou pregradudlnej pripravy Studentov Studijného programu zubné
lekdrstvo su aj zakladné poznatky z patologickej fyzioldgie, ktoré su teoretickym zdkladom na
vyucbu klinickych predmetov.

Cielom ucebnice je skompletizovanie poznatkov, ktoré studenti ziskaju na prednaskach
a seminaroch, a z niekolkych dalSich tém, ktoré nie su sucastou planovanej vyucby pocas
semestra. Vychadzali sme z tém, ktoré su uz dlhé obdobie sucastou planovanej vyucby a
samostudia Studentov Studijného programu vSeobecné lekarstvo.

Z hladiska grafickej udpravy, text je doplneny len niekolkymi inStruktivnymi
morfologickymi obrazkami. Pocas Studovania ucebnice si moZzno pre lepSie pochopenie
textu pomoct obrazkami z prednasok patologickej fyzioldgie pre Studentov tretieho
ro¢nika JLF UK uverejnenych na webovej stranke Ustavu patologickej fyzioldgie JLF UK:

http://www.jfmed.uniba.sk/pracoviska/vedecko-pedagogicke-pracoviska/predklinicke-ustavy/ustav-
patologickej-fyziologie-upf/pregradualne-studium/vseobecne-lekarstvo/

Verime, Ze ucebny text pomozZe Studentom v efektivnej priprave na skuasku
z patologickej fyzioldgie. Okrem toho by nas potesilo, keby sa tento text vyuzil aj na
sustavné vzdeldvanie zubnych lekarov.

Autori
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01. UVOD DO STUDIA PATOLOGICKEJ FYZIOLOGIE

Uvod
Co je to patofyzioldgia ?

Physiologia (gr. fysis = priroda ; logos = nauka, veda) je veda, ktora sa zaoberd ,logikou
zivotnych funkcii“ zdravych organizmov.

Pathophysiologia (gr. pathos = choroba, bolest, utrpenie) je veda zaoberajica sa ,logikou
zivotnych funkcii organizmov postihnutych chorobou. Zaoberda sa pri¢inami a
mechanizmami, ktoré menia normalnu logiku Zivota na logiku Zivota zmeneného
patologickym procesom.

Definicie patofyzioldgie

Patofyzioldgia je moderny integrativny biomedicinsky odbor vybudovany na vysledkoch
zdkladného a klinického vyskumu, pomocou ktorych objasfiuje mechanizmy zodpovedné za
inicidciu, progresiu azdnik (ukoncenie) patologickych procesov, ¢im vytvdra zakladny
predpoklad pre ich pochopenie a ovplyvnenie.

Cim sa patofyzioldgia zaoberd?

Patofyzioldgia skima a hodnoti zmeny funkcii tkaniv, orgdnov a systémov organizmu, ktoré
vznikli vplyvom patologickych pri¢in a vhodnych podmienok, vyuZivajuc poznatky z bioldgie,
anatémie, histolégie a embryoldgie, biofyziky, fyziolégie, biochémie patologickej anatémie,
mikrobiolégie a imunoldgie a z humanitnych vied. Patofyzioldgia sa zaobera vysvetlovanim
mechanizmov, ktoré sa podielaju na manifestacii patologickych procesov prebiehajucich v
organizme — objasfiuje vznik, vyvoj a zanik symptdmov a priznakov chordb. Patofyzioldgia sa
zaoberd dynamikou patologickych procesov, skima a hodnoti ich priebeh v ¢ase a priestore,
hodnoti ich intenzitu a kvalitu. Patofyziolégia sa venuje tiez pozndvaniu ochrannych a
obrannych mechanizmov pdsobiacich na udrovni buniek, tkaniv, organov a systémov
organizmu a ich ulohe v patogenéze a sanogenéze.

Vyznam patofyzioldgie pre studentov mediciny a lekdarov
Umoznuje im najst odpovede na déleZité medicinske otazky:

- €o chorobu sposobilo

- preco choroba vznikla

- aké mechanizmy sa na vzniku a vyvoji choroby podielaju

Tieto odpovede su dolezité pre diagnostiku a liecCbu chorob. Bez zvladnutia zakladov
patofyziologie nembze medik ani lekar dostatoéne hlboko pochopit patogenézu chordb a
preto nemoze robit raciondlnu diagnostiku, prevenciu a terapiu choréb. Uspe$né $tadium
klinickych disciplin je podmienené schopnostou Studenta integrovat vedomosti ziskané
Studiom teoretickych disciplin a prave tuto integraciu zabezpecduje studium patofyzioldgie.

Postavenie patofyzioldgie v pregradualnom studiu mediciny

Patofyzioldgia tvori pomysleny most medzi Studiom teoretickych a klinickych disciplin. Preto
sa niekedy nazyva aj ,tedriou mediciny“. Na pregradudlne medicinske vzdelavanie sa mozeme
pozerat metaforicky ako na stavbu ,medicinskeho domu“. Na jeho stavbu potrebuje student



vela ,materidlu, ktorym su vedomosti zo vSetkych teoretickych disciplin vratane poznatkov z
filozofie, psycholdgie, sociolégie a antropoldgie. Tieto vedomosti sa musi Student naucit
aplikovat, vyuzivat pri rieSeni konkrétnych medicinskych problémov, zdravotnych problémov
pacienta.

Struktura patologickej fyzioldgie

Patofyzioldgiu delime na casti na zaklade druhov patomechanizmov, ktorymi sa zaobera a to
na:

1. VsSeobecnu patofyzioldgiu, ktord sa zaobera vSeobecnymi patomechanizmami vzniku
a vyvoja chordb. Tieto mechanizmy su stcastou obrazu nie jednej Specifickej choroby,
ale viacerych chorob.

2. Specialnu patofyzioldgiu, ktora sa venuje $tidiu patomechanizmov charakteristickych
pre konkrétnu chorobu (nozologicku jednotku)

Vseobecnd patofyzioldgia je systém poznatkov o vSeobecnych pato- a sanomechanizmoch
podielajucich sa na vzniku, vyvoji a ukoncéeni choroby. Zaoberd sa pozndvanim a popisom
pric¢in a podmienok, ktoré sa na patogenéze choroby podielaju.

Pricinami vzniku chor6b mozu byt rozne druhy nox — biologické, chemické, fyzikalne a
psychologické.

Podmienky pre vznik chordb su okolnosti, ktoré umoznia/ulahcia vznik choroby vplyvom
urcitej priciny/pric¢in, napr. porusend vyZiva, zniZzena imunita, stres, genetickd ,vybava“
Cloveka.

Zaoberd sa aj poznavanim a popisom vSeobecnych mechanizmov prispievajucich k
uzdraveniu sa Cloveka z predchadzajlucej choroby, ako aj mechanizmov prispievajucich k
upevnovaniu zdravia (prevencia chorob).

K vSeobecnym patologickym procesom patria napr. stres, hypoxia, hyperoxia, edém,
dystrofia, nekréza, poruchy regulaénych procesov (pozitivne spatné vazby), zapal, horucka,
Sok, apoptoza, poskodenie genetickej informacie a dalsie.

Aj obranné a adaptacné mechanizmy sa casto podielaju na patogenéze radu ochoreni. K
takymto patri napr. systém renin-angiotenzin-aldosterén, ktory v zdravom organizme plini
hlavne funkciu reguldtora zloZzenia a objemu telovych tekutin, ale pri jeho hyperfunkcii vznika
hyperhydratacia a naopak, pri jeho hypofunkcii opacne, hypohydratacia organizmu. Inymi
prikladmi patologickych procesov, na ktorych sa podiela dysfunkcia obrannych a adaptacnych
mechanizmov suU: atrofia a hypertrofia tkaniv a orgdnov, porucha mechanizmov
zabezpecujucich acido-bazickl rovnovahu, porucha kvality a kvantity imunitnych
mechanizmov (lokdlnych alebo systémovych). Teda, zmeny intenzity a kvality obranno-
adaptacnych procesov organizmu su dolezitym faktorom podielajdcim sa na vzniku a vyvoji
chorobnych procesov.

Délezité terminy pouZivané v patofyzioldgii

Nozoldgia: Je veda o chorobe, o jednotlivych druhoch chorob, popisuje a definuje ich,
prezentuje jednotlivé choroby ako nozologické jednotky. Tieto su zakladom pre klasifikaciu
chorob.

Etioldgia chorob: Je veda o pri¢inach a podmienkach vzniku chordb. Dnes sa pouZiva aj
termin etioldgia zdravia, ako dosledok novej medicinskej filozofie prezentovanej ako
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prevencia. Vychadza z faktu, Zze ak pozndme mechanizmy organizmu a vonkajsie podmienky,
ktoré wudrZzujd a podporuju zdravie Ccloveka, a dokdZzeme ich posilnit, zniZime
pravdepodobnost vzniku choroby.

Patogenéza: Je veda zaoberajuca sa mechanizmami vzniku a vyvoja chordb.

Sanogenéza: Je veda zaoberajuica sa mechanizmami, ktoré sa podielaji na procesoch
veducich k ukonéeniu a uzdraveniu sa z predchadzajucej choroby.

Semiolégia: Je veda o prejavoch choroby. Manifestdcia chorob ma dve podoby — subjektivne
a objektivne. Oba druhy prejavov su pre poznanie choroby a pre poznanie pocitov pacienta
suvisiacich s chorobou délezité, vzajomne nezamenitelné a nenahraditelné.

Subjektivne pocity, ktorymi pacient vyjadruje ,prezivanie” svojej choroby sa nazyvaju
symptomy.

Nedaju sa presne kvantifikovat, ale da sa hodnotit ich intenzita a kvalita nekvantitativnymi
metddami (deskripcia, skdla).

Objektivne prejavy choroby su tie, ktoré moze pacient/lekar zistit svojimi zmyslami alebo
pouZzitim réznych druhov snimacov/pristrojov. Tieto prejavy sa daju objektivne hodnotit, daju
sa merat. Ukazuju zmeny funkcie a Struktary buniek, tkaniv, organov a systémov organizmu.

Tanatogenéza je veda zaoberajica sa procesmi veducimi k ukonceniu Zivota, teda o
zomierani. K tomuto pojmu patri aj eutanazia, Je to nazov pre komplexné zdévodnenie a
metddy zdmerného ukoncenia Zivota cloveka na jeho urgentnd a opakovanu Ziadost. Na
Slovensku je eutandzia nelegalna.

Specidlna patofyziolégia sa zaoberd patomechanizmami, obrannymi a adaptaénymi
mechanizmami ako aj sanogenetickymi mechanizmami podielajucimi sa na vzniku, vyvoji a
ukoncéeni patologickych procesov v jednotlivych orgdanoch a systémoch fudského organizmu,
ako aj mechanizmami podielajicimi sa na vzniku a vyvoji symptémov a priznakov chorobnych
procesov prebiehajucich v jednotlivych organoch a systémoch ¢loveka.

Specidlnu patofyzioldgiu tvoria patofyzioldgie systémov a orgdnov: kardiovaskuldrneho,
hemopoetického, dychacieho, gastrointestindlneho, endokrinného, uropoetického,
nervového, pohybového a kozného.

Patologické procesy prebiehajlice vjednom organe/systéme sa prejavuju nielen dysfunkciou
daného organu/systému, ale ovplyviiuju s réznou intenzitou aj funkciu organov a systémov
ostatnych. Teda, pri zadvaznej poruche jedného systému vznika dysfunkcia celého organizmu —
chory teda nie je jeden orgén, ale chory je ¢lovek ako celok.

Patofyzioldgia ziskava nové poznatky o pric¢inach a mechanizmoch vzniku, vyvoja a ukoncenia
choréb pouzitim dvoch druhov vyskumnych metdd:

a) experimentalnej metddy: vytvaranie modelov chorobnych procesov na zvieratach a
ich skimanie - experimentalna patofyzioldgia

b) moderné zobrazovacie metddy: pouZitie neinvazivnych metéd pri identifikovani
patologickych procesov u redlnych pacientov, napr. nukledrna magneticka rezonancia,
pozitrénova emisna tomografia ainé, ktoré si rozhodujice re rozvoj klinickej
patofyziologie.

V patogenéze chorobnych procesov sa uplatfiuju kvantitativne zmeny jednotlivych funkcii, ich
zvysenie alebo naopak, znizenie mimo referencnud hodnotu, napr. nadmerné zvysenie funkcie
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Stitnej zlazy vedie k vzniku Basedowovej choroby, vyrazné znizenie funkcie tejto zlazy vedie k
vzniku hypotyredzy.

V patogenéze chorbb viak zohrdvaju délezitu ulohu aj kvalitativne iné, nové patologické
procesy, ktoré v zdravom organizme neexistuju. K najdolezitejSim z tychto mechanizmov
zrejme patri ,bludny kruh” (circulus vitiosus). Jeho vznik a funkcia je zaloZzena na aktivacii a
samoudrZovani aktivity pozitivnych spatnych vazieb, ktoré vedu k udrZovaniu a/alebo
zosilfovaniu existujuceho patologického procesu, napr. vznik edémov pri zlyhavani funkcie
lavej alebo pravej komory srdca, pri vzniku a vyvoji syndromu systémovej zdpalovej odpovede
organizmu pri zavaznom poskodeni tkaniv.
Ciele vyucby patofyzioldgie
Studenti by mali poznat a pochopit zakladné mechanizmy, ktoré sa podielaju na vzniku, vyvoji
a ukonceni chordb. Na dosiahnutie tohto ciela musia Studenti:

a) poznat a porozumiet patofyziologické pojmy

b) poznat a pochopit jednotlivé patomechanizmy

c) spajat jednotlivé patomechanizmy do raciondlnych patogenetickych retazcov

typickych pre patologické procesy a jednotlivé choroby
d) pochopit patologicky proces ako dej majtici odozvu v celom organizme

e) chapat patologické procesy ako dynamicky dej



02. CHOROBA A ZDRAVIE

Uvod

Choroba azdravie su dve zakladné kategérie mediciny. Medicina ako umenie aveda sa
nemozZe obist bez ich definovania, pretozZe z tychto definicii sa odvija celd zdravotna politika
Statov.

Definicia zdravia podla WHO

Zdravie je stav uplnej telesnej, dusevnej a socialnej pohody pri zachovani funkcii vsetkych
telesnych organov, vyznamnych spoloc¢enskych funkcii ¢loveka a zachovani schopnosti
organizmu prispdsobit sa meniacim sa podmienkam prostredia.

V medicinskej praxi sa pojem zdravie chdpe pragmatickejSie. Je chdpané ako suhrn
schopnosti organizmu vyrovnat sa s vplyvmi prostredia bez toho, aby vznikli vyrazné a
dlhodobé poruchy homeostazy jeho vnutorného prostredia.

Zdravie ma dva aspekty:
a) subjektivny — je tvoreny pocitmi ¢loveka

b) objektivny — je stanoveny na zadklade objektivne zistenych parametrov Struktury
a funkcie organizmu.

Zo subjektivneho aspektu je odvodeny humanitny (existencialisticky) pohlad na zdravie
a z neho vychadza holisticko-humanisticky pohlad na zdravie. V niektorych krajinach Zapadu
z neho vychadza tzv. osteopaticka medicina.

Z objektivneho aspektu je odvodeny scientisticky pohlad na zdravie a ten je zdkladom tzv.
alopatickej mediciny. Vyjadruje kvantitativny rozmer existencie Zivota. Subjektivny a
objektivny aspekt zdravia nemusia byt svojim obsahom zhodné, moéziu byt medzi nimi
identifikovatelné rozdiely. V sucasnosti sa v praxi presadzuje ¢oraz viac komplexny pohlad na
zdravie, ktory akceptuje pozitivne stranky oboch koncepcii. Obcas sa neoddvodnene
zamienaju pojmy zdravie anorma. Beine sa akceptuje nazor, Ze ak su parametre
(Strukturdlne, fyziologické, laboratdrne) organizmu v norme, potom je Clovek zdravy. Tieto
pojmy vsak nie su ekvivalentné pretoZe zdravie je viac pojem vyjadrujuci kvalitu, zatial ¢o
norma je pojem viac kvantitativny. Teda norma, normdlna hodnota nejakého parametra je
takd hodnota, ktora sa v zdravej populacii vyskytuje najcastejSie. Na zaklade empirickych
zisteni sa ukazalo, Ze ak sa urci priemerna hodnota urcitého parametra a zisti sa smerodajna
odchylka od tejto hodnoty a jej dvojnasobna velkost sa pripocita alebo odpocita od
priemernej hodnoty, ziskame normdlny (referencny) interval pre dany parameter. Ak sa
hodnota zistovaného parametra pohybuje v rozmedzi normalneho referenéného intervalu,
povazujeme ju za normalnu. Ten ¢lovek, ktory ma vSetky merané parametre v norme sa vsak
nemusi citit zdravy a naopak, aj ¢lovek, parametre ktorého si mimo normy, sa mdze citit
zdravy. Teda norma nepredstavuje vzdy zdravie a abnormalna hodnota vidy chorobu.

Interindividualna variabilita

Kazdy jedinec ma charakteristicky profil funkcii, Struktir orgdnov a systémov a skoro kazdy
jedinec je extrémny v niektorom zo svojich znakov, a kazdy vinom. Interindividudlna
variabilita sa v populdciach utvara pod vplyvom celého radu faktorov (vndtornych - najma
genetickych a vonkajsich — fyzikdlnych, chemickych, biologickych, spolocenskych), ktoré
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moduluju vyvoj jedinca a jeho znaky. Je velmi pravdepodobné, Ze tdto interindividualna
variabilita znakov jedincov v populdcii je v Uzkej suvislosti s existenciou réznych stupriov/sily
zdravia, réznej nachylnosti ku vzniku choréb alebo naopak mimoriadnej zdatnosti jedinca v
urcitej oblasti ¢innosti.

Definicia choroby

Choroba je biosocidlny jav predstavujuci novu kvalitu Zivota. Je vysledkom interakcie
patologickych a kompenzacénych procesov, ktoré vedu k poskodeniu buniek, tkaniv a
systémov organizmu, ¢o sa prejavuje obmedzenim schopnosti organizmu vyrovnat sa s
vplyvmi prostredia a vznikom poruch jeho Zivotnych funkcii.

Aj v pojme choroba je obsiahnuty aspekt objektivny a subjektivny. Objektivny aspekt
znamena, Ze choroba sa prezentuje meratelnymi a nasimi zmyslami vnimatelnymi znakmi.
Subjektivnost choroby spociva v tom, Ze Clovek sa citi chory, ale pri jeho vySetreni (beZznom)

aj objektivne prejavy choroby.

Na vytvarani obrazu choroby sa podielaju:
a) patologické reakcie a obranno-adaptacné reakcie
b) patologické procesy
c) patologické stavy

Patologicka reakcia je najjednoduchS$ia, obycajne kratko trvajuca, kvantitativne alebo
kvalitativne neadekvatna odpoved organizmu (bunky, tkaniva, orgdnu) na noxu.

Priklady patologickych reakcii: synkopa, kratko trvajlice vyrazné zvySenie krvného tlaku,
tachykardia, zvracanie, hnacka, hyperémia, zvySenie permeability kapildarnej steny,
leukocytdza.

Patologicky proces je komplex patologickych a obranno-adaptacnych reakcii vyvolanych
pOsobenim noxy na organizmus. lde o na seba nadvazujuce procesy, vysledkom ktorych je
vychylenie jednej alebo viacerych fyziologickych funkcii mimo ich referencny interval.

Priklady patologickych procesov: zapal, hypoxia, nddorovy rast, horucka, hypertermia,
hypotermia, edém, aciddza, alkaldza, atrofia, dystrofia.

Patologicky stav je patologickd zmena, ktora je v priebehu casu stabilnd alebo sa meni len
malo pocas dlhsieho obdobia.

Priklady: artrdza, kongenitalne srdcové chyby, hluchota, slepota.
Dynamika choroby

Choroba ma svoj zaciatok, priebeh a ukoncenie, teda urciti dynamiku. Dynamiku choroby
charakterizuju Stadia choroby:

1. stadium: latentné (skryté — pre neinfekéné choroby), inkubacné (tlecie - pre infekéné
choroby). Je vymedzené casom, ktory uplynie medzi zadiatkom poésobenia noxy na
organizmus a vznikom prvych (nespecifickych) prejavov jej vplyvu. Nie sU pritomné Ziadne
prejavy choroby- ani subjektivne, ani objektivne. Trvanie latentného stadia zavisi od druhu a
sily noxy a od obrannych schopnosti organizmu.

2. S$tadium: prodromalne (predzvest) - noxa (y) sposobili taky stuperi (rozsah)

10



poskodenia buniek (tkaniv, organov) organizmu, ktoré sa uZ prejavi vznikom
nespecifickych symptémov a znakov choroby (maldtnost, zvySend Unavnost, ospalost,
nespavost, bolesti hlavy a iné. Trvd od objavenia sa prvych nespecifickych prejavov choroby
az po vznik Specifickych symptémov a znakov choroby.

3. stadium: manifestné (poskodenie je lokalizované hlavne v niektorych tkanivach a
organoch). SuU pritomné symptédmy a znaky charakteristické (Specifické) pre urcitd
chorobu a poskodenie urcitého (-tych) organov.

4. stadium:

a) vyliecenie a rekonvalescencia (zotavovanie sa z choroby). Procesy obranné a obnovovacie
prevladnu nad procesmi poskodzujicimi, ni¢iacimi. VylieCenie moze byt rychle(kriticky vyvoj)
alebo pomalé (postupné, lyticky vyvoj).

b) pri prevladnuti poskodzujucich procesov dojde k smrti jedinca.
Formy vylieCenia a rekonvalescencie:

a) restitutio, alias sanatio ad integrum — ide o ndvrat Struktury a funkcie chorobou
poskodenych buniek, tkaniv a orgdnov do fyziologickych hranic

b) sanatio per compensationem — choroba sice sposobila straty buniek, ¢asti tkaniv,
organov, ale zostavajuce, chorobou nezni¢ené areparované casti su schopné tieto
straty nahradit tak, Ze ich celkova funkcia je v norme.

Dynamika choroby sa charakterizuje aj rychlostou jej ndstupu a éasom trvania. Podla tychto
kritérii delime choroby na:

Perakutny priebeh choroby - vznik a vyvoj choroby je velmi rychly (minuty, hodiny - napr.
anafylakticky Sok, nahla srdcova smrt, otrava CO).

Akutny priebeh choroby - trva niekolko dni az tyzdnov (obycajne konéi do 3 tyzdnov - napr.
furunkulus, bronchitis simplex, respiracné virusové ochorenia).

Subakutny priebeh choroby - choroba trva dlhsie ako 3 tyZzdne a obycajne nie viac ako 6
tyzdriov — napr. infarkt myokardu, zapal pltc.

Chronicky priebeh choroby - choroba trva dlhSie nez 6 tyzdrnov, nezriedka pocas celého
Zivota

(napr. dna, cukrovka, aterosklerdza, ischemicka choroba srdca, vendzna insuficiencia dolnych
koncatin, chronickd obstrukéna choroba pltc).

Rychlost nastupu a vyvoja choroby ako aj jej priebeh zavisia od druhu a intenzity noxy (nox),
ktoré chorobu sp6sobili a od kapacity a rychlosti aktivacie obrannych systémov, ktoré moze
organizmus proti noxe poufzit.

Choroba je charakterizovana aj dalsimi znakmi. Su to:

Exacerbacia choroby — ide o nahle zosilnenie intenzity prejavov chronicky prebiehajlcej
choroby (napr. akutna excerbacia chronickej bronchitidy).

Remisia choroby — ide o zniZzenie intenzity symptomov a znakov chronicky prebiehajucej
choroby (spontanne alebo vplyvom liecby).

Recidiva choroby — ide o znovu objavenie sa choroby, prejavy ktorej vymizli vplyvom
predchddzajlcej terapie (resp. spontanne) na urcity cas.
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03. VSEOBECNA ETIOPATOGENEZA CHOROB

Uvod

Pojem etiopatogenéza spaja v sebe nauku o pri¢indch a podmienkach vzniku chorob =
etioldgia, a nduku o mechanizmoch vzniku, vyvoja a ukoncéenia chordb = patogenéza.

Pojem vSeobecna etiopatogenéza znamend, Ze ide o vSeobecné, pre viaceré choroby
spolocné a platné priciny, podmienky a patogenetické mechanizmy.

Etiologia chorob

Na vzniku a vyvoji chordb sa podiela cely rad pri€in. Tieto pri¢iny nazyvame noxy
(patogenetické faktory). Podla nich delime choroby na:

a) monofaktorové
b) polyfaktorové

Monofaktorové choroby su také, na vznik a vyvoj ktorych staci jedna velkd pricina a ich vznik
podporuje jedna alebo viac podmienok, napr. vznik infekénych ochoreni, z nich povedzme
tuberkuldza: na jej vznik staci adekvatne mnoZstvo Kochovych bacilov a vnimavy organizmus
(s oslabenou imunitou a podvyZivou podmienenou socidlnym postavenim cloveka Ci
alkoholizmom).

Polyfaktorové choroby su také choroby, ktoré vznikaju a vyvijaju sa vplyvom viacerych pricin
a ich vznik podporujucich podmienok, napr. ateroskleréza:
-k pri¢indm jej vzniku patria zvySené hodnoty LDL a TG, zniZzené hodnoty HDL v sére,
fajéenie, vysoky systémovy tlak krvi,
-k podmienkam jej vzniku patria zvySena geneticka predispozicia, znizena fyzicka
aktivita, zvySenad Uroven a trvanie najma psychického stresu.
Pri monofaktorovych chorobach je relativne lahko odlisit priciny a podmienky vzniku choréb,
pri polyfaktorovych to nie je vidy mozné. VSeobecne je platné tvrdenie, Ze ¢im viac faktorov

sa na vzniku urcitej choroby podiela, tym viacej z tychto faktorov su skor podmienky ako
pric¢iny choroby.

Podla etiolégie delime choroby na:
1. etiologicky homogénne
2. etiologicky heterogénne

Etiologicky homogénne choroby su tie, ktoré spésobuje vidy ta ista pric¢ina alebo komplex
pricin, napr. pertusis, tyfus, otrava muchotravkou zelenou, otrava oxidom uholnatym.

Etiologicky heterogénne choroby mézu vzniknut vplyvom viacerych pricin, resp. viacerych
komplexov pric¢in. K tomuto druhu chordob patri napr. cukrovka. Pozndme viacero pricin
veducich k cukrovke. Podla tychto pricin delime cukrovku na viacero typov — DM typ 1, DM —
typ 2, gestacny DM, Specifické typy DM. Teda pricin je viacero, ale chorobou je vidy cukrovka.
Inym prikladom méze byt napr. hypoxia tkaniv. Tato porucha méze byt désledkom niekolkych
patologickych procesov:

- znizenim pritoku artériovej krvi (ischemickd hypoxia),
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- znizenim odtoku vendznej krvi (stagnacna hypoxia),

- zniZzenim nasytenia artériovej krvi kyslikom v plicach (hypotenznd hypoxemicka
hypoxia),

- znizenim mnozstva funkéného hemoglobinu (normotenzna hypoxemicka hypoxia),
- dalSie typy hypoxii.
Vo vsetkych pripadoch je vysledkom vznik hypoxie, ale priciny, ktoré k nej vedu su rozdielne.

Zdrojom pric¢in a podmienok vzniku choréb mdzZe byt vonkajSie aj vnutorné prostredie
organizmu. K pri¢indm pochddzajucim z vonkajSieho prostredia patria napr. ionizacné
Ziarenie, elektrina, mechanickd energia, chemické latky a biologické noxy. K vnutornym
pricindm a podmienkam vzniku chor6b patria napr. zdedené genetické defekty, zdedend
predispozicia k vzniku urcitych typov/druhov choréb, nahromadenie toxickych metabolitov v
organizme, enzymopatie, bludné kruhy a iné. Na vzniku a vyvoji chorob sa podielaju faktory z
jednej aj druhej skupiny, ale r6znou mierou.

Hlavné skupiny pric¢in a podmienok vzniku choréb pochadzajtice z vonkajsieho prostredia
(exogénne)

1. Fyzikalne noxy
a) mechanicka energia,
b) akcelerdcia, deceleracia, gravitacia,
c) vibracie, hluk, ultrazvuk,
d) vysoka a nizka teplota vonkajSieho prostredia,
e) ionizacné Ziarenie,
f) elektricky prud a elektromagnetické vinenie,
g) klima a pocasie.
2. Chemické noxy
a) anorganické — prvky ( Hg, Pb, As), zluceniny (SO2, NOx, HCN, NH3, CO, 03),
b) organické — kyseliny, zasady, organofosfaty, rastlinné a Zivocisne toxiny, organicky
prach,
c¢) biologické — baktérie, virusy, plesne, parazity, priény, nedostatok alebo nadbytok
Zivin.
3. Spolocenské a socidlne noxy
psychické, socidlne a spolocenské stresory.
Mechanizmy posobenia mechanickej noxy na ¢loveka

Vseobecny mechanizmus: poskodenie anatomickej a funkcnej integrity tkaniv, organov a
systémov organizmu. Dosledky:

- priame: poranenia/rany (odreniny, pomliazdeniny, zlomeniny, bodné, strelné a se¢né
rany, strata zubov),

- nepriame: ischémia, denervacia, dislokacia organov alebo ich casti.
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Priklady poskodenia organizmu mechanickou energiou

Crush syndrém - je to komplex symptémov a priznakov spOsobeny dlhsSie trvajicim tlakom
na makké tkanivda organizmu (zasypanie zemou, pieskom. Snehom, ruinami domu).
Dosledkom je hypoperfuzia v stlatenych tkanivach vedica k ischémii a hypoxickému
poskodeniu buniek, krvnych ciev a nervov. Po odstraneni tlaku na tkaniva sa cirkulacia krvi v
takomto tkanive obnovi (Ciastocne), z poskodenych svalovych buniek sa uvolni myoglobin,
ktory v obli¢kovych kanalikoch precipituje a blokuje ich, ¢im obmedzuje aZ zastavuje ¢innost
obliciek. Toxické metabolity, ktoré vznikli v ischemickom tkanive sa cirkuldciou dostavaju do
celého organizmu a ohrozuju jeho funkcie. Cievy (kapilary a venuly) v poskodenom tkanive
maju zvysenu permeabilitu, ¢o vedie k uniku plazmy/krvi do tkaniva s nasledujicou
hypovolémiou a jej negativnymi désledkami pre cely organizmus - vznik Soku, vyvoj
multiorgdnového zlyhania. Prelezaniny (dekubity) — ide o poSkodenie az odumretie makkych
tkaniv organizmu vplyvom fixovanej polohy tela. V stlaéenom tkanive vznikd ischémia, ktora
vedie k poSkodeniu buniek s nasledujicou nekrézou a vznikom najskér kozného, potom aj
svalového defektu, ktory moze byt infikovany a pri nedostatocnej terapii moze viest k sepse.

Mechanizmy posobenia elektrického prudu na organizmus

Zavainé poskodenie tkaniv a organov ¢loveka spdsobuje striedavy prud zo siete alebo blesk.
Poskodenie vznikd 3 mechanizmami:

- termickym poskodenim: vznik popalenin,

- depolarizaciou bunkovych membrdn: vznik fibrildcie komér srdca, bezvedomie,
krée kostrovych svalov,

- mechanickym poskodenim: ruptira koZe v mieste vniknutia pridu do organizmu.

Najnebezpecnejsie su désledky vplyvu na srdce, pretoZe fibrildcia srdcovych komoér
znamend zastavenie cirkuldcie s nebezpecenstvom smrti a v désledku depolarizdcie
mozgovych buniek vznika paralyza déleZitych mozgovych centier so vznikom apnoe,
vazodilatdcie a totdlnej dezintegrdcie mozgovych funkcii.

Mechanizmy p6sobenia chemickych nox na organizmus

Uginok heterogénnej skupiny chemickych nox na bunky, tkaniva, organy a systémy organizmu
zavisi od niekolkych faktorov:

a) od velkosti davky a rychlosti vstupu noxy do organizmu,
b) od trvania expozicie danej noxe,
c¢) od miesta vstupu do organizmu,
d) od schopnosti organizmu detoxikovat danu noxu,
e) od vlastnosti noxy — stupfia jej toxicity.
Désledky pésobenia chemickych nox na bunky
1. Inaktivuju a denaturuju bielkoviny.

2. ViaZu sa na aktivne sucasti bunky — vznik inaktivnych komplexov, napr. kyanid + Fe =
inaktivny komplex — zastavenie oxidacnych procesov (bunkového dychania).

3. Indukcia toxicity chemickej latky jej metabolizovanim, napr. metabolizmom metanolu
(oxiddciou) vznika formaldehyd a ten sa premienia na kyselinu mravciu, ktord je silne toxicka a
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spdsobuje ireverzibilné poskodenie bielkovin, najviac v tkanivach, kde je vysoka aktivita
alkoholdehydrogenazy (pecen, zrakovy nerv, retina).

4. Vazba chemickej latky na doblezité komplexné latky, napr. vdzba CO na HB = karboxyHb,
ktory nie je schopny prenasat kyslik = hypoxia aZ anoxia, alebo vazba fenacetinu, dusitanov,
anilinu na Fe v Hb = metHb, ktory tieZ straca schopnost prenadsat a odovzddavat kyslik
tkanivam.

Vysledkom posobenia chemickej noxy na bunky je ich rézne intenzivne poskodenie. Intenzitu
poskodenia vyjadrujeme toto terminoldgiou:

a) cytopaticky efekt — funkcia bunky je obmedzend, ale jej zdkladné funkcie su
zachované,

b) cytostaticky efekt — delenie bunky je poSkodené, ale existencia samotnej bunky nie
je ohrozena,

c) cytotoxicky efekt — vsetky doleZité funkcie bunky su vazne poSkodené, bunka zanika.
Endogénne chemické noxy
SU produkované metabolizmom, za patologickych podmienok v mnozZstvach, ktoré

organizmus nedokaZe kompletne detoxikovat, resp. vylucit z organizmu, ¢o vedie k ich
akumulacii a negativnemu vplyvu na bunky. K takymto chemickym noxam patria najma:

- ketolatky pri DM alebo hladovani,
- NH3, falosné neurotransmitery pri insuficiencii pec¢ene,
- akumuldcia kaliovych, vodikovych idnov a laktatu pri ischémii tkaniv,
- akumuldcia bilirubinu pri ikteroch.
Mechanizmy posobenia biologickych nox na organizmus ¢loveka

Tymto druhom mechanizmov sa zaoberd hlavne mikrobiolégia a imunolégia, preto
spomenieme len tie, ktoré, ako predpokladdame, nie su sucastou uvedenych predmetov.
Sem patria zZivocisSne toxiny roznych druhov Zivoéichov — hmyzu, plazov, obojzZivelnikov a
pavukov. Toxiny, ktoré tvoria, delime na:

vazoaktivne, spdsobuju vazodilatdciu alebo krvacanie (hemoraginy),

- hemolytické, vyvoldvaju rozpad ¢ervenych krviniek,

- prokoagulacné alebo antikoagulaéné, sp6sobuju zraZanie krvi alebo opaéne, znizuju
koagulacnu schopnost krvi,

- neurotoxické, spésobuju blokadu nervovo-svalového spojenia alebo paralyzu funkcii
CNS, napr. dychania,

- enzymy, podporuju prienik jedu do hibky tkaniva (hyaluronidaza), sposobuju
proteolyzu a nekrdézu v mieste posobenia.

Poruchy autoregula¢nych mechanizmov a ich vyznam v patogenéze chorob

Stabilita vnutorného prostredia organizmu je zakladna podmienka pre normalnu funkciu
buniek, organov a systémov organizmu. Autoregulacné mechanizmy hraju v jej udrzovani
vyznamnu ulohu. SU to mechanizmy, ktoré patria k zakladnej ,vybave” organizmu a ich
tlohou je minimalizovat rozdiely medzi redlnou hodnotou urcitého regulovaného parametra
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(Struktdry, funkcie) a jeho optimalnou (fyziologickou) hodnotou. Existuju na vsetkych
Urovniach Zivych systémov, teda na subbunkovej a bunkovej, tkanivovej, orgdnovej a
systémovej urovni.

Na bunkovej urovni sa autoregulacia uskutoéiuje kontrolou intenzity metabolickych
procesov, reguldciou bunkového cyklu, regulaciou produkcie réznych druhov molekul a
regulaciou objemu.

Na drovni tkaniv sa autoreguldcia prejavuje napr. primeranym bunkovym zloZzenim tkaniv
(mnozstvo, kvalita, funkcia).

Organové a systémové autoregulacné mechanizmy zabezpecuju integraciu funkcie vSetkych
orgdnov a systémov, napr. funkcie pravej a lavej srdcovej komory, funkcie plic a srdca,
metabolizmu a obli¢iek v zdujme adaptdcie organizmu na meniace sa podmienky, do ktorych
sa organizmus dostane. Normdlne fungovanie tychto systémov zabezpecuje stabilitu
vnutorného prostredia — homeostazu. K autoregulaénym mechanizmom patria napr.
endogénny zosiliiovaci systém bunky, antagonisticka regulacia Struktur a funkcii, systémy
spatnej vazby (pozitivne a negativne).

Endogénny zosilfiovaci systém bunky (EZSB) a jeho poruchy

Je to systém, ktory dokaZze mnohonasobne zosilnit efekt signalu prichadzajuceho na bunku,
napr. naviazanie inzulinu na prislusny receptor efektorovej bunky spésobi v bunke silny
metabolicky efekt, alebo naviazanie katecholaminov na adrenergné receptory vyvola silnu
adrenergnu reakciu v senzitivnych tkanivach.

Tento systém nie je ,nezniCitefny”, jeho funkcia zavisi od toho, ¢i je bunka zdrava. Ak je,
potom je aj funkcia EZSB primerana potrebam bunky a prislusného tkaniva. Ak je bunka
poskodena, potom aj funkcia EZSB je zmenena a to v smere nadmernej aktivity alebo
opacne, neadekvatne nizkej aktivity.

Znizenie aktivity EZSB moze byt spdsobené napr. nizkou aktivitou enzymu/enzymov na post-
receptorovej Urovni bunky (post-receptorovy enzymovy defekt buniek pacientov s DM typ 2),
¢o vedie k zniZeniu a kvalitativnej zmene metabolizmu bunky.

Prikladom zvysenia aktivity tohto autoregulaéného mechanizmu mdze byt inicidcia syndromu
systémovej zdpalovej reakcie organizmu, ktory je vysledkom velkého ndarastu tvorby
prozapalovych cytokinov vplyvom deinhibicie Nf-kapa B v cytoplazme s naslednym
enormnym zvysenim tvorby pro-zapalovych cytokinov.

Antagonisticky systém regulacie Struktur a funkcii organizmu a jeho poruchy

Zakladnym principom antagonistickej regulacie funkcii organizmu je to, Ze kazda funkcia,
kazdy proces prebiehajici vorganizme ma svoj protipdl. Koordinovana cinnost tychto
antagonistickych systémov je predpokladom normalnej regulacie funkcii organizmu a tym aj
homeostazy.

Prikladmi takychto antagonistickych funkcii su:
podrazdenie - (atlm

depolarizacia — repolarizacia (dve sucasti toho istého procesu — elektrickej aktivity
vzrusivej membrany)

nocicepcia — antinocicepcia
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stres — antistres
spanok — bdenie (nevyhnutnost)
svalova kontrakcia — svalova relaxacia

Prikladmi antagonistickych Struktur organizmu su:
sympatikus — parasympatikus
a-adrenergné receptory — B-adrenergné receptory
flexory — extenzory
nocicepcny systém — antinocicepény systém
inzulin — glukagdn
prozapalovy systém — protizapalovy systém

Antagonisticka reguldcia funguje (zjednodusene) tak, Ze oba systémy su aktivované tym
istym signdlom. Napr. stresor aktivuje stresovy aj antistresovy systém, ¢o sa prejavi
vazokonstrikciou koZnych artérii a dilataciou artérii vo svaloch, teda opacnymi reakciami.

Systém (napr. svalové flexory) a antisystém (svalové extenzory) su integrované do systému
vys$sej Urovne — do lokomocéného systému.

PorusSenie rovnovahy medzi aktivitou systému a antisystému vedie k disfunkcii, v pripade
lokomoéného systému k poruchdm pohybu a postoja.

Antisystémy sa podielaju na prevencii vzniku, resp. progresie uz vzniknutého patologického
procesu (ohranicenie, zniZenie intenzity). Uplatiuju sa napr. ako dolezity faktor rezistencie
organizmu proti noxam, maju teda vyznam v prevencii vzniku choréb a v sanogenéze. Preto
sa stale CastejSie vynaraju v oblasti terapie metddy, ktoré su zaloZzené na aktivacii
antisystémov.

Vznik choroby a jej nepriaznivy priebeh mézu byt désledkom nielen samotnej priciny, ktora
chorobu vyvolala, ale aj insuficiencie antisystémov, napr. jeden z mechanizmov
participujucich na zvySeni produkcie IgE je aj znizena aktivita/deficiencia Specifickych
supresorovych buniek timiacich produkciu IgE.

Prevencia vzniku chordb teda spociva nielen v odstraneni etiologického faktora (etiologicka
profylaxia), ale aj v posiliovani funkcie antisystémov (patogenetickd profylaxia - zaklad
etiolégie zdravia).

Dysregulacné choroby

Ide o choroby, ktorych vznik je sp6sobeny poruchou regulacnych systémov organizmu.
Delime ich na:

a) choroby spdsobené zmenou/poruchou regulaénych systémov
b) choroby sposobené stratou regulacnych systémov

Do prvej skupiny patria také syndrémy a choroby ako su poruchy dychania, napr. Pickwickow
syndrom, poruchy regulacie vaskularneho systému, napr. esencidlna systémova hypertenzia,
nadorovy rast.

Prikladmi chor6b/patologickych procesov spdsobenych stratou regulacnych systémov su
napr. zmeny metabolizmu a vyvoja buniek v denervovanom tkanive, centrdlny typ apnoe a
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iné.

Regulacia a dysregulacia objemu bunky — vyznam v patogenéze chor6b

Homeostaza bunky ako zakladnej Struktury tkaniv, organov a systémov organizmu, je
nevyhnutnd pre ich normdlnu funkciu. UdrZanie normdlneho objemu bunky patri
k zakladnym predpokladom jej normdinej funkcie. Za fyziologickych, najma vsak za
patologickych podmienok je objem bunky exponovany prostrediu (zmeny osmotického
tlaku), ktoré moze jej objem zmenit a tym zmenit aj jej funkcie. Bunka teda musi mat
k dispozicii systém, ktory takymto zmenam zabrani, resp. ich intenzitu zmierni. Tento systém
v bunke existuje vo forme Specifickych intraceluldrnych metabolickych alebo
membranovych transportnych mechanizmov. Uvedené mechanizmy su schopné menit —
zvysovat alebo zniZovat - koncentraciu osmoticky aktivnych solUtov v bunke atym v nej
regulovat objem vody a tak aj jej objem. Zvyseny prienik vody do bunky je désledkom vyssej
osmolarity jej vnutorného prostredia ako je v prostredi extraceluldrnom a naopak, voda
prudi z bunky do extraceluldrneho prostredia ked'je v extraceluldrnom prostredi osmolarita
vysSia ako v bunke. VSetky membrany volne prepustaju vodu, preto ak vznikne osmoticky
gradient medzi intra- a extraceluldrnym prostredim je tento rychlo vyrovnany tokom vody
z hypoosmolarneho do hyperosmolarneho prostredia. Cast z tychto solGtov — kdlium, chlér -
su okamZite kdispozicii asu vpripade potreby aktivne arychlo transportované cez
membranu (anorganické osmolyty), iné soluty — napr. sorbitol, myoinositol, aminokyseliny,
metylaminy - musi bunka najskor vytvorit (organické osmolyty) a na to treba cas, nie su teda
okamzite k dispozicii. Ak teda dojde knahlemu zmenseniu objemu buniek vplyvom
extracelularnej hyperosmolarity reaguje bunka okamzite zvySenim transportu KCl a NaCl do
bunky, aby nedoslo k vyraznému zmenseniu objemu bunky (regulacné zvySenie objemu).
V opacnom pripade, teda pri nahlom zvacSeni objemu bunky, su ihned aktivované
mechanizmy, ktoré transportuju kalium achlér asnimi aj vodu z bunky. Ak su uvedené
mechanizmy poskodené, napr. nedostatkom energie, potom bude ich schopnost reagovat na
zmeny osmolarity v okoli alebo v bunke samej zoslabena azmeny objemu bunky budu
vyraznejSie — dojde k ich scvrknutiu alebo opuchu.

Pri chronickych zmendch osmolarity extraceluldrneho prostredia, napr. pri nedostatocne
kontrolovanom DM sa zvysi hladina glukdzy v extracelularnej tekutine, su na obranu objemu
bunky tvorené organické osmolyty, ktoré ani pri zvySenej intracelularnej koncentracii nie su
pre bunku toxické a zabrania scvrkdvaniu buniek a vzniku ich dysfunkcie. Problém nastane
vtedy, ked' agresivnou terapiou rychlo znizZime hladinu extracelularnej glukdozy ateda aj
osmolaritu, ale bunka sa nevie rychlo zbavit organickych osmolytov, ktoré si predtym
vytvorila, pretoze tieto osmolyty su velké atazko prechadzaju cez bunkovi membranu.
V takomto pripade hrozi, Ze vnutro bunky sa stane hyperosmotické oproti extraceluldarnemu
prostrediu a dosledok je zrejmy — voda bude pradit do buniek, vznikne ich opuch
(intraceluldrny edém). Ak tento proces prebieha vbunkach CNS, potom hrozi vznik
intrakranialnej hypertenzie s vaznymi nasledkami pre funkciu mozgu — herniacia, kéma, smrt.
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04. PORUCHY TERMOREGULACIE

Uvod

Clovek, podobne ako znaénd &ast cicavcov, patri z hladiska udrZiavania telesnej teploty medzi
homoiotermné druhy. Na rozdiel od poikilotermnych Zivocichov, organizmus cloveka si
udrziava stalu teplotu termoregulacného jadra (mozog a organy hrudnej a brusnej dutiny)
napriek tomu, Ze teplota vonkajSieho prostredia sa meni v relativne znacnom rozsahu (nahy
jedinec priblizne v rozmedzi -1 - +50 °C). UdrZiavanie stalej telesnej teploty je podmienené
rovnovahou medzi tvorbou a vydajom tepla v organizme. Termoregulacné mechanizmy vsak
zabezpecuju zmenu teploty termoregulacného obalu (koza, lebka, hrudnd a brusna stena,
horné a dolné koncatiny) smerom k teplote vonkajSieho prostredia, ¢im tieto Casti tela menia
teplotu vo vacsom rozsahu ako orgdny termoregulacného jadra.

Telesna teplota

Priemerna teplota organizmu v normalnych podmienkach je 37 °C s rozsahom od 36,2 do
37,5 °C. Vorganizme sa neustale vytvara teplo ako vedlajSi produkt metabolickych
pochodov a taktieZ sa kontinudlne z organizmu odvadza do okolitého priestoru. Vplyvom

evve

KoZa a podkoiné tkaniva, vcitane tuku, predstavuju izolaény mechanizmus pre tkaniva
termoregula¢ného jadra. V situdcii, kedy krv zvnutornych organov produkujucich teplo
priteka do koZe len v minimdlnom objeme, tento izolator predstavuje priblizne tri Stvrtiny
tepelnych izolaénych vlastnosti bezného oblecenia. Cez podkozZny tuk prenikaju cievy, ktoré sa
hojne distribuuju tesne pod koZou. DéleZity je najma bohaty vendzny plexus, ktory odvadza
krv z kozného kapilarneho systému. Na exponovanych miestach (ruky, nohy, usnice) krv
prichadza do vendzneho plexu aj z malych artérii prostrednictvom vysoko muskularizovanych
arteriovendznych anastomoz. Pritok krvi do vendzneho plexu sa moze znacne menit, skoro od
0 aZ do prietoku, ktory predstavuje 30 % celkového srdcového minutového vydaja. Takto sa
velmi efektivne odvadza teplo s telesného jadra do koze, alebo sa v jadre udrziava. Pritok krvi
do systému reguluje sympaticky nervovy systém.

Désledky zmenenej teploty buniek

Vyznamné zmeny teploty buniek poskodzuju viacero molekularnych mechanizmov buniek,
ide hlavne o redukovanie enzymatickej efektivity a poskodenie difuznej kapacity a stability
membran. Dochadza ku kritickej redukcii bunkovych funkcii ako s dostupnost energie
a prestup iénov cez membranu. Ddésledkom v nervovom systéme je strata vedomia
a neschopnost koordinovat a vykonavat motorické funkcie.

Termoregulacia

Centralny termoregulacny systém reguluje homeostatické procesy udrziavania stalej telesnej
teploty. Obsahuje nervové drahy, pomocou ktorych spracuva informacie jednak z koznych
a visceralnych chladovych a tepelnych receptorov ako aj informacie o zvysenej alebo znizenej
teplote mozgu. Vyvoldva zmeny aktivity v termoregulaénych efektorovych tkanivach, ktorych
tlohou je protismerne poésobit oproti teplotnym zmendm v mozgu a dalsich kritickych
organoch a viest k tepelnej homeostaze.

Uloha termoregulacie pri obrane proti podchladeniu spoliva vo zvy$eni energetického
vydaja. NajdolezitejsSimi mechanizmami su:
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a) termoregulacné spravanie znizujuce stratu tepla,

b) vazokonstrikcia v kozi uchovava teplo v telesnom jadre,
c) zvysenie tvorby tepla v hnedom tuku,

d) triaska kostrového svalstva.

NajdolezitejSimi mechanizmami obrany proti prehriatiu su:

e) termoregulac¢né spravanie zvySujuce stratu tepla,

f) vazodilatacia v koZi sprostredkujuca stratu tepla jeho vedenim z termoregulaéného
jadra na povrch tela,

g) ochladzovanie povrchu tela vyparovanim potu.

Zlozky termoregulacného systému

1. analyzatory zmenenej teploty tkaniv
2. termoregula¢né centrum v hypotalame (najma area preoptica)
3. termoregulacné efektorové tkaniva

Termoreceptory

Kozné chladové atermadlne receptory analyzuju teplotu povrchu organizmu, teplotu vo
visceralnej oblasti analyzuju prevaine abdominalne chladové a tepelné receptory. Informacie
sa vedl miechou amozgovym kmeriom do termoregulaéného centra. Pravdepodobne
najdolezitejSimi termoreceptormi pre reguldciu telesnej teploty su teplo citlivé neurdny
Vv area preoptica.

Termoregulacné centrum

Zadny hypotalamus spracuva signaly prichadzajuce ztermoreceptorov, tu sa integruju
avytvara sa informacia pre efektorové tkaniva. Tento kontrolny systém sa nazyva
hypotalamicky termostat. Ked" sa zvySuje telesna teplota, priblizne pri 37 °C, aktivuje sa
potenie, ktoré sa so zvySujucou teplotou kontinualne vyrazne zvysuje. Na druhej strane
termostat reguluje produkciu tepla. Pri teplotach nad 37,1 °C je produkcia tepla konstantna.
Pri poklese pod tuto uroven su mechanizmy produkujice teplo kontinudlne znacne
aktivované, tyka sa to najma svalovej Cinnosti, ktora kulminuje aZ triaSkou.

Termoregulacné efektorové mechanizmy
Produkcia tepla - termoregulaény systém stimuluje termogenézu primarne v troch tkanivach:

- Kostrové svalstvo — teplo sa produkuje jednak zvySenim svalového tonusu,
kontrakciami svalstva termoregulaénym spravanim a rychlou oscilaciou kontrakcie
antagonistickych a agonistickych svalov (triaska).

- Srdce zvySenim srdcového vydaja.

- Hnedy tuk je dblezity prevazne u dojciat, ale vyznam ma aj v dospelosti.

- Strata tepla —teplo sa strdca prevazne koZou viacerymi procesmi:

- Radidcia (salanie) — strata tepla prostrednictvom elektromagnetického Ziarenia. Nahy
jedinec straca prostrednictvom radidcie v normalne temperovanej miestnosti az 60 %
z celkovej straty tepla.

- Vedenie — teplo predstavuje kineticki energiu kmitajucich molekdl a vedenim sa
prendsa energia z povrchu tela na molekuly okolitého vzduchu. Prenos vedenim sa
zastavi, ked' teplota vzduchu (hrani¢na vrstva) je taka istd ako teplota koze.

- Prudenie vzduchu — vzduch prudi aj v uzatvorenom priestore. Z dévodu gravitacnej
sily teply vzduch stupa a chladny klesa. Vplyvom prudenia sa stencuje hrani¢na vrstva
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vzduchu okolo tela, ktora je sucastou tepelného izolatora a tym sa podporuje vedenie
tepla.

- Vazodilatacia — zvysi sa odvadzanie tepla z telesného jadra, zvysi sa teplota koze
a tym sa zosilAuju procesy radiacie a vedenia tepla z koZe navonok.

- Znizenie svalového tonusu a redukcia svalovej aktivity — zniZzenie produkcie tepla.

- Odparovanie potu z povrchu koZe a pericilidrnej tekutiny v dychacich cestach. Teplo
sa strdca premenou tekutiny na plyn. Voda sa odparuje nepozorovatelne z koze
a dychacich ciest v objeme asi 600 ml/den. Tento proces sa zvyraziiuje pri zvySovani
teploty tela alebo okolia a mdZe dosahovat az 4 I/h. V takejto situdcii sa odparovanie
stava rozhodujucim mechanizmom straty tepla. Aviak nadmerné potenie moze viest
ku zniZeniu objemu intravaskuldrnej tekutiny, o ma za nasledok zniZenie tlaku krvi,
slabost azavraty. Potenie stimuluje zvySend aktivita sympatického nervového
systému. Strata tepla vyparovanim sa ovplyviiuje vlhkostou vzduchu a jej zvysenie
obmedzuje odparovanie tekutiny z povrchu tela, ¢im sa potenie stava menej ucinné
a pot len odkvapkava z koze.

- Adaptacia na teplejsie podnebie - presun jedinca z oblasti s chladnejSim podnebim
do teplejSieho vedie v priebehu dni aZ tyZzdriov k prispésobeniu sa na nové prostredie.
Jedinec po adaptdcii sa zacina skor potit, zvySuje sa objem potu a obsah sodika v pote
sa znizuje. V dukte potnych Zliaz sa vplyvom aldosterénu zvysuje reabsorpcia sodika.

Zadrziavanie tepla v organizme:

- Vazokonstrikcia zoslabi pritok teplej krvi z jadra do koZe. Teplota koZe sa zniZi a tym
sa znizi vyzarovanie a vedenie tepla.

Délezitym mechanizmom v termoregulacii je termoregulacné spravanie, ktoré zahria jednak
volové aktivity ale aj mimovolné procesy. V chladnejSom prostredi si jedinci obliekaju viac
vrstiev oblecenia, ¢im sa zvySi zadrzZiavanie teplého vzduchu v Satdch (zvdcsenie izolacnej
hrani¢nej vrstvy). Podskakovanie a dalSie motorické aktivity zvySuju produkciu tepla. Poloha
»Schilenia sa do klbka“, zmensi povrch tela, z ktorého sa odovzddva teplo. Naopak
v teplejSom prostredi sa zvacsSuje povrch tela pre odovzdavanie tepla (relaxovana poloha
z roztiahnutymi koncatinami). Pitie chladnych ndpojov, zobliekanie sa a obmedzenie fyzickej
aktivity taktiez napomaha termoreguldcii.

Zmeny v termoreguldcii vplyvom veku

Dojcatd vyprodukuju dostatocné mnoizstvo tepla, ale mechanizmy zadrziavania tepla su
nedostatoc¢né. Je to v dosledku vacsieho pomeru medzi povrchom tela a jeho hmotnostou.
Taktiez maju tensiu vrstvu podkozného tuku.

Starsi jedinci maju slabSiu odpoved na extrémne zmeny vonkajSej teploty v dosledku
pomalsej cirkulacie, Strukturdlnych afunkénych zmien koZe a celkového znizenia aktivity
mechanizmov produkcie tepla (napr. oslabend triaska). Oslabené je aj potenie a percepcia
tepla a chladu.

Abnormality regulacie telesnej teploty
Horucka

Predstavuje stav, pri ktorom sa zvySuje teplota nad normadlne hodnoty. NajcastejSimi
pricinami su bakteridlne a virusové ochorenia, nekrotické tkanivo, zmeny v mozgu, ktoré
ovplyvnuju termoregulacné centrum (tumor, toxiny, dehydratdcia).
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Patogenéza horucky

Rbézne substancie vonkajsieho prostredia (proteiny a ich Stiepne produkty, lipopolysacharidy
membrany G- baktérii), ktoré vniknu do tkaniv sa stavaju exogénnymi pyrogénmi, ktoré su
odstranované makrofagmi a neutrofilmi. Bunky uvolfiuju ,endogénne pyrogény”,
najcastejsSie interleukin-1 atumor nekrotizujuci faktor-alfa (TNF-a), ktoré sa cirkulaciou
dostavaju do termoregulaéného centra a nastavia hypotalamicky termostat na vyssSiu Uroven.
Endogénne pyrogény zvySuju produkciu prostaglandinu E, v mozgovych cievach atento je
rozhodujicim medidtorom prestavenia hypotalamického termostatu na vysSiu teplotu.
Prestavenie termostatu neznamena poruchu termoregulacie. Mechanizmy produkcie, straty
a udrziavania tepla udrziavaju telesnu teplotu, ale na vysSej urovni (horucka). Po nastaveni
hypotalamického termostat na vysSiu Uroven prevazuju vazokonstrikcia, zvySeny svalovy
tonus, triaSka a stimuldacia metabolizmu. Po zvySeni telesnej teploty ajej vyrovnani s
,hastavenou teplotou” termostatu su termoregulaéné procesy vrovnovahe. Po odzneni
produkcie endogénnych pyrogénov sa hodnota termostatu znizi k norme a v termoregulacii
prevazuje periférna vazodilatdcia, znizenie svalového tonusu a potenie, pokial sa neznizi
telesna teplota.

Vyznam horucky

Horucka sa povaZzuje za nespecifickl obrannl odpoved organizmu pocas reakcie akutnej fazy
(odkaz na kapitolu SIRS). Horucka vedie k optimalnemu hypertermickému prostrediu v ramci
obrany organizmu vodi invazii baktérii a virusov, ¢im sa znizuje Zivotnost mikroorganizmov.
Znizuje sa rast mikroorganizmov, ale aj sérova hodnota Zeleza, zinku a medi, ktoré su délezité
pre delenie sa baktérii. Taktiez sa zlepSuju niektoré parametre imunity.

Horucka (nie hyperpyrexia) by sa mala znizZovat antipyretikami len vtedy ak je vysoka a vedie
k vaznym vedlajsSim ucinkom, ako su poskodenie funkcie CNS, ki¢e, pripadne oslabenie
funkcie srdca, obli¢iek a pluc.

Hypertermia

Extrémne teplo, ktoré moze jedinec tolerovat, zavisi od relativnej vihkosti vzduchu. Pokial je
vzduch suchy aje dostatocné prudenie vzduchu, jedinec mozZe tolerovat niekolko hodin
teplotu nad 50 °C, ak nedochadza k limitovaniu potenia. Naopak, ak je relativna vlihkost
vzduchu 100 %, teplota tela za¢ne stupat uZ pri teplote prostredia okolo 35 °C. Ak sucasne
jedinec vykonava tazku fyzicka pracu kritickou teplotou vo vihkom prostredi je 29,5 — 32 °C.
Ak dojde kprehriatiu hypotalamického termostatu nad kritickd hodnotu jeho
termoregulacné moznosti sa oslabuju a potenie sa oslabuje.

Ak teplota tela stupne do hodnét v rozsahu 41-42,5 °C, je pravdepodobné, Ze jedinec sa
dostane do tepelného Soku. Rozvijaju sa nasledovné symptdémy: zavraty, abdominalny
diskomfort, delirium aZ strata vedomia. Potenie sa oslabuje, koZa je suchd a Cervenad
a centralna teplota stupa. V tejto situacii procesy termoregulacie zlyhdvaju a nastupuje smrt.

Hypotermia

Expozicia jedinca extrémnemu chladu vyvolava pokles telesnej teploty pod 35 °C.
Termoregulaéné procesy sa oslabuju uz pri poklese telesnej teploty pod 34,5 °C a pokles pod
29,4 °C vedie k uplnej strate reguldcie telesnej teploty. Nizka telesna teplota kriticky znizZuje
metabolické procesy a tym produkciu tepla.
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V akatnej hypotermii znaéna periférna vazokonstrikcia vedie ku tkanivovej ischémii.
Termoregula¢né centrum aktivuje triasku, ktord je intenzivna pri teplote 35 °C atrva po
pokles na 30-32 °C. Dal3i pokles telesnej teploty vyvold vazodilataciu, pricom teplotné jadro
straca schopnost ohrievat perifériu organizmu. Pod 30 °C jedinec straca vedomie, frekvencia
srdca a dychania sa znizuju a prietok krvi mozgom sa zniZuje. Aktivita sinusového uzla
a prevodového systému sa spomaluje. V tazkej hypotermii (26-28 °C) pulz a dychanie su
nemeratelné. Objavuje sa fibrilacia komor a zastavenie srdcovej ¢innosti.

Faktory ovplyviujuce termoregulacné procesy

Spanok a poruchy vedomia vyznamne znizuju aktivitu termoregulacie. Zadvazinym faktorom,
ktory oslabuje termoregulaciu je aj traumatické posSkodenie CNS a zvyseny intrakranialny
tlak. Pacienti v cirkulaénom Soku st nachylni na rychly pokles telesnej teploty.
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05. PORUCHY METABOLIZMU VODY A SOLUTOV

Uvod

V roku 1878 Claude Bernard popisal, Ze prostredie, ktoré obklopuje bunky v organizme nie je
totozné s vonkajsim prostredim organizmu. Zdoraznil, Ze jeho vlastnosti musia byt také, aby
umoznovali optimalnu ¢innost bunkovych Struktar. Bol zavedeny pojem vnutorné prostredie
pre bunky obklopujice prostredie (v sucasnosti pouzivame termin extraceluldrna tekutina
resp. intersticidlna tekutina).

Regula¢né mechanizmy zaistujd, aby zloZenie vnutorného prostredia bolo stabilné nezavisle
na meniacich sa podmienkach vonkajSieho prostredia organizmu a rbznej udrovni
metabolizmu. Tato regulaciu zaistujucu stabilitu parametrov vnutorného prostredia, teda
objemu, osmolarity, koncentracie idnov, teploty a pH suhrnne nazyvame homeostaza.

Zasoby latok v organizme a jednotlivych telovych tekutindch su urcované bilanciou medzi
prijmom a vydajom urcitej latky. Retencia znamend prevahu prijmu nad vydajom; zdasoba
latky je zvySend; deplécia znamend prevahu strat nad prijmom, zasoba latky je zniZena.
Klinicky meratelné su koncentracie latok v plazme. Je mozné odhadovat (v podmienkach
intenzivnej starostlivosti aj merat) bilanciu niektorych latok.

Celkova telova tekutina (CTT)

CTT je percento z celkovej telesnej hmotnosti, ktoré tvori voda. MnoiZstvo CTT ovplyviuje
pohlavie — voda tvori 60% hmotnosti muza a 50% hmotnosti Zzeny; vek - 75% hmotnosti
novorodenca tvori voda, vprvom roku Zivota dietata tvori voda 60% hmotnosti;
k proporciondlnemu deleniu podla pohlavia dochadza v adolescencii. Obsah tuku v tele
ovplyviiuje CTT, pretoZe tukové tkanivo obsahuje 20% vody, kym ostatné tkanivd (napr.
svalové tkanivo) obsahuju priblizne 73% vody.

CTT ma dva hlavné oddiely (kompartmenty), ktoré su oddelené bunkovou membranou.
Priblizne 60% CTT sa nachadza vo vnutri buniek (intraceluldarna tekutina - ICT) 40% tvori
mimobunkovd tekutina (extraceluldrna tekutina - ECT). Cast ECT cirkuluje
v kardiovaskuldrnom systéme a predstavuje priblizne 15% CTT (intravaskularna tekutina —
IVT, Cize krvna plazma), zvysnych 25% sa nachdadza v intersticidlnom priestore (intersticidlna
tekutina — IST, ¢iZze tkanivovy mok). Tieto dva kompartmenty su oddelené kapilarnou stenou.
V priamom kontakte s bunkami je tkanivovy mok.

Rozdiely v zloZeni IST a IVT su minimalne a su podmienené rozdielnou koncentraciou molekul
bielkovin, voda aidény zplazmy prestupuju, bielkoviny za fyziologickych okolnosti
neprestupuju. O rozloZzeni ECT do extravaskularneho a intravaskularneho kompartmentu
rozhoduju Starlingove sily — hydrostaticky a onkoticky tlak v kapildre a intersticidlnej
tekutine.

ICT je oddelend od ECT bunkovou membranou, na ktorej prebiehaju osméza a difuzia —
fyzikalne procesy, ktoré zavisia od koncentracného gradientu. Cez bunkovd membranu
dochddza k presunu elektrolytov roéznymi transportnymi procesmi, niekedy energeticky
zavislymi.

Osmotické sily

Zachovanie rovnakého objemu buniek je délezité pre existenciu buniek aich normalnu
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funkciu. Pri zmene podmienok su bunky vystavené vplyvu zmien osmotického tlaku
vintracelularnom alebo extraceluldrnom prostredi. Normalna osmolalita jednotlivych
priestorov telovych tekutin je 290 + 10 mmol/kg (osmolalita — vyjadruje osmoticky tlak v 1 kg
rozpustadla a je priamo Umernd poctu rozpustenych castic v roztoku danej hmotnosti —
vyjadruje sa v jednotkdch mmol/kg). Tradi¢né a nazornejsie je pouZitie osmolarity — vztahuje
sa k objemu roztoku, vyjadruje sa v jednotkach mosm/I. Dobra permeabilita (priepustnost)
biologickych membran pre vodu znamena vyrovnavanie vykyvov v osmolarite jednotlivych
priestorov telovych tekutin. Hyperosmolarita znamena zvySenie koncentracie solutov
v niektorom z kompartmentov, hypoosmolarita znamena zniZenie koncentracie solutov
v niektorom z kompartmentov.

Osmotickd koncentracia ECT a ICT je za fyziologickych podmienok rovnakd. Zmeny, ktoré
vzniknu v tychto kompartmentoch maju za nasledok vznik osmotického gradientu na urovni
membran. VSetky membrdany su volne priepustné pre vodu. Vysledkom vstupu vody do bunky
alebo z bunky je obnovenie osmotickej rovnovahy. Ako priklad mézeme uviest zmenu velkosti
erytrocytov v zavislosti od zmeny osmolarity krvnej plazmy — erytrocyty umiestnené
v hyperosmolarnom prostredi zmensia svoj objem - zvrastenie bunky, erytrocyty umiestnené
v hypoosmoldrnom prostredi zvac¢sia svoj objem - edém bunky. To znamena3, Ze presun vody
sa uskutocni z kompartmentu s mensou osmolaritou do kompartmentu s osmolaritou vyssou.
Objemova homeostaza je velmi dolezita hlavne pre bunky centralneho nervového systému.
Objem bunky moéZe byt zmeneny len zmensenim alebo zvaéSenim mnoiZstva osmoticky
aktivnych latok v nej — ide predovietkym o anorganické iény Na*, K*, CI alebo malé organické
osmolity.

Zmeny objemu telovych tekutin

Ak dojde k reakcii bunky na zmenu objemu (vznik edému alebo zvrastenia bunky), potom
v priebehu milisekind reaguju transportné systémy na membrane buniek. Zatial nie su
zname presné mechanizmy, ktoré registruji zmenu objemu bunky a transformuju ju na
odpoved regulujicu objem. Mozu to byt zmeny napatia membrany, cytoskeletdlnej
architektury bunky, koncentracie iénov, makromolekul a pod.

Zistovanie objemu jednotlivych kompartmentov telovej tekutiny ma vyznam pre vypocet
nedostatku — deficitu alebo nadbytku telovych tekutin, sodika a inych osmoticky aktivnych
latok v jednotlivych kompartmentoch organizmu. Je potrebné si uvedomit, Ze na priame
vySetrenie koncentracie jednotlivych elektrolytov je pristupny len intravaskuldrny
kompartment. Koncentracia iénov Na®, K', CI" aHCO; je takmer rovnakd vIVT alST.
Koncentracia elektrolytov v praxi sa vztahuje na 1 | plazmy alebo séra (osmolarita), nie na 1 |
vody, pripadne na 1 kg vody.

Hlavnym katiénom ECT je Na*a hlavnymi aniénmi ECT st Cl" a HCO5'.

Starlingove sily rozhoduju aj o rozdeleni IVT a IST. Ide o regulaciu procesu resorpcie a filtracie
v zavislosti od hydrostatického a onkotického tlaku v kapilare a intersticiu. Tento proces nie je
rovnaky vo vsetkych kapilarach a okrem zmien v hydrostatickych a onkotickych tlakoch sa
v danom procese uplatfiuje tiez proces difuzie. Ulohu zohrdva aj lymfatickd drenaz, ktora
zabezpecuje transport Casti tkanivového moku.

Regulovanie objemu a osmolarity telovych tekutin

Objem a osmolaritu telovych tekutin mozno ovplyvnit cez gastrointestinalny trakt (GIT) —
prijem vody a solutov. Oblicky su hlavny regulacny organ riadenia objemu a osmolarity cez
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vylu€ovanie vody a idnov. Zabezpecuju hlavne intenzivnu kontrolu ECT. Ultrafiltracia prebieha
takmer rovnakym spdsobom ako v tkanivach, pretoze glomeruldrny ultrafiltrat je takmer
identicky s IST. Hlavnu ulohu v regulacii zohrava aktivna ¢innost tubuldrnych buniek, ktoré
maju regulacné mechanizmy upravujuce homeostazu (objem a zlozenie ECT — samozrejme aj
acidobdazicku rovnovahu). Cirkulaény systém ovplyviiuje udrziavanie stalosti tlakov a perfuzie
Zivotne dolezitych organov, distriblciu vody a iénov vo vnutri jednotlivych kompartmentov
ECT cez Starlingove sily, sprostredkovane cez perfuziu obli¢iek zasahuje do vylu¢ovania vody
a elektrolytov.

Regulacné mechanizmy ECT su velmi uzko prepojené s ovplyvnenim intravaskularneho
objemu — predovsetkym na arteridlnom konci rieiska. Pri zmenseni intravaskuldrneho
objemu riadiacimi signdlmi pre GIT je pocit smadu, pre cirkulacny systém — nervové vplyvy
(v tomto pripade sympatikus). Riadiacimi signalmi pre obli¢ky su spominané nervové vplyvy a
tri hormondlne regulacné systémy: antidiureticky hormén (ADH), blokacia atridlneho
natriuretického faktora (ANF) a aktivacia systému renin — angiotenzin — aldosteron (R-A-A).
Désledkom je znizené vylucovanie sodika a vody obli¢kami. Oblicky su kluc¢ovym efektorovym
organom homeostdzy vodného a minerdlového metabolizmu. O obsahu vody a elektrolytov
v definitivnom modi rozhoduju distalne casti nefrénu — distalny tubulus a zberny kanalik.
Nevyhnutnou podmienkou funkcie obli¢iek je dostatocny a konstantny prietok krvi obli¢kami.

Vyhodnocovanie stavu telovych tekutin sa uskutocfiuje pomocou dvoch parametrov:
efektivna osmolarita a efektivny objem. Efektivna osmolarita je vyhodnocovand
osmoreceptormi v hypotalame cez zmenu objemu osmoreceptorovych buniek a cez aktivaciu
nucleus supraopticus a nucleus paraventricularis. ADH Ucinkuje cez V1 receptory na
odporové cievy a sposobuje vazokonstrikciu a cez V2 receptory na obli¢ky, kde spésobuje
zvySenu resorpciu vody v zbernych kanalikoch.

Reguldcia efektivneho objemu mébZe byt lokdlna (autoreguldcia na drovni tkaniv)
a systémova. Systémova reguliacia objemu moéZe byt nepriama prostrednictvom
vysokotlakovych baroreceptorov varcus aortae, glomus caroticum avas afferens
a baroreceptorov v predsiefiach srdca. Uskutocniuje sa aj prostrednictvom nizkotlakovych
chemoreceptorov v tkanivach (pCO,, pO,, H', lokdlne vazoaktivne latky), ale predovietkym
cez aktivaciu oblasti macula densa obliCiek a aktivaciu systému renin-angiotenzin- aldosterdn.

Aktivacia baroreceptorov znamend aktivaciu sympatikového nervového systému a naslednu
vazokonstrikciu cez alfa 1 receptory a tiez pozitivny chrono-, ino- dromo- a batmo-tropropny
efekt na myokard. Dosledkom je prisposobenie kapacity obehu aktualnemu objemu. Tento
efekt je rychly, ale len docasny.

Regulacia cez aktivaciu sympatikového nervového systému vedie k vazokonstrikcii vas
afferens, k znizeniu efektivneho filtracného tlaku, znizenej glomeruldrnej filtracii, k znizenej
tvorbe moca atym retencii tekutin. Dalej dochadza k stimulécii spatnej resorpcie Na+
v tubuloch a k stimulacii vyplavovania reninu z juxtaglomerularnych buniek.

Regulacia cez aktivdciu chemoreceptorovych buniek macula densa citlivych na znizenie
mnozstva NaCl na zaciatku distalneho tubulu vedie k zvySenej sekrécii reninu z granuldrnych
buniek juxtaglomerularnych arteriol (hlavne vas afferens).

Reguldcia cez systém renin-angiotenzin-aldosterdn je relativne pomala a prispésobuje objem
kapacite rieciska. Atridlny natriureticky faktor (peptid) (ANF) mda kontraregulac¢né ucinky ako
systém R-A-A a ADH.
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Regulacia vodnej asolnej homeostazy rovna sa reguldcii efektivneho objemu a tonicity.
Regulacia osmolarity sa uskutocriuje prostrednictvom ADH, regulacia efektivnheho objemu sa
uskutoc€nuje cez aktivaciu sympatika, systém R-A-A, ANF a dalSie. Tieto regulacné okruhy sa
napajaju na oblicky ako na efektorovym organ.

Poruchy objemu a osmolarity

Poruchy objemu a osmolarity v klinickych podmienkach su uUzko prepojené. Bilancia medzi
prijmom a vydajom vody urci, ¢i je objem normalny (normovolémia) alebo ¢i je pritomna
hypovolémia alebo hypervolémia. Relativny pomer medzi prijmom a stratami soldtov a vody
uréi hodnoty osmolarity: modze byt pritomna izoosmolarita, hypoosmolarita alebo
hyperosmolarita. Prijem vody do organizmu je zabezpeleny formou tekutin, potravy
a formou metabolickej vody. Vydaj vody je zabezpeceny mocom, stolicou, dychanim, koZou
(perspiratio sensibilis, perspiratio insensibilis).

Tab. 1
lv nv Tv

4 osm | hypotonicka hypotonickd hypotonicka HYPOOSMOLARNE
dehydratacia normovolémia | hyperhydratdcia STAVY

N osm | izotonicka izotonicka izotonicka
dehydratacia normovolémia hyperhydratacia

T osm | hypertonicka hypertonicka hypertonicka HYPEROSMOLARNE
dehydratacia normovolémia | hyperhydratacia STAVY
DEHYDRATACIA HYPERHYDRATACIA

Vysvetlivky: V — objem, osm — osmolarita, N, n — norma

Dehydratacia

Znamena zmensSenie objemu tekutin, zniZzenie CTT, ide o negativhu bilanciu vody v
organizme. Delime ju na hypertonickd, izotonickd a hypotonickd. MoZe ju spdsobit
nedostatocny prijem tekutin, zvySené straty tekutin renalne alebo extrarenalne (GIT,
potenie, plicami, treti priestor) alebo nedostatok solutov.

Priznaky dehydratacie mdzeme rozdelit na obehové (znizeny tlak krvi, zvySena frekvencia
srdca, periférna vazokonstrikcia, kolaps), mukokutanne (znizeny turgor koze, suchost koze
a sliznic, zvysena telesna teplota), oblickové (oligo az anduria) a priznaky dehydratacie zo
strany centralneho nervového systému (smad, neklud, zméatenost, apatia, nauzea, zvracanie,
bolesti hlavy, ki¢e, bezvedomie).

Izotonickad dehydratdcia

Znamend stratu ECT v dosledku straty izotonickej tekutiny (krvacanie, popaleniny
znamenajuce stratu plazmy, zo strany GIT hnacky, ileus, zo strany obli¢iek nadmerné uzivanie
diuretik, punkcie ascitu, pooperacné drény a pod.). Priznaky izoosmoldrnej (izotonickej)
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dehydratéacie su predovsetkym obehové so zapojenim vSetkych vyssie uvedenych systémov
ako do6sledku znizeného intavaskularneho objemu.

Hypertonickd dehydratacia

MozZe byt spdsobend znizenym prijmom vody v dosledku zniZzeného pocitu smadu (vek,
pooperacné stavy) alebo zniZzenej autoregulacie prijmu tekutin (kojenci, bezvedomie).
K hypertonickej dehydrataciu moézu viest aj straty hypotonickej tekutiny zo strany GIT
(hnacky vracanie), zvySené straty potenim, hyperventilacia, osmoticka diuréza pri diabetes
mellitus, diabetes insipidus — centrdlnej a periférnej forme, polyurickd fdza renalneho
zlyhania.

Hypotonicka dehydratacia

Znamena v kone¢nom doésledku zniZzenie ECT s naslednym zvySenim ICT. Pri€inou su zvySené
straty solUtov v porovnani so stratami vody. NajCastejSie to byva v pripade hradenia strat
vody a elektrolytov iba dCistou vodou avramci oblickovych zmien Barterov syndrém,
hypoaldosteronizmus a pod. Priznaky su hlavne zo strany centralneho nervového systému
a tiez priznaky obehové zo znizenej ndplne intravaskuldarneho kompartmentu.

Hyperhydratacia

Znamena zvacsenie objemu tekutin, zvySenie CTT a tym pozitivnu bilanciu vody v organizme.
Pricinou moze byt nadmerny prijem tekutin exogénne (parenterdlne, psychogénne), znizené
vylucovanie tekutin v dosledku zlyhania oblic¢iek, nadmerny prijem sollitov (pitie morskej
vody), ale hlavne presun IVT do intersticialneho priestoru pri zlyhdvani srdca, cirhdze pecene
alebo nefrotickom syndréme.

Medzi hlavné symptdémy a znaky hyperhydratdcie patria edémy, polyuria alebo oligoanduria
a priznaky zo strany centralneho nervového systému (neklud, zméatenost, nauzea, zvracanie,
bolesti hlavy, zvysend neuromuskularna drazdivost, kice, bezvedomie).

Hyperhydrataciu delime na hypoosmoldaru, izoosmoldrnu a hyperosmolarnu.
Izoosmoldrna hyperhydratdcia (generalizované edémy)

Pricinou je retencia izoosmolarnej tekutiny v désledku primarnej poruchy bilancie v ECT
(predavkovanie i.v. infuzie izoosmolarnej tekutiny). Velmi ¢astou pricinou je presun IVT do
intersticia s naslednym znizenim efektivneho arteridineho objemu krvi s naslednou
stimuldciou retencie izoosmolarnej tekutiny oblickami pri zlyhani srdca, cirhoze pecene a
peceriovom zlyhani a nefrotickom syndrome a poruchy funkcie obliciek.

Hyperosmoldrna hyperhydratdcia

Pric¢inou je vadsie zadrziavanie solutov ako vody. Zriedkavou pri¢inou méze byt primarna
porucha bilancie v ECT (predavkovanie hyperosmolarnou infuziou, masivny p.o. prijem Na+
vzhladom k prijmu vody po piti morskej vody) a endokrinné poruchy (primarny nadbytok
mineralokortikoidov). Pri akutnom zlyhani obli¢iek zvySenie osmolarity a volumu vedie k
smadu a nasledny prisun vody meni hyperosmoldrnu hyperhydrataciu na hypoosmolarnu.

Hypoosmoldarna hyperhydratdcia

Pricinou je vacsi prijem resp. zadrziavanie vody ako solutov. Ide o primarnu poruchu bilancie
prijmu vody a soltutov v ECT (prijem neprimerane velkého mnozZstva vody pri psychogénne;j
polydipsii alebo neprimerand tvorba ADH endogénneho povodu z hypotalamu alebo
ektopickd tvorba ADH (bronchogénny karcindm, karcindm prostaty, niektoré lymfémy).
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NajéastejSou pricinou hypoosmolarnej hyperhydratacie je oligoantricka faza pri akitnom
zlyhani obliciek.

Edém

Je abnormadlne hromadenie tekutiny v extravaskularnom priestore. Vymena tekutiny medzi
IVT a IST prebieha v kapilarnom riecisku. Na arteridlnom konci kapilary prebieha filtracia, Cize
prestup tekutiny z kapildry do intersticia. Pre uskutoénenie filtracie je dolezity hydrostaticky
tlak v kapilare, ktory je oponovany hydrostatickym tlakom v intersticiu a osmotickym tlakom
plazmatickych proteinov (koloidne-osmoticky tlak, onkoticky tlak). Prestupom tekutiny do
intersticia sa zniZuje hydrostaticky tlak v kapilare a zvySuje sa koncentracia plazmatickych
proteinov, ktoré cez kapilarnu membranu neprestupuju. Vplyvom takto zmenenych tlakovych
pomerov prestupuje na vendznom konci kapilary tekutina zintersticia do kapildry, co
sposobuje resorpciu. Za fyziologickych okolnosti sa vacsia cast prefiltrovanej tekutiny
resorbuje azvysna cast sa odvadza lymfatickym systémom, takZe k hromadeniu tekutiny
nedochadza.

V patogenéze vzniku edémov doélezZitu ulohu zohrdva hlavne zvysSenie hydrostatického tlaku
v kapilare (srdcové zlyhanie, vendzna insuficiencia), znizenie koncentracie plazmatickych
proteinov (ochorenia pecene, nefroticky syndrém) — znizeny onkoticky tlak v kapilare,
zvysena priepustnost kapilarnej steny (zdpalové procesy, poSkodenie kapildrnej steny)
a porucha lymfatickej drenaze (obstrukcia lymfatickych ciev).

Samotné zvySenie prestupu tekutiny z kapilar do intersticia na vznik edému nestaci, je
potrebné, aby sa zaroven zvysilo mnoZstvo tekutiny v organizme. Mechanizmy tohto procesu
vyplyvaju z postupného zniZovania objemu IVT pri jej prestupe do intersticia v doésledku
vysSie uvedenych zmien. ZniZzi sa cirkulujuci objem tekutiny, vznikne tzv. relativna
hypovolémia a uplatnia sa kompenzacné mechanizmy, ktoré spbsobia zadrziavanie sodika
avody oblickami (R-A-A, ADH). Pri niektorych ochoreniach obli¢iek sa sodik avoda
zadrZiavaju primarne bez uplatnenie uvedenych kompenzacnych mechanizmov.

Lokalizovany edém vznikd pri zdpaloch, cievnych obstrukcidch avendznej insuficiencii.
Generalizovany edém vznika pri pravostrannom srdcovom zlyhdvani, ochoreniach obliciek
a peCene. Edémova tekutina sa akumuluje v makkych tkanivach s uplatnenim vplyvu
gravitacie.
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06. PORUCHY ACIDOBAZICKE) ROVNOVAHY

Uvod

Poruchy acidobazickej rovnovahy (ABR) su beznym klinickym problémom, ktoré sa prejavuju
od lahkych foriem az po stavy ohrozujuce Zivot. Poruchy ABR nie sU samostatné ochorenia,
ale su dosledkom porusenej funkcie viacerych organovych systémov, najcastejSie obliciek,
gastrointestindlneho traktu, respiracného systému, kardiovaskuldrneho systému a Zliaz
s vnutornou sekréciou. Bezné zakroky v Ustnej dutine nevedu k zavaznym zmenam ABR. Je
vsak potrebné mysliet na niektoré situacie, ktoré k takym poruchdm mozu viest. Jednou
z nich je intenzivny strach zo zakroku pripadne aZ panicka rekcia, ktoré mézu viest z dévodu
alveoldrnej hyperventilacie ktazkej respiracnej alkaldze s tetanickymi kifémi kostrového
svalstva. Inym prikladom su bolesti zubov alebo iné patologické procesy v Ustnej dutine,
ktoré moZu u pacienta sdiabetes mellitus viest k nedostatocnému prijmu potravy.
Hladovanie a emocionalny stres m6zu potom vyustit do ketoaciddzy.

Tato kapitola sa bude zaoberat len jednoduchymi poruchami ABR, kedy je v organizme
pritomny len jeden patologicky proces spdsobujici zmenu koncentracie H* v krvi. V klinickych
podmienkach u kriticky chorych pacientov su castejSie kombinované poruchy ABR, kedy su
sucasne pritomné metabolické ako aj respiracné poruchy. V takychto pripadoch pre
diagnostiku nestaci poznat len zmeny pH, PaCO, a HCOs™ (tieto postacia pre orientdciu pri
jednoduchych poruchach), ale dolezitym sa stava analyza najma sérovych elektrolytov,
krvnych plynov, zloZzenia mocu a symptémov respiracnych a kardiovaskuldrnych poruch,
poruch gastrointestindlneho traktu a obliciek.

H* ién

ABR sa tyka regulacie koncentracie vodikovych i6nov v telovych tekutindch. Koncentracia
vodikovych iénov ([H']) v telovych tekutindch sa udrZiava vo velmi Gzkom rozmedzi, ktora je
vkrvi za fyziologickych podmienok okolo 40 nmol/l. V klinickych podmienkach sa
koncentracia H* vyjadruje pomocou pH (zaporny dekadicky logaritmus [H'] ). Zo vztahu pH a

[H'] vyplyva, Ze relativne malad zmena pH, napr. zo 7,4 na 7,1 predstavuje narast koncentrécie
H* zo 40 na 80 nmol/I. (obr. v prednaske)

Oproti tomu koncentracia hydrogén uhlic¢itanov ([HCO3]) sa udrZiava okolo hodnoty 24
mmol/l, ¢o je asi 600 000-krat vy33ia koncentracia ako [H']. Striktna reguldcia takejto nizkej
koncentracie H' je rozhodujuca pre udrziavanie normalnej aktivity buniek, pretoze H* vo
vyssich koncentraciach sa rychlo viaze na proteiny s negativnym ndbojom, véitane enzymoy,
a tym vyznamne zhorsuje ich funkciu.

Zdroje H*

V priebehu fyziologickych metabolickych pochodov su v tkanivach neustale produkované
latky schopné uvolfiovat H®, t. j. kyseliny. NajéastejSie su to metabolity zakladnych
metabolickych procesov.

Prchavd kyselina

NajdélezitejSim koncovym metabolitom, ktory vznikd pri aerébnom metabolizme glukdzy,
aminokyselin a mastnych kyselin je CO,. Jeho dennd produkcia predstavuje asi 20 000 mol.
CO; difunduje z buniek do telovych tekutin a v erytrocytoch sa stava kyselinou pri reakcii
s vodou za pritomnosti enzymu karbonatdehydratazy:
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CO, + H,0 & H,CO;

Fixné kyseliny

Sira a fosfor (délezita zlozka niektorych aminokyselin, zloZenych cukrov a lipidov a nukleovych
kyselin) sa metabolizuju na soli silnych kyselin, najma na sirany a fosfaty.

Organické kyseliny

Za fyziologickych podmienok vznikaju z glukézy a mastnych kyselin vedlajSimi metabolickymi
drahami v malom objeme kyselina mlie¢na a ketolatky, ktoré sa vSak normadlnou funkciou
pecene opat dostavaju do metabolizmu. Tieto metabolity sa hromadia v organizme pri
patologickych procesoch:

- kyselina mlie¢na (laktat) pri anaerébnom metabolizme glukdzy,
- ketokyseliny (ketolatky) pri poruchach glukézového a lipidového metabolizmu, napr.
pri dekompenzovanom diabetes mellitus.

Acidoza

BeZne sa v uéebniciach zvy3ena [H'] (pokles pH) oznaduje ako acidéza. Pre lepsie pochopenie
problému je dobré rozliSovat medzi acidézou a acidémiou. Zatial ¢o acidémia je zvysend
koncentracia H' v krvi nad 44 nmol/| (pokles pH pod 7,34), acidéza predstavuje patologicky
proces v organizme, ktory zvy$uje obsah H® vorganizme atoto vedie kacidémii. Av3ak
v pripade, kedy je cCasovy priestor pre kompenzacné mechanizmy upravujice pH v krvi,
aciddza nemusi byt sprevadzana acidémiou napriek tomu, Ze patologicky proces pokracuje a
nadalej zvy3uje dodavku H" do extracelularnej tekutiny.

Kompenzaéné mechanizmy zabezpecuje jednak reguldcia alveoldrnej ventilacie a/alebo
regulacia hladiny hydrogénubhlicitanov v krvi oblickami. Napriklad pri metabolickej poruche je
acidémia kompenzovand bud' alveolarnou hyperventilaciou (zvySené odventilovanie CO,)
alebo zvy3enym vylu¢ovanim H* obli¢kami, &im sa zvy3uje hladina hydrogénuhli¢itanov v krvi.
Pri respiranej poruche moziu acidémiu kompenzovat len oblicky zvySenim hladiny
hydrogénuhli¢itanov v krvi. Pre lepSie pochopenie kompenza¢nych mechanizmov je potrebné
analyzovat Hendersonovu-Hasselbalchovu rovnicu (vid prednaska).

Alkaldoza

Znizena koncentracia H* v krvi pod 36 nmol/l (zvy3enie pH nad 7,44) sa nazyva alkalémia.
Patologicky proces, ktory ju sposobuje je alkaléza. Vztahy medzi alkalémiou a alkalézou su
podobné ako medzi acidémiou a acidézou. Napriklad pri metabolickej poruche je alkalémia
kompenzovana bud alveoldrnou hypoventilaciou (znizené odventilovanie CO,) alebo
znizenym vylu€ovanim H* obli¢kami, &m sa zniZuje hladina hydrogénuhli¢itanov v krvi. Pri
respiracnej poruche mo6Zu alkalémiu kompenzovat len oblicky znizenim hladiny
hydrogénuhli¢itanov v krvi.

Regulacia ABR

Za normadlnych okolnosti sa do extracelularnej tekutiny konstantne priddvaju kyseliny
avmendej miere aj bdazy, preto na udrZiavanie fyziologickej koncentracie H® musia
kontinualne fungovat nasledovné vzajomne regulované procesy:

- Pufrovanie pomocou extraceluldrnych a intracelularnych naraznikovych systémov.
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- Alveolarna ventilacia, ktora reguluje hladinu PaCO,.
- Exkrécia H* obli¢kami, ktora reguluje plazmatickd koncentraciu HCO;'.

Ndaraznikové systémy (tImivé systémy, pufre)

Su zloZené zo slabych kyselin alebo baz, ktoré st schopné minimalizovat zmeny pH krvi bud
eliminaciou alebo uvolnenim H*. Ndraznikové systémy funguju ako prva linia pri utimeni
zmien pH, ktoré moéiu vznikndt z konstantnej dennej dodavky prchavej, fixnej alebo
organickej kyseliny alebo baz do telovych tekutin. Z toho vyplyva, Ze naraznikové systémy sa
zucCastiuju regulacie ABR neustdle aj za fyziologickych podmienok. Za patologickych
podmienok sa ich hladina méZe vyznamne zniZit, pretoze dochadza kich nadmernému
spotrebovaniu.

HCO3 /H,CO;3 ndraznikovy systém

Hlavnym extracelularnym naraznikovym systémom je hydrogénuhli¢itanovy systém; jeho
funkciu ilustruje nasledujuca reakcia:

CO;, + H,0 & H,CO; & H' + HCO;

Tato rovnica predstavuje zdkladny vztah ABR z hladiska hydrogénuhli¢itanového pufrovacieho
systému. Jeden z najdolezitejSich faktorov, ktory robi tento systém velmi efektivnym su
zmeny ventilacie, ktoré reguluju PaCO,. Zrovnice vyplyva, Ze zvySenie CO, ju posuva
doprava, zatial ¢o zniZzenie CO, ju posuva dolava. Z toho vyplyva, Ze pridanie kyseliny do
telovych tekutin sposobi spotrebovanie HCO3;  formovanim kyseliny uhlic¢itej (pufrovanie);
nasledovne sa zvysi tvorba vody a CO,. PretozZe sa hladina CO, neustale udrziava alveoldrnou
ventilaciou na stabilnej Urovni, dojde zvysenym ventilaénym Usilim k odventilovaniu zvysenej
tvorby CO,. Okrem toho oblicky regeneruju spotrebované hydrogénuhlicitany. Pretoze
zmeny HCO3™ a PaCO, mozZno regulovat nezavisle, tento systém je velmi efektivny.

Vztah medzi pH, HCO3™ a CO, vyjadruje Hendersonova-Hasselbalchova rovnica, podla ktorej
zmeny pH vyplyvaju viac zo vzajomného pomeru PaCO, ku koncentracii HCO3™ (prednaska)
ako z ich absolutnych zmien. Inymi slovami, ak sa obidve zloZky zmenia proporciondlne
v rovnakom smere, ich pomer je rovnaky a pH zostava relativne stabilné. Toto je podstata
kompenzaénych reakcii pri zmenach pH z dévodu patologickych procesov.

Okrem tohto ndraznikového systému délezitu ulohu pri zavaznych ochoreniach hraju aj dalsie
systémy:

- Hemoglobinovy,
- Fosfatovy,
- krvné bielkoviny.

Su dolezité pre komplexné posudenie celkovej pufrovacej aktivity krvi.
Uloha respiraéného systému a obliciek v reguldcii AB stavu

Ako uz bolo uvedené, alveoldrna ventilacia je dolezitym regulaénym mechanizmom.
Respiracny systém dokaze v relativne kratkom ¢éase kompenzovat primarne poruchy ABR,
avsak je limitovany v tomto ucinku, pretoZze zmeny alveolarnej ventilacie vedu aj ku zmenam
hladiny kyslika v krvi. Nasledne zmena hladiny kyslika upravi ventilaciu nezavisle od
poziadaviek reguldcie ABR. Intenzivne metabolické poruchy sa kompenzuju respiracnym
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systémom len Ciastoéne, pricom sa pH nevracia Uplne do normy.
Oblicky sa zucastiuju na regulacii ABR viacerymi mechanizmami:

-V proximalnom tubule sa musia reabsorbovat vsetky hydrogénuhlicitany, ktoré sa
v glomerularnom systéme filtrovali do tubuldrnej tekutiny v takej istej koncentracii
ako v plazme. Tento proces zavisi od aktivity buniek proximalneho tubulu vylucovat
H* pomocou vymennikového systému medzi Na a H' (prednaska). Takto sa udrziava
stabilnd hladina hydrogénuhli¢itanov v plazme.

- Dal3ou exkre¢nou funkciou obli¢iek je vyluéovanie H* v distdlnom tubule a zbernom
kandliku, pomocou ktorého oblicky m6zu zvySovat hladinu HCO3 v plazme nad
fyziologické hladiny. Vtomto procese sa zucasthuje dolezity pufrovaci systém
tubuldrneho systému, ktorym je tvorba NH;3 (prednagka). Vylu¢ovanie H* do
tubuldrnej tekutiny v distalnej Casti nefronu je podstatou kompenzovania pH v krvi
oblickami.

- Fixné kyseliny (metabolity bielkovin a nukleovych kyselin) moézu vylucovat len
oblicky. Pri zlyhani obliciek sa fixné kyseliny vsére akumuluju a spdsobuju
metabolickd acidézu.

Z vyssie uvedenych funkcii vyplyva, Ze oblicky su dolezitym miestom reguldcie ABR. Oblicky
mozu kompenzovat nielen respiracni acidézu (zvySovanie hladiny HCO3 v plazme) a
respiratnl alkaldzu (zoslabenie vylu¢ovania H® atym zniZenie reabsorpcie HCO3; aich
znizenie v plazme), ale aj metabolické poruchy ABR, pri ktorych obli¢cky nie s poskodené.
Kompenzacny proces je pomaly, trvd niekolko dni aZ tyiden, ale oblicky mozu
vykompenzovat pH krvi aZz do fyziologickych hodnét.

Poruchy ABR

Z Hendersonovej-Hasselbalchovej rovnice vyplyva, Ze k poruche ABR mozZe dojst principidlne
z 3 pricin:

1. Akumulacia fixnych alebo organickych kyselin.
2. Strata alebo zvySenie koncentracie hydrogénuhlicitanov v plazme.
3. Hyperkapnia alebo hypokapnia z dovodu primarne porusenej alveoldrnej ventilacie.

Metabolicka acidéza
Metabolicka aciddza je klinicka porucha charakterizovana zvySenou plazmatickou aciditou.
Priciny:

1. Akumuldcia organickych kyselin z dévodu metabolickych patologickych procesov.

2. Laktatova aciddza vznika najcastejsie z porusenej funkcie mitochondrii pri tkanivovej
hypoxii; anaerébnou glykolyzou konci energeticky metabolizmus tvorbou laktatu.

3. Ketoaciddéza vznikd najcastejSie pri zvySenej dodavke volnych mastnych kyselin do
pecene pri dekompenzovanom diabetes mellitus 1. typu, kedy sa mastné kyseliny
zvySene metabolizuju na ketolatky.

4. Insuficiencia obli¢iek — znizeny pocet funkénych nefréonov vyrazne znizi exkrecnu
funkciu oblic¢iek. Jednak sa oslabi reabsorpcia hydrogénuhlic¢itanov, ale vyznamne sa
znizi aj exkrécia fixnych kyselin.

5. Strata HCO; 1z gastrointestindlneho traktu. NajcastejSou priCinou je hnacka, pri
ktorej sa stracaju hydrogénubhli¢itany, ktoré sa dostdvaju do ¢revnej stavy z bilidrnej,
pankreatickej a duodenalnej sekrécie.
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6. Tubuldrna acidéza. Vznikd pri vrodenej alebo ziskanej poruche sekrécie H*
v jednotlivych castiach tubuldrneho systému obli¢iek. Z toho vyplyva znizena
reabsopcia hydrogénuhlic¢itanov oblickami a nasledne ich znizena hladina v plazme.

Metabolicka alkaloza

Metabolickd alkaléza je porucha ABR spOsobend zvySenim plazmatickej koncentracie
hydrogénuhli¢itanov.

NajéastejSou pri¢inou je strata HCl z gastrointestindlneho traktu z dévodu intenzivneho
vracania. Z dévodu hypochlorémie (strata najdélezitejSieho anidnu plazmy) sa pre zachovanie
rovnakého poctu anidnov a katidnov v plazme zvySuje koncentrdcia hydrogénuhlicitanov.
Pomer HCO3/PaCO, sa zvySuje a pH stupa.

Respiracna aciddza

Respiracna acidéza je klinickda porucha z dévodu alveolarnej hypoventilacie. Tato vedie
k hyperkapnii, pretoZe vydychovanie CO, plicami je nizSie ako je jeho metabolicka produkcia
v tkanivach. Pomer HCO5/PaCO, sa zniZuje a pH klesa. Respiracna acidéza méze byt akutna
alebo chronickd. Akutna je spojena s poklesom pH, pri chronickej byva pH normalne alebo
blizke norme. Rozdiel je sp6sobeny pomalou kompenzaénou reakciou obliciek.

Najéastej$imi pri¢inami akutnej respiraénej acidézy je Gtlm respiraéného centra v predizenej
mieche liekmi alebo obsStrukcia hornych dychacich ciest, kedy sa pacient dusi. Z hladiska
zubnej mediciny takdto situaciu moZu spdsobit cudzie telesd alebo manipulacia
v hypofaryngu. Chronicka respiracnd acidéza je najCastejSie sucastou respiracnej
insuficiencie pri chronickej obstrukénej chorobe pluc (kapitola 24). U tychto pacientov je
potrebné mysliet na moznost vzniku akutnej exacerbdcie chronickej respiracnej acidozy, kedy
dojde u pacienta k nahlemu poklesu pH a acidémii. Pri¢inou moézZe byt hypoventilacia
spdsobena zakrokom v Ustnej dutine, ktora akutne prehibi chronickd hyperkapniu.

Respiracna alkaldza

Respiracna alkaldza je klinicka porucha v désledku alveolarnej hyperventilacie, ktora vedie
k hypokapnii. Pomer HCOs/PaCO, sa zvysuje a pH stUpa. Panické stavy su ¢astou pricinou
tohto stavu. Zavainou komplikaciou je znizenie hladiny ionizovaného kalcia v plazme
z dévodu jeho zvySeného naviazania na albuminy. Jej prejavom su tetanické krée, ktoré mozu
mat zavazné dosledky.
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07. SYNDROM SYSTEMOVEJ ZAPALOVEJ ODPOVEDE (SIRS)

Uvod

Vroku 1992 ACCP (American College of Chest Physicians) aspolo¢nost pre urgentnu
medicinu definovala SIRS — systémovu zapalovu odpoved organizmu — ako systémovu
odozvu na infekéné a neinfekéné stimuly, ktoré sa prejavuju pritomnostou dvoch alebo
viacerych z nasledujtcich symptémov:

- zvySenie telesnej teploty nad 38 °C, alebo pod 36 °C,

- zvySenie frekvencie srdca na viac ako 90/min,

- zvySenie frekvencie dychania nad 20/ min, alebo PaCO, menej ako 32 mmHg
(4,25kPa),

- abnormalne pocty Le (viac ako 12 000/uL, alebo ich zniZenie pod 4 000/ uL), viac ako
10% mladych vyvojovych foriem Le, pripadne pritomnost tyciek.

Hoci krvny tlak nie je zahrnuty v styroch diagnostickych kritéridach, je stale doélezitym
markerom zavaznosti SIRS. Pretrvdvajica hypotenzia, alebo hypotenzia slabo reagujuca na
lieCbu mdze byt znakom progresie ochorenia.

SIRS je teda neSpecifickd reakcia na akutne ohrozenie organizmu, obrannou odpovedou
organizmu so snahou lokalizovat a eliminovat endogénne, alebo exogénne inzulty veduce
k jeho iniciovaniu. Ide teda o intenzivnejsiu reakciu v porovnani sreakciou akuitnej fazy.
Moze viest k komplexnému naruseniu homeostazy a potencidlne destruktivnym pdsobenim
na organizmus v podstate vplyvom vlastnej obrannej reakcie v pripade, Ze nie je regulovana
a dbjde k jej generalizacii.

SIRS nie vidy musi byt spojend sinfekciou — mysli sa tym pritomnost mikroorganizmov
v tkanivach alebo telovych dutinach, ale méiu knej viest aj iné procesy ako trauma,
ischémia, hemolyza a podobne. V suvislosti s definovanim pojmu SIRS je potrebné definovat
aj dalSie pojmy ako bakteriémia, sepsa, septicky Sok a syndrém multiorgdnového zlyhania.

SIRS Dva alebo viac symptémov

1. teplota tela > 38°C or <36°C

2. tachykardia > 90 uderov/min

3. frekvencia dychania > 20 dychov/min alebo PaCO, < 4.3 kPa
Sepsa SIRS spdsobeny zavainou infekénou pri¢inou; musi byt dbkaz, Ze

mikroorganizmy su pritomné v krvi, pozitivna hemokultura

Bakteriémia pritomnost mikroorganizmov /baktérii v krvi, avSak bakteriémia nemusi
viest vidy k vzniku SIRS, alebo sepsy

Sepsou znizenie hodnoty systolického tlaku krvi pod 90 torr, alebo o viac ako 40
indukovana torrov u hypertonikov pri absencii inej jednoznacnej priciny hypotenzie
hypotenzia
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Septicky Sok klinicky syndrédm vznikajuci ako komplikdcia sepsy, vyplyvajuci
z poSkodenia mikrocirkulacie v désledku perzistujucej hypotenzie
rezistentnej na substitlciu tekutin a podavanie vazopresorov

MODS syndrdm multiorgdnového zlyhania — klinicky prejav dysfunkcie
viacerych orgdnov a systémov sp6sobeny poskodenim mikrocirkuldcie
a d6sledkami neadekvatnej perfuzie tkaniv

PriCiny SIRS

Za najCastejSie uvadzané priciny SIRS vspojeni sinfekciou sa povazuju nasledovné
patologické procesy.

Infekéné priciny SIRS Neinfekéné priciny SIRS

bakteridlna sepsa akdtna ¢revna ischémia
infekcie ran - popaleniny, chirurgické rany, | pankreatitida krvacanie z gitu
diabetickd noha ajej infekéné komplikacie
cholecystitida

autoimunitné ochorenia

. popaleniny

cholangoitida
L, e . aspiracia
iné vnutrobrusné infekcie

- . : ., | cirhoza
pneumodnie nozokomiadlne ako aj komunitné
urogenitalne infekty neprimerana reakcia na lieky
plynové gangréna kokal'n, amfetaml'ny
meningitida a iné infekéné ochorenia teofylin vo vysokej davke

infarkt myokardu, traumy

Iniciovanie SIRS

Zapalova kaskada sa aktivuje prostrednictvom endo, alebo exotoxinov produkovanych
mikroorganizmami, predovsetkym baktériami. Produkty, alebo stavebné komponenty
mikroorganizmov vedu k aktivacii tkanivovych makrofagov, monocytov, mastocytov a
dostic¢iek. Okrem endo a exotoxinov dokazu SIRS iniciovat aj komplexy antigén+ protilatka,
alebo niektoré zlozky komplementu. Aktivované imunitné bunky produkuji cely rad
cytokinov, (cytokiny su rozpustné nizko molekulové glykoproteiny, ktoré reguluju imunitné
procesy, v nizkych koncentraciach maju parakrinné efekty, avsak vo vysokych koncentraciach
mozu mat endokrinny efekt — ciZe ich ucinky sa prejavia na systémovej Urovni a nie na
lokalnej) z nich su najdolezitejSie TNF a a interleukin 1 (IL-1). Pri virusovych ochoreniach
SIRS byva menej intenzivny, a k jeho iniciovaniu dochadza predovsetkym po uvolneni IFNy
z virusom napadnutych buniek.
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Délezitym krokom pri progressi zdpalu je aktivdcia NFk B prostrednictvom roznych
signalnych drah a v organizme sa zacinaju produkovat latky s prozapalovym pdsobenim. IL-6,
IL-8, a interferon gama su primarne proinflamacné mediatory indukované NFk- B. Je zndme,
ze glukokortikoidy sprostredkuji svoj imunosupresivny uc¢inok prdve prostrednictvom
znizenia produkcie NFx- B. TNFo- and IL-1 su produkované vo zvySenom mnoiZstve
v ¢asovom horizonte 1 hod po inzulte a maju sucasne lokdlne ako aj systémové ucinky —
pricom ich uUcinky sa navzdjom potenciuju.

NFk B je primarny transkripény faktor preexistujuci v neaktivnej forme v cytoplazme vo
forme komplexu s inhibiénou podjednotkou IkB. Odpovedou na vonkajsie stimuly, ako aj na
pritomnost lipopolysacharidu, je prerusenie vazby s inhibicnou podjednotkou, transport do
jadra a zacatie transkripcie prislusnych génov.

Iné cytokiny, hlavne IL-6, stimuluju tvorbu proteinov akutnej fazy ako su C-reaktivny protein
(CRP). Prozapalové interleukiny priamo alebo cestou druhych poslov aktivuju

- koagulaénu kaskadu, komplementovu kaskadu, produkciu NO,
- produkciu dostiskového faktora, produkciu prostaglandinov a leukotriénov.

Mnozstvo prozapalovych polypeptidov pochadza z aktivacie komplementu. C3a a C5a zlozky
komplementu su zodpovedné za vazodilataciu azvySenie vaskuldrnej priepustnosti,
prostaglandiny a leukotriény sp6sobuju poskodenie endotelu, d¢ize je to viacero
spolup6sobiacich mechanizmov veducich potencidlne az k multiorgdnovému zlyhaniu.

Pre pochopenie progresie SIRS je doleZité vysvetlenie vztahov medzi zapalom a koagula¢nou
kaskddou. IL-1 and TNF-a priamo poskodzuji povrch endotelovych buniek, ¢o vedie
k expresii tkanivového faktora, tkanivovy faktor dalej vedie k produkcii trombinu, ¢im sa
posuva rovnovaha medzi prokoagulatnymi a antikoagulaénym faktormi v prospech
koaguldcie. Fybrinoyza je pri zapale poruSena pretoze IL-1 a TNF-a stimuluju produkciu PAI 1
- plasminogen activator inhibitor-1.

Prozapalové mediatory taktiez zozkladaju prirodzene sa vyskytujuci antikoagulacny mediator
anititrombin Ill a aktivovany protein C (APC). Porusenie rovnovahy v koagulachom systéme
vedie pri SIRS ku komplikaciam v zmysle diseminovanej intravaskularnej koaguldcie, ktora
mbZe tieZ prispievat k rozvoju multiorgdnového zlyhania.

Patofyzioldgia

Patomechanizmy podielajuce sa vzniku SIRS zahffiaji humordlnu a celuldrnu odpoved,
reakciu komplementu, cytokinovu kaskadu a mnohé dalsie.

l. faza: nasleduje bezprostredne po, alebo v kratkom c¢asovom slede od po6sobenia
vyvolavajuceho stimulu, dochadza k lokalnemu uvolneniu cytokinov (IL-1, TNF o)
s cielom iniciovat zadpalovl odpoved, aby doslo k odstraneniu poskodeného tkaniva
a repardcii defektu spésobeného vyvolavajucim inzultom

1. faza: malé mnoistvo cytokinov uvolnenych lokdlne vtkanive sa dostava do
cirkulacie scielom zlepsit — ,zefektivnit“ zépalovi odpoved. Dalej dochédza
k uvolneniu rastovych faktorov, rekruitmentu makrofdgov a dosticiek. Rozsah zapalu
aintenzita zdpalovej odpovede je regulovana poklesom hladiny proinflamacnych
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faktorov a produkciou endogénnych antagonistov tychto proinflamacnych faktorov
(IL-4, 1L-10, kortikoidy). Tymto mechanizmom sa udriuje homeostaza v zmysle
kontroly intenzity zdpalového procesu

Il. faza: porusenie homeostazy sa prejavi rozsSirenim zapalovej reakcie na systémovu
uroven — vznika SIRS. Produkcia cytokinov potom straca svoj protektivny potencial
a skor sa prejavuje tendencia kich destrukénému posobeniu v zmysle negativneho
ovplyvnenia cirkulacie az prejavom MODS

Mechanizmus vzniku symptémov a znakov SIRS
Horucka

Ako neSpecifickd obranna reakcia organizmu vznikd ako doésledok pésobenia exo
a endogénnych pyrogénov. Exogénne pyrogény stimuluji imunitné bunky k produkcii
endogénnych pyrogénov. Tieto uUcinkuju na termoregulacné centrum v hypotalame, ktoré sa
»prestavi“ na vyssSiu hodnotu centralnej telesnej teploty a termoreguldcia sa udrziava na tejto
novej Urovni, az dovtedy, dokym nepoklesne hladina pyrogénov v organizme.

Hypotenzia

Vznikd v dosledku poklesu periférnej cievnej rezistencie (vazodilatacia) vpyvom cytokinov
a NO, ciastoCne aj kardiooinhibi¢nymi vplyvmi zdpalovych cytokinov. Krvny tlak ma dva
zdkladené determinanty ato je systolicky vyvrhovy objem a periférna cievna rezistencia.
V pripade Ze sa jeden (alebo oba) znizuju, dochadza k poklesu laterdlneho tlaku na stenu
cievy.

Tachykardia

Je jeden z kompenzaénych mechanizmov, ktory sa mozZe podielat na zvySovani dodavky
kyslika do tkaniv. Pri poklese TK krvi dochdadza k inhibicii baroreceptorov v obluku aorty
aprejavi sa prirodzene vysokd aktivita sympatického centra v predizenej mieche. Vplyv
sympatika na srdce sa prejavi zvySenim frekvencie srdca a zvySenim sily kontrakcii. Ak je
sucasne aj horucka — zvysuje sa intenzita bazdlneho metabolizmu a je nutné zvysit dodavku
kyslika pre oxidativne procesy. Tachykardia ma vsak aj limitujuce prvky ato je vyCerpanie
myokardu, skratenie diastoly s relativnou korondrnou insuficienciou, ako aj p6sobenie
kardioinhibi¢nych faktorov produkovanych v priebehu SIRS.

Zvysena frekvencia dychania a hypokapnia

Stimulacia dychania je komplexny proces, na ktorom sa podiela viacero mechanizmov.
Napriklad pri horucke je zvySend spotreba kyslika a zvySend produkcia oxidu uhli¢itého, ¢o
stimuluje ventilaciu (elimindciu CO, ). Zmena PaCO, zavisi od charakteru dychového vzoru,
progresie SIRS, ako aj pritomnych organovych komplikacii. Rychle a plytké dychanie, ktoré
v niektorych pripadoch sprevadza horicku nemusi viest k vzniku hypokapnie, pretoze v tomto
pripade je ventilovany prevaine mrtvy priestor. K hypokapnii dochadza v pripade skutocnej
hyperventilacie (dychovy vzor, ktory vedie kelimindcii vacsieho mnoistva CO; neZ sa
vytvorilo v metabolizme). Na podklade hyperventilacie sa mozZe vyvijat respiracna alkaléza.

Zmeny poctu bielych krvnych buniek

su dosledkom pdsobenia cytokinov s prozapalovym ucinkom. Dochadza k mobilizacii bieleho
krvného radu zkostnej drene a tym sa zvySuje pocet leukocytov v periférnej krvi.
V niektorych pripadoch je stimuldcia cytokinmi intenzivna a do periférnej krvi sa vyplavia aj
mladé formy leukocytov s nesegmentovanym jadrom tzv. tycky. Vtomto pripade sa
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vySetrenim zisti zvySenie poctu leukocytov nad 12 tis. V priebehu SIRS leukocyty prestupuju
do tkaniv aich pool v krvi sa nestaci doplnit zo zdrojov v kostnej dreni, ¢o sa prejavi pri
vySetreni poklesom poctu leukocytov.

Rovnovaha zapalovej a protizapalovej odpovede organizmu

Intenzita a priebeh systémovej zdpalovej odpovede je regulovana rovnovahou v p6sobeni
prozdpalovych a protizdpalovych faktorov na lokalnej i systémovej Urovni. Proti systémovej
zdpalovej odpovedi organizmus disponuje systémom, ktory ,antagonizuje” systémovu
zapalovu odpoved, v anglosaskej literatire sa nazyva - counter inflammatory response
syndrome (CARS). Tento proces je indukovany sucasne so SIRS a prebieha stcasne s nim.

Predstavuje sucast mechanizmu negativnych spatnych vazieb cytokinovej a endokrinnej siete
(kam patri aj os hypotalamus-hypofyza-nadobli¢ka) a limituje rozsah a trvanie systémovej
zdpalovej odpovede. Vzajomnd rovnovaha medzi SIRS ajeho prirodzenym endogénnym
antagonistom CARS urcuje rovnovahu medzi obrannou zdpalovou odpovedou a mierou
imunosupresie.

Kompenzacna protizapalova odpoved zahfia:

- cytokiny s protizdpalovym pdsobenim IL-4 a IL-10 - zodpovedné za znizenie
produkcie TNF-q, IL-1, IL-6, a IL-8,

- produkciou antagonistov receptorov pre TNF-a, a IL-1, ktoré sa bud’ naviaZzu cytokin
a tym ho inaktivuju alebo blokuju receptor pre cytokin a jeho biologicky signal,

- aktivaciu osi hypotalamus-hypofyza-nadoblicka s nadprodukciou glukokortikoidov,
ktoré ucinkuju ako inhibitory aktivacie NFxB.

Aktudlny stav pacienta, pripadne komorbidity mozZu ovplyvnit funkciu tohto ,SIRS
antagoniozujiceho systému“ ateda pacientov stav sa mdzZe zhorSovat v zmysle progresie
SIRS. Rovnovaha medzi SIRS a CARS determinuje pacientovu progndézu po pdsobeni
primarneho inzultu.

Ako sme uz uviedli, sucasne s aktivaciou systémovej zdpalovej odpovede sa aktivuje aj jej
antagonisticky systém, pricom zmyslom tohto procesu je udriat rovnovainy stav
v cytokinovej sieti teda udriat rovnovahu v posobeni prozapalovych a protizapalovych
cytokinov. Ak sa nevytvori rovnovaha, moZu nastat dve extrémne situacie z hladiska ich
systémového pbsobenia:

1. Pri masivnom vzostupe prozdpalovych cytokinov sa vyvija prehnand systémova
zdpalova odpoved, ktord byva pri¢inou véasnej mortality (hyperkineticky SIRS).

2. Pri prevahe antagonistického systému CARS — teda protizapalovych cytokinov sa
rozvija imunosupresia s mortalitou v neskorsej faze klinického priebehu.

Syndrém multiorganového zlyhania MODS (Multiple organ dysfunction syndrome)

Multiorgdnova dysfunkcia sa modZe vyvijat v pripade nepriaznivého priebehu SIRS,
a neznamena to, Ze vSetci pacienti so SIRS sa dostanu do fazy multiorgdnového zlyhavania.
Ktomu dochadza najéastejSie v pripade, ake je poSkodenie tkaniva rozsiahle, pripadne
infekcie je masivna, komplikovana septickym stavom, dalej ak nie je dostatoéne zabezpecena
funkcia systému negativnych spatnych vazieb (CARS). Multiorgdnové zlyhanie sa najcastejSie
tyka obliciek, pecene, pllic, mozgu a srdca.

Mechanizmy veduce k vzniku multiorganovej dysfunkcie su:
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1. vazodilatdcia — abnormalna distribdcia cirkulujiceho objemu krvi vedie
k hypoperfuzii mikrocirulacie s nedostato¢nym transportom kyslika a substratov,

2. generalizované zvysSenie priepustnosti kapilar — vedie k uniku tekutiny z kapilar,

3. poskodenie endotelu, stvorbou adhezivnych molekidl a malych trombov — rozvoj
DIC,

4. produkcia reaktivnych foriem kyslika neutrofilmi,
5. produkcia protedz neutrofilmi,
6. produkcia NO induktivnou NOS, refraktérna vazodilatacia.

Produkcia reaktivnych foriem kyslika, protedz a NO ma vyznam na lokalnej urovi, a méze byt
nebezpecnd, ak nie je spravne regulovand a dbjde k jej generalizacii.

Oblicky

PoSkodenie obliciek vramci MODS sa prejavi vznikom akuitnej renalnej insuficiencie —
neschpnostou obli¢iek udrZiavat homeostazu vnutorného prostredia za danych podmienok.
Tento proces sa prejavi znizenim tvorby mocu — oliglriou/anuriou, ak pretrvava dlhsie,
dochadza v organizme k hromadeniu draslika, dusikatych latok, Iatok kyslej povahy, rozvratu
vodného a mineradlového hospodarstva. Mechanizmov podielajlicich sa na vzniku
dysfunkcie obliciek je viac. DoleZitu ulohu to zohrava porusena autoregulacia prietoku krvi
oblickami a relatdavna hypovolémia pri SIRS. Rendlne autoregulacné mechanizmy reaguju na
zmeny v systémovej cirkuldcii vyplavenim reninu a aktivaciou osi R-A-A. Hemodynamické
zmeny v systémovej a rendlnej cirkuldcii vedu k zniZzeniu glomerularneho filtracného tlaku
a glomeruldzna filtracia sa znizi/zastavi. Ide o funkénu poruchu obliciek. V pripade, Ze
hypoperfuzia bola zavazna a doslo k hypoxickému poskodeniu tubularnych buniek rozvija sa
akatna tubuldrna nekréza s morfologickym poskodenim. Tento stav je vaznejsi (intrarenana
rendlna insuficiencia) a vyZzaduje si dialyzu pacienta pocas doby, kym oblicka po adekvatnej
terapii neobnovi svoje funkcie.

Pluca

Kli€ovym mechanizmom je poskodenie plicneho endotelu produktami aktivovanych
neutrofilov. Narusenie endotelu vedie k nerovnovdhe medzi Starlingovymi silami, a tekutina
z plucnych kapilar prestupuje do intersticidlneho priestoru az do alveol. KedZe ide o zavaziné
poskodenie endotélii, edémova tekutina obsahuje aj bielkoviny, dokonca aj imunitné bunky.

Nasledne dochdadza k poskodeniu pneumocytov Il typu, ¢im sa znizi produkcia surfaktantu
a rozvijaju sa mikroatelektazy.

Pritomnost mikroatelektdaz a edémovej tekutiny znizuje plicnu poddajnost, ¢im sa zvysuje
tlak potrebny na dosiahnutie zmeny objemu pluc v inspiriu - nddych sa stdva narocnejsi.
Narusenie mechaniky dychania, ako aj pritomnost atelektaz a edémovej tekutiny v alveoloch
vedie k naruseniu oxygendcie aeliminacie CO,. U pacientov so systémovym zapalom sa
rozvija syndrém akutnej dychovej tiesne — ARDS.

Kardiovaskuldrny systém

KVS zohrava dolezité miesto pri SIRS, ajeho ochorenia (existujuce choroby srdca,
hypertenzia, ICHS, zlyhadvanie srdca) mozu byt limitujucim faktorom preZivania pacientov so
SIRS. Srdce aj cievy su citlivé na p6sobenie prozapalovych cytokinov a vazoaktivnych latok.
Typicky sa u pacientov so SIRS rozvija hypotenzia, navodend vpyvom zapalovych mediatorov
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a NO. Odpovedou na pokles krvného tlaku je stimulacia baroreceptorov, aktivacia sympatika
a vylucenie katecholaminov z drene nadobli¢iek ako aj postgangliovych vlakien sympatického
nervstva. Vplyvom tejto reakcie dochadza k zvyieniu mindtového objemu (T frekvencie
srdca a T sily kontrakcii), aby sa krvny tlak vratil na povodné hodnoty a baroreflexna
signalizacia ukoncila. U pacientov so SIRS méZe dochadzat k tomu, Ze periférna rezistencia
odpovedd obmedzene na sympatikovl aktivitu a pretrvdva hypotentzia. Hypotenzia
negativne ovplyviiuje preload, takZe sa minutovy objem ndsledne zniZuje. Hypotenzia
ovplyviuje aj plnenie koronarneho obehu.

Tachykardia ako kompenzaény mechanizmus ma tieZ svoje limity. Ide o skratenie diastoly pri
sucasne zvySenych poziadavkach myokardu na kyslik. Perfuzia myokardu je mozna len pocas
diastoly, a di?ka diastoly tieZ ovplyviiuje end — diastolicky objem v komore. Vznika relativna
korondrna insuficiencia s hypoxiou, acidézou, a znizenim kontraktility, ¢im sa straca pozitivny
kompenzacny efekt tachykardie. Okrem toho prozapalové cytokiny, ako aj endotoxiny maju
depresoricky efekt na myokard, ¢im sa stav zhorsuje a hypoperfizia moze progredovat do
MODS.

GIT

Traviaci systém sa oznacuje za ,motor” multiorgdového zlyhania. V pripade hypoperfiuzie
trdviaceho systému, ktora sa rozvija pomerne skoro dochadza k naruseniu bariérovej funkcie
sliznice. Ndsledne dochadza k prestupu mikroorganizmov - translokacii baktérii, pripadne
endotoxinov do portalnej a aj systémovej cirkulacie. V tomto kroku ma dolezité miesto pecen
a jej retikuloendotelovy systém (Kupfferove bunky), ktoré za fyziologickych okolnosti filtruju
portalnu krv atak limituji prestup toxinov a baktérii do systémovej cirkulacie. Pri
generalizovanej hypoperfuzii dochadza k obmedzeniu funkcie Kupfferovych buniek a do
dolnej dutej Zily sa dostadva portalna krv aj s primesou mikroorganizmov a toxinov.

VacsSina latok bakteridlneho poOvodu stimuluje imunitny systém, poskodezuje endotel
a posobi kapilarotoxicky. Toto moze viest k rozvoju septickych komplikacii aj u pacientov, kde
primarnou pri¢inou SIRS nebola infekcia.

Metabolické zmeny

SU pritomné u pacienta s MODS su doésledkami tkanivovej hypoperfuzie. Periférne tkaniva
nemaju dostatok kyslika a substratov vzhladom k svojim metabolickym poZiadavkdam
arozvija sa tkanivova hypoxia. Nedostatok kyslika vedie k nahromadeniu redukovanych
prenasacov, tvorbe kyseliny mlieénej — laktatu, ktora tak sa hromadi v tkanivach so vznikom
laktatovej acidézy.

Hypoxia v bunkach sa prehlbuje aj mechanizmom zniZenej extrakcie v mitochondriach, kde je
blokovany dychaci retazec — doésledkom je nedostatok energie vbunke a produkcia
reaktivnych foriem kyslika v mitochondriach.

Hematologické komplikacie

SIRS moze byt komplikovany poruchami koagulacie, na ktoré je nutné vidy mysliet v pripade,
Ze vorganizme je hypoperfuzia. Ta vidy vedie k spomaleniu toku krvi v mikrocirkulacii
a poSkodeniu endotelu aj u subjektov, ktori primdrne nie su postihnuti SIRS. Pri SIRS je
situacia komplikovana tym, Ze niektoré cytokiny maju priamy prokoagulacny ucinok. Tento
sa za spolulcasti poskodenia endotelu podiela na vzniku diseminovanej intravaskularnej
koagulacie (DIC).
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DIC je charakterizovana masivnou tvorbou mikrotrombov v mikrocirkuldcii ako odpovedi na
poskodenie endotelu, spomalenie toku krvi a prevahu prokoagulacnych procesov. V
procesom masivnej koaguldcie — ktord nie je pre orgnizmus opodstatnend v zmysle straty krvi
sa spotrebuju koagulacné faktory. Toto je prva faza DIC. V druhej faze DIC sa prejavuju
doésledky deficitu koagulacnych faktorov - a to je krvacianie. Objavuje sa krvacanie do koze,
sliznic, krvacanie z vendznych vstupov, katétrov a rozvija sa stav, ktory ma vysoku mortalitu.
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08. STRES

Reakcie organizmu na zmeny vo vonkajSom a vnutornom prostredi

VonkajSie prostredie sa vyznacuje castymi a niekedy vyraznymi zmenami svojich fyzikdlno-
chemickych charakteristik. Okrem toho su organizmy vystavené neustalej kompeticii ¢i uz v
rdmci svojho druhu alebo medzidruhovo. Na organizmus teda neustdle po6sobia rézne
podnety vonkajSieho prostredia (napr. chlad, teplo, kompeticia o zdroje potravy), ¢o vedie k
naslednym zmenam vo vnutornom prostredi organizmu (zmena telesnej teploty, glykémie a
osmolality extraceluldarnej tekutiny). Aby mohli organizmy preZivat aj v nepriaznivych
podmienkach vonkajsieho prostredia, vyvinuli sa u nich vysoko komplexné mechanizmy
zabezpedujuce relativnu stalost vnatorného prostredia aj v nepriaznivych podmienkach,
panujucich vo vonkajSom prostredi. Zatial ¢o u jednobunkovych organizmov ide o systémy
zabezpecujuce relativnu stalost zloZenia vnutrobunkového prostredia, u vyssich organizmov
sa pridruzuje aj udrZiavanie relativnej stalosti chemického zloZenia a teploty vnutorného
prostredia, t. j. extraceluldrnej tekutiny, ktora sa nachddza v okoli vacsiny buniek organizmu.

Vnutorné prostredie

Vacsina buniek mnohobunkovych organizmov sa nachadza v prostredi vyplnenom
extracelularnou tekutinou, ktora vytvara tzv. vnitorné prostredie organizmu. Extraceluldrnu
tekutinu reprezentuju krvna plazma, lymfa, cerebrospindlna tekutina, tekutina v seréznych
dutinach a tekutina v medzibunkovych priestoroch jednotlivych tkaniv. Vnutorné prostredie
predstavuje priestor, z ktorého bunky ziskavaju Ziviny a kyslik, a do ktorého vylucuju
odpadové produkty.

Pre optimdlne fungovanie buniek, tkaniv a organov musia byt chemické a fyzikalne
premenné vo vnutornom prostredi udrziavané v relativne izkom rozmedzi hodno6t. Tyka sa
to najma:

- mnozstva vody,

- obsahu kyslika,

- koncentracie iénov sodika, chléru, vdpnika a dalsich,

- koncentracie vodikovych iénov (pH),

- koncentracie latok potrebnych pre zabezpecenie energetickych potrieb buniek, ich
rastu a reparacie (napr. glukdza, aminokyseliny);

- osmotického tlaku,

- telesnej teploty,

- koncentracie signalnych molekul (hormdny, cytokiny a neurotransmitery).

Podkladom pre udrZiavanie stability vnutorného prostredia je pritomnost regulacnych
mechanizmov.

Aby mohol organizmus spravne fungovat v roéznych, ¢asto aj nepriaznivych podmienkach,
musi mat schopnost vnimat vychylky fyziologickych hodnét vo vnatornom prostredi od
normalu a musi disponovat mechanizmami, ktoré upravuju podmienky vo vnutornom
prostredi na fyziologické hodnoty.

Homeostaza

Aj ked termin homeostdza naznacuje stalost, resp. nemennost fyziologickych fyzikalno-
chemickych parametrov vnutorného prostredia (napr. pH, glykémia, osmolalita, telesna
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teplota), v skutoc¢nosti ide o dynamicki rovnovahu. Hodnoty jednotlivych fyziologickych
parametrov v uréitom vymedzenom rozsahu osciluju.

Intracelularna homeostaza

Zakladnym ciefom udrziavania stalosti vnutorného prostredia je prave udrziavanie
intraceluldrnej homeostazy, a preto su procesy prebiehajuce v cytoplazme precizne
regulované. Chemické reakcie, ktoré prebiehaju v bunke, musia byt navzajom regulované tak,
aby zabezpecovali tvorbu energie a primeranu rychlost syntézy a odburavania Strukturdlnych
zloziek bunky. Metabolické reakcie prebiehajice v bunkach su katalyzované enzymami a su
preto ovplyviiovane viacerymi faktormi, ktoré reguluju alebo ovplyviuju enzymové aktivity.

Délezitym faktorom reguldcie je koncentracia vodikovych iénov (pH), ktora ovplyvriuje
elektricky ndboj molekul proteinov, a tym ich konfiguraciu a vazobné vlastnosti. Okrem toho
pH ovplyviiuje chemické reakcie v bunkdch a usporiadanie Strukturdlnych proteinov. Bunky
reguluji svoje pH prostrednictvom mechanizmov zabezpecujucich  pufrovanie
vnutrobunkovych iénov vodika a ich transportom do extracelularnej tekutiny.

Allostaza

Koncept homeostazy nie je dostatoény pre popis zmien, ku ktorym dochddza pocas stresovej
reakcie.

Homeostatické mechanizmy su zvycajne schopne zabezpecit fungovanie organizmu pri
pbsobeni beZnych faktorov vonkajsieho prostredia. Ak ale na organizmus pésobia zatazové
podnety obzvlast velkej intenzity, bezné homeostatické reakcie sa stavaju nedostatoénymi.
V takychto situacidch dochdadza k aktivacii regulaénych adaptaénych systémov na vyssej
drovni.

Koncept allostazy predstavuje rozdielny pohlad na faktory ovplyviiujice stabilitu vnitorného
prostredia. Na rozdiel od homeostazy, pri ktorej je stabilita dosiahnuta prostrednictvom
procesov, ktoré posobia proti zmenam, allostaza predstavuje schopnost dosiahnut stabilitu
prave prostrednictvom zmien. Aktivacia mechanizmov allostazy vedie teda k prestaveniu set
point na novu hodnotu, ktora je pocas danej situacie najvyhodnejsia.

Medzi primdrne mediatory allostazy patria hormony osi hypotalamus-hypofyza-nadoblicky
(HPA) (glukokortikoidy), neurotransmitery a hormény sympatikoadrendlneho systému
(katecholaminy) a signdlne molekuly imunitného systému (cytokiny).

Pocas zatazovych situacii allostatické reakcie prostrednictvom kratkodobého prestavenia
nastavenych hodndt regulaénych systémov umozZnia organizmu prekonat takéto situdcie, a
tym ¢&asto zabezpedit aj preZitie. Prestavenie regulaénych systémov vedie k tomu, Ze
organizmus funguje v novom rezime, kedy moze podat velky fyzicky a psychicky vykon,
potrebny pre zvladnutie zataZovej situacie.

Allostatické pretaZenie

Kratkodobd aktivacia allostatickych mechanizmov je teda pre fungovanie organizmu z
dlhodobého hladiska prospesnd, nakolko zabezpecuje jeho prezitie. Na druhej strane
allostatické reakcie kladu velké naroky na ¢innost organovych systémov (napr. vyrazné
zvysenie srdcovej frekvencie a krvného tlaku). Pokial nedochddza k tymto reakciam casto a
organizmus ma dostatok ¢asu na regeneraciu, allostatické reakcie su prospesné.

Opakovana a chronicka aktivacia allostatickych reakcii ma ale kumulativny negativny
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dopad na ¢innost organizmu. Tak napriklad opakované prestavenie nastavenej hodnoty
krvného tlaku na vyssie hodnoty sice zabezpecduje adekvatnu perfuziu kostrovych svalov a
mozgu, avsak zaroven mébze sposobovat allostatické pretazenie manifestujlce sa poskodenim
srdca a obliciek.

Allostatické pretazenie je teda dosledkom pretrvévajucej alebo opakovanej aktivacie
allostatickych reakcii. Pritom chronicka aktivacia efektorovych systémov pocas
allostatickych reakcii mdze narusit u¢innost vlastného homeostatického systému.

Vplyv allostatického pretaZenia na ¢innost orgdnovych systémov

Akutna zataZ (stres) podporuje imunitné funkcie zvysenim pohyblivosti imunitnych buniek,
ktoré sa potom moéiu promptne dostat do oblasti, kde su potrebné na obranu proti
patogénom. Naproti tomu chronicky stres imunitné funkcie potlaca, pricom vsak na to
vyuziva tie iste hormonalne mediatory.

Aj v metabolizme je pritomny paradox medzi akutnou a chronickou reakciou na zataz.
Glukokortikoidy, ktoré umoZziuju premenu proteinov a lipidov na rychlo pouzitelne
energetické substraty (sacharidy), vykazuju pre organizmus prospesne ucinky ak poOsobia
kratkodobo a to tym, Ze doplfiaju energetické zasoby po obdobiach zvy$enej aktivity (napr. po
Uteku pred predatorom). Glukokortikoidy tiez ucinkuju v mozgu tak, Ze zvySuju chut do jedla
a zvySuju lokomoc¢nu aktivitu a spravanie spojené s vyhladdavanim potravy, ¢im reguluju
spravanie, ktoré moduluje energeticky prijem a vydaj. Uvedené pésobenie je prospesné
vtedy, ked je jedinec fyzicky aktivny. ZvySené vyplavovanie glukokortikoidov vykazuje
naopak nepriaznivé dosledky v situaciach spojenych so zvySenym prijmom potravy a
sucasnou fyzickou inaktivitou.

Stresova reakcia

Na organizmus neustdle pdsobia rozlicne faktory vonkajSieho prostredia. Ich p6sobenie
zvacsa vedie k aktivacii kompenzacnych mechanizmov, ktoré zabranuju vyraznejSim zmenam
fyzikdlnych a chemickych charakteristik vnutorného prostredia a poskodeniu organizmu.
Avsak v pripade, Ze intenzita poOsobiaceho podnetu presiahne Uroven, kedy su este
dostacujuce bezné kompenzaéné mechanizmy, dochddza k aktivacii mechanizmov stresovej
reakcie.

Podnet, ktory aktivuje stresovu (zatazovu) reakciu charakterizovani u vysSich organizmov
koordinovanou neuroendokrinnou reakciou sa potom oznacuje ako stresovy (zatazovy)
podnet — stresor. Ako stres potom mozno oznalit stav/reakciu organizmu na pdsobenie
stresora, kedy dochadza k aktivacii stresovej reakcie. Organizmy, ludi nevynimajuc, su
vystavené posobeniu roznorodych stresorov. Vo vyspelych spolocnostiach p6sobia prevazne
psychické stresory.

Zatial ¢o kratkodoba aktivacia stresovej reakcie je pre organizmus nevyhnutna na zvladnutie
zatazovych situdacii, nadmernd a opakovana aktivacia stresovej reakcie ma na cinnost
organizmu nepriaznivy dopad.

Stres vSak nie je faktor, ktory poOsobi na organizmus iba negativne, poskodzujico a je
pocitovany ako neprijemny (distres). Pocas stresu sa mobilizuju energetické zdroje (glukoza,
mastne kyseliny), ktoré su pre organizmus doéleZité pre vykonanie adekvatnej fyzickej aktivity,
dochadza tiez k aktivacii mozgovych Struktur, ¢o zasa zabezpecuje adekvatny a pohotovy
psychicky vykon, ¢o je potrebné pre zvladnutie zataZovych situdcii.
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Jednym z prikladov pozitivneho pdsobenia stresu je fyzickd aktivita spojena s cvicenim.
Takyto stres zvySuje aj mentalnu a fyzickd kondiciu, ¢im zvySuje vykon a produktivitu a moze
byt pocitovany ako prijemny, pozitivny alebo vzrusujici. Stres, ako neoddelitelna sucast
Zivota ludi teda predstavuje na jednej strane esencidlnu zloZku Zivota, na druhej strane ak
je neprimerany, méze predstavovat poskodzujuci faktor veduci k patologickym reakciam.

Stresory

Ako stresory moino oznacit podnety vonkajSieho alebo vnutorného prostredia, ktoré
narusuju homeostazu organizmu a vedu k aktivacii stresovej reakcie. Niekedy vSak moze
ako stresor pdsobit paradoxne aj nedostatok podnetov. U cloveka ovplyvriuje rozsah
stresovej reakcie vedomé ako aj podvedomé vnimanie. Genetické faktory, zazitky a kulturne
vplyvy podmieniuju, ako jedinec vnima a reaguje na dany stresor. Okrem kognitivheho
spracovania stresorov mozu ovplyvnit reakciu na zavainé stresory aj dalSie sprievodne
faktory, najma dostupnost energetickych zdrojov.

NajdoélezitejSie stresory:

- fyzikdlne (vyrazne vysokd alebo nizka teplota ovzdusia, Ziarenie, hluk, vibracie), tieto
stresory Casto poOsobia posSkodzujuco, hlavne na povrchové tkaniva organizmu, a
preto mozu byt sprevadzané bolestou,

- chemické (napr. hypoglykémia, oxidacny stres, otravy, hypoxia),

- biologické (napr. patogénne mikroorganizmy, toxiny, akutne ochorenie, chronicka
choroba),

- stresory narusSujuce kardiovaskuldrnu a metabolicki homeostazu (hemoragia, svalova
praca),

- psychické stresory, ktoré odzrkadluji odpoved na p6sobenie podnetov, ktoré uz v
minulosti vyvolali averznu reakciu (obmedzenie prijmu potravy, spankova deprivacia,
emocny stres, pocity beznadeje, pocit ohrozenia, exogénna depresia),

- socialne stresory (narusené pracovné vztahy, nezamestnanost),

- kultdrne (normy sprévania),

- vplyvy ovplyviujuce viaceré systémy (imobilizacia, bolest, hladovanie a smad, zmeny
v osvetleni, natena nadmerna fyzicka zataz),

- stresormi su aj niektoré diagnostické a terapeutické vykony a ¢asto aj samotnd
hospitalizacia.

Eustres — distres

Nie kazda stresova reakcia je Skodliva, a preto sa zaviedli terminy eustres a distres. Medzi
charakteristiky eustresu patria:

- Eustres je stav organizmu, ktory je sice charakterizovany aktivaciou stresovej reakcie,
pricom ale dany jedinec aktivne vyhladava takéto situacie. Situacia, ktora spdsobuje
eustres nie je pocitovana ako negativna.

- Mierne, kratke a kontrolovatelné periddy eustresu mdziu byt pocitovane ako
pozitivne podnety a mo6zu sluzit pre emocny a intelektualny rast a vyvin.

- Intenzitu a dizku aktivit spojenych so vznikom eustresu jedinec méze z viciej Casti
kontrolovat.

-V porovnani s eustresom sa jedinec situaciam spojenym s distresom snazi vyhybat,
alebo aspori minimalizovat dizku ich pdsobenia. Distres je vedome vnimany ako
neprijemny. Pre distres je charakteristické pocitovanie neschopnosti zvladnut
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stresovu situdciu alebo strata kontroly nad vyvojom tejto situdcie. Zavaziné, dlhé a
nekontrolovatelné situacie psychického a fyzického stresu (distres) sp6sobuju
narusenie zdravia.

Neurdnové okruhy stresovej reakcie

Stresovd reakcia je vysledkom viacerych pochodov. V prvom rade organizmus deteguje
podnet, alebo situaciu, ktord méze viest k ohrozeniu jeho integrity (fyzickej alebo psychickej).
Centrdlny nervovy systém monitoruje takéto podnety, alebo zmeny prostrednictvom

- senzorickych organov: zrakové (vizualne scény, ktoré vyvolavaju strach), sluchové
(zvuk sirény), cuchové (zdpach dymu),

- senzitivnych nervovych zakonceni: somatosenzitivne (teplo, chlad, bolest),
viscerosenzitivne (hypoglykémia, hypoxia)

- kognitivnej Cinnosti: predstava situdcie neprijemnej pre daného jedinca.

Signaly vznikajuce aktivaciou tychto systémov su centrdlne spracované a nasledne dochadza
k aktivacii efektorovych zloZiek systémov stresovej reakcie. Vysledkom aktivacie
neurondlnych okruhov stresovej reakcie je aktivacia sympatikoadrendlneho systému, osi
hypotalamus-hypofyza-nadoblicka a dalSich neuroendokrinnych systémov, ¢o umozni
adekvatnu fyzicku a psychicku reakciu na pésobenie stresorov.

Ako psychické stresory ale mézu pbsobit aj urcité predstavy, a teda stresova reakcia méze byt
vyvolanad aj bez pritomnosti redlneho podnetu p6ésobiaceho na senzorické nervové struktury.

Hypotalamus predstavuje centrdlnu Struktdru mozgu, ktora zabezpecuje homeostatické
regulacie. Hypotalamické jadrd reguluju zakladné funkcie organizmu, ako su prijem potravy a
vody, reprodukciu, termoregulaciu a sekréciu hormdnov. Hypotalamus zohrava kltéovu ulohu
v registracii a integracii signdlov suvisiacich s posobenim stresorov prostrednictvom
vylu€ovania hormadnu kortikotropinu, ktory stimuluje jednak sympatoadrendlny systém ako aj
vylu¢ovanie ACTH, ktory je rozhodujuci v aktivacii kéry nadobli¢éiek ana ich zaklade
koordinuje reakcie organizmu, ktorych cieflom je zvladnut stresovu situaciu.

Integrdcia stresovej reakcie, ku ktorej dochadza na Urovni centralneho nervového systému,
je komplexna. Je zalozenda na komunikacii medzi neurénovymi drdhami mozgovej kory,
limbického systému, hypotalamu, hypofyzy a retikularneho aktivaéného systému. V stresovej
reakcii je mozgova kora zapojend moduldciou bdelosti, kognicie a zameranej pozornosti a
limbicky systém moduldciou emodénych reakcii (strach, rozrusenie, zurivost, hnev).
Hypotalamus koordinuje odpovede endokrinného systému a autondmneho nervového
systému. Retikularny aktivaény systém moduluje bdelost, aktivitu autondmneho nervového
systému a tonus kostrového svalstva.

Sympatikoadrenalny systém

Jednym zo zakladnych systémov zabezpecujlucich neuroendokrinnl reakciu na po6sobenie
stresorov predstavuje sympatikoadrenalny systém. V priebehu niekolkych sekind od
zaciatku posobenia stresora dochadza k vyplaveniu katecholaminov z drene nadobliciek a
uvolneniu noradrenalinu zo sympatikovych nervovych zakonceni. Katecholaminy promptne
zvySia aktivitu kardiovaskularneho a respiracného systému ako aj plazmatické hladiny
glukézy, ¢im zabezpecia adekvatny prisun kyslika a energetickych substratov k bunkdam
kostrovych svalov a neurénom, o je potrebné pre adekvatne zvladnutie zataZovej situdcie.

Ucinky katecholaminov moino vo vieobecnosti rozdelit na kardiovaskuldrne, viscerdlne a
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metabolické, pricom medzi nimi dochadza k vzdjomnému prekryvaniu. Vo vSeobecnosti sa
kardiovaskularne ucinky podielaju na reguldcii srdcového vydaja a presmerovani krvného
prietoku; visceralne Gcinky zahffiaju reguldciu vegetativnych funkcii v inych systémoch a
metabolické uUcinky zahfiiajd mobilizaciu energetickych rezerv, reguldciu vychytavania
kyslika a udrziavanie konstantného zlozZenia extracelularnych tekutin.

Katecholaminy stimuluju glykogenolyzu v peceni a kostrovych svaloch, mobilizaciu volnych
mastnych kyselin, zvySuju obsah laktatu v plazme a celkovo stimuluji metabolizmus.

Os hypotalamus-hypofyza-nadoblicka (HPA)

Zatial ¢o katecholaminy sa zacinaju uvolfiovat uz v priebehu niekolkych sekiind po pdsobeni
stresora, k zvySeniu plazmatickych hladin glukokortikoidov, efektorovych molekul HPA osi,
dochadza aZ o niekolko minut po zacati pésobenia stresora.

Jednym zo zakladnych Géinkov glukokortikoidov pocas stresovej situacie je zabezpedit také
metabolické zmeny, ktoré umoznia organizmu fungovat pri zvySeni narokov tkaniv na
dodavku energie sposobenych katecholaminmi.

Aktivacia HPA osi teda obmedzuje potencidlne poskodzujuci ucinok intenzivnej stimuldcie
sympatikoadrendlneho systému, ku ktorému dochdadza pocas zataZovych situacii. Na druhej
strane suU to prave glukokortikoidy, ktoré v pripade dlhodobej aktivacie HPA osi vedu v
dosledku allostatického pretazenia k patologickym reakciam, medzi ktoré patria napriklad
inzulinovd rezistencia a dalSie metabolické poruchy, inhibicia imunitnych reakcii, ako aj
narusenie ¢innosti neurénov mozgu.

Ucinky glukokortikoidov

Glukokortikoidy stimuluju glukoneogenézu, glykogenogenézu a pdsobia proteokatabolicky.
Glukokortikoidmi indukované procesy glukoneogenézy a glykogenogenézy maju za ciel
prispiet k zachovaniu energetickej rovnovahy, narusenej vplyvom procesov indukovanych
katecholaminmi v pocdiato¢nych fazach stresovej reakcie. Hlavné diabetogénne pdsobenie
glukokortikoidov je vyvolané katabolizmom proteinov a zvySenim peceriovej glukoneogenézy
a ketogenézy a poklesom periférnej utilizdcie glukdzy. Glukokortikoidy maju v periférnych
tkanivach antiinzulinovy ucinok a aktivuju lipolyzu v tukovom tkanive.

Stres a choroby

Pre prehistorickych predkov cloveka, ktori Zili v relativne nehostinnom a nebezpec¢nom
prostredi, nebola stresova reakcia iba primeranym, ale v skutoc¢nosti kritickym faktorom
umoziujucim ich prezZitie. V tomto obdobi prevazovalo pésobenie fyzikalnych stresorov (napr.
chlad, bolest), ktoré pdsobili zvacsa akutne, pricom neuroendokrinnd stresova reakcia
zabezpecovala primerani mobilizaciu energetickych zdrojov, potrebnych pre vykonanie
svalovej prace spojenej s reakciou ,,Utok alebo utek”

V modernej histérii fudstva doslo k tak vyraznym zmenam v spektre posobiacich stresorov
ako aj v reakciach jedincov, Ze adaptacna stresova reakcia sa Casto stdva reakciou
patologickou. Vo vyspelych krajindch v stucasnosti posobia na fudi prevazne psychosocialne
stresory (napr. interpersonalne konflikty). Psychosocidlne stresory pritom aktivuju
neuroendokrinnii stresovi reakciu, ktora bola povodne zamerana na zabezpecenie
primeranej fyzickej a psychickej aktivity potrebnej na zvladnutie zataZovej situacie. Avsak
stresova reakcia moderného cloveka prebieha Casto bez primeranej fyzickej aktivity, ¢im
nedochadza k adekvatnemu vyuZitiu mobilizovanych energetickych zdrojov. Nesulad medzi
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geneticky podmienenou neuroendokrinnou stresovou reakciou a modernym Zivotnym
Stylom tak predstavuje vyznamny rizikovy faktor, podielajuci sa na vzniku Sirokého spektra
choréb.

Ucinok akutneho stresu

Reakcie na akutny stres, ktory posobi na organizmus v rozmedzi sekind, minat az niekolkych
hodin, su spojene s aktivaciou autondmneho nervového systému a HPA osi. Na centralnej
Urovni dochdadza k facilitacii neurénovych drah, potrebnych pre udrzanie adekvatneho stupna
bdelosti, ostraZitosti, kognitivneho vykonu a zameranej pozornosti ako aj primeranej miery
utoéného sprdvania (agresivity). V situdcii, ked je ohrozeny Zivot, su Casto tieto akutne
reakcie nevyhnutné pre preizitie.

U oséb s obmedzenou schopnostou zvladat zataz, bud na zaklade somatickych alebo
psychickych chordb, moze mat akdtna stresova reakcia poskodzujuci ucinok.

Nadmerna sympatikoadrenalna stimulacia sa najvyraznejSie prejavuje na cinnosti srdca,
pricom negativne ucinky zahfiaju narusenie diastolickych funkcii, tachykardiu a tachyarytmie
a ischémiu myokardu. Skodlivé ucinky katecholaminov sa tykaju aj daldich organov a
systémov, ako su pluca (plucny edém, zvySeny pllcny arteridlny tlak), koagulaény systém
(hyperkoagulabilita, tvorba trombov), gastrointestindlny systém (hypoperfazia, inhibicia
peristaltiky).

Uc¢inok chronického stresu

Stresova reakcia je za normalnych okolnosti akitna a ohrani¢enda. Akutna stresova reakcia je
teda pre jedinca vyhodna aj napriek tomu, Ze pocdas nej prevladaju katabolické procesy
a moze dojst k viacerym akdtnym zmendm v Cinnosti organizmu, ktoré maju potenciadlne
posSkodzujuci efekt (imunosupresivny ucinok). Uvedené nepriaznivé zmeny su ale
kratkodobé a po ukonceni pdsobenia akutneho stresu odznievaju.

Charakteristickou ¢rtou modernej spoloc¢nosti je ale p6sobenie chronickych stresorov (strach
zo straty zamestnania, nepriaznivé interpersondlne vztahy). Je to prave chronicita stresovej
reakcie, o ktorej sa predpoklada, Ze p6sobi negativne na fyzické aj psychické zdravie jedinca.

Chronicky stres a vznik choréb

Chronicka aktivacia stresovej reakcie moze viest k allostatickému pretazeniu organovych
systémov. Zd3a sa ale, Ze chronickd aktivacia stresovej reakcie sama o sebe nepredstavuje
faktor, ktory by samostatne a priamo spdsoboval vznik patologickych stavov a chorob.
Chronickost a nadmerna aktivacia stresovej reakcie predstavuje skor permisivny faktor v
etiopatogenéze viacerych chorob. Chronicka aktivacia stresovej reakcie je vyznamnym
rizikovym faktorom, ktory sa dava do spojitosti najcastejSie s chorobami kardiovaskularneho,
gastrointestindlneho, imunitného a nervového systému (hypertenzia, depresia, chronicky
alkoholizmus a iné latkové zavislosti, poruchy prijmu potravy, nehody). Rozsah, v ktorom
jedinec mozZe Uspesne zvladat stresové situacie sa rozni atieto rozdiely si doésledkom
genetickych faktorov, vyvinovych vplyvov, skusenosti, tréningu, socidlneho zdzemia a
sucasného psychického a fyzického stavu jedinca.
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09. PATOFYZIOLOGIA BOLESTI

Uvod

Bolest je jeden z naj¢astejsSie sa vyskytujlcich symptémov v medicine vSeobecne a v zubnom
lekarstve zvlast. Je dosledkom normalnej funkcie ako aj dysfunkcie senzitivneho nervového
systému. Bolest je ¢asto sprevadzana neprijemnymi pocitmi. Je to komplexny fenomén, ktory
nie je vidy jednoduché definovat, identifikovat a kvantifikovat. Kazdy clovek preZiva bolest
inak, bolest jedinca je teda originalna a unikatna.

Definicia bolesti

Podla International Association for Study of Pain je bolest neprijemny pocit alebo
emocionalny zaZitok spojeny so skutoénym alebo potencidlnym poskodenim tkaniv, resp.
popisovany terminmi takéhoto poskodenia.

Dimenzie bolesti

V definicii bolesti sa uvadza, Ze bolest je komplexny fenomén. Jeho komplexnost
charakterizuju tri dimenzie:

1. senzitivno-diskriminacna - jej zdkladom je nocicepcia a percepcia. Nocicepcia
znamena vznik elektrického signalu po podrazideni nociceptorov. Urcuje lokalizaciu
bolesti a jej Sirenie sa, podiela sa aj na stanoveni jej intenzity a kvality. Percepcia
znamena identifikovanie senzitivneho signalu ako bolestivého. Tento proces prebieha
v CNS.

2. afektivno-motivacnd — charakterizovana je takymi fenoménmi ako su utrpenie,
depresia, Uzkost a frustracia.

3. uvedomelo-hodnotiaca — vyjadruje fakt, Ze pacient hodnoti vyznam bolesti pre seba,
premysla o pric¢ine bolesti a o jej moznych dbsledkoch.

evve

¢lovek vnima ako bolestivu.

Tolerancia bolesti — tento termin vyjadruje schopnost jedinca zniest bolest urditej intenzity
bez vzniku vyraznych emociondlnych a somatickych prejavov. Tolerancia bolesti sa meni
vplyvom mnohych faktorov u toho istého jedinca a v tomto fenoméne existuju aj vyznamné
interindividudlne rozdiely. V prahu bolesti nie su také intenzivne intra- a interindividualne
rozdiely.

Klasifikacia bolesti
Existuje viacero kritérii, podla ktorych sa bolest klasifikuje.
Podla éasu trvania bolesti rozliSujeme bolest:

- akutnu, subakutnu, chronicku

Akutnu bolest (trvanie do 3 tyzdriov) mézeme povazovat za fyziologicky ochranny a obranny
fenomén, pretoze upozoriiuje ¢loveka na mozné poskodenie tkaniva, ¢o ovplyvni jeho dalsie
spravanie sa a zabranenie progresie poskodzujuceho procesu.

Subakutnu (3-6 tyZdnov), hlavne vsak chronickd bolest (viac ako 6 tyZdniov) treba povaZzovat
za patologicky fenomén, ktory poukazuje na zadvazné poskodenie tkaniv organizmu. Chronicka
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bolest je povazovand za samostatny chorobny syndrém alebo chorobu.
Podla miesta vzniku
Somaticka:

- povrchova (v koZi a podkozi)

- hlboké — svalova, kibova, spojivova, kostna, zubna
Viscerdlna:

-z organov dutiny hrudnej a brunej
Podla mechanizmu vzniku rozlisujeme bolest:

1. nociceptivnu

2. neuropaticku

3. psychogénnu

4. idiopatickua

Nociceptivna bolest je taka bolest, ktord vznika stimuldciou nociceptivnych nervovych
zakonceni v tkanivach organizmu. Tieto zakoncenia ani aferentné nervové vldkna, ku ktorym
zakoncenia patria, nie sU pri tomto type bolesti poskodené. Nociceptormi su zakoncenia
senzitivnych nervovych vldkien typu A-delta (myelinizované) a C -vlakna (nemyelinizované).

Neuropaticka bolest je druh bolesti, ktory vznikd pri poskodeni - funkénom a/alebo
Strukturdlnom - senzitivneho (nocicepéného) nervového systému, pricom tkanivo, v ktorom
sa takyto nerv nachadza moéze, ale nemusi byt poskodené. Tento typ bolesti je jednoznacne
patologicky, neplni ochrannu, ¢i obrannu funkciu a vyrazne znizuje kvalitu Zivota pacienta
svojou intenzitou a chronicitou. Bolest sa postupne stdva samostatnou nozologickou
jednotkou.

Mechanizmus vzniku

Ide o CcCiastocné poskodenie alebo Uplné znicenie periférneho nervu alebo casti CNS
(kompresia, zapal, infiltracia tumorom, iatrogenné poskodenia chirurgom, radioterapiou,
chemoterapiou) spojené s obmedzenim az vyradenim senzitivnej inervdacie v danej oblasti.
Poskodeny nerv, resp. jeho novoutvorené vyrastky, su extrémne citlivé nielen na nociceptivne
stimuly (hyperalgézia), ale aj na nenociceptivnhe (nebolestivé) stimuly, ¢o nazyvame
allodyniou (napr. bolestivo sa pocituje podnet, ktory za normalnych okolnosti vedie
k pocitovaniu dotyku). Zvysena citlivost je spdsobend nielen senzitizaciou periférnej Casti
nocicepcného systému (periférna senzitizdacia) , ale aj jeho centralnej Casti (centrdlna
senzitizdcia). NajCastejSimi formami neuropatickej bolesti su: bolest v dolnej ¢asti chrbta,
bolest pri diabetickej neuropatii, postherpetickd neuralgia, bolest pri réznych druhoch
rakoviny, bolest po poskodeni miechy, neuralgia n. trigeminus, postamputac¢na fantémova
bolest.

Psychogénna bolest je bolest nesuvisiaca s morfologickym poskodenim tkaniv, vratane
nervového tkaniva, ale s poruchou spracovania nebolestivych (anxiéznych, naucenych alebo
vrodenych signdlov nebezpecia) aferentnych informacii v sieti Struktir mozgu spracuvajucich
senzitivnu/nocicepénu informdciu. Je Casto sucastou psychického ochorenia a je indukovana
psychogénnymi noxami.

51



Regulacia bolesti a jej poruchy

Nociceptivna informacia prichadzajuca z poSkodeného tkaniva do CNS vo forme elektrického
signalu cez prvy aferentny neurdn s telom bunky v dorzalnom miechovom koreni, cez druhy
neurdn, zacinajuci v dorzalnom rohu miechy a konciaci v talame a subkortikdlnych
Strukturach mozgu (spinotalamické drahy) a cez treti neurdn — talamo-kortikdlna draha, je na
svojej ,ceste” upravovana (modulovand). Moduldcia tejto primarnej nociceptivnej informdacie
znamena bud’ zvySenie intenzity bolesti alebo naopak, jej znizenie. ZniZenie intenzity je
uskuto¢nované v antinociceptivnom systéme (endogénny systém analgézie). Ten ma
niekolko Casti, ktoré sa nachadzaju v réznych urovniach a v réznych Strukturach miechy a
mozgu:

a) v spindlnej mieche — ide o komplex buniek nazvanych substantia gelatinosa. V
tejto Casti miechy sa stretavaju aferentné informacie prichadzajuce z tkaniv prislusnej
Casti organizmu cez nociceptivne aj nenociceptivne nervové vldkna a funguje ako
brana, .ktora reguluje mnoZstvo nociceptivnych signalov, ktoré prejdu do vyssej Casti
nervového systému. Princip tejto regulacie spociva v tom, Ze elektrické signaly
prichddzajuce do substantia gelatinosa cez nervové vldkna typu A-a a A-B
(nenociceptivne) privieraju branu pre transport elektrickych signalov prichadzajucich
sem cez A-6 a C-vldkna (nociceptivne — veduce bolest). Vysledkom je zniZenie
mnozstva nociceptivnych elektrickych signdlov vedenych do CNS a znizenie intenzity
bolesti. Ak vSak je nociceptivnych signdlov omnoho viac ako nenociceptivnych, napr.
pri intenzivnom poSkodeni tkaniv, potom dochadza k otvoreniu brany a bolestiva
informacia sa vo vaéSom mnoizstve dostava do CNS a vyvola intenzivnejsiu bolest.

b) v mozgovom kmeni — tu existuje jedine¢na skupina Struktur, ktoré sa podielaju na
dalsej modulacii bolestivej informacie odchadzajucej zo zadnych rohov miechy a
nazyvaju sa descendentny antinocicepény systém. Z nich uvedieme len dve:

- periaqueduktalnu Sedd hmotu a
- nucleus Raphe magnus

Tieto Struktiry obsahuju nervové bunky, ktoré prijimaja aferentné signaly
prichddzajuce z miechovych ascendentnych nociceptivnych drah ako aj z kortikdlnych
a subkortikdlnych struktdr mozgu. Stimulovanie tychto buniek uvedenymi aferentnymi
vstupmi sa zvySuje ich aktivita a tato je vedena z nich vystupujlucimi eferentnymi
vldknami miechou smerom dolu aihibuju prenos bolestivej informacie na urovni
mozgového kmena aj na urovni zadnych rohov miechy. Tu vytvaraju synapsy na
membrane prvého aferentného nociceptivneho neurdnu, uvolfiuju endogénne opiaty,
ktoré sa viazu na pre-synapticki membrdnu synapsy medzi prvym a druhym
nociceptivnym neurénom. Vysledkom je utlmenie uvolfiovania excitacnych
neurotransmiterov z prvého nociceptivneho neurénu a tym aj znizenie stimulacie
druhého neurdnu a utlmenie prenosu bolestivej informacie do CNS.

c) v mozgovej kére a v subkortikdlnych Strukturach. Antinociceptivny systém moze
byt aktivovany aj z mozgovej kéry a niektorych podkorovych struktur. Napr. strach cez
aktivaciu amygdaly a cez aktivaciu stresového systému inhibuje percepciu bolesti.
Modulacia primarnej bolestivej informdacie méze byt aj v smere zvysenia jej sily. Deje
sa to napr. periférnou a centralnou senzitizaciou nociceptivneho systému.

Periférna senzitizacia znamena zvysenie citlivosti a reaktivity nociceptorov lokalizovanych v
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réznych tkanivach vplyvom medidtorov uvolfiovanych z poskodenych buniek, Tieto
nociceptory maju na svojom povrchu viac nocicepénych receptorov, resp. vytvaraju nové
druhy nocicepénych receptorov a tym sa intenzita bolestivej informacie vytvorenej a vedenej
cez prislusné aferentné nervy zvysuje.

Centrdlna senzitizdcia znamena zvysSenie citlivosti 2. a 3. neurdnu nociceptivnej drahy alebo
oslabenie antinociceptivheho systému. Na 2. neurdéne nocicepénej aferentnej drahy sa
zvySuje pocet NMDA a AMPA receptorov (su to receptory, ktoré su aktivované glutamatom)
vplyvom dlhodobého , bombardovania” tychto neurénov nociceptivnymi stimulmi (plasticita
nervového systému). Dal$imi mechanizmami, ktoré sa na vzniku centrdlnej senzitizacie
podielaju su ,pucanie” novych nervovych vybezkov z centrdlneho konca preruseného
aferentného nervu (sprouting) a vznik novych syndps. Vsetky uvedené, ako aj dalSie procesy,
prispievaju k tomu, Ze centrdlna cast nociceptivneho systému je hypersenzitivna a
hyperreaktivna, €o sa prejavi vznikom neprijemnych senzitivnych pocitov (dysestézia), bolesti
aj na nebolestivé podnety (allodynia) a vyraznym zvySenim intenzity bolesti na podnety
bolestivé (hyperalgézia).

Prenesena bolest

Je to bolest, ktoru pacient pocituje na inom mieste, ako je jej skutocny zdroj. Takuto vlastnost
ma najma visceralna bolest, ktord vznika vo viscerdlnom organe (napr. srdce, pecen, oblicky)
a pacient ju pocituje a lokalizuje do somatickych struktur. Takouto prenesenou bolestou je
napr. bolest v lavej strane krku, v oblasti mandibuly, v favom ramene a lavej ruke pri
ischemickej chorobe srdca. Mechanizmus, ktorym sa prenos bolesti vysvetluje je
konvergencia. Jej princip spociva v tom, Ze senzitivne (nociceptivne) nervové vlakna zo srdca
a z uvedenych somatickych ¢asti organizmu transportuju bolestivi informaciu do toho istého
segmentu miechy, k tym istym nervovym bunkdam 2. aferentného (nociceptivneho) systému
(konvergencia). Ak teda prichddza do daného segmentu miechy a dalej do CNS bolestiva
informdcia zo srdca, potom pri jej spracovani v mozgu sa lokalizuje nielen do oblasti srdca, ale
aj do somatickych struktur, z ktorych prichadzaju aferentné (nociceptivne) informacie do
toho istého segmentu miechy.

Kraniofacialna bolest (resp. orofacidlna bolest)

Je to bolest lokalizovand do oblasti tvare, Ustnej dutiny a prilahlych Struktur. Prevalencia
tejto bolesti v dospelej populécii sa odhaduje priblizne na 20%. Zdrojom bolesti mézu byt
hlavne krvné cievy, nervy, dentdlne Struktury.

Klasifikacia kranio-facidlnej bolesti (podla Hapaka et al., 1994)
Kraniofacialna bolest sa deli do troch skupin:
1. bolest svalovo-ligamentového pévodu (z mékkych tkaniv)
2. bolest nervového a cievneho pévodu
3. dentoalveolarna bolest
Do prvej skupiny patria hlavne tieto druhy bolesti:
- bolest temporomandibularneho kibu
- myofascidlna bolest

- bolest spésobend postihnutim slinnych Zliaz
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- atypicka tvarova bolest/idiopaticka orofacialna bolest

- bolest pri zapaloch sliznice Ustnej dutiny

- neuralgia optického nervu

- bolest podmienena rakovinou, postihnutim sinusov, nazofaryngu

Do druhej skupiny su zaradené tieto druhy bolesti:

neuralgia nervus trigeminus

- neuralgia nervus glossopharyngicus

- klastrova neuralgia, postherpeticka neuralgia

- kranialna arteritida

- kratkotrvajica jednostranna neuralgiformna bolest hlavy s nastrieknutymi
spojovkami a slzenim

Do dentoalveoldrnej skupiny bolesti patria:

bolest sp6sobena poskodenim dentinu

- bolest spésobend poskodenim zubnej pulpy

- syndréom zlomeného zuba

- termadlna senzitivita zubov

- atypicka odontoalgia
Pric¢iny, mechanizmy vzniku a charakteristiky vybranych druhov orofacialnej bolesti
Neuralgia n. trigeminus

Ide o nahle a opakovane vznikajucu, obycajne jednostrannd, silnu, ale kratko trvajucu bolest
v oblasti jednej alebo viacerych vetiev tohto nervu. Priiny jej vzniku nie su doteraz
jednoznaéne zname. K moznym mechanizmom jej vzniku patri kompresia jeho kmena pri
edéme mozgu alebo kompresia niektorej z jeho vetiev tumorom.

Bolest trigeminového pévodu ma 4 hlavné identifikacné charakteristiky:

ide o bolest v oblasti tvare trvajucu od niekolkych sekind do dvoch minat,
- je distribuovana v oblasti jednej alebo viacerych vetiev n. trigeminus,

- vznikad nahle, je silna a ostra, bodava alebo paliva pocitovana v povrchovych vrstvach
tvare,

- moze byt vyprovokovana zo spustacich oblasti, alebo beznymi dennymi aktivitami,
ako je prijem potravy, rozpravanie, umyvanie tvare alebo zubov.

Medzi paroxyzmami bolesti je pacient Uplne asymptomaticky, nema Ziadne neurologické
defekty, pricom zachvat bolesti je stereotypny a jedinecny pre kazdého pacienta.

Bolest temporomandibuldrneho kibu (TMK)

Ide o bolest v oblasti temporomandibuldrneho kibu a v blizkych makkych tkanivach. Ani
priciny tohto typu bolesti nie su jednoznacne zndme. Ako mozné priciny (rizikové faktory) sa
uvadzaju:
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- psychogénne faktory, napr. depresia, Uzkost, psychogénne stresory
- bolest v inych ¢astiach tela

- zenské pohlavie

- svalova hyperreaktivita

- traumatické poskodenie kibu

K charakteristickym znakom tohto druhu bolesti patria:

bolest je lokalizovand do TMK a okolitych svalov
- bolest sa siri aj do krku a spankovej oblasti hlavy
- bolest je tupa, je to skor pobolievanie ako silna bolest

- bolest je dlhotrvajuca (tyZzdne aZ roky), kontinudlna s moznostou intermitentného
zosilnenia po prebudeni sa, a na konci dna

- je Casto vyprovokovand pohybom sanky (Zuvanie, rozpravanie) alebo stresom a k jej
Ustupu vedie znehybnenie Celuste a sanky

- rozsah otvorenia Ust je limitovany
Bolesti zubov

Tieto bolesti patria v nasej dospelej populacii k beznym dévodom, ktoré prinutia ¢loveka
vyhladat pomoc lekdra. Je to aj najcCastejSie sa vyskytujuca bolest lokalizovana do oro-
facidlnej oblasti a jej rieSenie spada do kompetencie zubného lekara. Primarna bolest zubov
mozZe vyzarovat do okolitych Struktir — do koZe, pier, paranazalnych dutin,
temporomandibularneho kibu a aj do zdravych zubov v blizkosti poskodeného zuba. Bolest
pocitovana v tejto oblasti vsak m6ze mat primarny zdroj aj inde, napr. v prinosovych dutinach
alebo v srdci. V takomto pripade hovorime o vyZarujucej bolesti (z prinosovych dutin) a o
prenesenej bolesti (zo srdca).

Primarna bolest zubov je vic¢Sinou akdtna a je podmienena nadmernou citlivostou dentinu,
zapalom zubnej drene, pripadne zapalom periodoncia. V dreni zuba sa nachadzaju
motorické vldkna sympatika regulujice tonus hladkych svalov arteriol a tym aj prietok krvi v
pulpe. Tu sa nachadzaju aj aferentné senzitivne nervové vlakna pochadzajluce z vetiev n.
trigeminus, ktoré patria do skupiny nociceptorov citlivych na teplo, chlad a tlak. V centralnej
Casti pulpy sa nachadzaju C-vlakna, vo vnutornej vrstve dentinu (v jeho kanalikoch) sa
nachadzaju A-delta vldkna. Podrazdenie A-delta nervovych zakonceni v dentine vedie k
vzniku ostrej bolesti, ktord odznie po skonceni drazdenia..

Dentinova hypersenzitivita zapri¢inena zubnym kazom, netesniacou vypliou, erdziou
skloviny, odkrytim krékov zubov je charakteristickd okamZzitym nastupom po pdsobeni
mechanickych, termickych a osmotickych podnetov. Je podmienena zvysenim citlivosti A-
delta vlakien, ktoré maju zakoncenia v dentine.

Pri zapaloch zubnej drene (pulpy) ide o zavaznejsi hlboky zubny kaz. Akutna pulpitida sa
prejavuje intenzivnou bolestou a je ¢asovo stratifikovana — inicidlna pulpalgia s vystrelovanim
bolesti a zachvatovitym charakterom aj bez vonkajSieho podnetu, rozvinuta pulpalgia
»Slahajucou” bolestou propagujicou sa do celuste a sanky a provokovana chladom,
poklepom (a nereaguje na analgetikd), tazkd pulpalgia je charakterizovana pulzujlicou
bolestou hlavne v noci, s Ufavou po vyplachoch Ustnej dutiny chladnou tekutinou. Pri zvyseni
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intenzity bolesti na teply podnet ide uZ o purulentny zapal. Cim dlhSie pulpalgia trva, tym
viac ma charakter neuralgie nervu trigeminu. Casty je prestup zdpalu do periodontdlneho
komplexu. Ak patologicky proces postihne centralnu cast pulpy, méZe vzniknut bolest tup3,
difuzna, tazko presne lokalizovatelnd pretrvavajuca aj po skoncéeni drazdenia vyssie
uvedenymi stimulmi. Tento typ bolesti vznikd stimulaciou C-vlakien. Pri ndstupe nekrdzy
pulpy bolest ustupuje.

Orofacidlna bolest srdcového pévodu

Ide o mimoriadne délezitd informdciu hlavne pre zubnych lekdrov, ku ktorym pridu na
zaklade vlastného rozhodnutia, odporucania blizkych alebo praktického lekara pacienti, ktori
maju ,bolesti zubov“, ale tieto bolesti m6ézu mat skutocny pdévod nie v zuboch, ale inde v
organizme. Nebezpecné pre pacienta je, ak je zdrojom tejto bolesti srdce — ischemicka
choroba srdca. V pripade, Ze bude zubny lekar povaZovat tuto bolest za nekardiogénnu a
bude ju takto aj lieCit, potom to mbZe mat pre pacienta fatdlne dosledky. Preto musi mat
zubny lekar zakladné poznatky o prenesenej bolesti zo srdca do oblasti zubov a tvare.

Prenos ischemickej srdcovej bolesti do krku, sanky a zubov je zndmy uz dlhd dobu, ale
vyznam tohto fenoménu nie je stdle doceneny. Hlavne prenos ischemickej bolesti do zubov
vedie k nespravnej, resp. oneskorenej spravnej diagndze, co moze znamenat ohrozenie Zivota
pacienta. Mechanizmus prenosu bolesti je vysvetleny v predchadzajicom texte, preto o iom
netreba znova hovorit. Treba vSak opisat charakteristické znaky bolesti prenesenej zo srdca
do kraniofacidlnej oblasti. Su to:

a) Kraniofacidlna prenesend bolest je vyvolana fyzickym stresom (fyzickou aktivitou),
napr. chédzou hore schodmi, je kratko trvajlca a jej intenzita sa zmierni, az odznie
vplyvom odpocinku. Ak je vsak pricinou bolesti akutny infarkt myokardu, tak bolest
pretrvava aj v pokoji.

b) Kraniofacidlna prenesend bolest a klasickd lokalizacia ischemickej bolesti srdca sa
vyskytuju sucasne asi u 40 % pacientok.

c) Kraniofacidlna prenesend bolest ako samostatny symptom (teda bez bolesti v
typickych oblastiach) myokardialnej ischémie alebo infarktu myokardu je takmer 10-
nasobne CastejSia u Zien ako u muzov.

d) Prenesenu ischemicku bolest srdca mo6zZe pacient pocitovat v oboch stranach tvare
a zubov.

e) Priblizne u 6 % pacientov s ischémiou myokardu sa vyskytuje prenesend bolest v
kraniofacidlnej oblasti ako jediny symptom a pacient ju moze citit v hrdle, v lavej
strane mandibuly, v pravej strane mandibuly, v uchu, v temporomandibularnom klbe,
v zuboch.

Pri absencii bolesti na hrudniku je kraniofacialny regién naj¢astejSim miestom, do ktorého sa
ischemicka bolest srdca prenasa trojnasobne ¢astejSie ako do lavého ramena a $tvorndsobne
CastejSie ako do epigastria a chrbta.
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10. PORUCHY VYZIVY, ICH VYZNAM V PATOGENEZE CHOROB, PROCESE
UZDRAVOVANIA A REZISTENCII ORGANIZMU NA zZATAZ

Uvod

Organizmus potrebuje na udrzanie homeostazy dostatok energie vo forme ATP a tuto ziskava
predovsetkym aerdbnou oxiddciou substratov privadzanych potravou, pricom zakladné zlozky
potravy, ktoré organizmus potrebuje su cukry, tuky a bielkoviny. Okrem nich su pre priebeh
niektorych fyziologickych procesov potrebné aj latky, ktoré nie su primdarne zdrojom
stavebnych prvkov, alebo energie, ale su z hfadiska nemoznosti ich syntézy v ramci organizmu
nenahraditelné — esencialne (vitaminy, stopové prvky, aminokyseliny a podobne).

Pri posudzovani energetickej hodnoty potravin a jej potrebe pre organizmus hovorime o
kvantitativnom aspekte vyzivy, v pripade analyzy zloZenia potravy a obsahu esencidlnych
prvkov hovorime o kvalitativnom aspekte vyzivy.

Kvantitativne poruchy vyzivy — podvyZiva

K podvyZive (hyponutricii) dochadza pri deficite energetickych substratov, pripadne v potrave
chybaju kvalitné bielkoviny pri relativne dostatocnom energetickom kryti (deficit bielkovin).
Tieto dva procesy vedu k dvom typom hyponutricie — podvyZivy. Prvym typom je marazmus —
energeticka malnutricia kedy clovek vychudne kost a koZa. Podkozny tuk chyba, koZza je
tenka, pergamenovita, kozné riasy nad tricepsom minimalne, u leZziaceho pacienta je brucho
vpadnuté, su badatelné rebra, panva, na tvari prominuje sanka, a horna celust, oci su
vpadnuté. Na druhej strane kwashiorkor — proteinova malnutricia — je typ podvyzivy s
nedostatkom kvalitnych bielkovin je charakteristicky rozvojom edémov. Kwashiorkor like
syndrém je proces, pri ktorom vyrazne viazne proteosyntéza v tkanivach. Ide o neschopnost
organizmu vyuZivat aminokyseliny, ktoré si presmerované do procesu glukoneogenézy
u pacientov s intenzivnym priebehom stresovej reakcie a mbze sa vyskytnat aj u kriticky
chorych pacientov vo vyspelych krajinach v podmienkach urgentnej starostlivosti. Skutocny
kwashiorkor (chybanie bielkovin) je charakterizovany spomalenym rastom, neprospievanim,
mentdlnym dtlmom, hypotermiou, vzhladovo tenkymi koncéatinami a vyklenutym bruskom
(ascites u hladujucich deti v malo rozvinutych krajindch) a steatézou pecene. Dévodom je
chybanie bielkovin s poklesom onkotického tlaku a naruSenim Starlingovej rovnovahy, kedZe
tekutina je v kapildrach udrziavand preciznou regulaciou rozdielov tlakov na arteridlnom a
vendzmom konci mikrocirkulacie.

Primdrna malnutricia — jednoduché hladovanie

Ide o vyZivu s vyznamne znizenym alebo Uplne zastavenym energetickym prijmom. Castejsie
vidime jednoduché hladovanie u pacientov, ktori sa snazia o redukciu hmotnosti — nejedia,
lebo nechcu (diéta). Pri neadekvatnom prijme energie organizmus vyuziva zdroje ktoré ma vo
forme zdsob atoto vyuZivanie zdrojov ma urcitu hierarchiu. Je fyziologickou odpovedou
organizmu na hladovanie. Regulacné mechanizmy pri jednoduchom hladovani funguju
spravne a jednoduché hladovanie, ¢i uz kratkodobé (do 72 hodin) alebo dlhodobé (nad 72
hodin) nie je sprevadzané ,stresovym” katabolizmom anedochadza tu kvainemu
naruseniu metabolizmu proteinov.

1. Glykogén sa vyuZiva ako prvy zdroj. Pri uplnom hladovani su peceriové zasoby
glykogénu dostatocné priblizne na 12-24 hodin. Klesa koncentracia inzulinu a stupa
koncentracia glukagonu, ¢im sa spristupnia dalSie energetické zdroje — vtomto
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pripade nastupi lipolyza.

2. Lipidy su Stiepené na glycerol a vysSie mastné kysliny, ich spracovanim vznikd acetyl —
Coa, ktory je vyuzity ako vstup do Krebsovho cyklu, ale aj ako substrat na tvorbu
ketoldtok. Tymto sa ziskava energia bez naruSenia telovych proteinov. V stave
dlhodobého hladovania dokaze ketolatky vyuzivat aj mozog.

3. Proteiny nie su zatial vyuzivané, lebo pritomnost lipolyzy poskytuje dostatok energie.
Ak by doslo k situdcii, kedy sa zvysi koncentrdcia kortizolu — stres, interkurentné
ochorenie — doslo by aj ku proteokatabolizmu tak, ako je tomu pri sekundarnych
malnutri¢nych a katabolickych stavoch.

Problémom z hladiska dlhodobej reguldcie utilizacie energie a regulacie tukovych zasob je, ze
pocas hladovania dochadza k expresii tzv. Setriacich génov, ktoré znizia metabolicku rychlost
a v pripade obnovenia prijmu potravy dochadza k neprimeranému ukladaniu zdsob (jo-jo
efekt po réznych diétach).

Sekunddarna malnutricia

Na rozdiel od jednoduchého hladovania vznikd sekunddrna malnutricia ako dosledok
primarnych ochoreni, ¢i patologickych procesov, v désledku ktorych dochadza bud

1. ZvySeniu nutri¢nych poziadaviek (horucka, chirurgicky vykon, trauma).

2. Zvyseniu strat energie a/alebo substratov (hnacky, krvacanie, exudativne
eneteropatie).

3. Znizenym prijmom potravy (nechutenstvo, nauzea, ochorenia traviaceho traktu).
4. Kombinaciou uvedenych mechanizmov.

Ak je pri¢inou malnutricie uZ existujuce ochorenie, regulaténé mechanizmy vo vyuZivani
energetickych zdrojov su narusené, adochadza k proteokatabolizmu avextrémnych
pripadoch aZ ku katabolickym stavom. Vidy je délezité zabezpeclit energeticky prijem
pacienta per os, ak je to mozné, alebo inou formou (gastrostomia, parenteralny privod), aby
sa udrziavala energetickd bilancia na pozitivnych hodnotach. Realimentacia, a podpora
vyZivy su aj sucastou liecby tychto ochoreni.

Katabolické stavy — stresové hladovanie — kwashiorkorovy typ malnutricie

Katabolické stavy su charakterizované narusenim metabolickych dejov, neefektivhym
nadmernym vyuzZivanim energie a spravidla su vyvolané vazinym patologickym procesom. Na
rozdiel od jednoduchého hladovania, sa energeticky a proteinovy deficit vyvija rychlo
a dramaticky, sovela horSou progndzou, lebo reguldcia metabolizmu je porusena.
Specifickym prikladom katabolizmu st onkologické ochorenia.

Onkologické ochorenia v termindlnom stadiu

Maju svoje zvlastnosti, ¢o sa tyka vyZivy. Jednak, pacientova negativna progndza vyvolava
psychické zmeny, ktoré su Casto spojené so znizenou chutou do jedla, ktord sa Uplne strati
v termindlnych stadiach, kedy organizmus smeruje k smrti anema potrebu doplfiovania
energie. Anorexia a zvracanie su aj Casté dosledky chemoterapie. Okrem tychto faktorov ku
katabolizmu prispievaju signalne molekuly produkované samotnymi bunkami nadoru. Ide
hlavne o TNFa (nazyvany aj kachektin), IL-1 a IL-6. Tieto latky aktivuju imunitny systém, ale
priamo aj os hypotalamus — hypofyza — nadoblicka, kde je finalnym produktom aktivacie tejto
osi kortizol. M4 katabolické ucinky na proteiny, a negativne ovplyviiuje dostupnost glukdzy
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pre bunky (navodzuje IR), ¢im je nutné spracovavat tuky (lipolyza), aby boli bunkdam
ponukané optimadlne zdroje energie vo forme vyssich mastnych kyselin, pripadne ketolatok.

Horucka

Je neSpecifickd obrannd reakcia organizmu, ktora napomdha imunitnym procesom pri
udrZiavani homeostdzy. Pri horucke dochadza kzvySeniu spotreby kyslika a bazalneho
metabolizmu. Sucasne vzniknutd anorexia (vplyv pyrogénov) a supresia cinnosti traviaceho
traktu pri horucke napomahaju prechodu organizmu do katabolikcého stavu. Toto je zvlast
nebezpecné, ak je horucka dlhodob3, alebo ak je sudastou zavainych, Zivot ohrozujucich
procesov, akymi su septicky Sok, ¢i hyperkineticky SIRS. U tychto pacientov su zvysSené
hladiny katecholaminov, glukokortikoidov a glukagénu, ¢im sa dosiahne katabolicky efekt.
Podobne je to aj pocas intenzivnej a dlhodobej stresovej reakcie. Ku katabolizmu tiez
dochadza u pacientov s tyreotoxikdzou, pricom vysoké hladiny hormdnov Stitnej Zlazy
zrychl'uju bazalny metabolizmus a pri ich pésobeni dochddza aj k stratdm energie (ATP) vo
forme tepla, nakolko maju tieto hormdény podporuju tvorbu tepla anie tvorbu ATP.
Katabolizmom su sprevadzané aj tazké traumy, rozsiahle popaleniny, zavainé infekcie,
bolestivé stavy a tiez aj ,wasting syndrom* pri AIDS a mnohé iné.

Vplyv energetického a proteinového deficitu na organizmus ako celok

Energeticky a proteinovy deficit sa prejavi vplyvom na organizmus ako celok, pri¢om
dochadza k nasledovnym zmenam: Vznika vahovy uUbytok, dochadza k zmenseniu adipocitov
a atrofii tkaniv, objem extracelularnej tekutiny sa relativne nemeni, ¢im dochadza k poklesu
onkotického tlaku a naruseniu Starlingovej rovnovahy stendenciou k uniku tekutin do
intersticia. V myokarde sp6sobi atrofia myofibril a zniZzenie obsahu v kardiomyocytoch pokles
systolického vyvrhového objemu. PodvyzZiva ovplyviiuje aj funkcie respiracného systému, kde
atrofia dychacich svalov vedie k redukcii objemov a kapacit pluc.

V traviacom trakte dochadza k znizeniu motility zaludka, i sekrécie, atrofii sliznice ¢reva a
strate ¢revnych klkov, postihnutd je obnova enterocytov. Exokrinnd cinnost pankreasu je
znizena, pri zachovanej endokrinnej produkcii. Oblicky stracaju capsula adiposa, atrofuju
a mbZe sa znizit i koncentracna schopnost obli¢iek z dévodu zniZenia osmotického gradientu
v dreni. Pecen atrofuje, znizuju sa zasoby pecenového glykogénu, proteosynteticka aktivita
sa znizuje a usubjektov s proteinovym deficitom — kwashiorkor — vznikd hepatomegdlia
z dévodu steatdzy. V endokrinnom systéme sa znizuje produkcia hormonov, klesa hladina
testosteronu u muzov a FSH a LH u Zien, je porusena konverzia T4 na T3. Vsetky zlozky,
bunkova i humoralna imunita su znizené, granulocyty maju znizend schopnost migracie a
usmrcovania baktérii, pri zachovalej schopnosti fagocytdzy. Porusuju sa bariéry pre atrofiu
koze a sliznic traviaceho traktu. Vyznamne sa zhorsuje hojenie ran.

Obezita

Statistické Gdaje, ktoré svedéia pre zavazinost medicinskeho vyznamu obezity dokumentuju,
Ze az 65% obyvatelstva Zije v krajinach, kde na nasledky obezity zomiera viac ludi ako na
nasledky podvyzivy. Nadvaha, ¢i obezita vedu k vzniku zdvainych dbésledkov, jednak
somatickych, ako aj psychosocialnych, a je potrebné sa tejto problematike venovat.

Definicia a klasifikacia obezity a nadvahy

Obezita a nadvaha su definované ako nadmerna akumuldcia tukového tkaniva v organizme
spésobend nerovnovdahou medzi prijmom potravy (energie) a jej nedostato¢nou utilizaciou.
Pri obezite je mnoZstvo tuku v organizme nad 30% u Zien a 20% podielu tuku u muzov (% vo
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vztahu k hmotnosti tela). Tato porucha trva zvycajne dostatocne dlho na to, aby viedla k
poruche regulaénych mechanizmov podielajucich sa udrziavani mnozstva tukového tkaniva v
organizme. Tukové tkanivo sa zhromaZzduje v podkozi a v oblasti visceralnych organov. Z
pohfadu patologickej fyzioldégie je obezita multifaktoridlne ochorenie s genetickou
predispoziciou, ktoré je ndsledne rizikovym faktorom pre multiorgdnové postihnutie — ma
vplyv na organizmus ako celok.

Existuji metodické postupy, ktoré umozriuju zhodnotit mnoZstva tukového tkaniva v
organizme a na zaklade vysledku zaradit pacientov do jednotlivych kategérii, pricom
vyjadruju aj zavainost problému a riziko vzniku komplikacii. Najcastejsie vyuzivanou
metddou aj v klinickych podmienkach je stanovenie BMI — body mass indexu. Z hladiska
distribdcie tuku v organizme (brucho vs boky) sa meria obvod pasa a obvod bokov
vysetrovanej osoby a urCuje sa aj ich vzajomny pomer. Takto sa da urcit, ¢i ide o tzv.
androidny typ, alebo gynoidny typ obezity. Dalej je mozné merat hribku koZnych rias na
réznych miestach tela kaliperom, pripadne pouZit Specidlne metddy, ktoré sa zatial vyuZivaju
na vedecko-vyskumné Gcely.

hmotnost tela (v kg)

BMI =

vySka (v m)?

podvyZiva: BMI <18, podvaha: BMI 18 -19, normalna hodnota: BMI = 19 — 25, nadvaha:
BMI =26 — 30, obezita: BMI > 30, ,maligna zdvazna” obezita: BMI > 40

Ku klasifikacii obezity mozno pristupovat z viacerych hladisk. Z patogenetického hladiska
mozZe ist o primarnu, alebo sekundarnu obezitu. Kym pri primarnej obezite ide
predovsetkym o narusenie vztahu medzi prijmom a vydajom energie a z toho vyplyvajucej
akumulacie energie vo forme zdsobného tukového tkaniva, sekundarna obezita vznika ako
do6sledok inych primarnych ochoreni ¢i Ucinku farmak ovplyviujicich prijem potravy.

Z hladiska patologicko-anatomického je mozné klasifikovat hypertroficky typ obezity, pri
ktorom ide o zvacSenie adipocytov pri ich nezmenenom pocte, alebo hypetroficko-
hyperplasticky typ, ktory vznikd najcastejSie v detstve, kedy sa zvySuje mnozstvo buniek a aj
ich objem. Pri redukcii hmotnosti sa uz pocéet tukovych buniek nemeni, vidy sa meni len
objem tuku v nich ulozZeny.

Z klinického hladiska je dolezita klasifikacia obéznych pacientov do dvoch skupin a to tych,
ktory maju tuk uloZzeny hlavne na trupe a bruchu — tu ide o tzv. androidny typ obezity, alebo
sa nazyva aj ,typ jablko“. Je typicky pre muzZov, pricom za distriblciu tuku zodpovedaju
androgény a ich ucinky. Tento typ obezity je rizikovejsi z hladiska vzniku KVS a metabolickych
komplikacii. Obezita s predilekénym ukladanim tuku v glutealnej oblasti, bokoch a stehnach je
typicka viac pre Zeny - gynoidny typ a nazyva sa aj ,typ hruska“. Opét za distribdciu tuku do
uvedenych oblasti zodpovedaju estrogény. Tento typ obezity predstavuje zataZ pre nosné kiby
organizmu.
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Patogenéza obezity
Primdrna obezita

Patogenéza obezity je komplexny a multifaktorialny proces, avSak zdkladny problém pri
vzniku obezity je nerovnovaha medzi energiou prijatou vo forme kaldrii a energiou vydanou
vo forme fyzickej aktivity. Obezita vznika bud:

a) vysokym prijmom potravy, ktora je bohatd na energiu
b) nizkou fyzickou aktivitou
c¢) kombinaciou oboch uvedenych faktorov

Dolezitu ulohu zohrava genetickd predispozicia — expresia génov regulujlcich prijem potravy
a rychlost metabolizmu. Podla niektorych Gdajov prispieva geneticka predispozicia k vzniku
obezity priblizne v 25%. Tieto genetické faktory sa tykaju génov, ktorych expresia, alebo
chybanie vedu k vzniku leptinovej deficiencie, (i leptinovej rezistencie. Existuju aj presne
definované syndromy, kde obezita je konstantnym nalezom. Ako priklad uvddzame Prader-
Williho syndrém, Bardet-Biedel syndrém a mnohé iné. Vo vacsine pripadov ide o polygénovo
podmienenu predispoziciu — naruSenie viacerych génov, ktoré kdéduju enzymy, signalne
molekuly, ¢i receptory pre ne v ,drdhach regulujlcich prijem potravy a drahach regulujucich
mnozstvo tuku v organizme”. Nepotrebné

K vzniku primarnej obezity vyznamne prispievaju zmeny v spolo€nosti, ktoré sa tykaju
stravovacich ndvykov ako fast food, dalej vecerné, ¢i nocné jedenie — (night eating) pri
nedostatocnom prijme potravy cez den (Casova tiesen, atd) sa prijem kompenzuje vecer
nekontrolovanym prejedanim. Daldim nezdravym navykom je nibbling — zobkanie -
opakované jedenie malych mnoistiev potravin typicky pri sledovani TV. Zo spolocenskych
zmien je negativnym faktorom aj nedostatocna fyzicka aktivita, moznosti mestskej dopravy
a vSseobecne pohodiny sedavy Zivotny Styl, kde sa Sportovanie a pohyb na ¢erstvom vzduchu
postupne nahradza nezdravym pouzivanim technolégii.

Sekunddrna obezita

Sekunddarna obezita vznika ako doésledok naruSenia rovnovahy medzi prijmom a vydajom
energie avSak v dosledku uz existujuceho patologického procesu, ¢i ochorenia. Ako priklady
je mozné uviest ochorenia nervového a endokrinného systému:

- zapaly, tumory, i iné lézie v oblasti ventromedidlneho hypotalamu Cushingov
syndrém, hyperprolaktinémia, hypergonadizmus u muzov, syndrém polycystickych
ovarii u Zien (Stein- Leventhalov syndrém), inzuliném,

- DM typ 2 s inzulinorezistenciou, hypotyredza.

Specifickou situdciou je tzv. iatrogénna obezita — obezita navodend lie¢bou latkami, ktoré
ovplyviuju prijem potravy, alebo utilizaciu energie. Napriklad antipsychotika, antidiabetika,
inzulin, B blokatory Ci kortikosteroidy.

Reguldcia prijmu potravy

Prijem potravy je regulovany viacerymi mechanizmami a za fyziologickych okolnosti je v
rovnovahe s rychlostou metabolickych procesov. Tieto su pod kontrolou autondémnych
centier vo ventromedidlnom hypotalame (VMH). Experimentdlne S$tudie u zvierat
potvrdzuju, Ze arteficidlne poskodenie nc. arcuatus vo VMH vedie ku hyperfagii a v kone¢nom
dosledku k zvySovaniu hmotnosti pravdepodobne preto, Ze doslo k nastaveniu set pointu v
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hypotalame na "vysSie” hodnoty pre zdsoby tuku.

VMH obsahuje dva typy neurdnov s recipro¢nou aktivitou. Prva skupina - anorexigenicé
neurdny (ich aktivdacia zniZuje prijem potravy) — senzitivne na ghrelin, leptin a oo MSH tImia
chut do jedla a zniZuju prijem potravy, su zodpovedné za signal , prestai jest”. Druhou
skupinou neurdnov su orexigenické neurdny (ich aktivacia zvysSuje prijem potravy), ktoré su
aktivované poklesom hladiny glukdzy, aminokyselin, a ATP, a su zodpovedné sa signal jedz.
TieZ odpovedaju na neuropeptid Y. (vyrazne skratit a zjednodusit)

Regulacia prijmu potravy je kratkodoba a dlhodoba v zavislosti od relevancie signalov pre
neurény VMH. Kratkodobd regulacia tzv. od jedla po jedlo zavisi na priamej dostupnosti
substratov pre orexigenické neurény ato glukézu, aminokyseliny a mnozstva ATP priamo
v neurdne. Ak po jedle stupne hladina uvedenych latok v krvi, neurdny nesignalizuju potrebu
dalSieho prijmu potravy, avsak, pri poklese hladiny glukézy aenergie vo forme ATP
v neurdne, tieto neurdny budu aktivované a jedinec bude pocitovat hlad, a bude vyhladavat
a konzumovat potravu. Medzi signdlmi s kratkou dobou pésobenia patri aj ghrelin. Je to
peptid, ktory sa vyluCuje pri distenzii zalidka — teda po jedle. Jeho ucinkom na
anorexigenické neurdny dojde k vyvolaniu pocitu sytosti a prijem potravy sa zastavi. Ako sa
Zaludok po jedle postupne vyprazdnuje do duodena, dochddza k poklesu hladiny ghrelinu
v krvi, neurdny prestany byt aktivované a prevazi aktivita orexigenickcyh neurdénov
s prevahou signdlu ,jedz”!. Podobne ucinkuje aj cholecystokinin.

Z dlhodobého hladiska je jednym za najdolezitejSich signdlov reguldcie prijmu potravy a masy
tukového tkaniva leptin. Ide o peptid (167 AMK), ktorého Struktura je kédovana tzv. ,,0b“
génom nachddzajucim sa na 7. chromozéme. Leptin ma charakter horménu, tvori sa
v tukovom tkanive pri jeho dostatocnych zasobdach. Vyluéuje sa v pulzoch do krvi a je
transportovany do hypotalamu, kde pdsobi. Ak suU v organizme primerané zasoby tukového
tkaniva, bazalna sekrécia leptinu zniZuje prijem potravy a zvySuje energeticky vydaj. Aj na
zaklade klinickych skusenosti je zrejmé, Ze obézni jedinci nadalej prijimaju potravu vo
zvySenom mnozstve, ¢o nie je vsulade s predpokladanym mechanizmom uvolfiovania a
ucinku leptinu. Boli identifikované geneticky podmienené stavy, kde leptinovy receptor chyba
(leptinova deficienica), pripadne je pritomny, ale nie je dostatoCne senzitivny na to, aby
potlacil chut do jedla a zvysil rychlost metabolizmu a jedince neprimerane priberd na
hmotnosti (leptinova rezistencia).

Délezitu ulohu zohrava aj vplyv mozgovej kory a kognitivne faktory — napr. uz nebudem jest,
lebo som veceral.

Obezita a jej vplyv na organizmus ako celok

Ako uZ bolo uvedené, obezita predstavuje zavainy rizikovy faktor pre vznik mnohych
ochoreni. Hoci nie je vidy moiné jednoznacne stanovit, ktory patologicky proces sa u
pacienta vyskytuje ako priamy, pripadne nepriamy dbsledok obezity.

1. Ochorenia kardiovaskularneho systému (hlavne ischemicka choroba srdca,
hypertenzia, cievnha mozgova prihoda) ako priame dosledky aterosklerézy tepien.
U obéznych pacientov sa predpokladd vysokd hladina lipidov v plazme, ¢o vedie
k progresii aterosklerdzy a postupnému narastaniu aterosklerotickych platov.

2. Diabetes mellitus typ 2 — vyvolany inzulinovou rezistenciou a poruchou cinnosti B
buniek. Tukové tkanivo je zdrojom hormonalne posobiacich latok, medzi inymi,
produkuje latku rezistin, ktora ovplyviiuje senzitivitu inzulinového receptora
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a nasledne aj proces vstupu glukézy do buniek. Tento mechanizmus sa povaZuje za
priamy vztah medzi obezitou a vznikom inzulinovej rezistencie

. Hypercholesterolémia a dyslipidémia — u pacientov s vysokym BMI dochddza casto
k zvySeniu hladiny cholesterolu a naruSeniu spektra plazmatickych lipoproteinov
s prevahou LDL castic a ¢astic obsahujucich triacylglycerol, ¢im sa zvySuje aterogénny
index a zvySuje sa riziko aterosklerotického postihnutia tepien.

. Syndréom spankového apnoe — poruchy dychania v spanku su ¢astym dosledkom
obezity, spolu so syndromom hypoventilacie tzv. Pickwickovym syndrémom. Pacient ma
habitus (nahromadenie tuku na hrudniku a bruchu) ktory limituje pohyby branice
a rebier - tito pacienti ,,nevladzu” dychat, z ¢oho vyplyva aj narusena vymena plynov.

. Choroby zl¢nika a Zl¢ovych ciest — u pacienta s obezitou dochadza vplyvom zvyseného
obratu cholesterolu k tvorbe tzv. litogénnej ZI¢e, ktora precipituje okolo krystaliza¢nych
jadier so vznikom Zl¢ovych kameniov.

. Steatoza pecene/ steatohepatitida — zvySeny obrat lipidov v hepatocytoch aich
zvySeny prisun prostrednictvom kaloricky bohatej potravy vedie k ukladaniu lipidov do
zdsoby v pecenovych bunkach.

. Dna - u pacientov s vysokym BMI dochadza k zvySeniu metabolizmu purinov. Zvysuje sa
plazmatickd hladina kyseliny mocovej a u predisponovanych jedincov dochadza k jej
precipitdcii a tvorbe soli (mocan sodny), ktoré sa vo forme krystalov ukladaju do okolia
malych kibov so vznikom velmi bolestivej formy zapalu.

. Gastroezofagova refluxna choroba — zvySené mnoiZstvo tuku v peritonealnej dutine,
ako aj na brusnej stene vedie k insuficiencii antirefleuxnych mechanizmov a dochadza
k spatnému ndvratu obsahu Zaludka, pripadne az duodéna do paZeraka. Refluxat
vyvoldva funkéné poskodenie paZeraka, a prostrednictvom chronickych zapalovych
zmien mozZe viest k vzniku metaplazie, prekancerdzy, a az onkologickych ochoreni
distdlneho pazerdka.

. Depresia, psychologické a emociondlne problémy — tieto su vyvolané negativhymi
emoéciami a prezivanim nizkeho seba hodnotenia samotnym obéznym jedincom,
pripadne postojom okolia k jeho obezite.

Muskulo-skeletdlne ochorenia - hlavne ide o opotrebovanie, degenerdciu
a naslednu osteoartrézu nosnych klbov organizmu v dosledku zvySenej telesnej
hmotnosti.

Niektoré typy nadorov (karcindm endometria, prsnika a hrubého ¢reva), amenorea,
sterilita a iné.
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11. DIABETES MELLITUS

Definicia

Diabetes mellitus (DM) je chronicky metabolicky syndrém poruseného metabolizmu
glukozy, ktory zahfna absolitnu alebo relativnu (inzulinovl rezistenciu) poruchu sekrécie
inzulinu, pripadne obidve poruchy. Hlavnhym znakom je hyperglykémia. Porusené
metabolické procesy, ktoré postihuju sacharidy, tuky a bielkoviny, vedu k vyvoju chronickych
mikrovaskularnych a makrovaskularnych komplikacii, vratane organovo Specifickych
degenerativnych procesov.

Diabetes mellitus je jednym z najéastejSich, najzdvaznejsSich a ekonomicky najnarocnejsich
chronickych chorob. V dosledku akutnych a chronickych komplikacii vyznamne zvySuje
morbiditu a mortalitu a zhorSuje kvalitu Zivota pacientov. Ak sa DM dostatocne nelieci,
skracuje o¢akavanu dizku Zivota viac ako o 25%.

Vyskyt DM sa velmi rychlo zvySuje a nadobuda rozmery epidémie. Kym v roku 1985 bolo vo
svete evidovanych asi 30 miliénov diabetikov, v roku 2003 ich uz bolo 194 milidnov a ak sa
tento trend nepodari spomalit, progndzy uvadzaji, Ze vroku 2025 pocet evidovanych
pacientov presiahne 333 miliénov. Na Slovensku pribudne kazdy rok asi 6 — 8 tisic novych
pacientov. V roku 2008 celkovy pocet diabetikov presiahol 350 000.

Hyperglykémia

Hlavnym znakom DM je hyperglykémia. Patofyziologicky mechanizmus hyperglykémie
zahfia:

1. Znizeny vstup glukézy do buniek zavislych na inzuline (tukové tkanivo a kostrové
svaly). Po naviazani inzulinu na inzulinovy receptor na povrchu tukovej alebo svalovej
bunky, ktory ma tyrozin-kinazovu aktivitu, nasleduje kaskada dejov, ktorych vysledkom
je zvysSeny presun glukdzovych transportérov GLUT 4 z Golgiho aparatu do plazmatickej
membrany a tym je umozneny vstup glukdzy do bunky.

2. Znizenu utilizaciu glukozy (glykolyza). Inzulin stimuluje kli¢ové enzymy glykolyzy -
glukokindzu, fosfofruktokindzu 1 a pyruvat kinazu.

3. ZvySenu glykogenolyzu v peceni.

4. Zvysenu glukoneogenézu v peceni.

Deficit a/alebo zniZzeny Ucinok inzulinu vedie k nadbytku glukagénu, ktory v peceni stimuluje
glykogenolyzu a glukoneogenézu. Koncentracia glukagénu je relativne vysSia v porovnani
s deficitom inzulinu a samotnd hyperglykémia dostatocne nepotlaci sekréciu glukagénu. Za
fyziologickych okolnosti je sekrécia glukagénu inhibovand inzulinom. Nadprodukcia glukdzy
v peceni u dekompenzovaného diabetes mellitus je vysledkom nadbytku glukagénu relativne
k mnozstvu funkéného inzulinu. Metabolizmus v peceni je zavisly na vzajomnom pomere
inzulinu a glukagénu v portalnej krvi a nie na absolUtnych koncentraciach tychto hormdnov.
Nadbytok glukagdnu pri deficite inzulinu vedie u diabetikov k lipolyze a ketogenéze.

Diagndza a diagnostické kritéria DM

Nahodna glykémia sa zvycajne stanovuje vo vendznej plazme v mmol/l. Ak je ndhodna
glykémia nad 11 mmol/I, DM je pravdepodobny, od 5,6 do 11 mmol/l, DM je neisty (tzv. Sedd
z6na), ak je ndhodna glykémia po 5,6 mmol/l, DM je nepravdepodobny.

Oralny glukézovy tolerancny test (oGTT) sa uskutocnuje vtedy, ked' je ndhodna glykémia 5,6-
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11 mmol/I (Seda zéna). Po noénom hladovani (8-14 hodin) pacient vypije 75 g glukdzy v 250-
300 ml vody. Plazmaticka glykémia je merana nala¢no a po 2 hodinach. U deti sa podava 1,75
g glukdézy na 1 kg vahy. Normdlne hodnoty oGTT: glykémia nalacno < 6 mmol/l a po 2
hodinach < 7,7 mmol/I.

Diabetes mellitus (DM): glykémia nalac¢no: 7 a viac a/alebo po 2 h: 11,1 mmol/I a viac.
Porucha glukézovej tolerancie (PGT): glykémia nalacno: pod 7 a po 2 h: 7,8-11 mmol/I.

Porusena glykémia nalacno (IFG = impaired fasting glycaemia): glykémia nala¢no: 6,1-6,9 a
po 2 h: pod 7,8 mmol/I.

Hyperglykémia, ktora sa moze vyskytovat pri akutnej infekcii, traume, obehovom zlyhani
alebo v ramci iného ochorenia, méze byt prechodna a nie je sama o sebe diagnosticka pre
diabetes mellitus (sucast stresovej odpovede). Diagndza diabetu u asymptomatického jedinca
by nikdy nemala byt stanovena len na zaklade jednej abnormalnej glykémie.

Klasifikacia DM

l. Diabetes mellitus 1. typu
a) Autoimunitny
b) idiopaticky
1. Diabetes mellitus 2. typu
(s prevahou inzulinovej rezistencie alebo s prevahou poruchy inzulinovej sekrécie)
I1l.  Iné Specifické typy diabetes mellitus
IV. Gestacny diabetes mellitus

Diabetes mellitus 1. typu

Autoimunitny DM 1. typu: Ide o autoimunitni destrukciu beta buniek Langerhansovych
ostrovéekov pankreasu , ktord moze viest k absolitnemu deficitu inzulinu, pacienti potrebuju
inzulin na prezitie. U belochov je vyskyt 1,5 — 2 krat vyssi ako u ostanych ras. Najvyssia
incidencia je vo Finsku (29,5/100 000) a najnizsia v Japonsku (1,6/100 000).

Idiopaticky DM 1. typu: nie je moZné preukdzat autoimunitny charakter destrukcie beta
buniek (je ¢astejsi u Aziatov a Africanov).

Autoimunitny DM 1. typu

Je spOsobeny autoimunitnou deStrukciou Specificky namierenou na beta bunky
Langerhansovych ostrovéekov pankreasu. Ostatné bunky ostavaju neporusené. V patogenéze
zohrava dolezitu ulohu genetickd predispozicia a faktory vonkajSieho prostredia.
Konkordancia medzi jednovaje¢nymi dvoj¢atami je menej ako 50 %, to znamena3, Ze genetické
faktory zohravaju ulohu v menej ako 50 % a vonkajsie faktory vo viac ako 50 %.

Genetické faktory: predovsetkym gény HLA Il. triedy.

Faktory vonkajsieho prostredia: virusové infekcie (Coxsackie B, rubeola, cytomegalovirus -
CMV), kravské mlieko, ceredlie, nedostatok zinku, toxiny, lieky a chemikalie, stres a iné. Uloha
vonkajsich faktorov zatial nie je celkom objasnend. Pri virusovych infekcidch sa moézu
uplatiiovat tzv. molekuldarne mimikry (imunitna reakcia proti virusu poskodi beta bunky
z dévodu podobnosti virusovych a beta bunkovych antigénov alebo poskodenie beta buniek
vplyvom vonkajsich faktorov vedie k uvolneniu autoantigénov, proti ktorym nie je navodena
imunotolerancia).

Na zaciatku procesu je autoantigén beta buniek prezentovany vo vdzbe na rizikovd HLA
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molekulu Il. triedy na povrchu antigén-prezentujucej bunky pomocnému T-lymfocytu. Tym sa
zacina autoimunitna reakcia proti beta bunke. Bolo identifikovanych vela autoantigénov beta
buniek, medzi najdélezitejsie patri dekarboxyldza kyseliny glutdmovej (GAD), islet antigen 2
(IA-2) ainzulin. Bunky imunitného systému (monocyty, T a B lymfocyty postupne infiltruju
Langerhasove ostrovéeky pankreasu a déjde ku vzniku a rozvoji inzulitidy. Najprv méze mat
inzulitida nedestruktivny charakter, neskér pod vplyvom dalsSich vonkajsich faktorov (napr.
infekcia, stres), inzulitida nadobudne destruktivny charakter a rozvinie sa DM. Faktory, ktoré
spustaju cely autoimunitny proces, mézu byt odlisné od faktorov, ktoré spbsobuju rozvoj
destruktivnej inzulitidy a nasledne DM.

DM sa manifestuje az vtedy, ked' je zni¢enych 80-90 % beta buniek (pri destrukcii 50-60 %
s mOZe objavit IFG alebo PGT). U deti sa najcastejSie manifestuje v puberte (vrchol je okolo
12 rokov), ale moOzZe sa objavit v ktoromkolvek veku. Manifestacia ochorenia ma sezénny
charakter, najcastejSie na jar a na jesen, pravdepodobne ide o zvySeny vyskyt virusovych
infekcii vtomto obdobi. Ochorenie moze mat dlhé predklinické Stadium (mesiace, roky,
dokonca desatrocia), kym doéjde k manifestacii diabetu. V ostrovéekoch prebieha
autoimunitny proces a v sére mozeme stanovit protilatky.

Charakter inzulitidy a rychlost destrukcie je rézna.

Rychlo progredujica forma inzulitidy je CastejSia u deti (mdZe sa objavit aj v dospelosti),
inzulitida trva tyZdne, mesiace a rychlo progreduje do destrukcie beta buniek. Manifestacia
diabetu je v tomto pripade dramaticka s klasickymi symptédmami a znakmi diabetu: polyuria,
polydipsia, polyfagia, Unava astrata hmotnosti. Ma sklon k rozvoji ketoacidézy a
ketoacidotickej komy, ktoré moéiu byt prvou manifestaciou diabetu. Pacienti potrebuju
inzulinoterapiu k prezZitiu od zaciatku ochorenia.

Pomaly progredujica forma inzulitidy trva roky aZ desatrocia a zvycajne vedie k manifestacii
DM az v dospelosti — ide o LADA — latent autoimmune diabetes in adults. Neprejavuje sa
typickymi symptémami a znakmi charakteristickymi pre DM 1. typu a byva ¢asto zamienand
za DM 2. typu.

Rozpoznanie DM 1. a 2. typu byva u dospelych pacientov niekedy zlozité. Pre DM 1. typu
sved¢i nizka hladina C-peptidu a vyskyt ostrovéekovych autoprotilatok (napr. anti-GAD, anti-
IA-2). Tito pacienti nebyvaju obézni. Diabetici 2. typu maju zvySenu alebo normalnu hladinu
C-peptidu, autoprotilatky maju negativne a su zvycajne obézni.

Autoimunitny DM 1. typu je spojeny so zvySenym rizikom rozvoja dalSich autoimunitnych

ochoreni: Hashimotova thyroiditis, Graves-Basedowova choroba, coeliakia, Addisonova
choroba, perniciézna anémia, myasthenia gravis a iné.

Klinické symptomy a znaky manifestdacie DM 1. typu

- Polydipsia: hyperglykémia zvySuje extraceluldrnu osmolaritu, voda unika z buniek,
vznika intracelularna dehydratdcia a stimulacia centra smadu v hypotalame.

- Polyuria: hyperglykémia vedie k osmoticke]j diuréze, glukdza filtrovana v glomeruloch
prekro¢i rendlny prah pre reabsorpciu glukézy v proximdlnom tubule, vznikne
glykozuria a velké straty tekutin a minerdlov mocéom.

- Polyfagia: deplécia zdsob karbohydratov, tukov a proteinov v bunkach vedie
k zvySeniu pocitu hladu.
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- Strata hmotnosti: vyuZivanie zasobného tukového tkaniva a proteinov ako zdrojov
energie, prispieva ktomu aj dehydratacia, pokial pacient nie je schopny nahradit
straty vody pri polydurii.

- Unava: z nedostatku intracelularnej glukdzy ako zdroja energie.

Diabetes mellitus 2. typu

Patofyziologicky mechanizmus u DM 2. typu je inzulinova rezistencia a/alebo porucha
sekrécie inzulinu.

Ide o najcastejsi typ diabetu (asi 90 %). Prevalencia vo vyspelych krajindch neustale rastie,
v poslednych desatrodiach sa hovori o epidémii diabetu. Suvisi to s nezdravym Zivotnym
Stylom (malo pohybu, prejedanie, obezita). Vo vyspelych krajinach je prevalencia DM 2. typu
rovnako ako aj obezity, ktord je jeho predisponujucim faktorom, vy$sia medzi chudobnymi
a menej vzdelanymi. NajvysSia prevalencia je u severoamerickych Pima Indidnov (80 %
populacie).

Konkordancia medzi jednovaje¢nymi dvojcatami je viac ako 70 %, to znamen3, Ze genetické
faktory zohrdvaju ulohu vo viac ako 70 % a vonkajsie faktory v menej ako 30 %.

Genetické faktory: heterogénne skupiny interagujucich génov, geneticka predispozicia je
omnoho vyznamnejsia ako u DM 1. typu.

Faktory vonkajsSieho prostredia: obezita patri medzi najdolezitejSie rizikové faktory (obézni
maju 10 krat vyssie riziko vzniku DM 2. typu ako neobézni), Zivotny Styl, fyzicka inaktivita,
prejedanie, starsi vek.

DM 2. typu adalSie tzv. prediabetické stavy uvedené vysSie sa Casto vyskytuju v ramci
metabolického syndromu X. Metabolicky syndrém X sa definuje ako nendhodny spolocny
vyskyt porich metabolizmu cukrov suvisiacich s inzulinovou rezistenciou (IR), ako je
hrani¢na glykémia nalacno (IFG) a/alebo porusena glukézova tolerancia (IGT), centralnej
obezity, dyslipidémie spojenej so zvySenim hladiny triacylglycerolov a znizenim lipoproteinov
s vy$Sou denzitou (HDL), artériovej hypertenzie a dalSich faktorov. Metabolicky syndrém X
postihuje vo vyspelych krajinach az jednu tretinu populacie a preto je zavaznym problémom,
kedZe je spojeny sakcelerdciou aterosklerézy aztoho vyplyvajucimi komplikdciami
(ischemicka choroba srdca, ischémia mozgu, ischémia dolnych kon¢atin).

Patogenéza DM 2. typu je ovela menej objasnena. Na vzniku DM 2. typu sa podiela
porusena funkcia beta buniek — porucha sekrécie inzulinu a/alebo zniZzend citlivost
periférnych tkaniv (pecen, kostrové svaly, tukové tkanivo) na poésobenie inzulinu — inzulinova
rezistencia. Ktord z tychto poruch je primdrna, nie je zname. Obidve z tychto poruch maju
geneticky podklad a plne sa rozvinu pod vplyvom faktorov vonkajSieho prostredia. Hlavhym
rizikovym faktorom je obezita, ktord sp6sobuje a zhorsuje inzulinovu rezistenciu.

Inzulinovad rezistencia mdze mat niekolko pricin a u diabetika 2. typu sa zvycajne tieto priciny
kombinuju:

1. down-reguldcia inzulinovych receptorov v désledku obezity (zniZenie ich poctu),
2. poruchy inzulinového receptora,
3. postreceptorové poruchy — porucha aktivacie receptorovej tyrozinkinazy.

Obezita modZe spdsobit alebo zhorsit inzulinovd rezistenciu. Vsetci obézni maju down
reguldciu inzulinovych receptorov ateda urcity stupen inzulinovej rezistencie, ale nie
u vSetkych vznikne diabetes mellitus 2. typu. Len samotna down regulacia nestaci k rozvoju

67



diabetu. U geneticky predisponovanych jedincov dochadza krozvoju tazkej inzulinovej
rezistencie v dosledku receptorovych a hlavne postreceptorovych poruch.

Inzulinovd rezistencia vedie ku kompenzatérne zvySenej produkcii inzulinu -
hyperinzulinémii. Kompenzatdrne zvySena sekrécia inzulinu postupne vycerpava beta bunky
a svoju ulohu hraju aj funkéné (geneticky podmienené) defekty beta buniek. Rozvija sa
dysfunkcia beta buniek s poruchou sekrécie inzulinu, hladina glykémie sa zvySuje a rozvija sa
diabetes.

Hladina inzulinu (C-peptidu) je normalna alebo dokonca zvysena, ale uz nie je schopnd dalej
kompenzovat inzulinovl rezistenciu a udrzat normoglykémiu. Chronicka hyperglykémia
navysSe posobi toxicky na samotné beta bunky a dalej zhorSuje ich funkciu a sekréciu inzulinu
a v periférnych tkanivach dalej prehlbuje inzulinovu rezistenciu (tzv. glukotoxicita). Tiez
zvy$end hladina mastnych kyselin p6sobi nepriaznivo na funkciu beta buniek a inzulinovu
senzitivitu (tzv. lipotoxicita).

V Langerhansovych ostrovéekoch pankreasu dochadza k ur¢itym morfologickym zmenam,
hlavne k akumulacii amyloidu.

Klinické symptomy a znaky manifestdcie DM 2. typu:

DM 2. typu sa obvykle nemanifestuje klasickymi priznakmi ako DM 1. typu. Byva casto
mnoho rokov nerozpoznany, diagnostikovany nahodne alebo sa manifestuje az chronickymi
komplikaciami diabetu. Manifestuje sa spravidla az po 40. roku Zivota. Ide o:

- Rekurentné infekcie, hlavne bakteridlne a kandidové, ktoré nereaguju na Standardnu
lieCbu. Hyperglykémia stimuluje rast mikroorganizmov, hlavne v koZi a podkozi
(vznika folikulitis, karbunkul).

- PrediZené hojenie ran.

- Unava z nedostatku energie.

- Poruchy videnia. Porusend vodna rovnovaha v oku v doésledku hyperglykémie,
pripadne sa na poruchach videnia moze uzZ podielat diabeticka retinopatia.

- Parestézie ako jeden z prvych prejavov diabetickej neuropatie.

Iné Specifické typy diabetes mellitus

1. choroby exokrinného pankreasu (pankreatitidy, trauma, neoplazie, pankreatektdmia),

2. endokrinopatie (Cushingov syndrom, akromegalia, feochromocytém, glukagondm,
hypertyredza, somatostatindm) a exogénne podavanie kontraregulacnych hormoénov,

3. lieky a chemikalie, ktoré znic¢ia beta bunky alebo narusia ich funkciu alebo funkciu
inzulinu (kyselina nikotinova, thiazidy a mnohé dalsie),

4. infekcie, ktoré zni¢ia beta bunky (kongenitdlna rubeola, Coxackie B, CMV, virus
parotitidy, adenovirusy),

5. genetické defekty beta buniek napr. MODY = maturity-onset diabetes of the young,
monogénovo podmieneny a mnohé dalsie zriedkavo sa vyskytujuce.

Gestacny diabetes mellitus

Gestaény diabetes sa manifestuje v tehotenstve, zvy€ajne po 20. tyzdni, castejSie ako PGT.
Vyskytuje sa v 2 % gravidit. VSetkym tehotnym Zendm by mala byt preventivne skontrolovana
glykémia na zaliatku tehotenstva, aby sa zachytil predtym nerozpoznany diabetes, pretoze
méZze dojst k mnohym zavaznym komplikacidm pre plod (Umrtie plodu, malformacie).

Patogenéza gestacného DM zahffia geneticki predispoziciu, nadmerné zvySovanie
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hmotnosti pocas gravidity (rozvoj inzulinovej rezistencie) azvySend hladinu
kontraregulacnych hormdnov (predovsetkym HPL — human placental lactogen, kortizol a
dalsie).

Po uplynuti Sestonedelia by mala byt Zena s gestaénym diabetom znovu skontrolovana.
Glykémia sa mdze normalizovat, alebo pretrvava PGT, alebo méZe dojst k progresii PGT do
DM. Pokial diabetes alebo PGT pretrvava aj po uplynuti Sestonedelia, je potrebné ho
preklasifikovat. Aj ked PGT alebo diabetes odoznie so skoncenim tehotenstva, je zvysené
riziko rozvoja diabetu, hlavne 2. typu v neskorSom veku. U 60 % tychto Zien sa rozvinie
diabetes do 15 rokov.

Akutne komplikacie diabetes mellitus
Hypoglykémia

Hypoglykémia nie je komplikdciou diabetu, ale jeho liecby. Vyskytuje sa viac ako u 90%
diabetikov 1. typu v stvislosti s lie¢bou inzulinom. Casta je tiez u diabetikov 2. typu, ktori st
lieceni perordlnymi antidiabetikami (PAD) alebo inzulinom.

Vyvolavajuce faktory hypoglykémie su: nadmerné davky inzulinu alebo PAD, nizsi prijem
potravy ako zodpoveda aplikovanej davke inzulinu, fyzicka zataz, cvicenie, alkohol a iné.

Casovy priebeh je velmi rychly, vyvija sa v priebehu niekolkych mindt.
Klinické symptomy a znaky hypoglykémie su prejavom aktivacie 2 mechanizmov:

a) Aktivacie sympatikového nervového systému (hypoglykémia je stresor): bledost,
potenie, tachykardia, palpitacie, hlad, neklud, Gzkost, tras a iné.

b) Nedostatku glukdézy pre mozgové bunky — vznik tzv. neuroglukopenickych priznakov:
Unava, podrazdenost, bolest hlavy, nesustredenost, poruchy zraku, zavraty, hlad,
zmatenost, prechodné senzorické a motorické vypadky, postupne kice, kdma az
smrt.

Symptdémy a znaky hypoglykémie sa liSia medzi jednotlivcami, ale opakovand hypoglykémia u
daného jedinca sa spravidla prejavuje rovnakymi symptémami a znakmi.

Diabeticka ketoacidoza

Diabeticka ketoacidéza aZz diabetickd ketoacidotickd kéma sa Castejsie vyskytuje u DM 1.
typu, kde moze byt prvou manifestaciou diabetu, ale tiez aj u ostatnych typov diabetu,
hlavne v suvislosti s pritomnostou vyvolavajucich faktorov.

Vyvolavajuce faktory diabetickej ketoaciddzy su: akutna stresova reakcia organizmu, ktoru
moze vyvolat infekcia, trauma, operacia, infarkt myokardu, emociondlne stresory
(neuroendokrinnd a metabolickd odpoved organizmu spOsobuje zvySenie glykémie aj cez
inhibiciu ucinku inzulinu a zvySenie hladiny jeho kontraregulaénych hormdnov); vynechanie
inzulinu; lieky antagonizujuce ucinok inzulinu.

Casovy priebeh je pomalsi, vyvija sa v priebehu niekolkych hodin, pripadne dni.
Patogenéza vzniku diabetickej ketoaciddzy az ketoacidotickej komy:

Ketogenéza je fyziologickym mechanizmom tvorby alternativnych zdrojov energie (ketolatok)
pri hladovani. Vznika zvyCajne po dvoch dnoch hladovania. Vplyvom katecholaminov je v
tukovom tkanive stimulovana lipolyza a uvolnené mastné kyseliny su oxidované na acetyl-
koenzym A, ktory je substrdtom pre tvorbu ketolatok v peceni pod vplyvom glukagdnu.
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Vdaka tomu, Ze u zdravého ¢loveka je aj pri hladovani zachovana bazalna sekrécia inzulinu,
ketogenéza je regulovana a tym nedochadza k vzniku metabolickej aciddzy.

U dekompenzovaného diabetu je proces ketogenézy vystupriovany v dosledku nedostatku
inzulinu aztoho vyplyvajucej prevahy ucinku glukagénu. Na hyperketonémii sa mozu
spolupodielat aj poruchy vyuZitia ketolatok v periférnych tkanivach. Glukagdn teda zvysuje
hladinu glykémie stimulaciou glykogenolyzy a glukoneogenézy v peceni a hladinu ketolatok
stimuldciou ketogenézy. V rozvoji diabetickej ketoacidézy zohrdva vyznamnu ulohu tiez
zvySenie kontraregulaénych horménov — kortizolu, katecholaminov a rastového hormonu
v dbsledku aktivacie stresovej reakcie organizmu. Tieto hormdny dalej zvySuju hladinu
glykémie (stimulacia glykogenolyzy a glukoneogenézy), znizuju ucinok inzulinu a v tukovom
tkanive stimuluju lipolyzu (katecholaminy). Uvolnené mastné kyseliny su vyuzité na tvorbu
ketolatok. Rozvija sa metabolicka aciddza.

Klinické symptomy a znaky diabetickej ketoaciddzy: polyuria, polydipsia, suchost v Ustach,
pokles hmotnosti, malatnost, letargia, bolest hlavy, nauzea, zvracanie, bolest brucha,
Kussmaulovo dychanie (z metabolickej acidézy), aceténovy zdpach zust, pruritus (z
pritomnosti ketolatok).

Hyperglykemicky hyperosmoldrny syndrom (HHS)

Hyperglykemicky  hyperosmoldrny syndrém az hyperglykemickd  hyperosmoldrna
neketoacidotickd kéma sa vyskytuje najc¢astejSie u DM 2. typu, hlavne u starych osob
a pacientov s rendlnou insuficienciou.

Vyvolavajuce faktory HHS su ako u diabetickej ketoacidézy a dalej: vysoky prijem
karbohydratov (hlavne pri kimeni sondou alebo pri parenteralnej vyzive), liecba manitolom
(vedie k zvySeniu osmolarity).

Casovy priebeh je velmi pomaly, rozvija sa v priebehu dni.
Patogenéza vzniku HHS:

Hladina inzulinu potrebna na inhibiciu lipolyzy a ketogenézy je mensia ako hladina potrebna
na udrzanie normoglykémie. Hladina inzulinu staci k inhibicii lipolyzy a ketogenézy (preto
nedochdadza k rozvoju ketoaciddzy), ale dochddza postupne k enormnému vzostupu glykémie,
osmotickej diuréze so stratou 5-13 | hypotonického moca, dehydratacii a hyperosmolarite.
Pravdepodobne v d6sledku inhibovanej ketogenézy dochadza k este vacsej produkcii glukdzy
v peceni, preto u HHS byva ovela vysSia glykémie ako u diabetickej ketoaciddzy.
Hyperosmolarita nasledne znizi glomerularnu filtraciu a vedie k eSte vacSiemu vzostupu
glykémie. Dehydratacia je u HHS daleko vyraznejSia ako u ketoaciddzy a vedie k hypovolémii.

Klinické symptoémy aznaky HHS: polyuria, polydipsia, symptomy a znaky dehydratacie
(suchost koze a sliznic, znizeny kozny turgor), hypovolémie (hypotenzia, tachykardia,
hypoperfuzia, Ubytok telesnej hmotnosti, slabost), nauzea, zvracanie, bolest brucha,
hypotermia, stupor, kéma, kice (z hyperosmolarity).

Chronické komplikacie diabetes mellitus

Hlavnym patofyziologickym mechanizmom rozvoja chronickych komplikacii diabetu je
hyperglykémia. Jedinym spésobom, ako tymto komplikdciam predchadzat, je doéslednd
kompenzicia diabetu (udrZanie normoglykémie) dosiahnutd optimalnou lie¢bou (zo strany
lekara) a jej dodrziavanim (zo strany pacienta).
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Chronicka hyperglykémia vedie
a) extracelularne k neenzymatickej glykozylacii proteinov.

Naviazanie glukézy na aminoskupiny proteinov vedie postupne k vytvaraniu
ireverzibilnych produktov nazyvanych advanced glycosylation end products (AGE). AGE
maju negativne ucinky na cievy — poskodzuju endotel, zvySuju jeho permeabilitu
a uvolnenie zdpalovych medidtorov; stimuluji proliferaciu fibroblastov a hladkych
svalovych buniek (v stene ciev) a mnohé dalSie procesy. Rozvija sa angiopatia na vsetkych
Urovniach arterialneho rieciska.

b) intraceluldrne k tvorbe sorbitolu a fruktézy.

Glukéza je v mnohych bunkach, do ktorych vstupuje bez p6sobenia inzulinu, premenend
enzymom alddzoreduktazou na sorbitol, ktory je dalej oxidovany na fruktézu. Negativne
ucinky sorbitolu a fruktézy znamenaju zvySenie intraceluldrnej osmolarity, influx vody,
poSkodenie idnovych pump. Kumuldcia sorbitolu a fruktdézy je hlavnhym mechanizmom
posSkodenia o¢nej SoSovky a vedie k rozvoju katarakty, Schwanovych buniek a podiela sa
na rozvoji diabetickej neuropatie, pericytov kapildr sietnice a podiela sa na rozvoji
mikroaneuryziem.

Tieto dva mechanizmy vedu k rozvoju chronickych komplikacii DM — hlavne krozvoju
diabetickej mikroangiopatie a makroangiopatie.

Diabeticka mikroangiopatia
1. Diabeticka retinopatia

V d6sledku oslabenia cievnej steny (mikroangiopatia a strata pericytov) dochadza k vzniku
edému, exsudatov, mikroaneuryziem, hemoragii. Neskor v doésledku neovaskularizacie
a fibroprodukcie moéze dojst k organizacii hemoragii a poskodeniu sietnice, pri zasiahnuti
makuly dochdadza k slepote.

2. Diabeticka nefropatia

Mikroangiopatia v oblasti glomerulov sa rozvija uz v prvych rokoch od manifestacie diabetu;
nemusi sa prejavit alebo sa prejavi mikroalbumintriou. Je to prvy priznak diabetickej
nefropatie, moze byt reverzibilnd. Postupne sa méze rozvijat glomeruloskeréza, ktora vedie
k proteinurii, pripadne k rozvoju nefrotického syndromu. V pokrocilom $tadiu zmeny vedu
k ischémii a nasledne k rozvoju tubularnej atrofie a intersticialnej fibrézy, ¢o méze vyustit do
chronickej rendlnej insuficiencie. Stav zhorsuju recidivujuce uroinfekcie.

3. Diabeticka neuropatia

V ramci periférnej senzomotorickej polyneuropatie dochadza ku vzniku parestézii, bolesti,
strate citlivosti v dosledku demyelinizacie ak svalovym atrofidm v d6sledku axondlnej
degeneracie.

V rdmci autondmnej neuropatie vznikd gastroparéza (spomalené vyprazdnovanie Zaludka),
¢revné poruchy (zapcha alebo hnacka), poruchy mocového mechira (inkontinencia),
impotencia, posturdlna hypotenzia a sklon k tachykardii.

Diabeticka neuropatia je hlavnym mechanizmom vzniku syndromu diabetickej nohy
(infekcie, ulceracie a/alebo destrukcia hlbokych tkaniv, postihujuca koncatinu distdlne od
Clenka (vratane clenka), spojend s neurologickymi abnormalitami ardéznym stupfiom
ischemickej choroby dolnych koncatin. Vaznou komplikaciou syndromu diabetickej nohy je
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vznik gangrén s naslednou amputaciou prstov, pripadne ¢asti dolnej koncatiny.
Diabeticka makroangiopatia spolu s akceleraciou aterosklerdzy vedie k vzniku:

- ischemickej choroby srdca s rizikom vzniku infarktu myokardu (najcastejSia pricina
smrti diabetikov, na druhom mieste je renalne zlyhanie),

- cievnych mozgovych prihod (tretia najcastejsia pric¢ina smrti diabetikov),

- ischemickej chorobe dolnych koncatin.

Zvysend ndchylnost na infekcie (DM vedie k nespecifickym porucham imunitnej odpovede) a
z toho vyplyvaju Casté kozné, respiracné (vratane tbc) a mocové infekcie.

72



12. CIRKULACNY SOK

Uvod

Sokovy stav, bez ohladu na jeho pri¢inu, sa charakterizuje ako syndrém iniciovany akdtnou
systémovou hypoperfaziou. Cirkulaény Sok nie je doménou zubného lekdrstva, ale
k takémuto stavu by mohlo dojst pri intenzivnom krvacani z Ustnej dutiny, pri generalizovani
anafylaktickej reakcie alebo pri generalizovani zapalového procesu z Ustnej dutiny a vzniku
sepsy.

Definicia

Pre vSetky typy Sokov je typickd neadekvatna perfazia tkaniv v porovnani sich
metabolickymi  poZiadavkami. Hypoperfuzia orgdnov spdsobuje hypoxiu buniek,
nahromadenie metabolitov spdsobujicich metabolickii acidéozu a neskdr poskodenie
organov, ktoré sa oznacuje ako multiorganové zlyhanie.

Vznik a progresia Soku zavisi od poruchy kardiovaskuldrneho systému (KVS), ktord moézeme
definovat ako nepomer medzi objemom cirkulujticej tekutiny a objemom cievneho rieciska.
Nepomer méze vzniknat bud nahlou stratou intravaskuldarnej tekutiny alebo nahlym
zvacSenim objemu ciev vazodilataciou. Progresia Soku akonec¢nd fdza suUvisia najma
s poruchou a dezintegraciou mikrocirkulacie. Avsak ako vyplyva z definicie cirkula¢ného Soku
posSkodeny nie je len KVS, ale aj dalSie systémy, ktoré su poskodené systémovou
hypoperfuziou. V progresivnej faze Soku su znacne poskodené najma oblicky, pltca, crevny
systém, mozog a srdce.

Zavaznost Soku vyplyva zo situdcie, Ze ak progredujuci Sok nie je korigovany, vyusti k rozvratu
energeticko-metabolickych dejov (Sok plodi zadvainejsi Sok) akonci smrtou. Vyvijaju sa
nasledovné metabolické zmeny:

- energetické zlyhanie (¥ ATP),
- metabolicka acidéza (T laktat),
- dominancia katabolizmu.

Od 3Soku je potrebné odliSovat synkopu (kolaps), ktora je taktiez spdsobena akutnou
cirkula¢nou nedostato¢nostou. Rozdiel je v tom, Ze pri synkope vedie zlyhanie cirkulacie ku
kratkotrvajucej strate vedomia spadom na podlozku a po nadobudnuti vedomia sa
cirkulac¢né pomery vratia do normy. V porovnani so Sokom nie je dostatocny casovy priestor
na vytvorenie tkanivovej ischémie s metabolickou acidézou. NajcCastejSimi pricinami
synkopy su ortostaticky kolaps (pri nahlej zmene zlahu do stoja sa insuficienciou
vazomotorickej reguldcie zadrZiava krv v dolnych konéatinach aznaéne sa zniZzi vendzny
navrat) a kratkodoba porucha generovania srdcového rytmu so zastavenim srdcovej ¢innosti.

Klinické priznaky

Pacient v Soku je popolavo bledy, ma chladnu spotenu kozu, pulz je slaby a velmi rychly,
povrchové vény su kolabované. Pacient je velmi slaby (Casto sa nedokdze z lahu posadit),
staZzuje sa na smad, je dezorientovany, plytko a rychlo dycha a zniZuje sa mu telesna teplota.
Pacient ma zniZzeny krvny tlak, prestane mocit a vyvija sa metabolickd acidéza. V pokrocilom
Stadiu postupne straca vedomie, srdcova Cinnost sa oslabuje, oblicky prestanu Uplne tvorit
mo¢, pllca stracaju schopnost oxygenovat arteridlnu krv a vylucovat CO,, Zaludok a ¢reva su
nefunkéné a ich bariérova funkcia medzi vonkajsim a vnitornym prostredim sa straca.

73



Klasifikacia Sokov

Sok sa uvidginy pacientov diagnostikuje pritomnostou arteridlnej hypotenzie
a nedostatocného prekrvenia organov, ktoré moze byt spésobené bud’ znizenym mindtovym
vyvrhovym objemom srdca (vydaj srdca) alebo znizenou systémovou cievnou rezistenciou.

Na zaklade mechanizmu vzniku a charakteristickych hemodynamickych zmien sa Soky
z patofyziologického hladiska delia do 4 typov:

Typ Soku Mechanizmus vzniku Zakladna hemodynamicka

porucha

Hypovolemicky Strata intravaskularnej d vendzny navrat

tekutiny
Septicky (distribuény) Generalizovana zdpalova Hyperdynamicka cirkulacia
vazodilatacia s nizkym periférnym cievnym

odporom

Kardiogénny Zlyhanie Cerpacej funkcie J' minutovy vydaj srdca

srdca
Obstrukény Nahla obstrukcia velkych ciev J' minutovy vydaj srdca
tesne okolo srdca

Napriek rozdielnemu mechanizmu vzniku a rozdielnych hemodynamickych poruch, vsetky
typy Sokov vedu kjednému zdvainému doésledku, ktorym je obmedzenie a postupné
zlyhanie mikrocirkulacie.

Hypovolemicky sSok
Stratu objemu intravaskuldrnej tekutiny (viac ako 30%) mozu spdsobit najcastejsie:

a) Krvdcanie, najc¢astejSie po traume a gastrointestindlnom krvacani.

b) Strata plazmy pripadne intersticidlnej tekutiny pri rozsiahlych popaleninach.

c) Strata tekutin (voda s elektrolytmi) pri profuznych hnackadch a znaénej polyurii pri
ochoreniach obli¢iek (diabetes insipidus, nefroticky syndrém), pri€om sa straty
nedostatoéne hradia prijmom tekutin.

Rychla strata intravaskularneho objemu znizuje venézny ndvrat a plnenie srdcovych komoér
a nasledne sa zniZi vydaj srdca. Désledkom je znizenie krvného tlaku (najmé systolického).
Zapojenim kompenzacnej sympatikovej vazokonstrikcie sa v Uvodnej faze Soku udrziava krvny
tlak na takej Urovni, aby sa zabezpecila perfizia mozgu a srdca (centralizacia obehu). Naopak
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v ostatnych tkanivach za vyznamne zhorsi perfuzia a dodavka kyslika.
Septicky Sok (najdélezitejsi podtyp distribu¢ného soku)

Systémova zapalovad vazodilatacia z dovodu sepsy spOsobi znizenie periférnej cievnej
rezistencie a otvorenie arterio-vendznych anastomodz. NajcastejsSie priciny veduce k sepse su
bakteridlna infekcia popalenych tkaniv, cholecystitida, peritonitida, pyelonefritida
a gangréna. Pacient je Cerveny s teplymi koncatinami v désledku vysokej horucky (odlisnost
od inych typov Soku). Napriek zvySenému vydaju srdca pacient je hypotenzny (najma zniZenie
diastolického tlaku). Hypotenzia pretrvdva aj napriek dostatocnej nahrady
intravaskularneho objemu, ¢o je dalSim typickym prejavom septického Soku. Systémové
zapalové postihnutie mikrocirkulacie velmi rychlo progreduje k intravaskularnej koagulopatii
(tvorba fibrinovych vldkien v mikrocirkuldcii) a nasledovna tazka tkanivova hypoxia vedie
rychlo k multiorganovému postihnutiu.

Kardiogénny sok

Nahle znizZenie vydaja srdca je spdsobené primarnou dysfunkciou srdca ako ¢erpadla, pricom
intravaskuldrny objem nie je zmeneny. NajéastejSou pri¢inou je poskodenie myokardu, ktoré
vyznamne znizuje kontraktilitu srdca. Akutny infarkt myokardu vedie k Soku, ak je aspon 40-
45% svaloviny lavej komory postihnutej akutnou ischémiou. Cerpaciu funkciu srdca moze
oslabit aj poskodenie vodivého systému, ktoré vedie bud' k extrémnej tachykardii (viac ako
180-200 cyklov za mindtu) alebo znaénej bradykardii (menej ako 20 cyklov za minutu).
Kardiogénny Sok mozZe spdsobit aj nahle znacné poskodenie srdcovych chlopni.

Obstrukcny sok

Nahla obstrukcia velkych ciev okolo srdca sp6sobi bud vyrazny pokles diastolického plnenia
komor alebo znaéne zvysenie cievneho odporu voci vyvrhnutiu krvi z komér do plicnej alebo
systémovej cirkulacie. Klinické symptémy su podobné kardiogénnemu Soku, pretoze
obmedzenie prietoku krvi cievami vedie k nahlemu zniZeniu vydaja srdca. Tento pokles vsak
nie je sposobeny primarnym poskodenim srdca. Nahle obmedzenie prietoku krvi dolnou
dutou zZilou najcastejSie spbdsobuje tamponada perikardidlneho vaku bud krvou alebo
edémovou tekutinou. Inym mechanizmom je zaskrtenie dutej Zily posunom mediastina pri
tenznom pneumotoraxe. Nahle obmedzenie vyvrhu krvi z pravej komory sp6sobuje masivna
embdlia plucnice, pricom doéjde kblokovaniu 50% plucnej cirkuldcie. Podobné znacné
obmedzenie vyvrhu krvi z lavej komory moze spdsobit disekujica aneuryzma obliku aorty.

Fazy Soku

Nasledovné fazy Soku su typické pre hypovolemicky Sok. Vyznamne sa od tohto priebehu
odliSuje septicky Sok. Priciny Soku vedu ku kritickej nedostato¢nosti cirkulacie, ktora by u
pacienta nemala bez kompenzacnych reakcii Sancu na prezitie. Vo faze Soku, kedy sa
kompenzaéné reakcie stdvaju insuficientnymi, Sok progreduje a bez antiSokovej terapie vedie
k smrti.

Inicialna faza (kompenzovand odpoved)

Hypotenzia spb6sobend Sokovym faktorom vyvold kompenzovanu odpoved aktivovanim
baroreceptorového reflexu. ZvySena sympatikoadrenalna aktivita spbsobi systémovu
vazokonstrikciu najma v kozi, kostrovom svalstve a organoch brusnej dutiny, v¢itane obliciek.
Vzniknuta centralizacia obehu je rozhodujucim kompenzacnym mechanizmom inicidlnej fazy.
Prietok krvi srdcom a mozgom je zachovany, pretoZe vazokonstrikcia sa netyka tychto
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orgdnov. Okrem toho sa zdoévodu znizenej perflazie obliciek aktivuje systém renin-
angiotenzin-aldosterén (R-A-A), ¢im sa zniZuje tvorba mocu a vydaj tekutin z organizmu.
Dal$imi kompenzaénymi mechanizmami je intenzivny smad azvy$ena absorpcia tekutiny
z intersticialneho priestoru a gastrointestinalneho traktu do mikrocirkulacie, pretoze pri
systémovej vazokonstrikcii sa vyznamne znizuje hydrostaticky tlak v kapilarach (kapitola 05).
Kompenza¢né mechanizmy zvySuju objem tekutiny v intravaskuldarnom priestore a
zriedkavo mozu viest k upraveniu cirkulaénych pomerov, ¢im sa ukondéi Sokovy stav.

AvSak omnoho CcastejSie kompenzacné mechanizmy nie su schopné samostatne bez
lieCebného zasahu upravit cirkulacné pomery. Systémova vazokonstrikcia pretrvava a po
uréitom case vedie k zdvainej tkanivovej hypoxii a akumulacii metabolitov anaerdbneho
metabolizmu. Tieto su podstatou lokalnej chemickej regulacie mikrocirkulacie, ktord
dominuje nad centralnou sympatikovou reguldciou. Takto dochadza koslabeniu az
znefunkcéneniu kompenzovanej odpovede a Sok sa postupne prehlbuje.

Progresivna fdza (reverzibilnad dekompenzdcia)

Désledkom lokdlnej chemickej reguldcie mikrocirkulacie je vazodilatacia a zvySenie
hydrostatického tlaku v kapildrach. Na zaklade zmien Starlingovych sil sa tekutina zacne
presuvat zintravaskuldarneho kompartmentu do intersticia a nepomer medzi objemom
intravaskuldrnej tekutiny a objemom cievneho rieciska sa prehlbuje. Situaciu dalej zhorsuje aj
hypoxiou spdsobend zvySend permeabilita ciev mikrocirkulacie a do intersticia sa filtruju aj
proteiny, ktoré dalej nasdvaju tekutinu z ciev. V tejto faze su kompenzacné mechanizmy
vyradené (dekompenzacia) a Sok mozZno vyriesit len intenzivnou protiSokovou terapiou (este
reverzibilna faza Soku).

Typickymi patomechanizmami progresiu Soku je objavenie sa bludnych kruhov, ktoré Sok
prehlbuji mechanizmom pozitivnej spatnej vazby. V doésledku presunu intravaskularnej
tekutiny mimo ciev sa oslabuje prekrvenie srdca a mozgu, ¢o sa prejavi dalSim poklesom
srdcového vyvrhu a krvného tlaku. Hypoperfluzia mozgu zoslabuje centrdlne kompenzaéné
mechanizmy a dokonca je dalSim zdrojom blidneho kruhu. NajnebezpecnejSim zdrojom
blidnych kruhov je ischémia sliznice organov gastrointestindlneho traktu. Stratou slizni¢nej
bariéry sa do cirkuldcie dostavaju latky zhorSujuce cirkuldciu, z ktorych najzdvainejsim je
endotoxin. M3 silny vazodilata¢ny a kardiodepresivny ucinok azvySuje naroky tkaniv na
kyslik, ktorého sa im nedostava.

Ireverzibilné zlyhanie

Hypoxia a aciddza tkaniv sa prehlbuje, ¢o sp6sobuje funkénu ako aj morfologicku stratu
buniek v orgdnoch. Poskodenie mikrocirkuldcie je natolko zavazné, Ze mimo kapilar vystupuju
aj erytrocyty, ¢o sa prejavuje krvacanim do hypoxicky poskodenych tkaniv. Tento typ
krvacania sa stupriuje aj z dovodu spotrebovania zrazacich faktorov pocas disseminovanej
intravaskularnej koagulacie, ktora postupne upchdva esSte funkéné kapilary. Organizmus
pacienta sa dostava do situdcie, v ktorej aplikdcia akéhokolvek liecebného postupu je
neefektivna a pacient zomiera na multiorganové zlyhanie. NajcitlivejSimi si mozog, oblicky,
pluca, srdce a Crevny trakt.
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13. MOZGOVA ISCHEMIA

Uvod

Mozog moze bez privodu kyslika a glukdzy ,preZit” len velmi kratky ¢as (5-7 minut). Mozog je
Ustrednym regulaénym organom organizmu a bez jeho funkcie nemo6zu normalne fungovat
ostatné orgdny a systémy organizmu. Je preto logické, Ze privod kyslika a Zivin k jeho bunkdm
je ,isteny” sofistikovanym cievnym systémom. Ten pozostava zo 4 privodnych artérii — pravej
a lavej karotickej artérie a pravej a l'avej vertebralnej artérie (pozri obrazky v PP prezentacii
na web stranke UPF). Tieto artérie su vzajomne prepojené extrakranidlnym a
intrakranidlnym kolaterdlnym systémom, ktory zabezpecuje privod krvi do vSetkych casti
mozgu aj v pripade, Ze jedna — dve z tychto artérii sa stanu z nejakého dévodu nepriechodné
(ostatné privodné artérie vSak musia byt dostatocne priechodné). Je zrejmé, Ze funkiny
kolateralny cievny systém mozgu hrd déleZitu ulohu tak za fyziologickych, ale najma za
patologickych podmienok, v dodavke kyslika a Zivin bunkdm CNS. Z privodnych artérii
vystupujui mensie artérie, ktoré vstupuju do mozgového tkaniva — penetrujice artérie, ktoré
privadzaju krv priamo k bunkdm mozgu. Aj medzi tymito artériami existuju prepojenia, ale
ich efektivnost je limitovana.

Prietok artériovej krvi mozgom moze by t vyznamne zniZzeny aj inymi mechanizmami, napr.
nedostato¢nym odtokom krvi cez mozgovy Zilovy systém, ako aj dalSimi.

Nahle cievhe mozgové prihody (NMP)

Su definované ako nahle poSkodenie mozgu sposobené znizenim aZ zastavenim privodu
kyslika a Zivin do mozgu podmienené porusenim funkcie mozgovych ciev alebo srdca.

Podla mechanizmu vzniku ich delime na:
1. loziskovu ischémiu mozgu (cca 80% zo vsetkych NMP v SR)
2. vnutromozgové krvacanie (cca 15% zo vsetkych NMP v SR)
3. subarachnoidalne krvacanie (cca 5% zo vSetkych NMP v SR)
LoZiskovd ischémia mozgu moze byt spésobena:

a) okluziou a. cerebri media trombom, ktory vznikol v a. carotis interna a ,rastol“ v
smere krvného prudu aZz do uvedenej mozgovej cievy. Ischémiou je posSkodené
mozgové tkanivo v oblasti, ktoru tato artéria zasobuje krvou,

b) fragmentom trombu (embolus) odtrhnutého z trombu napr. v srdci alebo v karoticke;j
artérii, ktory je pradom krvi zaneseny az do niektorej vetvy mozgovej artérie,

c) systémovou hypotenziou, ktora vedie k ischémii ¢asti mozgu, ktoré su od privodnej
artérie najvzdialenejSie. Je lokalizovand na rozhrani velkych privodnych
intrakranialnych artérii, ¢o znamena vznik lokalizovanej ischémie na viacerych
miestach mozgu sucasne - hrani¢nd ischémia (border zone ischemia).

Vnutromozgové krvdcanie

Je dosledkom ruptdry cievnej steny malych penetrujacich artérii s wvyliatim krvi do
mozgového tkaniva a jeho poskodenim, najCastejSie u pacientov s hypertenziou alebo pri inej
pricine nahleho zvysenia systémového TK, napr. pri nahlej a intenzivnej fyzickej zatazi
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Subarachnoiddlne krvacanie

Ide o krvacanie do priestoru medzi arachnoiddlnou membranou a pia mater (membrana
pokryvajica povrch mozgu). V tomto priestore sa nachadza bohata siet malych artérii, ktoré
vyZivuju povrchové Struktiry mozgu a vyskytuju sa tu aj patologické zmeny ich steny, napr.
aneuryzmy (vydute), v ktorych je stena oslabena . Tieto cievy sa m6ézu spontanne (hlavne
aneuryzmy) alebo vplyvom p6sobenia mechanickej energie na hlavu, roztrhnut s vyliatim krvi
do subarachnoidalneho priestoru.

Definicia mozgovej ischémie

Pod pojmom mozgova ischémia rozumieme potencidlne reverzibilné poskodenie mozgu
charakterizované funkénymi a biochemickymi parametrami postihnutého tkaniva, ktoré
vznika na zaklade uplného prerusenia alebo podstatného znizZenia privodu kyslika a glukozy
do mozgu z dévodu artériovej stendzy alebo okluzie.

Etiopatogenéza mozgovej ischémie

Zakladnymi etiopatogenetickymi mechanizmami mozgovej ischémie su:

1. Mikroembolizdcia do mozgovych artérii

Zdrojmi mikroembolov su najcastesie:

- trombus vytvoreny vo fibrilujucich predsienach srdca, z ktorého sa uvolfuju
fragmenty vo forme mikroembolov,

- subakutna baktériova endokarditida — tvorba vegetacii na postihnutych miestach
endokardu mitralnej chlopne a ich odtrhnutie,

- transmurdlny alebo subendokardialny infarkt steny l'avej srdcovej komory s tvorbou
nastenného trombu,

- aneuryzma lavej komory po predchadzajico infarkte myokardu - v nej sa tvori
trombus, ktory sa méze drobit a vznika tak viacero mikroembolov.

2. Zuzenie mozgovej artérie so sucasnym znizenim systémového TK

Samotné zuzZenie artérie nevedie k ischémii (subklinické zUzenie), ale ak je skombinované so
znizenim systémového TK, tak zniZzenie prietoku krvi je také intenzivne, ze ischémiu vyvola
(vznik klinickych prejavov ischémie mozgu).

3. Trombo-embolické poskodenie velkych mozgovych artérii

Vacsinou ide o zUZenie mozgovych artérii trombom (trombami) vznikajucimi na poskodene;j
stene tychto ciev. Poskodzujucim procesom je najCastejSie aterosklerdza. Tieto tromby sa
mozu bud’ celé alebo ich ¢asti odtrhnut, alebo ateroskleroticky plat praskne a jeho obsah sa
vyleje do krvného prudu a svojou vysokou viskozitou (su tam tuky, penové bunky a tkanivova
drt) upcha lumen cievy.

4. Intenzivne zniZenie minutového objemu srdca

Jeho pri¢inou méze byt napr. ndhle znizenie kontraktility myokardu, nahla generalizovana
vazodilatacia, ako aj vyrazné zniZenie objemu cirkulujucej krvi. V tychto pripadoch sa znizuje
aj systémovy TK a aj perfuzny tlak v mozgovych artériach. Vysledkom je vznik ischémie v
hrani¢nych oblastiach ,,povodia” velkych mozgovych artérii (border zone ischemia).
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Na vzniku a vyvoji vSetkych foriem loZiskovej mozgovej ischémie sa podielaju aj dalSie
patogenetické mechanizmy. K nim patria hlavne:

- pocet, priesvit a funkcia kolateral
- viskozita krvi

- perfuzny tlak

.....

predpoklad pre spravnu funkciu kolaterdl, ¢o vedie k zmensSeniu rozsahu pévodne
ischemizovaného tkaniva. Naopak, maly pocet a Uzke kolaterdly, nizky perfuzny tlak v nich a
vysoka viskozita krvi s mechanizmy, ktoré rozsah ischémie zvacésuju.

Ak sa cirkulacia v ischemickom tkanive mozgu obnovi, ¢i uz spontanne alebo terapeutickym
zasahom, nemusi to vidy znamenat aj zachranu vsetkych buniek v tomto loZisku. V
niektorych castiach loZiska sa prietok krvi nemusi obnovit, pretoZe tkanivo a aj v nom
lokalizované arterioly boli dlhsSie trvajucou ischémiou poskodené tak intenzivne, Ze sa pri
reperfuzii neotvoria a bunky zostdvaju ischemické. Tento dej sa nazyva no-reflow
phenomenon a znamena zhorSenie progndzy postihnutého tkaniva.

V ischemizovanom mozgovom tkanive sa meni aj reguldcia diametra artérii/arteriol
(autoreguldcia), ktoré sa tam nachadzaju. Tieto cievy nereaguju normalne na stimuly, ktoré
ich funkciu ovlddaju za fyziologickych podmienok, teda na zvySenie PaCO, nereaguju
dilataciou, ale bud nereaguju vobec alebo odpovedaju vasokonstrikciou; na zvySenie
intralumindlneho tlaku nereaguju dilatdciou (myogenna autoregulacia), ale opacne,
vasokonstrikciou. Tieto poruchy regulacie zhorSuju efektivnost reperfizie a su
patofyziologickym zakladom pre vznik takych fenoménov, ako su postischemicka
hypoperfuzia, luxusna perfazia a steal phenomenon (vysvetlenie v PP prezentacii na webe
UPF).

Désledky loziskovej ischémie mozgu — metabolické a elektrofyziologické

Ak ischémia mozgu trva dostatocne dlho a je dostatocne intenzivna (termin ,,dostatocne” nie
je presne definovatelny) vznika poskodenie buniek réznej intenzity. Dovodom ich dysfunkcie
a neskor aj destrukcie je nedostatok energie sp6sobeny nedostatocnym privodom kyslika a
glukdzy. Nervové bunky nemaju dost energie na zabezpecdenie ich zakladnych Zivotnych
funkcii a na zabezpecenie ich aktivit. V ischemickom loZisku sa rozvija cely rad zmien, ktoré
negativne ovplyviuju jeho funkcie. K nim patria:

- acidéza — vznikd pri zmene aerdbneho na anaerébny metabolizmus, ¢o vedie k
zvySeniu tvorby laktatu,

- porusenie metabolizmu lipidov — lipolyza, peroxidacia lipidov, ¢o vedie k poskodeniu
funkcie a struktury bunkovych membran,

- porusenie metabolizmu proteinov — fosforylacia proteinov veduca k dysfunkcii
receptorov a iénovych kanalov, proteolyza spdsobuje konverziu enzymov a podiela sa
na likvidacii cytoskeletu buniek,

- akumulacia Ca** v cytosdle buniek z dévodu porusenia membranovych transportnych
mechanizmov, ¢o podporuje aktivitu protedz a lipaz,

- tvorba volnych radikalov, ktoré sa svojou vysokou reaktivitou viazu na funkcéné a
Strukturdlne molekuly bunky a poSkodzuju ich,
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znizenie pokojového membranového potencialu buniek az ich uplna depolarizacia
(strata polarity bunkovej membrany) — vedie k narusSeniu aZ zastaveniu tvorby a
vedenia elektrickych impulzov v nervovom tkanive,

uvolnenie excitotoxickych neurotransmiterov z poskodenych nervovych buniek
(napr. glutamatu) vedie k zintenzivneniu procesov poskodzujucich tieto bunky,

vznik edému buniek — v désledku zvy3enia permeability bunkovej membrany pre Na®,
ktory prenika do bunky a s nim aj voda

Uvedené procesy maju svoju dynamiku, ktora zavisi od:

intenzity ischémie — ¢im je ischémia silnejSia, tym sa uvedené zmeny vyvijaju
rychlejsie,
trvania ischémie — ¢im trva ischémia dlhsie, tym su uvedené zmeny silnejsie,

polohy buniek v ischemickom loZisku — v centrdlnej casti loZiska je ischémia
intenzivnejSia a aj uvedené zmeny nastupuju rychlejSie a su intenzivnejSie; v
pertiférnej Casti loZiska je intenzita ischémie slabsSia (vplyv kolateralnej cirkulacie),
preto aj uvedené zmeny nastupuju pomalsie a sU menej intenzivne,

teploty v ischemickom tkanive — vysSia teplota vedie k zosilneniu popisanych
patologickych procesov, naopak, ochladenie ischemického tkaniva spomaluje nastup
aj intenzitu tychto procesov,

koncentracia glukozy v ischemickom tkanive — zvysenie koncentracie glukdzy (napr.
pri dekompenzovanom diabetes mellitus) zvySuje rychlost a intenzitu tvorby laktatu
(acidozu).

Poloha buniek v ischemickom loZisku (v centre, na periférii) ovplyviuje intenzitu ich
poskodenia a dobu ich prezivania. Nervové bunky nachadzajuce sa v periférnej Casti loZiska,
kde je intenzita ischémie niZSia, su sice poskodené, ale su stale ,Zivotaschopné” a ich
poskodenie je mozné obnovenim cirkulacie krvi zastavit a obnovit ich normalnu funkciu, teda
ich poskodenie je reverzibilné. Oblast ischemického tkaniva s takymito bunkami sa nazyva
ischemicky polotien alebo penumbra. Tieto bunky je moZné skorym a kvalifikovanym
terapeutickym postupom zachranit a tym zachranit aj dolezité funkcie mozgu.

Dalsie désledky ischémie mozgu — klinické

a) Vznik neurologického defektu jeho kvantita a kvalita zavisi od intenzity a rozsahu

poskodenia mozgového tkaniva, a jeho kvalita (druh symptomy a priznak) zavisi od
miesta/miest mozgu, ktoré bolo/boli ischémiou posSkodené. Su to velmi ¢asto zmeny
v motorike (parézy, plégie), v citlivosti (parestézie, hypestézie, anestézie, dysestézie)
postihujuce rozne Casti tela.

b) Zmeny objemu a zloZenia extraceluldrnej tekutiny v ischemickom loZisku 7

c

poskodenych buniek unikd do extracelularnej tekutiny kalium — vznika hyperkaliémia
a do buniek prenikdi na ziklade koncentraéného gradientu Na* acCa®*, v
extracelularnom priestore bude hyponatrémia a hypokalcémia, a naopak, v bunkach
sa budu tieto iény hromadit. Spolu so sodikom bude do buniek vstupovat aj voda, ¢o
sa prejavi ich edematéznym zvaésenim.

Vznik ischemického edému mozgu Tekutina sa najskor hromadi v poskodenych
bunkach vysSie popisanym mechanizmom - vznika intracelularny edém, neskor
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ischémia poskodi aj kapilarnu stenu a tekutina bude prestupovat do extravazalneho
priestoru — vznika extracelularny edém. Objem ischemického loZiska sa zvacsi, ¢im sa
zvySi aj intrakranialny tlak, ktory je pri¢inou vzniku tzv. utlakovych fenoménov
prejavujucich sa tlakovym zuzenim krvnych ciev a dalSim zhorSenim prekrvenia
ischemickej oblasti, vtla¢anim mozgového kmena do foramen occipitale magnum, ¢o
sposobuje zvysSenie tlaku v tejto casti CNS a zhorSenie vitalnych funkcii organizmu,
ktoré tu maju svoje regulacné centrd, teda dychania a cinnosti kardiovaskuldrneho
systému. Tieto procesy bezprostredne ohrozuju Zivot ¢loveka.

Vztah medzi chorobami v oblasti Gstnej dutiny a nahlymi cievhymi mozgovymi prihodami

Existuju poznatky o tom, Ze pri zdpale periodoncia sa do krvi dostavaju zdpalové cytokiny,
lipopolysacharidové fragmenty aj baktérie, ktoré (ako dnes vieme), su sucastou
patogenetickych mechanizmov podporujlcich vznik aterosklerézy. Dlhodobé alebo casto sa
opakujuce zapaly periodoncia moéiu byt teda jednym z rizikovych faktorov vzniku
aterosklerdzy a jednou z ich komplikacii je aj vznik ischemického poskodenia mozgu.

Specidlnu pozornost si zaslGzi dentdlny manaZment u pacientov s cievnymi mozgovymi
prihodami. Ak takato prihoda neskondi fatalne, potom dost ¢asto zostanu po nej urcité, viac
alebo menej vazne, dlhodobé nasledky, napr. poruchy reci, poruchy citlivosti a motoriky v
oro-facialnej oblasti, ako aj poSkodenie periodoncia a zubov. PoSkodenie periodoncia a zubov
moZe vznikat ako dosledok ischémie podmienenej obturaciou karotického vaskuldarneho
systému. Rozvijajuca sa obturdcia v oblasti a.carotis communis (ateroskleréza a trombdza)
znizuje prietok krvi tak v a. carotis interna, ktord zdsobuje krvou mozog, tak aj v a. carotis
externa, z ktorej vychadzaju vetvy do dento-mandibuldrnej oblasti. Vysledkom moze byt
ischémia mozgu ako aj ischémia lokalnych tkanivovych a nervovych Struktur dentalneho a
periodontdlneho systému, ¢o mozZe viest k funkénym aj Strukturdlnym zmendm v
ischemizovanej oblasti.

Pacientom, ktori prekonali cievhu mozgovu prihodu a musia sa podrobit dentdlnemu
vykonu, je treba venovat 3$pecidlnu pozornost. Je viacero dbévodov pre zabezpecenie
adekvatneho manazmentu. Po prvé, dentalny vykon treba odloZit najmenej o 6 mesiacov po
ataku, pretoze riziko vzniku dalSieho ataku je po 1 mesiaci az 33 % a riziko zostava vysoké aj
pocas dalsSich 5 mesiacov. V dalSich mesiacoch klesa a po 1 roku sa riziko znizuje na 14 %, ¢o
uz nebrani uskutoéneniu dentdlneho vykonu. Aj v tomto ¢ase musia byt urobené vsetky
nutné opatrenia, aby pacient netrpel pri vykone bolestou, lebo stres sprevadzajuci bolest by
mohol vyprovokovat dalsi atak mozgovej ischémie.
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14. PORUCHY VEDOMIA

Definicia

Bezvedomie je definované ako zniZenie, aZ Uplna strata schopnosti reagovat na podnety
zvonkajSieho prostredia vyvoland poskodenim centralneho nervového systému.
Bezvedomie je v poradi Stvrtou z piatich najéastejSich Zivot ohrozujlcich procesov ato
nezavisle od priciny, ktord ho vyvolala. Ak je osoba pri vedomi, je schopna vnimat,
interpretovat a primerane reagovat na podnety z vonkajSieho avnutorného prostredia
(najCastejsie sa ale o poruchach vedomia orientujeme podla reakcie na vonkajsie podnety),
pricom obsah jej myslienkovych procesov je primerany okolnostiam — napriklad odpoveda
primeranie na otazky vysetrujuceho, vie kde sa nachadza, ¢o sa stalo a podobne.

Bezvedomie je potrebné odlisit od synkopy (kolapsového stavu), ktory vznikad ako désledok
neadekvatnej perfluzie centrdlneho nervového systému z dévodu znizeného srdcového
vydaja. Synkopa je tiez bezvedomie — avsak kratkodobé trvajtice v priemere 20 sekind so
spontdnnou Uupravou v case, kedy pacient padd na zem adochadza k uUprave
hemodynamickych pomerov atym aj prietoku krvi mozgovymi tepnami. Synkopy vznikaju
z roznych pricin, z prognostického hladiska su zavainé tzv. kardiogénne synkopy, kde
k zniZzeniu srdcového vydaja dochddza primdrne patologickym procesom vyplyvajlicim
z poskodenia srdca. Ako priklad je moZzné uviest synkopy pri Strukturdlnych poruchach srdca:

- aortalnej stendze (a sucasnej fyzickej ndmahe, kedy dochadza k redistribdcii krvi pre
pracujuce svaly), kardiomyopatiach, akutnej ischémii myokardu,

- bradyarytmiach (zniZenie frekvencie srdca nie je dostato¢né na udrzanie srdcového
vydaja), napr. poruchdch prevodu vzruchu prevodovym systémom srdca (Adamsov —
Stokesov syndrém),

- tachyarytmiach (rychla frekvencia srdca avsak s nedostato¢nym diastolickym plnenim
a tym aj srdcovym vydajom).

Hoci pacient moze nadobudnut vedomie spontdnne, alebo vplyvom liecby, je vidy nutné pri
podozreni na kardiogénne synkopy odporucit Specializované kardiologické vysSetrenie,
pretoZe patologicky proces v srdci moze viest k vzniku Zivot ohrozujucich situdcii — akutneho
zlyhania srdca, kardiogénneho Soku alebo tzv. nahlej kardialnej smrti.

Nekardiogénne synkopy su prognosticky priaznivé a zvycajne vznikaju z reflexnych pric¢in —
reflexné synkopy su spOsobené kombinaciou pri¢in ako znizenie preloadu pri znizZeni
vendzneho ndvratu a aktivacia nervus vagus, ktory ma kardioinhibi¢né ucinky. K reflexnym
synkopdm patri vazovagalna synkopa, ortostaticka synkopa, mikénd synkopa, defekacna
synkopa, kaslovda synkopa atzv. pseudosynkopy pri niektorych neurologickych
a psychiatrickych ochoreniach.

Komponenty vedomia

Vedomie ma dva zakladné komponenty — bdelost a obsahovu zlozku. Kym obsahova zlozka
vedomia zdvisi od dcinnosti mozgovej kdry — percepcie, spracovania a interpretacie
jednotlivych vnemov sprostredkovanych komplexnych senzorickym systémom (rézne typy
receptorov a senzorickych organov), bdelost zavisi hlavne na aktivite ascendentrného
retikularneho aktivacného systému (ARAS).

ARAS zodpovedd aj za prepojenia jednotlivych Struktur mozgového kmena, talamickych
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jadier a mozgovej kory. ARAS je cast retikularnej formacie lokalizovanad v mozgovom kmeni,
ma ascendentné ako aj descendentné drahy a prepojenie na mnohé Struktiry CNS. M3
vyznam pri stresovej reakcii, nocicepcii, antinocicepcii a mnohych inych funkciach. Neurdny
ARAS su aktivované pri prenose aferentnych informacie ascendentne (priklad — ak sa
v miestnosti svieti, je tu hluk(senzorické vnemy), nie¢o nas boli (nocicepcia), pohybujeme sa
(propriocepcia) alebo ndm je prilis zima, alebo prilis teplo (termocepcia) — pravdepodobne
bude problematické zaspat, lebo vsetky uvedené aferentné informacie sa dostdvaju do
vysSich oblasti CNS aj s pomocou neurédnov ARAS. Zaspime vtedy, ak je tok aferentnych

evvs

Neurdny ARAS su lokalizované predovsetkym v mozgovom kmeni a k ich funkénému pripadne
az morfologickému poskodeniu dochadza vplyvom: metabolickych vplyvov (hypoxia,
hypogylykémia, azotémia...), traumatizmu, ischemického posSkodenia (vertebrobazildrna
cirkuldcia), kompresivneho poskodenia pri zvyseni intrakanidlneho tlaku, destruktivnych lézii
(tumor, apoplexia, herniacia). ZniZenie aktivity neurénov ARAS vedie ku kvantitativnym
porucham vedomia.

Kvalitativne poruchy vedomia

Tykaju sa poruchy obsahu arozsahu vedomia, pri nich dochadza k neprimeranej percepcii
podnetov zvonkajSieho prostredia, nesprdvnemu mysleniu aaj neadekvatnym reakciam
pacienta. Tieto poruchy sa vyskytuju hlavne u psychiatrickych pacientov, ale mézu byt
pritomné aj u pacientov s celkovym metabolickym ochorenim, abstinenénymi prejavmi,
intoxikaciou a podobne.

Obnubildacia

Mrakotny stav je porucha vedomia so zachovalou orientaciou v priestore, a schopnostou
vykondvat urcité naucené pohybové stereotypy, ktoré vsak nemaju ziadny ucel, ma formu
stupordznu, deliridznu a automaticku, podla toho, ¢o dominuje v klinickom obraze.

Delirantné stavy

Ide ondhlu casovl a priestorovu dezorientdciu, byva spojend svyraznou excitaciou
a agitovanostou pacienta, halucinaciami a inymi psychiatrickymi symptémami, nepokojom,
agresivitou, hlu¢nostou. Sprevadza niektoré infekéné choroby spojené s horuckou (tyfus),
otravy atropinovymi latkami, alkoholové intoxikdcie (aj pocas odvykacej liecby —
mikrozoopsie — halucinacie malych zvierat (mysky).

Amentné stavy

Do istej miery sa podobaju deliriu, avSak nie su doprevadzané halucinaciami, maju dlhsie
trvanie, avsak vramci tychto stavov sa vyskytuju aj obdobia, kedy je moiné naviazat
s pacientom adekvatny kontakt.

hodnoteny parameter vysledok body
otvorenie oci spontanne 4
na vyzvu 3
na bolestivy podnet 2
chyba 1
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verbalna reakcia orientovana

zmaten3d, nepriliehava
jednotlivé slova

zvuky

chyba

motoricka reakcia vyhovie vyzvam

cielené reakcie na bolest
flekéné odpovede
atypické flekéné odpovede

napinacie mechanizmy

= N W ks OO R, N W WU

chyba

Kvantitativne poruchy vedomia

Tieto poruchy sa tykaju rozsahu vedomia — bdelosti a zvycajne ich klasifikujeme na zaklade
stupna , bezvedomia” ¢i ,spavosti“ - to znamena Ze kvantifikujeme pacientovu schopnost
reagovat na podnety zvonkajSieho prostredia, ktoré aplikujeme pri vysetreni. Stupen
bezvedomia sa objektivizuje pomocou Glasgowskej sSkaly bezvedomia, kde hodnotime
otvorenie oci, verbalnu odpoved' pacienta a motoricky prejav tab.¢.1.

Z kvantitativneho hladiska je najmenej zavaznou formou znizené (zastrené) vedomie. Ide o
l[ahku poruchu charakterizovanu ,,akoby“ nevnimavostou a spomalenou psychickou aktivitou.
Typicky moze byt pritomnd ustarSich pacientov, pri metabolickych ochoreniach
charakterizovanym bradypsychizmom (napriklad hypotyredza), renalnej insuficiencii v stadiu
hromadenia dusikatych latok, alebo peceriového zlyhdvania svzostupom amoniaku
a faloSnych neurotransmiterov v centralnom nervovom systéme. TieZ aj pri psychiatrickych
ochoreniach — depresivne syndromy, kde je typicky bradysychyzmus a nezdujem o okolie,
ktory vak nie je kvantitativnou poruchou vedomia. Dalej nasleduje somnolencia.

Somnolencia

Pacient je pasivny a spavy pokial je ponechany sam na seba. Vonkajsimi podnetmi ho vSak
mozZno aktivovat a zobudit (oslovenim, dotykom), ked sa zobudi je spravne orientovany, na
otazky odpoveda primerane. AK ho nechame osamote bez vonkajSich podnetov opat
zaspava.

Sopor

Je to tazka porucha vedomia niekedy spojena s poruchou autonémneho nervového systému,
moze pri nej dochadzat k poklesu krvného tlaku, nepravidelnostiam v dychani, je zniZzena
vybavitelost $lachovosvalovych reflexov. Pacienta mdzeme prebudit pomocou silnych
podnetov, spravidla kratkodobych bolestivych podnetov, prebudi sa na kratku dobu
a neuplne. Verbalny kontakt s nim nie je mozny, na otazky neodpoveda, po prebudeni otvori
oci, zatvori, pripadne vykona jednoduchy pohyb koncatinami, a opéat upada do bezvedomia.
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Koma

Je najzavainejSou a najhlbsou formou bezvedomia. Pacient v kdme nereaguje na oslovenie,
dotyk, ani na bolestivé podnety — nie je mozné ho prebudit Ziadnou stimulaciou. Castym
znakom je aj postihnutie autondmneho systému sa meni podla zavaznosti kdmy, zrenice su
mydriatické, nereaguju na svetlo, mizne rohovkovy reflex, hlbokda kéma je charakteristicka
nepritomnostou obrannych reflexov. Bezvedomie je vaina Zivot ohrozujica porucha, bez
ohladu na to aka choroba, ¢i proces, ho vyvolali.

Poruchy vedomia su potencidlne reverzibilné, hlavne ak islo o prechodné funkéné poskodenie
neurdnov napriklad nedostatkom energetickych substratov, napriklad glukdzy. V pripade
kritickej hypoglykémie dochddza po prvom alarmovom (sypatoadrendlnom S$tadiu)
k neuroglukopenickému stadiu, ktoré sa prejavuje bezvedomim. Rychle podanie glukdzy
parenteralne vedie k opatovnému nadobudnutiu vedomia.

Su vsak aj také poruchy, ktoré su absolutne ireverzibilné (ak akceptujeme cloveka ako bio-
psycho-socidlnu entitu) — napriklad tzv. vegetativny stav - apalicky syndrém. Apalicky
syndrém vznikd pri rozsiahlej ireverzibilnej poruche neokortexu, od kémy sa lisi dlhSimi
periédami spontanneho otvorenia oci, ktoré svedci o zachovalej funkcii ARAS. Spojenie ARAS
s mozgovou korou je vSak poruSené, amozgovd kbéra je ireverzibilne poskodena.
S postihnutym nie je mozné naviazat kontakt, nehovori, hoci moze mat zachované niektoré
reflexy, napriklad Gchopovy, prehitaci, ¢ ,sleduje” pohybujici sa predmet o¢ami, lebo tieto
funkcie su riadené z mozgového kmena.  Kazdé bezvedomie predstavuje riziko pre
pacienta — ak pri synkope je vidy nebezpecéenstvo, Ze pri pade si pacient porani hlavu. Avsak
rizika bezvedomia sa tykaju hlavne pacientov v kdme s limitovanymi obrannymi reflexami.

Rizika bezvedomia

NajzavaznejSou kvantitativnou poruchou vedomia je kéma. Pacient v kdme si vyZaduje
$pecidlnu intenzivnu starostlivost. Je potrebné venovat pozornost bilancii energetického
prijmu a tekutin pocas 24 hodin. Dalej je tu riziko aspiracie zalidoéného obsahu pretoze
kasel, ako najddlezitejSi obranny reflex dychacich ciest a plic nie je pritomny avzniku
aspiratnej pneumonie. Dalej je tu riziko vzniku portch reguldcie dychania s rizikom
desaturdcie, preto za pacienta v bezvedomi dychaju pristroje, aby bola zabezpecené
oxygenacia a ventilacia. Hoci je dychanie regulované automaticky prostrednictvom neurénov
mozgového kmera, mdze sa stat, Ze sa objavia v bezvedomi nevysvetlitelné apnoické pauzy
striedané periodickym dychanim a podobne.

Kéma mobze byt sprevadzana aj poruchami vegetativneho nervového systému s kolisanim
krvného tlaku ¢asto si vyZadujuce vazopresoricku podporu.

Etiologia a patogenéza portich vedomia
V etiopatogenéze poruch vedomia sa uplatiiuju nasledované mechanizmy:
Metabolické a toxické vplyvy

Funkcie neurdnov su zavislé na plynulom privode substratov pre metabolizmus a aj kyslika
a na normalnom zloZeni vnutorného prostredia. Za takychto podmienok je zabezpecena
funkéna aj morfologicka integrita neurénov, prenos nervovych impulzov na synapsach ako aj
uvolfiovanie neurotransmiterov. Vedomie mozZe porusit akykolvek proces spdsobujuci
nedostato¢nud ponuku kyslika a substrdtov pre CNS, hromadenie endogénny, alebo
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exogénnych toxinov, alebo porucha vodnej a elektrolytovej rovnovahy.

Nedostatok substatov Iné priciny

hypoxia Urazy mozgu

ischémia uraz elektrickym prddom

hypoglykémia vzostup vnutrolebkového tlaku
epilepsia

Poruchy vnutorného prostredia Exogénne intoxikacie

hypo a hypertermia preddvkovanie, neziaduce ucinky liekov

poruchy vodného a idnového hospodarenia navykové drogy

niektoré endokrinné poruchy alkohol

infekcie metanol

laktatova aciddza etylenglykol

hepatdlne zlyhanie tazké kovy

urémia organofosfaty

hyperkapnia kyanidy

sepsa

Pri takomto type poruch dochadza k poruseniu spojenia medzi ARAS, talamom a mozgovou
kbrou atato porucha obycajne mizne po Uprave vnutorného prostredia a odstraneni
toxickych vplyvov. Metabolické a toxické porusenie vedomia nebyva spojené s loZiskovymi
neurologickymi priznakmi, ktoré by umozZnili lokalizovat ohrani¢ent léziu. Funkcie
mozgového kmeria byvaju zachované.

Prikladom wvzniku bezvedomia vdoésledku deplécie energetickych substratov je
hypoglykemicka kédma. Vznika spravidla u diabetikov typu jedna na lie¢be inzulinom, pri
poruseni vzajomnych vztahov medzi prijmom potravy, davkou inzulinu a fyzickou aktivitou.
Pokles hladiny glukézy v krvi pod 3,5 mmol/l vyvolava tzv. sympatoadrenalne Stadium
hypoglykémie, kedy su pritomné varovné priznaky vyvolané aktivaciou symatoadrenalneho
systému — tachykardia, tras, palpitacie, potenie, hlad, poruchy videnia, zblednutie — ak si
pacient uvedomi priznaky a doplni si cukor, k bezvedomiu nedochddza. Ak nie je mozné
glukézu doplnit, alebo si pacient symptomy hyoglykémie neuvedomuje (hypoglycemia
unwarness) prechadza hypoglykémia do tzv. neuroglukopenického stadia (pod 2,5mmol/I)
a pacient upada do bezvedomia. Ako uz bolo uvedené, bezvedomie spdsobené depléciou
substratov je reverzibilné pri ich vcasnej suplementacii, atak aj pacient diabetik
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v hypoglykémii po podani glukdzy intravendzne, alebo glukagdnu intramuskuldarne nadobuda
vedomie.

Takto by sme mohli vymenovat aj dalSie priklady na metabolicko—toxické poruchy
s reverzibilnou poruchou vedomia. V nasSich podmienkach je Statisticky najcastejsie
bezvedomie spOsobené intoxikaciou alkoholom.

Kompresivne lézie CNS

Sucet objemov tkaniv jednotlivych kompartmentov v lebke musi byt konstantny. Ak sa meni
objem niektorého z uvedenych kompartmentov (mozgové tkanivo — Seda a biela hmota,
likvor a krv), dochadza k vzostupu tlaku v dutine lebky. Pri¢inami mo6zZe byt napriklad toxicky,
traumaticky alebo vazogénny edém mozgu, blokdda likvorovych ciest, hematom. Vzostup
tlaku vlebecnej dutine je klinicky charakterizovany vznikom syndrému intrakranidlne;j
hypertenzie — prudké bolesti hlavy, nauzea, zvracanie, bradykardia, hypertenzia (z utlaku
mozgového kmena) aZz bezvedomie.

Ak tlak v lebke nadalej stupa, hrozi tu riziko vzniku loZiskového poskodenia CNS a presunom
mozgovej hmoty v smere najmensieho odporu, ¢o je smerom k foramen occipitale magnum.
Presuny mozgového tkaniva sa suborne nazyvaju herniacia, pricom najcastejSie dochadza
k hernidcii okcipitdlnych casti pod tentorium (subtentoridlna hernidcia), alebo zatlaceniu —
hernidcii mozgového kmena do foramen occiptale magnum, ¢im sa komprimuju vitdlne
dolezité neurénové siete podielajuce sa na reguldcii dychania a ¢innosti kardiovaskularneho
systému a dochddza k zastave dychania a ¢innosti srdca.

ZvacSovanie objemu tkaniva (edém) tla¢i na cievy, ktoré privadzaju kyslik a metabolické
substraty a tieZ aj likvorové cesty. Tak sa vytvara bludny kruh a na vzniku bezvedomia sa mlzu
podielat viaceré mechanizmy.

Destruktivne lézie CNS

Su vadsinou ireverzibilné, pretoze destrukcia mozgového tkaniva vedie ktrvalému
neurologickému deficitu, ak pacient preziva. Masivne krvacanie do tkaniva (apoplexia),
trauma (priestrel) vedu k destrukcii tkaniva. Ak je tato desStruovana oblast lokalizovana
v oblasti systém ARAS a talamus pacient upada do bezvedomia.
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15. STARNUTIE A TERMINALNE STAVY

Uvod

Starnutie je nepretrzity biologicky proces, ktory sa zacina narodenim jedinca. Je jednym zo
zakladnych vyvinovych prejavov Zivota a staroba je len jeho konecnou fazou. Starnutie je
suhrn zmien v Struktire a funkcidch organizmu, ktoré podmienuju  jeho zvySenu
zranitelnost, pokles schopnosti a vykonnosti jedinca, a ktoré kulminuju v terminalne stadium
a smrt. Starnutie nie je chorobnou zmenou, ale normalnym biologickym procesom
vSetkych organizmov.

Je potrebné poznamenat, Ze demografické data poukazuju na vyrazné starnutie populacie,
ktoré je spOsobené jednak zmenami Zivotného Stylu seniorov, ako aj dostupnou a viac
efektivnou lieCebno — preventivnhou starostlivostou (prezivanie seniorov je dlhsie), pri
sucasne znizenej pérodnosti.

Starnutie je charakterizované niektorymi S$pecifickymi ¢rtami — zmena priebehu
biochemickych procesov, zvysend morbidita a mortalita, znizend schopnost reparacnych
procesov (hojenie rdn), zhorSend adaptdcia na zmeny a progresivne zoslabovanie
fyziologickych procesov. Je velmi zlozité urcit, ¢i zmeny, ktoré nachadzame u seniorov su
spbosobené starnutim, alebo pridruzenymi patologickymi procesmi (chorobami), ktoré vekom
pribudaju. Predpokladdme, Ze vysledny stav jedinca je kombinaciou jednak prirodzeného
procesu starnutia, a désledkov ochoreni, ktoré ho postihuju.

V ramci starnutia populacie sa udava vek jedinca. Je mozné odlisit chronologicky, biologicky,
psychologicky, ale isocidlny vek ¢loveka. Chronologicky vek je dany datumom narodenia.
Biologicky vek vyjadruje fyzicky stav cloveka. Indikdtorom moze byt krvny tlak, vitdlna
kapacita pltc, sila zovretia pasti, reakcia na zrakové/ sluchové podnety, ostrost zraku/ sluchu,
cholesterol ainé. Psychologicky vek vyjadruje Cculost, pohoda C¢loveka. Intenzita
angazovanosti do spoloc¢enského Zivota, socialnych vztahov vyjadruje socialny vek ¢loveka.

Vramci procesu starnutia vieme vyclenit niekolko kategdrii, predovietkym na zaklade
chronologického veku, avsak tieto ohranicenia obdobia starnutia nie su presné. V sp6sobe,
tempe starnutia su velké interindividudlne rozdiely. Pre dynamiku procesov starnutia maju
velky vyznam faktory genetické, ekologické, nutricné, socidlne i vela fyziologickych i
patologickych faktorov zavislych od pracovného a Zivotného prostredia.

Vymedzenie vekovych kategorii podfa WHO

Svetova zdravotnicka organizacia kategorizuje vekové kategdrie nasledovne: stredny vek 45-
59 rokov, vyssi vek (presénium) 60 -74 rokov, starecky vek (sénium) 75 — 89 rokov, velmi
vysoky vek (dlhovekost) — nad 90 rokov. Hoci ma starnutie viacero dimenzii, biologickd,
psychologicku i sociologicku, predmetom medicine je starostlivost o zdravotny stav starntce;j
populdcie. V rdmci mediciny sa poziadavkam populdcie seniorov vyprofilovala vedna
disciplina — geriatria, lekarsky odbor, ktory sa zaoberd chorobami starnutia a posudzovanim
chorob staroby, t.j. degenerativnych zmien, ktoré sprevadzaju starnutie.

Pri¢iny starnutia, tedrie vysvetlujlice starnutie organizmu

Snaha ¢loveka o udrzanie si mladosti a spomalenie procesu starnutia vzdy fascinovala vedcov.
Vysledkom tychto aktivit je, Ze v sucasnosti existuje priblizne 300 tedrii, ktoré vysvetluju
starnutie organizmu na zaklade rozlicnych mechanizmov. NajjednoduchSou tedriou je teodria
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opotrebovania organov ich opakovanym pouzivanim. Vo vSeobecnosti sa tieto tedrie delia na
dve skupiny:

1. Predprogramované (dané geneticky a regulované na zaklade urcitych endogénnych
,hodin“.

2. Spobsobené poskodenim (error theory), a odpovedou nan, ktord viac predpoklada
vplyvy environmentdlne a ich vplyv na organizmus ako celok.

Genetické tedrie sice hovoria, 7e kazdy Zivocisny druh ma danu dizku Zivota avéak na vyznam
genetickej predipsozicie a jej vplyvu na proces starnutia poukazuje dlhovekost v niektorych
rodinach, ako aj ochorenie progéria, ktoré zdorazrnuje ucast génov v tomto procese. Tieto
tedrie starnutia vysvetluju, Ze kazda bunka ma obmedzeny pocet mitdz, ktoré dokdze
zopakovat, a potom sa uz delit nebude.

Dalej tedrie starnutia poukazuju na zvyseny vyskyt mutdcii niektorych génov s limitovanymi
moZnostami repardcie DNA. Mutécie somatickych buniek mézu viest k zmene povrchovych
antigénov, ktorymi sa bunky prezentuju okoliu. Zmena povrchovych antigénov aktivuje
imunitny systém, ktory iniciuje autoimunitni odpoved voci danému tkanivu (klonu buniek)
a tak dochadza k destrukcii prislusného tkaniva — tieto mechanizmy su zakladom imunitnej
tedrie vysvetlujlce starnutie. Je dokdzané, Ze v starobe sa zvySuje mnozstvo autoimunitnych
ochoreni. Imunitné tedrie vysvetluju aj nadprodukciu medzibunkovej hmoty pri sucasnej
apoptdze, ¢i nekréze buniek a to vo forme nadprodukcie rastovych faktorov ako je bFGF —
bazicky fibroblastovy rastovy faktor.

Endokrinna tedria hovori, Ze proces starnutia je regulovany prostrednictvom bildlogickych
hodin a tie podliehaju hormonalnej kontrole. Molekula, ktora sa podiela na tejto regulacii je
IGF — 1 (insulin like growth factor 1). Metabolicko — toxické tedrie vysvetluju proces starnutia
nahromadenim molekul potencidlne toxickych pre bunky a to kyslikové radikaly, lipofuscin,
vapnik, cholesterol, amyloid a podobne.

Zmeny v organizme sposobené starnutim
Kardiovaskularny systém

Myokard je postihnuty hypertrofiou a fibrotizdciou kardiomyocytov, dochadza
k degenerativnym zmenam na chlopniach ako fibrotizacia, sklerotizacia a kalcifikacia,
postupne dochadza k zniZzovaniu srdcového vydaja. Periférna cievna rezistencia sa zvysuje
v dbsledky zvysSenej rigidity ciev a progresie aterosklerdzy. Typicky dochadza k zvySovaniu
diastolického krvného tlaku.

Dychaci systém

V dychacom systéme sa vekom znizZuje poddajnost hrudnika a dochadza k redukcii vitalnej
kapacity pluc, pri zvyseni rezidudlneho objemu. Nejde pri tom o skutoéné zmensenie
objemov a kapacit plic, ale o neschopnost svalov vykonat potrebné Usilné manévre pri
spirometrickom testovani, rovnako hodnote PEF je redukovand. U seniorov sa zniZuje
pohotovost obrannych mechanizmov dychacich ciest a redukcia efektivity mukocilidrneho
transportu akasla vedie k castejSim virusovym/bakteridlnym ochoreniam dychacieho
systému. Zhrubnutie alveolokapilarnej membrany sa moze podielat na vzniku gradientov
kyslika medzi alveolami a artériovou krvou.

Uropoeticky systém

V uropoetickom systéme dochadza k poklesu poctu funkénych glomerulov, prietoku krvi
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oblickou a aj glomeruldrnej filtracie. U Zien dochadza ¢asto k vzniku stresovej inkontinencie
s Unikom mocu, opakovanymi infekciami mocovo-pohlavného systému. U muZov je typicka
benigna hyperplazia prostaty s retenciou mocu.

Traviaci systém

Znizuje svoju ¢innost, Co sa prejavi vznikom dysfagie, hiatovych hernii, divertikulézy hrubého
Creva, klesad motilita traviaceho systému a limitovanej moznosti travenia a vstrebdvania Zivin.
Mnohi seniori maju nedostatocnu vyZivu (podvyZziva). Metabolizmus je spomaleny, tiez aj
produkcia tepla v organizme.

Endokrinny systém

V endokrinnom systéme klesa hladina klesa hladina STH, klesa tolerancia glukdzy, dochadza
k zmendm produkcie pohlavnych hormdénov (menopauza a andropauza).

Vieobecne pohyblivost seniorov je znizena pre degenerativne zmeny kibov s limitovanou
obnovou kibovej chrupavky a kostrovych svalov, ktoré atrofuji. Rovnako ubtda aj zdkladna
kostnd hmota (osteopordza) ¢o predisponuje k vzniku patologickych fraktur (po minimalnej
traume). Prie€ne pruhované svaly atrofuju, ¢o sa prejavi v zniZenej sile a vydrzi a zvySenej
unavitelnosti pri vykondvani pohybovej Cinnosti. VySka postavy sa zniZuje, ako aj celkovy
telesny vzhlad starndceho cloveka (zhrbenie postavy). Koza atrofuje, vytvaraju sa vrasky pre
znizenie podielu elastickych vldkien, pre znizenie tvorby melaninu vlasy Sednu a atrofuju aj
vlasové folikuly. Seniori maju ¢asto anémiu spdsobenu znizenou resorbciou Zeleza, zvysuje sa
rigidita ¢ervenych krviniek, skracuje sa ich prezivanie, zniZuje sa reaktivita bieleho krvného
radu a adhezivne vlastnosti trombocytov, o predisponuje k trombotickym komplikaciam.

Centrdlny a periférny nervovy systém

Podliehaju degenerativnym zmenam, najéastejSie ide o vaskuldrny povod degeneracie —
najéastejSie z dovodu aterosklerézy mozgovych tepien. Atrofia neurdnov ma za nasledok
zvySeny vyskyt neurologickych a psychiatrickych poruch v starSom veku ako su napriklad
depresie, demencie, poruchy spanku, poruchy kratkodobej pamati, pri prevahe staropamati.
Typické su aj zmeny nalad a spravania seniorov (hasterivost, placlivé nalady). V periférnom
nervovom systéme sa znizuje rychlost vedenia vzruchov. TieZ dochadza aj k oslabeniu
zmyslov.

Terminadlne stavy

Starnutie organizmu kondi biologickou smrtou jedinca, rovnako aj chronické progresivne
ochorenia, i akutne patologické procesy nezlucitelné so Zivotom koncia umrtim jedinca. Smrti
jedinca predchadzaju terminalne stavy. Smrtou jedinca a procesom zomierania sa zaobera
vedny odbor tanatolégia. Smrt je definovana ako ukonéenie existencie jedinca ako bio —
psycho — socidlnej entity, pricom zomieranie je ¢asovo nepresne ohrani¢eny proces veduci
k smrti, jeho posledna faza sa nazyva terminalny stav.

Patologicka fyzioldégia procesov veducich ksmrti jedinca je ovplyvnend charakterom
ochorenia, ktoré vedie k smrti, inak prebieha pri akatnych stavoch (akutny infarkt myokardu,
masivna plucna embdlia, polytrauma a podobne), kedy jedinec umiera zdanlivo ,, z pIného
zdravia®. Ainak pri chronickych progresivnych ireverzibilnych ochoreniach (onkologické
choroby, chronicka renalna insuficiencia, chronicka respiracna insuficiencia, svalové dystrofie
a pod. V pripade chronickych chorbéb, ktoré maju limitované moznosti liecby prechadza
pacient nielen somatickymi, ale aj psychickymi zmenami, ktoré ovplyviuju priebeh

90



zdkladného ochorenia predovsetkym prostrednictvom chronickej stresovej reakcie. Pacient
prechdadza fazami negacie (popierania skutocnosti, Ze trpi zdvaznou nevyliecitelnou
chorobou), agresie (hnevu namiereného bezdévodne voci lekdrom, personalu, pribuznym
i sebe), vyjednavania (mobilizuje rezervy — ak ma tento potencidl, aby stihol ukoncit niektoré
zacaté aktivity) a cez fazu depresie, prichddza akceptdcia skutocnosti. Tieto fazy nie su presne
Casovo vymedzené a ich prezivanie je individualne.

Priblizne 1 mesiac pred smrtou dochdadza k nasledovnym zmendm: znizuje sa chut do jedla,
pretoZe organizmus uz nepotrebuje tolko energie a regulaéné mechanizmy smeruju k smrti
a nie k preZivaniu organizmu, pacient pospava, nie je prili§ aktivny mentalne ani fyzicky.
Priblizne 1-2 tyzdne pred smrtou dochadza k zniZeniu Urovne vedomia, pacient ¢oraz viac
pospdva, ma zniZenu senzitivitu, percepciu a koncentraciu. Zo somatickej stranky je znizend
telesna teplota, nizky tlak krvi, nepravidelny pulz, zvySené potenie, hypoperuzia, ktord vedie
k zmene farby koze na akrdlnych castiach , zmeny dychania.

U niektorych pacientov sa objavi tzv. lucidny interval — po tyZzdrioch pospdvania sa pacientov
stav akoby klinicky zlepsil, nadobudne vedomie, ma chut do jedla, pitia, ma euforickd naladu
(endorfiny) ama tuzbu sa stretnut s pribuznymi apodobne. Tento lucidny interval je
sposobeny ,findlnym“ vyplavenim kortikosteroidov a endorfinov. Pritomnost lucidneho
intervalu je zndmkou bliZiacej sa smrti.

Nasleduje terminalny stav, ktory pozostava z preagonalneho a agonalneho Stadia.
Preagonalne stadium

V preagonalnom S$tadiu sa dostavaju do stretu dva protichodné procesy, ktoré sa navzajom
ovplyvnuju. Na jednej strane je to patologicky proces (acidéza, hypoxia, hyoperfuzia) ktora
smeruje k dezintegracii asmrti organizmu ana druhej strane su to kompenzacné
mechanizmy (tachypnoe, tachykardia, vazokonstrikcia, hypertenznd reakcia), ktorych
tendencia je zabezpecit preZitie organizmu — tieto dva procesy sa navzajom vylucujud. Pri
zlyhani kompenzaénych mechanizmov sa objavuje preterminalne apnoe, atrio-ventrikularne
blokady tretieho stupna s preautomitickou pauzou, hypoperfuziou tkaniv a hypotenziou.

Agonalne stadium

Agonalne Stadium je charakterizované chaotickou, nekoordinovanou ¢innostou organovych
systémov. Dominantné su subkortikalne a reflexné mechanizmy, ktoré riadia niektoré funkcie.
U pacienta sa objavuje gasping (lapavé dychanie), Adamsov — Stokesov syndrém (asystdlia,
bezvedomie a kfce) vyvolané absenciou srdcového vydaja.

Stadium klinickej smrti

Agonalne stadium prechadza do Stadia klinickej smrti. Nepritomnost spontanneho dychania
a akcie srdca sa nazyva klinickd smrt a kardiopulmonalnou resuscitaciou je mozné za urcitych
podmienok obnovit ¢innost srdca a dychanie. Ak to nie je mozné, dochadza k ireverzibilnym

patologickym zmenam, v zvislosti od citlivosti jednotlivych organov na deficit kyslika —
dochdadza k biologickej smrti jedinca.

V dobe, kedy je moiné technicky nahradit ¢innost dychania (umeld plicna ventilacia
pacienta) afarmakologicki podporu kardiovaskularneho systému bolo pre potreby
transplantacnej a intenzivnej mediciny potrebné stanovit tzv. smrt mozgu. NajdoleZitejsie
klinické znaky su absencia spontdanneho dychania po dobu 15 min, absencia voluntarnych
a nevoluntarnych pohybov, strata mozgovych reflexov (miechové moézu byt pritomné),
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extrémna mydridza s nereaktivhymi zrenicami. Tento stav sa potvrdi opakovanym
komplexnym vySetrenim s absenciou kortikalnych a kmenfovych evokovanych potencidlov

(izoelektrické EEG), zastavou perfluzie mozgu, zvysenim intrakranidlneho tlaku a znizenim a -
v O, diferencie v mozgovej cirkulacii.
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16. ZNECISTENIE OVZDUSIA A JEHO VPLYV NA ORGANIZMUS AKO CELOK

Uvod

Dychaci systém je otvoreny a komunikuje s vonkajSim prostredim pri kazdom nadychu. Preto
je exponovany potencidlne Skodlivym faktorom vonkajSieho prostredia — predovsetkym
ovzdusSia. Znecistenie ovzduSia je vyznamnym faktorom, ktory prispieva k zvySovaniu
chorobnosti dychacich ciest a pltc. Je zndmy vztah medzi expoziciou Skodlivindm pritomnym
vo vdychovanom vzduchu a vznikom ochoreni dychacieho systému, napriklad:

cigaretovy dym — chronicka obstrukéna choroba pluc, nadorové ochorenia pltc
Castice mineralov — pneumokonidzy

alergény — alergickd nadcha, prieduskova astma

mikroorganizmy — virusové a bakteridlne ochorenia dychacich ciest

studeny, suchy vzduch — chladom indukovana astma a nadcha

Existencia potencidlneho ohrozenia dychacieho systému viedla kvyvoju a maturacii
obrannych a ochrannych mechanizmov dychacich ciest a pltc.

Znecistenie ovzduSia, ktoré bolo v minulosti spdésobené hlavne vplyvom vykurovania
domacnosti, je dnes nahradené inymi zdrojmi, akymi su narastajuce mnoZstvo automobilov,
doprava a priemysel. Ide hlavne o oxidy dusika, 0zén, oxidy siry, prchavé organické chemické
latky a respirabilné castice s priemerom mensim ako 10 pum, nazyvané aj korpuskularne
znecisteniny. Podla Svetovej zdravotnickej organizacie je znedistenie ovzdusSia hlavnym
environmentdlnym rizikovym faktorom, ktory prispieva ku zhorSeniu zdravotného stavu
obyvatelstva. Znelistenym ovzdusim su ohrozované najma deti a starSie osoby, dalej ludia
trpiaci chronickymi ochoreniami dychacich ciest ako astma, CHOCHP a ochoreniami srdca.
Rozsah klinickych prejavov je zavisly od trvania expozicie a od koncentracie danych
chemickych latok v ovzdusi.

U¢inky vdychovania znetisteného vzduchu na zdravie su kratkodobé alebo naopak dlhodobé.
NajcastejSie kratkodobé ucinky zahfiaju iritaciu o€i, nosa, hrdla a infekcie dychacieho
systému, ako su bronchitidy a pneumdnie. Popisované su aj bolesti hlavy, nauzea a
alergické reakcie. Zaroven dochadza ku zhorSeniu zdravotného stavu u 0séb s chronickymi
ochoreniami dychacich ciest.

Z dlhodobého hladiska znecistenie ovzdusia moze viest ku chronickym ochoreniam -
CHOCHP, nadorom v dychacich cestach, k ochoreniam srdca, popisané je aj poskodenie
obli¢iek, mozgu, nervov a pecene. Okrem znecistenia ovzdusia vo vonkajSom prostredi je
zavaznym fenoménom aj znecistenie ovzdusia v obytnych priestoroch a budovach.

Znecistenie ovzdusia v obytnych priestoroch

V poslednych desatrofiach sa pozornost venuje problematike znedistenia ovzdusia
v obytnych priestoroch a budovach a jeho vplyvu na zdravotny stav. Hlavne v rozvojovych
krajinach sa ukazuje, 7Ze ,indoor” znelistenie predstavuje jeden z hlavnych
environmentalnych vplyvov na zdravie predovsetkym Zien adeti. ,Indoor” znecistenim
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rozumieme pritomnost chemickych, fyzikdlnych a biologickych znecistenin vo vnutri
obytnych priestorov abudov. Ide o latky pochadzajice zcigaretového dymu, distiacich
prostriedkov, zo stavebnych materidlov, naterov, farieb, pesticidov a zliceniny, ktoré
vznikaja pri spalovani biomas a uhlia pouzivanych na varenie a vykurovanie
v domacnostiach. Je to vsak aj problém modernych domdcnosti pri vareni na zemnom
plyne bez spustenia digestora.

Z chemického hladiska su znecisteniny heterogénnou skupinou chemickych zlucenin: oxidy
uhlika, oxidy dusika, oxidy siry, formaldehyd, benzén a benzopyrény, z ktorych mnohé su
dokazané karcinogénny. Unava, bolesti hlavy, poruchy koncentracie a iné zdravotné tazkosti,
ktoré su spbsobené pobytom v, kontaminovanych” priestoroch, boli nazvané ako ,sick
building syndrome*

»Indoor” znecistenie patri k rizikovym faktorom pre rozvoj chronickej bronchitidy, CHOCHP
avzniku rakoviny plic (najma produkty spalovania pevnych paliv v domacnostiach).
Predpoklada sa, Ze v rozvojovych krajinach prispieva k vyssiemu vyskytu aj dalSich ochoreni -
astmy, zdpalov stredného ucha, infekcii hornych dychacich ciest, tuberkulézy, nddorov hrtana
a nosohltana ako aj kardiovaskularnych ochoreni.

Charakteristika najcastejSich vzdusnych znecistenin vo vonkajSom prostredi

Historicky sa v literatlire o znecisteni ovzdusSia definuju dva zakladné typy znedistenia a to
londynsky a los angelsky typ znecistenia. O londynskom type znecistenia hovorime vtedy,
ak sa v ovzdus$i nachadzaju prevazine zluceniny siry (oxidy), ktoré vznikaju pri spalovani uhlia.
Tento ndzov ma svoj historicky povod - vacsinovym typom vykurovania domacnosti v Britanii
bolo spalovanie uhlia av patdesiatych rokoch minulého storodia bolo znecistenie tak
zavainé, Ze spoOsobilo vazne poskodenie zdravia obyvatelstva — az imrtia. Tieto udalosti viedli
k legislativnym krokom britskej vlady, ktora zakazala spalovanie uhlia v domacnostiach,
a zacal sa vyuZivat hlavne plyn (The clean air act). Cize kombindcia znecistenia vyvolaného
zlu¢eninami siry a hmla (resp. vysoka vlhkost) typicka pre Londyn sa nazyva ,londynsky typ
znedistenia”“. V nasich podmienkach sa stale stymto typom znedistenia mozeme stretnut
v zimnych mesiacoch na dedindch, ktoré nie su plynofikované a obyvatelia vykurujd uhlim.

Losangelsky typ znecistenia je typicky pre rozsiahle mestské aglomerdcie s dopravnymi
uzlami (dialnice, krizovatky) a pocasim s prevahou teplych slnecnych dni. Do ovzdusia sa
dostdvaju prevazne zluceniny dusika, aromatické uhlovodiky z vyfukov motorov a z tychto
primarnych znecistenin sa vplyvom UV Ziarenia sa vytvaraju sekundarne znecisteniny, ktoré
su reaktivnejSie a toxickejsSie — najcastejsie ozén.

Zluceniny uhlika

Uhlik sa v atmosfére vyskytuje najma vo forme oxidu uhli¢itého (CO,), oxidu uholnatého (CO)
a vo forme organickych zlucenin - uhlovodikov. Prevaind cast zlicenin uhlika sa do ovzdusia
dostava z prirodnych zdrojov. Velka pozornost z hladiska znedistenia ovzdusia sa venuje
halogénovym derivdtom uhlovodikov - chldrované derivaty metanu a etylénu. Fluorované
uhlovodiky, najma fluérchlérmetan a freén si malo reaktivne a nie si zname biologické
procesy, ktoré by ich eliminovali z atmosféry. Postupne difunduju do stratosféry, kde
fotodisocia¢nymi reakciami redukuju ozénovu vrstvu. Pri produkcii uhlovodikov do ovzdusia
dochadza v atmosfére k ich reakciam s dalSimi chemikaliami alebo k fotooxidacii, ¢oho
vysledkom je vznik fotooxidacného smogu.
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Zluceniny siry

Dalsimi emisiami podielajucimi sa na znec¢istovani atmosféry su zliéeniny siry, a to najma
oxid siri¢ity (SOs), oxid sirovy (SO,), kyselina sirova (H,SO4), sulfan (H,S), sirouhlik (CS,) a
organické zluceniny siry. Pochddzaju najma zo spalovania fosilnych paliv a priemyselnej
Cinnosti. Oxid siriCity v ovzdus$i oxiduje na kyselinu siri¢itu asirovd auZz pri beine sa
vyskytujucich koncentraciach pdésobi velmi drazdivo na sliznicu dychacich ciest. ESte
drazdivejsie ucinky ma hmla kyseliny sirovej a siriCitej, ktora priamo potencuje vznik spazmov
v dychacich cestdch. Ak sa zluceniny siry vyskytnd v ovzdusi vo velmi vysokych
koncentraciach, byvaju pric¢inou prudkych otrdv, poSkodzuji dychaci systém a sp6sobuju
plicny edém. Znedistenie ovzdusia s masivnou prevahou zlucenin siry sa nazyva aj londynsky
typ znedistenia, nakolko sa tento typ znecistenia vyskytoval vo zvySenej miere v Britanii — v
Londyne, pri vykurovani domdacnosti uhlim.

Zluceniny dusika

NajdoleZitejSie emisie dusika v atmosfére su oxidy - oxid dusny (N,0), oxid dusnaty (NO), oxid
dusi¢ity (NOj, amoniak (NHs), aménny kation (NH,'), dusiény anién (NOs), organické
zlu€eniny dusika a tiez kyselina kyanovodikova (HCN) a kyanometan (CHsCN).

Prevazinym zdrojom dusikatych emisii su prirodné procesy, kde dusik a jeho zlu¢eniny vznikaju
ako odpadovy produkt biologickych aktivit. Z antropogénnych zdrojov su to najma spalovacie
procesy z energetiky, komunalnych zdrojov a dopravy. Oxidy dusika su typickou sucastou
ovzdusia velkych mestskych aglomeracii a su prekurzorom vzniku fotochemického smogu.
Toxické ucinky na organizmus ¢loveka ma hlavne peroxiacylnitrat (PAN), ktory je jeho
sucastou.

Fotochemicky smog

Fotochemicky smog (tieZz nazyvany losangelesky smog, oxidaény smog) vznika vo velkych
mestskych aglomeracidach najma vplyvom dopravy, sine¢ného Ziarenia a ich reakcii s oxidmi
dusika. Jeho sucastou su aj vysoké koncentracie prizemného ozénu, ktory posobi ako silné
oxidacné cinidlo, dalej zmes uhlovodikov a uz spominanych oxidov dusika a uhlika (CO, CO,).
Z chemického hladiska ide o rozpad NO, pomocou ultrafialového slne¢ného Ziarenia na NO
a kyslikové radikaly, z ktorych v dalSich reakcidch vznika ozén (03).

Ozén patri k najzavaznejSim problémom znecistenia ovzdusia v Eurdpe. Nebezpecné su jeho
drazdivé ucinky najmd na sliznice dychacich ciest a oci. Ovplyviuje vsak aj imunitné
mechanizmy. Okrem ozénu sa na negativnych ucinkoch fotochemického smogu podielaju aj
prachové Castice nachadzajuce sa v atmosfére, CO a organické zluceniny dusika. Ako hlavny
indikator smogovej situdcie sa pouzZiva peroxyacetylnitrat (PAN). Prave PAN patri medzi
najtoxickejSie zluceniny fotochemického smogu. Vyznacuje sa vyraznou fytotoxicitou
a drazdivym efektom na dychacie cesty a oci. Chemicky je to sice nestdla zlucenina, ktord sa
pOsobenim tepla rozklada, ale jej rozpad nie je dostatocne rychly, preto je detekovatelny aj v
»Cistych” oblastiach, ktoré su znacne vzdialené od velkych mestskych aglomeracii.

Cigaretovy dym

Cigaretovy dym je jednym z najCastejSich zdrojov znedlistenia ovzduSia v obytnych
priestoroch. Spotreba tabakovych vyrobkov celosvetovo stupa, aj ked vyspelé krajiny ¢oraz
CastejSie prijimaju legislativne opatrenia na ochranu zdravia nefajciarov a znizenia spotreby
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tabaku. Je produktom spalovania tabaku, cigaretového papiera a mnozstva prisad, ktoré
sliZzia na zlepSenie vOne, rovnomerného horenia cigarety a zabranenie samozhdsania.
Cigaretovy dym je koncentrovany aerosdl, kde 8% tvori hmotna faza (pevné a kvapalné
Castice) a zvySnych 92% tvori plynna faza. Chemicky je to komplex viac nez 4000 latok, a to
cytotoxickych, antigénnych, mutagénnych, karcinogénnych, kokarcinogénnych a drazdivych.

Medzi najSkodlivejSie zlozky patri nikotin, u ktorého je dokazany Skodlivy vplyv na
kardiovaskularny systém (poskodenie endotelu, vznik aterosklerdzy, spazmy ciev, poruchy
rytmu) aje zodpovedny tiez za vznik zavislosti na faj¢eni. Bola dokazana suvislost medzi
koncentraciou CO pritomného v cigaretovom dyme s kardiovaskularnymi ochoreniami. Velmi
nebezpecné su dechty, ktoré obsahuju viac nez 60 chemickych zlicenin s potvrdenymi
karcinogénnymi Gcinkami.

Syndrom reaktivnej dysfunkcie dychacich ciest (RADS)

Jednorazova expozicia skodlivindm pritomnym vo vdychovanom vzduchu moze viest k vzniku
akutnej respiracnej symptomatoldgie. RADS (reactive airway dysfunction syndrom) vznika po
expozicii drazdidlam ako chlér, plyny rozpustné vo vode s naslednym poklesom pH, ako su
oxidy siry a dusika, NHs, rozne chemikalie ako formaldehyd, paraformaldehyd, izokyanaty,
organické prchavé latky (rozpustadld), dezinfekcéné, Cistiace prostriedky a iné.

RADS je definovany ako vznik symptémov podobnych astme - kasel, piskanie na hrudniku,
pocit tlaku na hrudniku a dychavica, ktoré vznikni do 24 hodin od expozicie iritantom
u pacientov bez predchadzajucej anamnézy respiracnych ochoreni. Pri plicnom funkénom
vySetreni je dokdzana obstrukcia v dychacich cestach. U tychto pacientov byva pozitivny
metacholinovy bronchoprovokaény test pri siéasnom vyliceni iného zavainého plicneho
ochorenia.

Symptémy a znaky RADS vznikaju ako ndsledok aktivacie aferentnych nervovych zakonceni
v dychacich cestach a nasledne rozvoja neurogénneho zapalu v dychacom systéme.

Podobnu klinicki symptomatoldgiu, avSak sdlhsim trvanim aspravidla chronickym
priebehom ma iritantmi vyvolana astma (IIA — irritants induced asthma), ktora ¢asto vznika
ako dosledok profesiondlnej expozicie iritantom v pracovnom prostredi.

Znecistenie ovzdusia a neurogénny zapal

Dychacie cesty su inervované vlaknami trojklaného nervu a vagu a niektoré z ich aferentnych
zakoncéeni maju charakter chemosenzorov — deteguju pritomnost chemickych latok v ich
bezprostrednom okoli a teda aj znedistenin ovzdusia.

Nociceptory v dychacich cestach su zodpovedné za vznik podnetov interpretovanych ako
iritadcia/podrazdenie a/alebo bolest v pripade potencidlneho poskodenia tkaniva
termickymi, mechanickymi a chemickymi podnetmi. Ich aktivacia vedie k iniciovaniu
obrannych a ochrannych reflexov dychacieho systému. V pripade neurogénneho zapalu je
potrebné poznat fyziolégiu systému C vldkien — tenkych nemyelinozovanych aferentnych
vldkien, ktoré vedu vzduchy jednak smerom do CNS — antegradne Sirenie vzruchu, ale aj
smerom na perifériu — retrogradne Sirenie vzruchu. Tento mechanizmus sa nazyva axénovy
reflex. V dbésledku axdnového reflexu sa v tkanive z C vldkien uvolfiuju neuromediatory -
neurokininy. Najzndmejsimi neurokininmi su substancia P (SP), neurokinin A, neurokinin B,
CGRP (calcitonin gene related peptid), VIP (vazoaktivny intestindlny peptid) a mnohé dalsie.
DéleZité je uviest, Ze tieto latky maju silny proinflamacny potencial a vedu k dilatécii ciev a
zvySeniu permeability cievnej steny v okoli podrazdenia, dalej zvySuju aktivitu zliazok a
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zasahuju ako prohyperreaktivne faktory do reguldcie bronchialnych hladkych svalov.

Neurokininy majua ucinky aj na imunitné bunky, pricom aktivuji imunitné bunky asociované
sliznici dychacich ciest, ktoré dalej produkuju cytokiny a iné signalne molekuly relevantné pre
zapalovu odpoved. Niektoré z tychto latok — neurotrofiny - maju uc¢inok na nervové tkanivo
a pri dlhodobom zvySeni ich hladin vtkanive moéZe dochadzat k nadmernému rastu a
vetveniu uz existujucich nervov, ¢im sa zvySuje denzita nervovych zakonceni v tkanive, ale aj k
zmene ich neurofyziologickych vlastnosti, ¢o sa prejavi napriklad zvySenou reaktivitou nervov
na podnety, ktoré boli predtym podprahové.

Pri opakovanom drazdeni aferentnych nervov napriklad aj znecisteninami ovzdusia dochadza
k vzniku tzv. neurogénneho zapalu v tkanive (iniciovaného nervami), ktory ma tendenciu
pretrvavat, moze viest k vzniku hyperreaktivity dychacich ciest, zmene ich funkcie, ako aj
zmene ich struktury procesom remodelacie.

Molekularne mechanizmy ucinku vzdusnych znecistenin

Znecistenie ovzduSia zahffia heterogénnu skupinu latok, pricom vsetky maju podobny efekt
na dychacie cesty. Vyvoldvaju pocit podraidenia, kasel, hypersekréciu a u vnimavejsich
jedincov mézu viest k vzniku dychavice, ¢i pocitu tlaku na hrudniku. Nedavno bol pomocou
farmakologickych experimentov identifikovany receptor — iénovy kanal, ktory je relevantny
pre vacsinu vzdusnych znecistenin.

Tento idnovy kanal patri do skupiny TRP katidonovych kandlov, ¢len Al (TRPA1). TRPA1 je
podobne ako TRPV1 exprimovany na aferentnych senzitivnych neurénoch, v¢itane neurénov
inervujucich dychacie cesty. TRPA1 kanal je aktivovany prostrednictvom svojich selektivnych
agonistov, ako su napriklad cinamonaldehyd (obsiahnuty v S$korici), allylisothiocyanat
(obsiahnuty v chrene). Dal$imi agonistami TRPA1 kanala su lipidy, chlér, akrolein a niektoré
endogénne produkty ako leukotriény a prostaglandiny. Vlastnosti, ktoré ma TRPA1 kanal,
dokonale vyhovuju pozZiadavkdm na receptor pre iritanty v dychacich cestach, ako to
dokazali imunohistochemické a elektrofyziologické Studie. TRPA1l nie je citlivy len na
elektrofilné molekuly, ale je tiez aktivovany latkami s oxidacnym potencidlom ako
hypochlorid ¢i chldr, ¢o je bezna chemikalia pouzivana v priemysle, ale aj na dezinfekéné
Ucely. Dalej TRPA1 aktivuje peroxid vodika, iné kyslikové a dusikové radikély, produkty
oxidacného stresu (2-oxononenal, 4-oxononenal) ako aj dalSie reaktivne molekuly, napriklad
akrolein pochadzajuci zcigaretového dymu, organické rozpustadla, izotiokyanaty,
formaldehyd, paraformaldehyd a iné. Ako je moziné, Ze jeden receptor dokaze pokryt také
Siroké spektrum molekul?

Nové studie zamerané na Struktiru tohto receptora vysvetluju jeho schopnost sa aktivovat
v pritomnosti Sirokého spektra molekul. TRPA1 je aktivovany prostrednictvom kovalentnej
modifikacie proteinu, tvoriaceho kanal. Ako je zrejmé z prehladu agonistov TRPA1 kanala,
vSetko su to pomerne nestabilné latky, vysoko reaktivne v prostredi, v ktorom sa vyskytuju
a reaguju velmi rychlo s lipidmi, proteinmi, ¢i nukleovymi kyselinami. Pre kazdu jednotlivd
molekulu agonisticka aktivita zavisi od jej schopnosti kovalentne modifikovat bielkovinu
tvoriacu TRPA1 kanal. V pripade vzdusSnych nedistét, ktoré sa dostavaju do dychacieho
systému, pri kazdom dalSom ndadychu sa dostava do dychacich ciest vysSie mnoZstvo
znecistenin, atento kumulativny efekt vedie k robustnej aktivacii TRPA1 tohto receptora
a vzniku pocitu podrazdenia, iritdcie dychacich ciest aj pri nizkych koncentracii vzdusnych
necistot v pracovnych, i obytnych priestoroch. Ked' uz je raz kandl kovalentne modifikovany,
mbZe jeho aktivita pretrvavat aj v pripade, Ze prislusny iritant uz nie je vo vzduchu pritomny.
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Désledky inhaldacie Skodlivin pre respiracny systém

Senzitivne nervy vdychacich cestich reagujice na pritomnost vzdusnych znedistenin
vyvoldvaju cely rad reakcii.

Expozicia Skodlivindm pritomnym vo vdychovanom vzduchu vedie k iniciovaniu
obrannych a ochrannych reflexov dychacich ciest, ako je apnoe, kychanie, ¢i kasel.
Na zaklade aktivacie senzitivnych nervov dochadza k retrogrddnemu vyplaveniu
tachykininov  (aktivacii neurogénneho zapalu) anakoniec zvySeniu toku
parasympatikovych cholinergnych eferentnych impulzov. Uvedené mechanizmy su
zodpovedné za vznik vacsiny symptomov nasledujucich expoziciu znecistenindm.
Nasledkom expozicie znelistenindm dochddza v dychacich cestach k naboru
a aktivacii imunokompetentnych buniek, neutrofilov, ale aj eozinofilov.

Dalej dochadza k znizeniu riasinkovej aktivity, ¢o moZe byt nebezpeéné hlavne
v pripade, Ze sucasne dochadza k nadprodukcii hlienu so zhorSenymi visko—
elastickymi vlastnostami. Tym sa narusi mukociliarny transport v dychacich cestach
Dlhodoba expozicia moze viest k poskodeniu epitelu a jeho metaplazii.

Existuje vztah medzi znedistenim ovzdusSia a incidenciou alergickych ochoreni
dychacieho systému ako aj vSeobecne respiracnou morbiditou.
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17. ZAKLADY PORUCH ELEKTRICKEJ AKTIVITY SRDCA

Uvod

Kazdému stahu srdca predchadza vina elektrického podrazdenia, ktora zacdina v sinoatrialnom
uzle (SA). Viny elektrickej aktivity sa Siria po predsienach az dosiahnu atrioventrikularny uzol
(AV). Spontdnna depolarizacia v SA je jedineénym automatickym zdrojom impulzov, ktoré
aktivuju predsiene a AV uzol. Ten vedie impulzy k Tawarovym ramienkam a prostrednictvom
nich je aktivovana svalovina komor. V pracovnej svalovine srdca za normalnych okolnosti
neprebieha spontanna depolarizicia, preto musia byt aktivované impulzmi zo SA uzla.

Bunkovda membrana kardiomyocytov patri medzi vzruSivé membrany. Je to dané
pritomnostou réznych typov idnovych kandlov (hlavne sodikovych, draslikovych
a vapnikovych) s rozdielnou priepustnostou. Okrem toho rozhodujicu ulohu hra sodikovo-
draslikova ATP-aza, ktora na zaklade spotrebovania energie vracia sodikové idny na vonkajsiu
stranu membrany a iény draslika do vnutra bunky. V neaktivovanej bunke srdcového svalu su
na zaklade tychto procesov sodikové idny prevazne navonok bunky a draslikové iény vo vnutri
bunky. PretoZe draslikové kanaly maja vacsiu priepustnost, vnatornd strana membrany je
negativna, pretoZe molekuly s negativnym nabojom prenikaju z bunky velmi pomaly. Bunkova
membrana je v polarizovanom stave, ktory predstavuje asi -90 mV na vnutornej strane
membrany (pokojny membranovy potencial).

Ak p6sobi na bunku vina elektrického podrazidenia, v membrdne dochadza k vyznamnym
zmenam priepustnosti idnovych kanalov avznikd akény membranovy potencial (AMP).
Najprv sa otvoria idnové kanaly pre sodik a ten pruadi do vnutra bunky, ¢im sa membranovy
potencial znizi na nulovd hodnotu s kratkym prekmitom na pozitivnhu stranu. Tato zmena
polarity membrany sa oznacuje ako depolarizacia. Potom sa priepustnost pre sodik vyrazne
znizi a nastava plocha faza AMP (platd), kedy sa transmembranovy potencidl drzi priblizne
okolo nuly. V tejto faze vstupuju do bunky vapnikové iény, ktoré sprostredkuju spojenie
elektrickej aktivity na membrdne s kontrakénou aktivitou kontraktilnych proteinov myozinu,
aktinu a tropomyozinového komplexu. Nasledne sa zvysi prestup draslika navonok bunky
a polarita membrany sa vracia k povodnej hodnote pokojového membranového potencialu.
Tento proces sa oznacuje ako repolarizacia.

Vo faze medzi jednotlivymi AMP sa obnovuje idnova rovnovdha na membrane
kardiomyocytov. Tato zavisi od aktivity Na-K-ATPazy (sodikova pumpa), ktord prec¢erpdva Na*
z vnutrobunkového priestoru do mimobunkového priestoru a K" smeruje z extraceluldrneho
do intracelularneho priestoru, ¢im sa vyrovnavaju pévodné koncentracie ionov pred AMP bez
zmeny pokojového membranového potencidlu. Membrana je takto pripravena pre tvorbu
dalsieho AMP po podrazdeni. Poznanie faz akéného membranového potencialu je dolezité
pre pochopenie abnormalit srdcového rytmu (arytmii) a tiez lieCebného Ucinku antiarytmik.

AMP sa Siri zmiesta vzniku v udavaci kroku (pacemakeri) a postupne sa Siri prevodovym
systémom srdca a nasledne jednotlivymi ¢astami svaloviny srdca. PretoZe postupne vstupuje
kalcium do kardiomyocytov, mechanickd akcia srdca sa najprv prejavi na predsiefach
a neskor na komorach.

Sinoatrialny uzol

Jedinecnost sinoatridlneho uzla je vtom, Ze nema staly pokojovy potencial. Po dokonceni
repolarizacie sa neudrziava stala polarita membrany ako je to u kardiomyocytoy, ale prebieha
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pomala spontdanna depolarizacia, ktord je pri¢inou automaticky vznikajucich elektrickych
aktivit vSA uzle, ktoré sa Siria do okolia a predstavuju udava¢ kroku v ¢innosti srdca
(pacemaker). Frekvencia SA uzla, za normalnych okolnosti 60-100 za minutu, je ovplyviiovana
vegetativnym nervovym systémom, chemickymi a hormonalnymi vplyvmi.

Atrioventrikularny uzol

Atrioventrikuldrny uzol (AV) za fyziologickych okolnosti spomaluje Sirenie depolarizacie
medzi predsiefiami a komorami, ¢im sa ziskava ¢as na doplnenie komér krvou v poslednej
faze diastoly systolickou aktivitou predsieni. Spomalené vedenie depolarizacie v AV uzle ma
dolezitd ochrannu ulohu u chorych s fibrildciou a s flutterom predsieni. V obidvoch tychto
Casto sa vyskytujucich situacidach prichadzaja do AV uzla rychle impulzy z predsieni
s frekvenciou 300 aZ 600 za minutu, tato ,zavora” znizuje frekvenciu elektrickych impulzov,
ktoru dosiahnu siete komoér priblizne na 80-120 impulzov za mindtu, a tym sa brani zavaznym
prihodam tachykardie, ktoré by ohrozovali Zivot pacienta.

Po prechode AV uzlom a Hisovym zvazkom prebieha elektricky impulz velmi rychlo vSetkymi
sucastami prevodového systému komor, lavym apravym Tawarovym ramienkom
a Purkynovymi vlaknami a vSetka svalovina komor je postupne depolarizovana. Depolarizacia
sa Siri od hornej casti septa k hrotu srdca medzikomorovym septom a potom stenou
obidvoch kom6ér sucasne. Za normalnych okolnosti sa $iri od endokardu smerom k epikardu.
Jemné periférne vetvenie ramienok, ktoré vytvara siet Purkyriovych vlaken, je anatomicky
lokalizované pod endokardom komor.

Elektrokardiogram (EKG)

Srdcovy sval je tvoreny mnohymi tisicmi (priblizne 10%) svalovych buniek. Kazdy okamih
depolarizacie alebo repolarizacie predstavuje pre velké skupiny buniek rézne fazy aktivity.
Elektrickd ¢innost kazdej sucasti si mézeme predstavit ako vektorovu silu.

Vektor je definovany ako sila, ktorda ma smer a velkost. Suhrn vietkych okamzitych srdcovych
vektorov vytvédra elektricki ¢innost srdca. EKG zaznamenava sled okamzitych srdcovych
vektorov. Srdcovy sval je tvoreny tromi svalovymi hmotami: medzikomorovou prepazkou,
velkou hmotou svaloviny lavej komory a podstatne mensou hmotou svaloviny komory prave;j.
Na velkost alebo amplitidu zaznamenavanych vychyliek ma vplyv hmota depolarizovanej
svaloviny a jej vzdialenost od registrujicej elektrédy.

Graficky zaznam elektrickej cinnosti srdca zaznamenany elektrodami na strategickych
miestach povrchu tela vytvara elektrokardiogram. Pre zjednoduSené hodnotenie postaci
konstatovat, Ze EKG zachytdava tri napadné viny a kmity: vinu P, komplex kmitov QRS a vinu T.
Pri hodnoteni EKG su ddlezité dva €asové intervaly: interval PR adizka QRS. Usek ST je
dolezity pre véasnu diagnostiku akutneho infarktu myokardu a ischémie myokardu.

VIna P zachytava elektricku aktivitu pravej alavej predsiene. Vina P je prvou vychylkou
elektrokardiogramu, je to mald, hladko konturovana zaoblend vychylka, predchadza
komplexu hrotnatych kmitov komplexu QRS. Interval PR informuje o ¢ase, ktory potrebuje
elektricky impulz z predsieni pre prienik AV uzlom, Hisovym zvazkom, Tawarovymi
ramienkami a Purkyfiovymi vlaknami az k zaciatku depolarizacie svaloviny komor. Komplex
QRS je obrazom postupu elektrickej aktivacie myokardu komor, elektrické sily vznikajuce pri
depolarizacii svaloviny komor sa na EKG registruju ako ostré kmity. Ostré hrotnaté kmity sa
oznacuju ako komplex QRS bez ohladu na to, ¢i su prevazne pozitivne (smeruju hore) alebo
negativne (smeruju dole). Vlna T, Siroka vina zaobleného tvaru, vznika pri repolarizacii komor.
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Vina T nasleduje po kazdom komplexe QRS aje oddelend od komplexu QRS casovym
intervalom, ktory je pre kazdé EKG konStantny. VIna T vznikd v ¢ase mechanickej systoly
komor, komplex QRS ju bezprostredne predchdadza.

Na registraciu EKG sa pouziva 12 zvodov. Ide o Standardné bipolarne koncatinové zvody |, Il,
[ll, hrudné, prekordidlne alebo V zvody (V1-V6, pripadne C1-C6) a unipolarne koncatinové
zvody aVL, aVR a aVF.

Poruchy tvorby vzruchov
Arytmie spésobené porusenou ¢innostou sinoatridlneho uzla

Spolo¢nou vlastnostou poruch srdcového rytmu vtomto pripade je, Ze podnet ku
kontrakcidm vznika v SA uzle aZe sled Cinnosti jednotlivych oddielov srdca je normainy.
Abnormalna ¢innost SA uzla sa m6Ze manifestovat rychlejSou, pomalSou alebo nepravidelnou
tvorbou vzruchov. Pri normalnom sinusovom rytme sa frekvencia akcie srdca pohybuje v
rozmedzi 60 az 100 uderov za minutu.

Sinusova tachykardia. O sinusovej tachykardii hovorime vtedy, ked frekvencia akcie srdca
prevySuje 100 uderov za minutu. Obycajne sa sinusova tachykardia pohybuje v rozmedzi 100-
150/min. Pri extrémnej fyzickej namahe u Sportovcov sa zistila sinusova tachykardia
s hodnotou 180 az 200/min. Vsetky stavy, ktoré vedu k zvySenym poZiadavkam na srdce, k
zvySeniu metabolizmu, kzvySeniu telesnej teploty, vyustia do sinusovej tachykardie
v d6sledku zvySeného tonusu sympatika. Psychické emdcie a viaceré lieky taktiez sposobuju
sinusovu tachykardiu. Pri sinusovej tachykardii sa skracuje diastola.

Sinusova bradykardia. O sinusovej bradykardii hovorime vtedy, ked frekvencia akcie srdca
u dospelého cloveka je nizsia ako 60/min. Vyskytuje sa pri trvalej prevahe tonusu
parasympatika, v spanku a u dobre trénovanych atlétov, tiez po podani niektorych liekov.

Sinusova respiracna arytmia. Vtomto pripade SA uzol vysiela impulzy nepravidelne,
v zavislosti od dychania. V inspiriu sa frekvencia zrychluje a v exspiriu sa spomaluje. Sinusovu
respira¢nu arytmiu mozeme pozorovat CastejSie u vegetativne labilnych ludi.

Zastavenie sinusu (sinus arrest). V tomto pripade v SA uzle nevznikne podnet. Na EKG sa to
prejavi vypadnutim celého predsiefiového i komorového komplexu (chyba P vina a QRS
komplex). Zastavenie sinusu moze byt ojedinelé, ale moze vypadnut aj niekolko podnetov za
sebou. MbzZe sa opakovat alebo nastat aj trvalé zastavenie ¢innosti sinusového uzla. Pri¢inou
moze byt stimulacia nervus vagus. Po pauze sa prejavi aktivita sekundarneho udavaca kroku,
najcastejSie z AV junkcnej oblasti, ktora je podkladom nahradného rytmu (junkény rytmus).

Sick Sinus Syndrom (syndrém ,,chorého” sinusu). V tomto pripade ide o porusenie SA uzla,
ktoré modze byt spojené aj s istymi zmenami Specifického vodivého systému srdca. U chorych
sa pozoruje sinusova bradykardia, ktord niekedy vystriedaju paroxyzmy supraventrikuldrnej
tachykardie alebo fibrilacie a flutteru. Niekedy sa oznacuje tento syndrém ako syndrém
brady-tachykardie.

Heterotopné automatické rytmy

Nahradné systoly (uniknuté stahy, escape beats) sa zjavuju vtedy, ked" medzi dvoma
normalnymi systolami vznika dlha pauza bud' preto, Ze SA uzol netvori vzruchy, spomalil svoj
rytmus, vznikla sinoatridlna blokdda, alebo preto, Ze vznikol atrioventrikularny blok. M6zZu sa
zjavovat jednotlivo, obycajne na konci pauzy. Nemaju konstantny vztah k predchadzajicej
systole. Niekedy m6zu ndhradné systoly prejst do rytmu. Nahradné ektopické vzruchy alebo
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ektopické rytmy vznikaju najcastejSie v AV junkénej oblasti. VzacnejSie sa vyskytuju nahradné
ektopické komorové systoly. Prichadzaju pri kompletnom predsiefiovokomorovom bloku.

Extrasystoly

Extrasystoly su predCasné kontrakcie srdca, ktoré vyvolal vzruch z ektopického centra, ktoré
vznika pocas roznych patologickych procesov v srdci. Vzruchy veduce k extrasystolam mozu
vznikat v predsienach, v AV junkénej oblasti a v komorach. Extrasystoly sa mozu vyskytovat
sporadicky alebo v tzv. salvach extrasystol.

Pri¢inou vzniku vzruchu v ektopickom loZisku modzZe byt zvySena automacia buniek
prevodového systému srdca. Bunky prevodového systému sa moézu stat zdrojom vzruchu
vtedy, ked sa ich diastolicky potencial abnormalne rychlo zvysi. Inou pri¢inou vzniku
ektopického vzruchu moézZe byt opakovana aktivacia tkaniva alebo buniek (tzv. reentry
mechanizmus). Tento mechanizmus sa pri vzniku extrasystol moéze uplatnit fokalnou
reexcitaciou alebo kruhovou excitaciou. Fokalnu excitaciu spdsobuje vzdjomnd aktivacia
dvoch susednych skupin buniek, ktoré maju rézne trvanie repolarizacie. Takato situacia sa
vytvara na hranici normalnych a poskodenych buniek, ked sud napriklad v r6znom stupni
ischémie. Na vzniku extrasystol sa zucastnhuje aj vegetativne nervstvo. Drazdenie n. vagus
moZe sposobit vznik predsiefiovych extrasystol. Drazidenie sympatika rychlo zvysuje
diastolicky potencial a tak m6zu vzniknut extrasystoly v komorach.

Delenie extrasystol mdze byt z réznych hladisk. Podl'a miesta vzniku ektopického vzruchu ich
moézZzeme delit na supraventrikularne akomorové (ventrikuldrne). Supraventrikularne
extrasystoly mézu mat loZisko vzniku v predsieniach alebo v AV junkiénej oblasti. Podla
frekvencie vyskytu sa extrasystoly rozdeluju na sporadické (ojedinelé), salvy extrasystol a na
extrasystoly s pevnou vazbou na zdkladny rytmu srdca (bigeminia, trigeminia). Ektopické
loZisko pre vznik extravzruchov moze byt bud jedno, alebo ich moze byt viac. Ak vznikaju
extrasystoly z jedného loZiska, oznacuju sa ako monotopné, ak vznikaju z viacerych lozisk,
oznacuju sa ako polytopné.

Extrasystola uvedie svalovinu srdca do refraktérnej fazy, a preto sa nasledujici normalny
podnet nemdze uplatnit. Preto sa interval medzi extrasystolou a nasledujicim normalnym
komplexom predi#i, ¢o sa oznaluje ako kompenzaénd pauza. Rozlidujeme dva typy
kompenzacnej pauzy — Uplnu a neuplnd. O Uplnej kompenzacnej pauze hovorime vtedy, ked
vzdialenost od posledného normalneho komplexu k nasledujicemu normalnemu komplexu
je rovnakd ako vzdialenost medzi dvoma normalnymi komplexmi (2RR). Uplna kompenzaéna
pauza je typicka pre komorové extrasystoly. Extravzruch, ktory vznikne v komore, aktivuje len
komory a neovplyvni tvorbu vzruchu v SA. Vzruch zo SA zastihne komory v refraktérnej faze
a neuplatni sa. Preto len nasledujuci vzruch vedie ku kontrakcii komor a tak vznikne velky
interval medzi extrasystolou a dalSou normalnou systolou. Pri predsienovych extrasystolach
sa vzruch z ektopického loZiska $iri aj na oblast SA a sp6sobi jeho predéasnu depolarizaciu.
V SA sa od tohto okamihu zacne repolarizacie s naslednou diastolickou depolarizaciou.
Interval po predsiefiovej extrasystole je preto len mierne predizeny (nelplnd kompenzaéna
pauza), pripadne méze trvat normalne ako interval medzi dvoma normalnymi systolami.

Predsierfiové extrasystoly

Extravzruch, ktory vznikne v predsienach mimo SA, Siri sa po predsiefiach inou cestou ako
vzruch zo SA. Zmeni sa preto priemerny smer predsiefiového vektora a predsiefiova P vina
ma iny tvar. Zdrojom predsiefiovych extravzruchov méZe byt hociktoré miesto na
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predsienach. Ak je loZisko extravzruchu blizSie k atrioventrikuldarnemu uzlu, skrati sa PQ
interval. AV uzol je aktivovany normalnym spdsobom avzruch sa dalej Siri na komory
obvyklymi cestami. Preto su komorové komplexy extrasystol a normalnych systol vtomto
pripade rovnaké.

Extravzruch, ktory je podkladom extrasystoly, sa rozsiri aj na oblast SA a depolarizuje ho. To
znamena, Ze v SA sa znova zacne repolarizacia a obnovenie diastolického potencialu. Preto
nasledujica spontdnna depolarizacia a systola srdca vzniknu len po tom, ked uplynie ¢as
normalneho cyklu. Extrasystola je nekompenzovana. Cyklus pred extrasystolu a po nej nie je
dvojnasobkom intervalu RR.

AV junkéné extrasystoly

V AV junkiénej oblasti vznikaju extrasystoly pomerne zriedkavo. Pri AV junkénych
extrasystolach nemusi byt P vina vidy pritomnd. Ak je pritomnd, tak je vidy abnormalne
konfigurovana. Komorovy komplex QRS moze byt pri AV junkénych extrasystolach normalne
konfigurovany, ale moze byt aj aberantny. Tieto extrasystoly nemaju kompenzacénl pauzu.
Vzhladom na uvedené znaky sa AV junkcné extrasystoly velmi ¢asto nedaju diferencovat od
predsienovych extrasystol. Preto sa predsiefiové extrasystoly a extrasystoly z AV junkénej
oblasti oznacuju ako supraventrikularne extrasystoly.

Komorové extrasystoly

Komorové extrasystoly vznikaju na podklade extravzruchu, ktory sa tvori na hociktorom
mieste v komorach. Vznik extravzruchu vkomorach sa vysvetluje hlavne fokalnou
reexcitaciou. Podmienky na vznik extravzruchov sa vytvaraju na rozhrani poskodeného
a nepoSkodeného myokardu. Lokdlna ischémia myokardu vytvara miesto s rozdielnou
refraktérnou fazou v porovnani s neporusenym myokardom. K tomu pristupuju este lokalne
elektrolytové a iné zmeny, ktoré vytvaraju podmienky na fokalnu reexcitaciu.

Ak vznikd extravzruch hocikde na srdcovych komorach, postup depolarizacie ztohto
ektopického loZiska je iny ako pri normalnej systole. Extravzruch sa rozSiruje na okolity
myokard a na stenu komory, kde sa nachadza ektopické loZisko. Potom sa depolarizuje oblast
komorového septa a nakoniec kontralaterdlna komora. Z uvedeného vyplyva, ze komorové
extrasystoly sa pre neprirodzeny postup depolarizdcie podobaju na ramienkové blokady. Ak
vznikne extravzruch v pravej komore, depolarizuje sa najprv pravd komora a potom lava.
Preto sa extrasystola vzniknutd v pravej komore podoba lavoramienkovému bloku. Ak
vznikne extrasystola na podklade extravzruchu v lavej komore, podoba sa morfologicky
pravoramienkovému bloku.

Pri komorovych extrasystolach trva QRS komplex obycajne dlhsie ako 0,12 s, jeho tvar je
zmeneny, ma tzv. zalomy. Repolarizacia pri komorovej extrasystole je zmenend, T vina je vidy
opacne orientovana ako QRS komplex, je asymetrickd. Normalny vzruch, ktory nasleduje po
extrasystole, rozsiri sa zo SA uzla na predsiene. Vysledkom depolarizacie predsieni je P vina,
ktord sa vpripade komorovej extrasystoly zaznamendva v ST Useku alebo v oblasti
zostupného ramena T viny. Vzruch zo SA uzla zasiahne svalovinu v refraktérnej peridde, preto
sa nerozsiri a systola nevznikne. Uplatni sa az dalsi vzruch zo SA uzla. Tato skutocnost je
pricinou Uplnej kompenzacnej pauzy, ktora nasleduje po komorovej extrasystole.

Niekedy sa extrasystoly striedaju pravidelne s normalnymi systolami. Tento stav oznaCujeme
ako bigeminia. Ak vidy po dvoch systolach nasleduje extrasystola, ide o stav, ktory sa nazyva
trigeminia.
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Komorové extrasystoly sa vyskytuju pri hypoxii aischémii myokardu, hlavne pri infarkte
myokardu. Vyskytuji sa aj pri stavoch spojenych so zvySenim tonusu sympatika.
Zaznamenavaju sa pri hypertyreoidizme a pri podavani roznych lieCiv. Komorové extrasystoly
su Casté pri kardidlnej insuficiencii, pri vrodenych a ziskanych chlopnovych chybach.

Fibrilacia a flutter predsieni

Fibrilacia a flutter predsieni su obzvlast doleZité arytmie, nie vsak preto, Ze komplikuju
klinicky obraz roznych ochoreni srdca, ale preto, Ze zvySuju frekvenciu akcie srdca, ¢o
nepriaznivo vplyva na zakladné ochorenie srdca.

Fibrilacia predsieni

Fibrilacia predsieni je najcastejSia klinicky vyznamna arytmia. MdéZe sa vyskytovat len
prechodne, ale CastejSie ako trvald porucha. Trvala fibrildcia predsieni vznika najcastejsie
u chorych s organickym poskodenim srdca - pri ischemickej chorobe srdca, pri zlyhavani srdca
a pri chlopriovych chybach. Je charakterizovana chaotickou neusporiadanou elektrickou
aktivitou v predsiefiach so stratou mechanickej kontrakcie. Prevod na komory cez AV uzol je
nahodny, RR intervaly su preto nepravidelné. Prietok krvi predsieiami je pasivny. Dochadza
ku zvySenému riziku tvorby trombov, hlavne v usku lavej predsiene, ktoré je mimo pasivneho
pradu krvi.

Z patofyziologického hladiska sa rozoznavaju dva arytmogénne substraty fibrilacie predsieni.
Substratom pre spustenie fibrildcie predsieni su rychle salvy predsienovych extrasystol.
Substratom pre udrzanie fibrilacie predsieni su degenerativne zmeny vo svalovine predsieni
veduce k zvySenej tvorbe vaziva a k elektrofyziologickej remodelacii.

Na elektrokardiograme sa prejavuje velkym po¢tom predsiefiovych vin. Predsiefiovych viniek
sa moze zistit 400 az 600/min. Su nizke, nepravidelného tvaru a trvania. Komorové komplexy
nasleduju nepravidelne za sebou. Frekvencia akcie srdca je zvycajne zvySend. Pri zvySenej
frekvencii vzruchov na predsiefiach ich svalovina nie je schopna odpovedat na kazdy vzruch
kontrakciou ako celok. Preto vznikd chaotickd nepravidelnd a hemodynamicky neefektivna
¢innost predsieni. V désledku neustédle sa meniacej diastolickej naplne sa meni aj vyvrhovy
objem srdca. Z hemodynamickej stranky predstavuje fibrilacia predsieni vaznu poruchu, ktord
poskodzuje myokard nepravidelnou a rychlou kontrakciou komoér a Ciastoéne aj stratou
hemodynamickej ¢innosti predsieni.

Flutter predsieni

Flutter predsieni sa najcastejSie vyskytuje u pacientov s ischemickou chorobou srdca. Je velmi
¢astou arytmiou. Ide o pravidelnu tachykardiu s velkym reentry okruhom v pravej predsieni.

Na elektrokardiograme sa prejavuje pravidelnou frekvenciou flutterovych vin, ktord sa moze
pohybovat v rozmedzi 200 az 400/min. Predsiefiové viny su Spicaté, ostré a maju stale
rovnaky tvar. Rytmus predsiefiovej cinnosti je zvyCajne pravidelny. Steny predsieni sa
dostato¢ne nekontrahuju ani nerelaxuju. Komory obycajne neprijimaju kazdy vzruch
a nekontrahuju sa v rytme predsieni. Cez AV uzol sa neprevedie kazdy vzruch. V AV uzle sa
priebeh depolarizacie fyziologicky spomaluje, atak pri vysokej frekvencii vzruchov na
predsiefiach vznikd fyziologicka blokdada niektorych vzruchov v tomto uzle. Obyéajne sa na
komory prevedie kazdy druhy, treti, pripadne dalsi vzruch.

NajobavanejSou komplikaciou flutteru predsieni je vznik plného rytmu (tzv. deblokovany
flutter) — ak sa vsetky vzruchy z predsieni prevedu na komory. Vysokd frekvencia komor ma
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negativny dosledok na cirkuldciu. Diastolické plnenie komoér je pri vysokej frekvencii také
malé, Ze mindtovy vyvrhovy objem prudko klesd amoéZe nastat smrt v dosledku
kardiogénneho Soku.

Komorové tachykardie a fibrilacia komér
Komorové tachykardie

Komorové tachykardie vznikaji mechanizmom reentry ¢i zvySenej automacie v pracovhom
myokarde kom©ér, pripadne v prevodovom systéme distadlne od Hisovho zvazku. Vzhladom na
potencidlnu zavaznost arytmie, hlavne u pacientov s organickym poskodenim myokardu (s
ICHS), je definovany zachytom troch aviac Sirokych QRS komplexov (viac ako 120 ms)
komorového povodu s frekvenciou viac ako 100/min, teda tripletom komorovych extrasystol.

Komorové tachykardie delime 1. podla morfolégie komorovych komplexov (monomorfné,
polymorfné), 2. podla dizky trvania a hemodynamickej vyznamnosti, 3. podla pritomnosti ¢i
nepritomnosti Strukturalneho poskodenia srdca. Komorové tachykardie pri organickom
poSkodeni srdca so systolickou dysfunkciou lavej komory ohrozuju pacienta
hemodynamickym poskodenim a mdzu prejst do fibrilacie komér.

Fibrilacia komor

Fibrildcia komor je charakterizovana velmi rychlou (viac ako 300/min) neusporiadanou
elektrickou aktivitou komor veducou k zastaveniu obehu. Do 10 sekidnd dochddza k strate
vedomia apo 3-5 minudtach kireverzibilnému poskodeniu mozgu a smrti. Arytmia vznika
Casto v priebehu akutneho infarktu myokardu au chorych so Strukturdlnym poskodenim

srdca, hlavne so zniZenou systolickou funkciou lavej komory. Casto fibrilacii komér
predchadza komorova tachykardia, ktora do fibrilacie komor ,,degeneruje”.

Z hemodynamického hladiska sa fibrilacia komor rovna zastaveniu srdcovej Cinnosti.
Poruchy vedenia vzruchov

Za fyziologickych okolnosti sa depolarizacia zo sinoatridlneho uzla rozsiruje na predsiene
a dosahuje atrioventrikularny uzol v case, ked sa zapisuje vrchol viny P. Aktivacia
atrioventrikularneho uzla spada do obdobia po vine P v Useku PR. Za tym sa depolarizacia
rozSiruje na Hisov zvdzok, ramienka zvazku a Purkyriove vldkna na komorovu svalovinu. Podla
miesta, kde vznikne porucha vo vedeni vzruchu, rozliSujeme sinoatridlne poruchy vedenia
vzruchov a atrioventrikuldarne poruchy vedenia vzruchov.

Sinoatridlny blok

Ide o blokddu depolariziacie pri vystupe zo sinoatridlneho uzla. Sinoatridlny blok sa na
elektrokardiograme prejavi chybanim predsienového aj komorového komplexu. Po
normalnom QRS komplexe, ST a T vine nasleduje pauza. Méze trvat kratko alebo az tak dlho,
Ze v srdci a celom organizme sekundarne nastanu dalSie zmeny. Predpokladd sa, Ze vzruch
v sinoatridlnom uzle vznik3, ale jeho prevod na predsiene je zablokovany. Vznik vzruchu
v sinoatridlnom uzle sa na elektrokardiografickej krivke nezaznamendva.

Sinoatrialny blok sa modZe vyskytovat pri zvySenom tonuse n. vagus, pri horuckovitych
stavoch, pri hyperkaliémii a pri predavkovani digitalisu.

Ak sinoatridlna blokada trva dlhsie, moze vzniknut systola, ktord vyvoldva nevybity vzruch
z distalnejSieho ektopického loZiska. Takuto extrasytolu oznacujeme ako uniknutu. Vtomto
pripade nejde o extrasystolu v pravom slova zmysle, pretoze neprichadza predcasne.
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Sinoatridlna blokada sa mdze klinicky prejavit kratkodobym bezvedomim, ktoré sa oznacuje
ako kardidlna synkopa.

Atrioventrikuldrne bloky

Frekvencia akcie srdca uz za fyziologickych podmienok ovplyvnuje elektrofyziologické
vlastnosti atrioventrikuldrneho uzla a Hisovho zvazku. Z elektrofyziologického hladiska AV
uzol funguje ako filter, a tym chrani komory pred nadmernym privodom vzruchov z predsieni
na komory. V AV uzle sa postup depolarizacie vyznamne spomaluje.

Ak sa postup depolarizacie cez atrioventrikuldrny uzol spomali alebo celkom zastavi,
hovorime o atrioventrikuldarnom bloku. Podla stupnia spomalenia mézeme atrioventrikuldrne
bloky rozdelit do niekolkych stupriov.

AV blok prvého stupna.

Je charakterizovany spomalenim prevodu, ¢o sa na elektrokardiograme prejavi predizenim
PQ (resp. PR) intervalu nad 0,20 s. Po kazdej predsiefiove] vine nasleduje komorovy komplex.

AV blok druhého stupna.

Pri tomto AV bloku sa na komory prevedu vzruchy z predsieni, ale nie vSetky, ktoré vznikli
v sinoatridlnom uzle. Takto vznikd obraz parcidlneho bloku, pri ktorom sa niektory vzruch
z predsieni na komory neprevedie. M6Ze to vznikat nepravidelne tak, Ze vzruch z predsieni sa
na komory neprevedie, hoci depolarizacia predsieni nastala v obvyklom case, alebo sa
periodicky blokuje prevod vzruchu z predsieni na komory. Podla toho rozliSujeme dva typy
tejto poruchy:

Prvy typ AV bloku druhého stupria (Mobitz I, Wenckebachove periédy)

Pri tejto poruche sa na elektrokardiograme zaznamenava periodické vypadnutie komorovej
systoly. PQ interval sa z normalnej hodnoty postupne predlZuje na patologické hodnoty az
nakoniec po jednej predsienovej P vine nenasleduje komorovy QRS komplex. Nasledujuci
vzruch po vypadnuti systoly komor sa prevedie v normalnom intervale. Zavaznost bloku
mozZeme vyjadrit pomerom medzi vzruchmi, ktoré v sinoatridlnom uzle vznikli, a vzruchmi,
ktoré sa na komory previedli. Je to pomer predsiefiovych kontrakcii k poétu komorovych
kontrakcii. Podla toho stupen blokddy 4:3 znamend, Ze zo Styroch vzruchov, ktoré
v sinoatridlnom uzle vznikli, tri sa na komory previedli.

Druhy typ AV bloku druhého stupina (Mobitz Il)

Pri tejto poruche je prevodova doba obycajne normadlna a nastdva zablokovanie niektorého
vzruchu. Zablokovanie sa deje nepravidelne. Na elektrokardiograme pri prevedenych stahoch
sa zaznamendava normalne trvanie PQ. Vzdialenosti jednotlivych P vin od seba st rovnaké. Po
niektorej vine P nenasleduje komorovy QRS komplex.

AV blok tretieho stupria — kompletny atrioventrikularny blok

Pri tomto type bloku je frekvencia predsieriovych kontrakcii podstatne vyssia ako frekvencia
komorovych systol. Vsetky znaky elektrokardiogramu nasvedcuju tomu, Ze predsiefiova
a komorova aktivita su od seba nezavislé.

Z klinického hladiska je dolezZité uviest, Ze prvy stupen AV bloku sa pozoruje u osdb so
znacnou prevahou n. vagus, po aplikacii r6znych liekov (digitalis, beta blokatory). MdZe sa
vyskytovat pri roznych kardiomyopatiach, pri ischemickej chorobe srdca, infarkte myokardu.
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NajcastejSou pricinou AV bloku druhého a tretieho stupna byva akutny infarkt myokard.
Bloky Tawarovych ramienok

Ramienkovy blok sa objavuje vtedy, ked vzruch prichadzajuci zo sinoatridlneho uzla sa zastavi
v niektorom ramienku alebo ked' sa jeho prechod cez ramienko spomali. Blok moze byt trvaly
alebo prechodny.

Za fyziologickych okolnosti sa depolarizacia rozSiruje cez obidve ramienka takmer suéasne. Ak
vznikne porucha ramienka, zmeni sa postup depolarizicie, ¢o sa prejavi na
elektrokardiografickej krivke.

Uplny blok pravého Tawarovho ramienka.

Pri Uplnom bloku pravého ramienka je vyznamne porusena aktivacia komorovej svaloviny. Na
zaCiatku aktivacie komor sa depolarizacia rozSiri normalne z lavého ramienka na septum.
Dalej sa postup depolarizacie meni, ¢o sa prejavi rozsirenim QRS komplexu s trvanim viac ako
0,12 s. Kmit R vo zvodoch z pravého prekordia je vrubkovany, velmi ¢asto dvojity. Vo zvodoch
z lavého prekordia su Siroké kmity S a pozitivne viny T. Blok pravého ramienka sa vyskytuje
hlavne pri ischemickej chorobe srdca.

Uplny blok l'avého Tawarovho ramienka.

Pri Uplnom bloku lavého ramienka vzruch zo sinoatridlneho uzla neprechadza cez lavé
ramienko. Preto obraz aktivacie komor je celkom iny ako ako za fyziologickych okolnosti.
Depolarizacia zo sinoatridlneho uzla prechadza cez pravé ramienko na pravd stranu
komorového septa na Purkynove viakna. Depolarizacia septa je v tomto pripade abnormalna,
lebo prechadza sprava dolava. Tato skutocnost je pri¢inou asynchrénie komorovej aktivacie.
QRS komplex je s trvanim viac ako 0,12 s. Pri¢inou bloku lavého ramienka byva najcastejsie
ischemicka choroba srdca.
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18. ISCHEMICKA CHOROBA SRDCA

Uvod

Ischemicka choroba srdca (ICHS) je spektrum chorob, ktorych spoloénym menovatelom je
postihnutie koronarnych artérii (v prevaznej vacsine pripadov koronarnou aterosklerézou)
avdosledku toho wvznika reverzibilna alebo ireverzibilnd ischémia casti myokardu.
RozliSujeme formy akutne a chronické.

Delenie ICHS

Akutne formy: akutny infarkt myokardu (AIM), nestabilnd angina pectoris, nahla srdcova
smrt.

Chronické formy: stav po infarkte myokardu (viac ako 6 tyzdnov), stabilnd angina pectoris,
nema ischémia, variantna/vazospastickd angina pectoris, mikrovaskularna angina pectoris,
chronické zlyhanie srdca v dosledku ICHS.

Akutny koronarny syndrém (ACS)

ACS je suhrnné oznacenie pre akutne formy ICHS — akutny infarkt myokardu a nestabilnu
anginu pectoris. Akutny infarkt myokardu aj nestabilna angina pectoris maju rovnaku pricinu
— ruptdru tzv. nestabilného aterosklerotického platu v koronarnej artérii s nasadajucou
intralumindlnou trombdzou. Prave trombus spdsobuje akutnu progresiu uZ predtym
pritomnej stendzy koronarnej artérie alebo jej uzdver. Rozdiel medzi AIM a nestabilnou
anginou pectoris je v tom, ¢i d6jde alebo nedbjde k nekréze myokardu. Ta je typicka pre AIM
a prejavuje sa vyplavenim niektorych molekul z postihnutého myokardu — predovsetkym
troponinu, myoglobinu a kreatinfosfokinazy — do krvi, kde ich méZeme stanovit. K vyplaveniu
tychto molekul vSak dochadza az po niekolkych hodinach a laboratérne stanovenie tiez trva
urcity Cas. Pacient s ACS je bezprostredne ohrozeny, preto musime stanovit diagndzu rychlo,
len na podklade anamnézy a EKG. Z tohto dovodu bol zavedeny suhrnny termin akutny
koronarny syndrom. Pacienti s podozrenim na ACS musia byt okamZite hospitalizovani na
monitorovacom l6zku v kardiocentre.

Akutny infarkt myokardu

Akutny infarkt myokardu (AlM) je nekréza myokardu v dosledku nahleho uzaveru korondrnej
artérie prasknutym aterosklerotickym platom a nasadajicou trombdzou. Prejavuje sa
bolestou na hrudniku a dyspnoe (subjektivny pocit nedostatku vzduchu). V diagnostike AIM
ma zasadny vyznam EKG — v pripade elevacie Useku ST ide o STEMI, inak o NSTEMI. Pacienti
so STEMI urgentne patria do kardiocentra na uskutoCnenie perkutdnnej koronarnej
intervencie. U pacientov s NSTEMI je ¢asu o trochu viac. Laboratérne dokdzeme nekrézu tzv.
kardioSpecifickymi markermi — su to predovsetkym troponiny | a T a kreatinkindza. Smrtelné
mozu byt niektoré komplikacie AIM — mechanické (systolicka dysfunkcia, ruptira steny
komory, ruptura septa) a arytmické (poruchy prevodu s bradykardiou a maligne arytmie).

AIM je nekrdza cCasti myokardu vznikajuca v doésledku prolongovanej ischémie pri ndhlom
uzdvere korondrnej artérie. Z hladiska patologickoanatomického je nevyhnutny dékaz
o pritomnosti smrti myocytov. Nastastie vSak vacSina pacientov toto ochorenie v dnesnej
dobe prezZije, a preto je praktické pouzitie klinickej diagnodzy, ktora sa opiera o kombinaciu
subjektivnych tazkosti pacienta, EKG zmien a biochemickych vysledkov.

Starsia terminoldgia pouzivala rozliSenie na transmuralny a netransmuralny infarkt myokardu
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podla vyvoja kmitu Q na EKG. Rozvoj Q kmitu zodpoveda intenzivnemu ischemickému
poskodeniu svalového tkaniva a vznikd asi o 6 hodin po zaciatku AIM (tzv. z6na nekrozy).
V dnesnej dobe sa snaZzime rozvoju nekrdzy predist a orientujeme sa podla pritomnosti alebo
nepritomnosti elevacie ST useku na EKG, ktoré predstavuju aspon Ciastocne reverzibilnu
ischémiu (tzv. zona poskodenia). RozliSujeme tak infarkty s ST elevdciami — STEMI a bez ST
elevacii — NSTEMI. STEMI na EKG obvykle znamend kompletny uzaver proximalneho udseku
niektorej z koronarnych artérii, zatial ¢o obraz NSTEMI mdzZe vzniknat ,len u“ akutne
vzniknutej vyznamnej stendzy takejto artérie alebo u periférnejSieho postihnutia (tzv. zéna
ischémie). Ide o depresiu ST useku a inverziu viny T.

Pri¢inou AIM je vo velkej vacsine pripadov ateroskleréza. Vynimkou mézu byt embolizicie
vegetacii pri infekénej endokarditide, pripadne embolizdcie drobnych kalcifikacii
z degenerativnych chyb srdcovych chlopni, rézne arteriitidy (napr. polyarteriitis nodosa),
spazmy koronarnych artérii (Prinzmetalova angina pectoris), drogy — kokain, ale aj canabis,
ale tieto stavy su raritné.

Aterosklerotické platy nespdsobuju Ziadne tazkosti, pokial nespdsobia tzv. hemodynamicky
vyznamnu stendzu. To je stendza, ktora spOsobi pokles prietoku krvi na hodnoty, ktoré su
nedostatocné pre adekvatne zasobenie tkaniv okyslicenou krvou pri ndmahe alebo v pokoji.
Inak je moZné vyznamnu stendzu popisat rozvojom tlakového gradientu — pred stendzou je
vyssi krvny tlak ako za nou. To vysvetluje zniZenie prietoku artériou (v klude alebo pri zatazi),
pretoZe prietok artériou je priamo Umerny perfuznemu tlaku a nepriamo periférnej cievnej
rezistencii daného povodia. Stendzy zacinaju byt hemodynamicky vyznamné, ked zuZuju
lumen 060-70 aviac % v porovnani so zdravym uUsekom tepny. Aterosklerotické platy
narastaju skokovite v désledku drobnych hemoragii do platov, ktoré mozu velmi rychlo zvysit
hemodynamicku vyznamnost stendzy. Len niekedy takato hemoragia ,prerastie” do limenu
artérie a sposobi AIM. Platy schopné skokovite narastat nazyvame nestabilné. Je pre ne
typickd tenkd vrstva na povrchu, ktord sa rychlo natrhne, zvycajne v mieste, kde prirastd
k zdravému Useku artérie a vacsie lipidové (cholesterolové) jadro.

Pri AIM trombus obturuje ciastocne alebo Uplne lumen postihnutej artérie a moze dalej
narastat (obvykle distdlnym smerom). Trombus nasadajici na ateroskleroticky plat
oznacujeme ako biely, dostickovy — zacina agregaciou krvnych dosti¢iek. Prave na rozvoj
trombu je cielena cast medikamentdznej liecby AIM atromboaspiracia pri perkutannej
intervencii.

Podla EKG zmien nie je mozné Uplne presne stanovit, ktora artéria je postihnuta, napriek
tomu je EKG hodnotenie lokalizacie AIM nesmierne klinicky dolezité. Plati to predovsetkym
pre pacientov so stenotickym postihnutim viacerych artérii, kedy sa musime rozhodovat,
ktoru artériu intervenovat.

Typickou manifestaciou AIM je bolest na hrudniku lokalizovana retrosternalne. Bolest byva
popisovand pacientom ako zvierava, tlakova, paliva. Casté je vyzarovanie bolesti do lavého
ramena alebo pripadne do celej lavej hornej koncatiny, do krku, do epigastria, medzi lopatky.
Velmi Casto je bolest sprevadzand dyspnoe rozneho stupria a vegetativnymi prejavmi —
nauzea, potenie, niekedy zvracanie. Infarktova bolest trva obvykle aspor 30 minuat, niekedy
celé hodiny, pocas ktorych sa pacient rozhoduje, ¢i bude alebo nebude volat rychlu
zachrannu sluzbu. Negativne rozhodnutie ma prenho nezriedka tragické nasledky. Nitraty
prinasaju obvykle len ¢iastocnu a docasnu ulavu. Niekedy bolest ustUpi uZ v sanitke alebo
dokonca pred jej prichodom. Tato situacia sa vysvetluje spontannou rekanalizaciou
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infarktovej artérie — rozpustenim trombu. Priaznivy vplyv moéZe mat podanie kyseliny
acetylsalicylovej a heparinu.

Niektoré AIM prebehnu bez pritomnosti bolesti na hrudniku. NajcastejSie tato situacia
nastdva u diabetikov so senzitivnou neuropatiou.

K diagndze je nevyhnutné predovsetkym EKG abiochémia. Myoglobin sa zbeine
pouzivanych markerov objavuje najskor, po 90-120 minutach po vzniku AIM. Tato vyhoda je
spochybnena jeho nizkou senzitivitou, lebo myoglobin sa vyskytuje aj v prie¢ne pruhovanych
svaloch. Kreatinkinaza (CK) je najCastejSie pouzZivanym markerom AIM, ale navySe jej
sledovanie po liecbe AIM sluzi aj k odhadu rozsahu infarktového loZiska. CK zacina stupat za
2-4 hodiny po vzniku AIM. Kvzostupu CK vSak tiez dochadza ipri poraneni priecne
pruhovanych svalov. Troponin pochddza vyluéne z myokardu, a preto je zo vSetkych bezne
pouzivanych markerov najspecifickejsi. Stanovuje sa troponin | alebo T. Zacina vsak stupat az
po 3-5 hodinach od vzniku AIM a jeho hladina sa vrati k norme v pripade vacsich infarktov az
za 7-10 dni.

Komplikdcie AIM

Désledkom mechanickych komplikacii AIM je zlyhanie srdca — od asymptomatického po
najtazsiu formu — kardiogénny Sok. Mechanické komplikacie sa tykaju predovsetkym STEMI —
u NSTEMI su menej Casté.

Medzi najcastejSie komplikacie AIM patri rozvoj jazvy postihnutej ¢asti myokardu. V priebehu
prvych desiatok minut sa zmenSuje kontraktilita postihnutého Useku lavej komory aZ do
akinézy. Pokial sa podari dostatoc¢ne skoro otvorit infarktovu artériu, je ischémia z vacsej Casti
reverzibilna. Niekedy pretrvava hypokinéza az akinéza niekolko dni aj napriek Uspesnému
otvoreniu artérie. Tento stav nazyvame stunning — omracenie myokardu. Ak zostane artéria
uzavretd dlhsiu dobu, rozvija sa nekréza myokardu. Jej vyznamnost zavisi od rozsahu
postihnutia — utransmuralnych lézii sa zacina postihnutd cast myokardu vyklenovat
v dosledku tlaku krvi v lavej komore v systolickej faze — vznikd aneuryzma. V priebehu dalsich
dni si odumierajuce myocyty postupne nahradzované fibroblastmi a dochddza k rozvoju
vazivovej jazvy. Nielen velkost jazvy, ale aj stupen remodeldcie lavej komory ovplyvni v
buducnosti stupen srdcového zlyhania.

Moze dojst aj k rupture interventrikuldarneho septa — krv sa prestiva podla tlakového
gradientu zlavej komory do pravej, ktord objemovo zlyhdva. Dalou formou ruptury
myokardu je ruptura volnej steny (obvykle lavej komory). Pacient umiera v priebehu sekind
na tamponadu srdca.

K rozvoju perikardialneho vypotku méze dojst v der vzniku AIM, ale aj niekolko tyzdriov po
riom. Perikardialny vypotok a perikarditida mézu vzniknat v désledku akdtneho zlyhania
srdca pri AIM, alebo su reaktivne, tvoria sa nad infarktovou stenou.

V akutnej faze AIM dochadza k porucham prevodového systému srdca aj k tachydysrytmiam.
Poruchy prevodového systému — AV blok Il. alll. stupna sa vyskytuju prevaine u AIM
spodnej steny. U niektorych pacientov s AIM dochadza k rozvoju fibrilacie predsieni, ktora je
niekedy hemodynamicky vyznamnad (hypotenzia). Jej vznik a rozvoj je vSak spojeny s vyssim
rizikom ndhlej smrti v désledku malignych arytmii. Medzi maligne arytmie zahfiame hlavne
komorovu tachykardiu a fibrilaciu komor. Vedu k zastave obehu
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Nestabilna angina pectoris

Nestabilnd angina pectoris (AP) vznikd rovnako ako AIM vdosledku ruptury
aterosklerotického platu a nasadajucej intrakoronarnej trombdzy. Rozdiel oproti AlM, resp.
NSTEMI je, Ze nedochadza k nekréze. Diagndza je do znacnej miery klinicka — ide o novo
vzniknutd AP alebo progresiu chronickej. EKG zmeny su obvykle prechodné.

»Angina pectoris”“ znamena vlastne bolest na hrudniku. Tymto terminom v$ak oznacujeme
ochorenie charakterizované recidivujucou bolestou na hrudniku vznikajicou v désledku ICHS.
Jednotlivé ischemické bolesti nazyvame stenokardie. RozliSenie medzi stabilnou
a nestabilnou AP je klinické, toto delenie pravdepodobne odrdza charakteristiku
aterosklerotického platu zodpovedného za AP — stabilny versus nestabilny plat.

Nestabilnd AP je charakterizovand klinickym obrazom — mozZe sa prejavit a) ako novo
vzniknutd kludova alebo namahova AP, b) ako zhorsenie existujlcej stabilnej AP (tazkosti
vznikaju pri mensej ndmahe, vyskytuje sa vacsi pocet stenokardii), c) ako klfudova stenokardia
s Ustupom spontannym alebo po aplikacii nitroglycerinu.

Pri¢inou nestabilnej AP je podobne ako u AIM nestabilny ateroskleroticky plat, ktory vsak
nesposobil Uplnd obstrukciu postihnutej artérie. Nestabilnd AP sa klinicky od AIM odlisuje len
absenciou myokardidlnej nekrdzy zachytitelnej elevaciou kardioSpecifickych markerov.

Stenokardie pri nestabilnej AP maju podobny charakter ako pri AIM, ale trvaju kratSiu dobu —
obvykle do 20 minut. Ustupia spontdnne — typicky po preruseni namahy sa zniZia naroky
myokardu na okysli¢enu krv a doddvka krvi je uz tak primerand poziadavkam.

Na EKG mdZeme zistit zmeny v repolarizacnej faze — depresia ST Useku, inverzia T viny (zéna
ischémie), vzacnejsie prechodné elevacie ST, ale EKG krivka mozZe byt aj Uplne normalna. Je
vacsia pravdepodobnost zachytenia EKG zmien pri bolesti.

Ndhla (srdcovd) smrt

Nahla smrt je Siroka skupina réznych ochoreni, z ktorych vadsia ¢ast spada do kardiolégie, ale
jej zaradenie do ICHS je problematické. Z hladiska ICHS je mozné menovat hlavhe AIM
s malignou arytmiou, pripadne s mechanickou komplikaciou. Podla niektorych autorov vsak
musi ist o prvy prejav ICHS alebo prejav po dlhej dobe, aby bola splnend podmienka nahlej
(neocakdvanej) smrti. Patria tu pacienti s tragickym priebehom, ale aj ti, u ktorych doslo
k Uuspesnej resuscitacii (hlavne pripady malignych arytmii).

Chronicka ischemicka choroba srdca

Chronicka ischemickda choroba srdca zahfiia 1. stav po infarkte myokardu (viac ako 6 tyzdriov);
2. stabilnd anginu pectoris; 3. nemu ischémiu; 4. variantni/vazospastickd anginu pectoris; 5.
mikrovaskularnu anginu pectoris; 6. chronické zlyhanie srdca v d6sledku ICHS.

Stav po prekonanom infarkte myokardu

Tato kategdria dava najavo, Ze diagndzy ICHS sa pacient ani po dobre liecenom AIM nezbavi.
Zmysel je prakticky — atypické bolesti na hrudniku u pacienta s anamnézou infarktu berieme
vaznejsia ako u doposial zdravého jedinca. Druhym dévodom je, Ze tato skupina ako celok ma
horsiu prognézu ako zdrava populacia aj v pripade, Ze nedoslo k rozvoju zlyhavania srdca.

Stabilna angina pectoris

Stabilnd angina pectoris su opakované kratkodobé reverzibilné ischémie myokardu vznikajuce
obvykle pri zvySenych metabolickych narokoch, t.j. pri telesnej ndmahe a pri rozculeni
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v dosledku pritomnosti hemodynamicky vyznamnej stendzy (viac ako 60-70%) korondrnych
artérii. V diagnostike sa uplatiiuju predovsetkym zatazové testy (zhodnotenie EKG po fyzickej
zatazi). Vznikaju na podklade aterosklerotického platu koronarnej artérie.

Pri stabilnej AP su typické podobné tazkosti pri rovnako intenzivnej ndmahe (napr. pacient sa
pravidelne musi zastavit pri chédzi do schodov a pockat, kym bolest odoznie). Pomerne
Castym prejavom su stenokardie vzniknuté v zime pri prechode z budovy na mrazivy vzduch
a stenokardie pri rozéuleni. U stabilnej AP je potrebné brat do Uvahy aj pritomnost
ekvivalentov stenokardii — dyspnoe bez bolesti na hrudniku.

Bolest pri stabilnej AP vznikd najcastejsie pri namahe a pokial sa pacient nezastavi, intenzita
bolesti stupa. Typicky by mala byt bolest retrosterndlna, plosna, zvierava alebo tlakova
s vyzarovanim do lavého ramena spojena s dyspnoe. Niekedy su tazkosti atypické — bolest
v krizoch, v €elusti, v krku, ramene a pod. Po zastaveni resp. po aplikacii nitroglycerinu by tato
bolest mala odozniet, obvykle do 5 minut. Ak neodoznie do 20 minut, je potrebné mysliet na
akutny koronarny syndrém. Bolest pichava, lokalizovatelnd do jedného bodu, nie je
stenokardia.

Uplne zdsadnou pre diagndézu stabilnej AP je anamnéza. Dolezity je charakter tazkosti
a hlavne ich opakovanie pri podobnom stupni ndmahy.

Variantnad (vazospastickd, Prinzmetalova) angina pectoris

Variantna angina pectoris je rovnako ako klasickd angina pectoris charakterizovana
intermitentnou ischémiou myokardu, zvycajne pri fyzickej alebo emocnej zatazi. Rozdiel je
vSak v pri¢ine ischémie — ide o spazmy koronarnych artérii a nie o hemodynamicky vyznamné
organické stendzy. Existuje mnozstvo tedrii vysvetlujucich pricinu spazmov — napriek tomu ju
presne nepozname. D3 sa zjednoduSene charakterizovat ako doésledok tazkej/atypickej
endotelidlnej dysfunkcie. Velmi vzacne méze protrahovany spazmus koronarnych artérii viest
k rozvoju AIM alebo ndhlej smrti. Koronarny spazmus je popisany aj ako dosledok pouzitia
niektorych drog, hlavne kokainu.

Pri tomto type AP sa zachytia prechodné ST elevacie pri holterovskom monitorovani EKG (24
hodinové monitorovanie EKG) a ST elevacie su zvycajne v Casovej suvislosti s tazkostami
pacienta. Situacia je komplikovana skutocnostou, Ze niektori pacienti s jednoznacnou
korondrnou aterosklerézou maju spazmy aj organické stendzy — vtedy hovorime o zmieSanej
angine pectoris.

Zlyhanie srdca v désledku ICHS

ICHS je najcastejSou pric¢inou zlyhania srdca v rozvinutych krajinach. Progresia srdcového
zlyhania je dand progresiou korondrnej aterosklerézy. Niektori pacienti stenokardie vobec
nepocituji — ani pri AP ani pri AIM, zlyhanie srdca mbZe preto byt prvou klinickou
manifestaciou ICHS.

Na rozvoji dysfunkcie lavej komory (hlavne pri neskoro liecenom alebo neliecenom AIM) sa
podiela jazva (teda nekontrahujica sa cast steny), pripadne aneuryzma pri zmenenej
geometrii v d6sledku dilatacie lavej komory.

Samostatnou a zaujimavou jednotkou je hibernovany myokard. Ak dochadza v désledku
koronarnej stendzy k ¢astym opakovanym ischémiam, ¢i uz ako angina pectoris alebo nema
ischémia, organizmus Setri postihnutd oblast myokardu tym, Ze dojde k obmedzeniu jeho
kontraktility — hypokinéze az akinéze. Tym dobjde k poklesu poziadavky na dodavku
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okyslicenej krvi a myokard pocas urcitého obdobia (radovo mesiace) preziva. Pokial sa
podari odstranit zizZenie koronarnej artérie, hibernovany myokard sa opat zacne kontrahovat.
Klinickym problémom je odliSit hibernovany myokard od jazvy. Ak sa dokaze viabilny myokard
v hypokinetickom alebo akinetickom segmente, pacient bude profitovat z revaskularizacie.

Elektrokardiogafické zmeny pri ischémii, poskodeni a nekréze myokardu
Akutna ischémia myokardu

Elektrokardiografia je velmi citlivou metéddou na ohodnotenie zmien vyvolanych poruchami
korondarnej cirkuldcie. Mnohé elektrokardiografické zmeny, ktoré wvznikaju pri poruche
koronarnej cirkulacie, méZzeme dokazat experimentdlne. Je dobre zndme, Ze podviazanie
korondrnej artérie s naslednou subepikardidlne lokalizovanou ischémiou v pokuse na srdci
experimentalneho zvierata sposobi za niekolko sekind vznik negativnej T viny v oblasti, ktoru
zdsobuje podviazana artéria alebo jej vetva. Negativna T vina vznikne ako d6sledok hypoxie
myokardu, v ktorom sa oneskoruje repolarizacia. Vtomto pripade sa najprv repolarizuje
subendokardidlna cast svalu, alen potom hypoxickd Cast. Depolarizacia vtomto obdobi,
niekolko sekidnd po podviazani koronarnej artérie, je nezmenena, a preto komorovy komplex
ma taky isty tvar ako pred okluziou artérie. Oblast myokardu, v ktorej sa v désledku zmenene;j
postupnosti repolarizacie produkuje negativna T vina, m6Zzeme oznacit ako ischemicku zénu.

Ak experimentalna oklizia korondrnej artérie trva dalej, tak sa o niekolko minut zjavi
elevacia ST segmentu nad izoelektricku ¢iaru. V tomto obdobi sa zvysi voltaz R kmitu. Teraz je
aj depolarizacia aj repolarizacia v désledku okluzie koronarnej artérie spomalena. Oblast,
ktora prislicha okludovanej artérii a prejavuje sa na elektrokardiograme uvedenymi
zmenami, povazujeme za zénu poskodenia.

O niekolko hodin neskor sa nad miestom okluzie zaznamendava hlboky kmit Q, pripadne cely
komorovy komplex ma tvar QS kmitu. Myokard vtomto mieste nemdze byt aktivovany
a oblast sa oznacuje ako zéna nekrézy.

Oznacenie zona ischémie, z6na poSkodenia azéna nekrézy sa  pouiiva
v elektrokardiografickom zmysle a nezhoduje sa s pojmami histologickymi.

Chronicka ischémia myokardu

Zbna poskodenia produkuje denivelaciu (depresiu) useku ST. Na vzniku denivelacie sa méze
podielat vznik alteracného prudu. Na vzniku denivelacie ST sa zucastriuju aj zmeny na
bunkovych membrénach v désledku toho, Ze sa poskodia pre nedostatok kyslika. Pokojovy
membranovy potencial v tejto oblasti klesd, znizuje sa vnutrobunkova negativita. Membrany
v dosledku poskodenia stracaju schopnost udrzat idnové koncentraéné gradienty. V désledku
tychto zmien na membranach sa menia elektrické procesy prebiehajuce pri depolarizacii
a repolarizacii. Pre elektrokardiografické zmeny je rozhodujuci stupen hypoxie a stupen
poskodenia. V zavislosti od stupfia a dizky trvania sa vyvinie aj elektrokardiograficky obraz.

Najzavaznejsim poskodenim je nekréza myokardu v elektrofyziologickom vyzname. Bunky sa
stdvaju neaktivnymi vtedy, ked vplyvom poskodenia z nedostatku kyslika ich pokojovy
transmembranovy potencial klesne na 50% pdvodnej hodnoty. Z elektrofyziologického
hladiska sa takéto bunky povazuju za odumreté. Neschopnost kontrakcie predchadza
neschopnost tychto buniek sa aktivovat.
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19. ZLYHANIE SRDCA

Uvod

Ro¢ne zomiera vo svete az 7 miliénov [udi na zlyhanie srdca. NajéastejSimi pri¢inami zlyhania
su hypertenznd choroba a ischemicka choroba srdca.

Zlyhanie srdca je klinicky syndrém, teda nie je to jedna chorobnd jednotka. Z toho vyplyva,
Ze jej klinicky obraz je velmi pestry. Sucasne to tiez znamena, Ze na vzniku tohto syndrému sa
podiela viacero pri€in a patofyziologickych mechanizmov. Podstatou tohto syndrému je fakt,
ze srdce neplni svoje zakladné funkcie. Tato zdkladnd premisa je obsiahnuta aj v definicii
zlyhania srdca:

Zlyhanie srdca je syndrom, ktory vznikd tym, Ze srdce nedokaze pri normalnom alebo
zvy$enom plniacom tlaku (vendznom ndvrate) vypudit do artériového systému také
mnoistvo krvi, ktoré by zabezpecilo tkanivam prisun kyslika a Zivin v mnoistve
adekvatnom ich metabolickej aktivite.

Pochopenie uvedenej definicie vyzaduje, aby Student poznal mechanizmy, ktoré u zdravého
cloveka zabezpecuju primerany vykon srdca. K tymto mechanizmom patria:

- koordinovana elektricki a mechanickd funkcia srdca - casova a priestorova
synchronizdacia aktivity predsieni a komor,

- dostatocny navrat krvi do srdca (vendzny ndvrat) — zabezpecuje primeranu velkost
preloadu (predpatia myofibril — fungovanie Frankovho-Starlingovho mechanizmu),

- dostatocne velka kontraktilita myokardu (inotropny stav myokardu uréuje silu
kontrakcie (katecholaminy zvySuju kontraktilitu),

- primerana velkost odporu (afterload), proti ktorému jednotlivé ¢asti srdca vypudzuju
krv (dodatocné zataZenie — vazodilatacia zniZuje periférny odpor, vazokonstrikcia
opacne),

- dostatoény pocet a velkost kardiomyocytov a ich normalne priestorové usporiadanie
(hypertrofia),

- normalny rytmus a frekvencia srdca.

Vysledkom fungovania vsetkych uvedenych mechanizmov je urcité mnozstvo krvi, ktoré srdce
precerpa za jednotku ¢asu (1 mindtu) - minatovy objem srdca. Ten je vysledkom srdcovej
frekvencie a systolického vyvrhového objemu. Srdcova frekvencia je regulovand
autondmnym nervovym systémom (sympatikus zrychluje, parasympatikus spomaluje
¢innost srdca), ako aj hormdnmi, humoralnymi latkami a vnatornou telesnou teplotou.
Velkost systolického vyvrhového objemu zavisi od preloadu, kontraktility myokardu a
afterloadu.

Ked teda uvaZzujeme o patomechanizmoch spoOsobujucich znizenie vykonu srdca, musime
brat do Gvahy mozZnost porusenia kazdého z uvedenych mechanizmov.

Syndrom zlyhania srdca ma mnoho klinickych foriem, ktoré su oznacené Specialnymi
terminmi. Zlyhdvat moéZe primarne jeho systolickd (vypudzovacia) alebo diastolicka
(prijimacia) funkcia.

a) Ked' zlyhdva systolickd funkcia, hovorime o systolickom zlyhavani srdca, zlyhanie
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systolickej funkcie lavej komory sa nazyva zlyhanie smerom dopredu (forward
failure), ak zlyhava funkcia pravej komory (systolicka alebo diastolicka, resp. obe, ide
o zlyhavanie smerom dozadu (backward failure).

b) Ak je za zlyhanie srdca zodpovednd porucha diastolickej funkcie, hovorime o
diastolickom zlyhavani srdca.

c) Zlyhavat moézu aj obe komory sucasne — hovorime o biventrikularnom zlyhavani
srdca.

d) Termin kongestivne zlyhdvanie srdca sa pouziva na oznacenie takého procesu, pri
ktorom sa zniZuje minutovy objem lavej a/alebo pravej komory - vysledkom je
zhorSenie oxygenacie krvi v plucach, resp. znizenie privodu kyslika a Zivin do systémov
organizmu, znizi sa vyrazne aj prekrvenie obliciek a tieto intenzivne zadrziavaju vodu v
organizme, srdcové komory aj predsiene dilatuju a tekutina sa hromadi v tkanivach
(anasarka).

Z casového hladiska rozliSujeme akutne a chronické zlyhdvanie srdca. Z patofyziologického
aj klinického hladiska si medzi nimi rozdiely nielen v rychlosti vzniku, ale aj, a hlavne, v
mechanizmoch, ktoré sa na ich vyvoji podielaju.

Akutne zlyhanie srdca sa vyvinie v priebehu hodin az niekolkych dni, maximdlne 2-3 tyzdrioy,
chronické zlyhavanie vznikd pocas tyzdriov, mesiacov aj rokov. Je logické, Ze pri dlhotrvajicom
vyvoji zlyhdvania srdca je dostatok casu na plné rozvinutie sily ,kompenzacnych
mechanizmov”, vysledok ktorych je skor progresia ochorenia ako jeho spomalenie alebo
zastavenie.

Zlyhavanie srdca so zvySenym minutovym objemom sa zda na prvé pocutie paradoxnym
terminom, ale v skutoénosti nie je, pretoze oznacuje realnu klinickd situdciu. Je tiez zahrnuty
do definicie zlyhdvania srdca, a to do jej poslednej Casti (pozri definiciu). Ide o situaciu, ked
srdce je plne funkéné, ale ani to nestaci na zabezpecenie dostato¢ného prisunu kyslika a Zivin
do tkaniv, pretozZe ich naroky prevysuju kapacitu srdca, napr. pri tazkej anémii, tyreotoxikoze,
septickom Soku, artério-vendznych skratoch.

Kompenzované zlyhavanie srdca — tento termin vyjadruje fakt, ze funkcia srdca zlyhava, ale
kompenzaéné mechanizmy, ktoré su aktivované zlyhavajucou funkciou srdca, (resp. funkcia
srdca je podporend terapiou), su schopné zvysit jeho vykon tak, Ze staci na zabezpeclenie
metabolizmu tkaniv pocas pokoja, beznych dennych ¢innosti, ba aj pri miernom stupni
zataze, (napr. pri stendze aortalnej chlopne). Kompenzacia mbze byt Uplna alebo ¢iastoéna.

Termin dekompenzované zlyhanie srdca znamend, Ze srdce zlyhdva (poskodené srdce
nedokaze zabezpedit dostatoénu perfuziu tkaniv) aj napriek maximalnemu vyuZitiu
existujucej kapacity kompenzaénych mechanizmov.

Hlavné priciny sp6sobujuce zlyhavanie srdca
A. Poskodenie myokardu

Poskodenie myokardu moze byt spdsobené vplyvom réznych druhov nox na jeho sucasti.
K takymto noxdm patria:

a) Ischémia a hypoxia - ischémia vznikd z dovodu zlUZenia priesvitu koronarnych artérii
(ischemicka choroba srdca), hypoxia moéze byt vyvolana radom pricin, napr. tazkou
formou anémie (vysvetlenie najdete v kapitole Hypoxie)
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b)

d)

e)

Zapal - zapal srdcového svalu (myokarditida) spésobuje poskodenie kardiomyocytov
a znizuje az likviduje napr. ich kontrakénu schopnost

Toxiny — ako priklady mézu byt uvedené alkohol, bakteridlne toxiny, kyseliny (acidéza)
ainé
Endokrinné poruchy - napr. hyperfunkcia alebo hypofunkcia Stitnej Zlazy,

nadprodukcia katecholaminov (feochromocytdém - nador drene nadoblidiek),
aktivacia systému renin —angiotenzin - aldosterdn vyvolana znizenim perfuzie obliciek

Nadmerné mechanické zataZenie srdca — objemové alebo tlakové, napr. pri
chlopfiovych chybdach alebo pri systémovej hypertenzii vedie k patologickej hypertrofii
a/alebo dilatacii myokardu

Ako uvedené patologické procesy poskodzuju myokard?

spbsobuju poruchu v produkcii a vyuziti energie (ATP),

zmenia kontraktilné proteiny tak, Ze sa znizi ich funkcia,

vyvolaju poruchu v procese spriahnutia excitacie a kontrakcie myokardu,
sposobia stratu urcitého percenta kardiomyocytov,

vyvolaju zmeny vrelaxdcii svalovych buniek, ¢o vedie kzniZzeniu poddajnosti
srdcovych komér,

sposobuju poruchu intraceluldrnej homeostazy kalcia (zvySenie koncentracie),

zdbvodu trvalého zvySenia tonusu sympatika azvySenia koncentracie
katecholaminov v krvi aj vsrdci pacientov so zlyhavanim srdca su nadmerne
stimulované B;, B, a; — adrenergné receptory ¢o vedie k toxickému poskodeniu
buniek myokardu, nasledujicim znizenim ich kontraktility prejavujlcej sa znizenim
ejekénej frakcie komor, dysrytmiou a tachykardiou,

v periférnych cievach sposobuje stimuldacia B;, a o; — adrenergnych receptorov
nadmernu aktivaciu systému renin-angiotenzin-aldosterén, ¢o spOsobuje
vazokonstrikciu a retenciu tekutin. Hyperaktivita systému RAA vedie v kone¢nom
dosledku k takej prestavbe srdca, ktord znizuje jeho vykon atym sa podiela na
progresii zlyhdvania (remodelacia myokardu).

Je preukdzané, Ze dolezita ulohu v patogenéze chronického zlyhdvania srdca zohrdva
systém R-A-A. Angiotenzin Il ma cely rad vlastnosti, ktoré su primarne dolezité pre udrzanie
normalnej cirkulacie krvi, ale pri chronicky zvysenej koncentracii sa za¢nu prejavovat jeho
negativne vlastnosti, ako napr.:

silny vazokonstrikény vplyv na rezistentné cievy,

retencia Na a s nim aj vody,

zvySuje  uvolfiovanie arginin-vasopresinu (je to antidiureticky hormén)
z neurohypofyzy, €o zvySuje zadrzZiavanie vody v organizme,

facilituje uvolfiovanie noradrenalinu zo zakonceni sympatikovych nervov,

zvysuje citlivost cievnej steny na noradrenalin,

ma mitogénny ucinok na kardiomyocyty a ostatné bunky srdcového tkaniva (vratane
fibrocytov),
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- sposobuje kontrakciu mesangidlnych buniek glomerulov, ¢o vedie k zmenSeniu
filtracnej plochy a znizZeniu glomerularnej filtracie

- vplyvom na hypotalamus vyvolava pocit smadu, ¢o nuti ¢loveka vyhladat zdroj
tekutiny

- zvySuje produkciu aldosterénu v kére nadobliciek

B. Poruchy srdcového rytmu

Poruchy srdcového rytmu a frekvencie lahkého stuprfia nemaju negativny vplyv na funkciu
srdca, napr. atrioventrikularna blokada 1. stupna, tachykardia cca 100 — 110/min.

Tazsie poruchy viak méZu a €asto aj maju nepriaznivy vplyv na funkciu aj $truktiru srdca.
K takym patria napr. komorova tachykardia (obycajne viac ako 150/min), komorovy flutter
alebo fibrilacia, komorova bradykardia (¢innost srdca je nizsia ako 45-40/min — neplati to pre
dobre trénovanych Sportovcov), atrio-ventrikuldrne blokddy 2. a 3. stupria, ramienkové
blokady, Wolf-Parkinson-White syndrém (syndrom komorovej preexcitacie) a dalSie poruchy.

C. Mechanické obmedzenie funkcie srdca

Obmedzenie moze byt v plneni srdcovych dutin krvou alebo moéze byt problém v ich
vyprazdiiovani. Plnenie srdcovych dutin mbéZe byt obmedzené pri konstriktivnej
perikarditide, tampondde srdca, stendze mitralnej alebo trikuspidalnej chlopne, trombdze Zil
privadzajucich krv do pravej alebo lavej ¢asti srdca. Z uvedenych pric¢in sa neplnia adekvatne
predsiene/komory srdca a srdce nema dost krvi na normalnu c¢innost, pracuje neefektivne
(zniZuje sa srdcovy minutovy vydaj). Vyprazdiiovanie srdcovych dutin naplnenych/
preplnenych krvou je obmedzené z dévodu hyperhydratacie organizmu (sucasne musi byt
srdce oslabené, vyrazné zvysenie cirkulujiceho objemu krvi, napr. pri akitnom zlyhani
obliciek), nahleho zvySenia odporu v cievnom riecisku (hypertenzna kriza, embolizacia do a.
pulmonalis).

Symptomy a priznaky zlyhdvania srdca — mechanizmy ich vzniku

Prejavy zlyhdvania srdca su pestré. Su odlisné pri akdtnom a chronickom zlyhdavani, pri
zlyhavani pravého alavého srdca, su zavislé aj od priciny/pricin, ktora zlyhanie spdosobila/i
a od dalSich okolnosti. K vSeobecnym prejavom zlyhavania srdcia patria tieto:

- zvySenie hmotnosti tela — je podmienené hlavne akumulovanim vody

- dyspnoe (dychavica) — pocit nedostatku vzduchu, ktory je vyvolany poruchou vymeny
plynov v pltcach z dévodu plicnej kongescie a vzniku plicneho edému

- pritomnost patologickych zvukovych fenoménov na plucach — si podmienené

akumulaciou tekutiny v pldcnom intersticiu a alveolach

- tachypnoe - zrychlené aaj plytSie dychanie. Je pravdepodobne podmienené
stimuladciou J-receptorov v pllucach zvySenym intersticidlnym tlakom sp6sobenym
akumulaciou tekutiny pri zlyhavani lavého srdca

- ortopnoe — ide odychavicu vznikajucu u pacienta v leZiacej polohe (horizontdlnej),
pretoZe v tejto pozicii sa do pravého srdca a do pluc vracia z dolnej Casti tela viac krvi ako
pri sedeni alebo stati. Tento mechanizmus podmienuje vznik kongescie az edému pltc

- paroxyzmdlne nocné dyspnoe — dychavica, ktora nahle prerusi spanok pacienta
z vySSie uvedenych dovodov
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cyanoéza - Sedo - modré zafarbenie sliznic a koZe (hlavne na akrdlnych castiach koncatin),
ktoré je spb6sobené zvySenim obsahu deoxygenovaného hemoglobinu v kapilarnej krvi
nad 50 g/l. Vznikd pri pravo-lavych srdcovych skratoch. Centrdlny typ cyandzy — je
viditelna na jazyku, perach, na tvari) a pri vyraznom znizeni minutového objemu srdca, ¢o
vedie khypoperfuzii periférnych tkaniv aintenzivnej deoxygenacii hemoglobinu
(periférny typ cyandzy)

edémy v dolnych konéatinach — je to prejav zvySeného hydrostatického tlaku krvi
v Zilnom systéme dolnych koncatin, ktory je désledkom zlyhavania pravého srdca

hepatosplenomegdlia — je podmienend akumuldciou krvi vtychto organoch
(kongescia) sp6sobena rovnakym mechanizmom, ako je opisany vyssie

hepato-jugularny reflux — zatlaéenim na pecen sa zvySi ndpli jugularnych Zil. Je
pozitivny pri zlyhdvani pravého srdca

ascites — prestup tekutiny cez stenu kapilar avenul abdomindlnych orgdnov, hlavne
pecene (pri portdlnej hypertenzii), z vyssie opisanych dévodov

zvySena naplin krénych Zil (pozri obrazok) — pravé srdce
nie je schopné prijat krv z hornej dutej Zily, ¢o vedie
k akumuldcii krvi azvysSeniu tlaku v jugularnych Zilach.
Napln tychto Zil pretrvdva aj v sediacej polohe

tachykardia — je podmienend hlavne zvySenou hladinou
katecholaminov v krvi a v srdci

hypoperfuzia obliciek — vznikd pri zlyhavani lavého srdca
ako désledok znizenia minutového objemu a znizenie TK
v artériovom systéme, ¢o vedie kzniZeniu aktivity
baroreceptorov vsinus caroticus anasledne k aktivacii
centrdlnej Casti sympatika. Désledkom je vazokonstrikcia ;
artérii vSeobecne a oblickovych artérii Specidlne. Jej =
vysledkom je zniZenie glomerularnej filtracie a tvorby mocu pocas dna (oliguria), ale
v noci (semi-horizontdlna poloha, zniZzenie tonusu sympatika) sa prekrvenie obliciek
zlepsi, €o sa prejavi zvysenim tvorby mocu a zvySenim mocenim (nykturia)

zvy$ena unavnost, zniZenie svalovej sily — je vysledkom znizenia dodéavky kyslika a Zivin
do svalov (neskor aj do mozgu) z dovodu zlyhavania funkcie favého srdca
znizenie apetitu achudnutie (az kachexia) — je podmienend dysfunkciou

hypotalamickych regulacnych mechanizmov riadiacich prijem potravy (znizenie apetitu) a
hypoperfuziou GIT-u (zhorSenie spracovania prijatej potravy a niZenie vstrebavania zZivin).
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20. PORUCHY CIRKULACIE KRVI V DOLNYCH KONCATINACH

Uvod

Artériovy systém dolnych koncatin patri zhemodynamického hladiska do tzv. vysokotlakovej
Casti riecCiska. Prudenie krvi vartéridch je podmienené existenciou tlakovych gradientov
v jednotlivych castiach systému. Energia srdcovej systoly sa meni na frontdlny tlak
(zodpoveda za pohyb krvného priadu smerom dopredu) a laterdlny tlak (tlak na stenu cievy).
Na ovplyvneni tlaku krvi sa podiela niekolko faktorov: srdcovy vydaj, periférna cievna
rezistencia, objem krvi v organizme, alebo kompartmente, vonkajsi tlak na cievy, gravitacia).
Okrem tlakovych gradientov, ktoré su vyvolané ¢innostou srdca sa na kontinualnosti prietoku
krvi v artériach podielaju aj elastické vlastnosti ciev pocas diastoly, preto je prudenie krvi
v artériach dvoj, alebo trojfazové. Pre prietok krvi v artériach plati:

Q=AP.mr'/8.ln

kde Q je prietok krvi, P - tlak krvi, r — polomer cievy, | — dizka cievy, n - viskozita krvi

Ako vyplyva zo vzorca, prietok krvi v artériach DK je zavisly od tlakového gradientu a od
polomeru cievy. Ak vychadzame zo skutocnosti, Ze tlak krvi je relativne staly, dochadza
k zmene prietoku hlavne prostrednictvom zmeny polomeru cievy.

Baylissova myogénna regulacia (autoregulacia) zabezpecuje prietok krvi v regiondlnej
cirkulacii nezavisle od humoralnych & nervovych vplyvov. Dalej sa uplatfiuje humoralna
regulacia (metabolicka), ktora zabezpecuje rovnovdahu medzi metabolickou aktivitou tkaniv
a pretokom krvi vnich. Tvorba CO,, kyslych latok, adenozinu a dalSich metabolickych
produktov vedie k vzniku vazodilatacie v metabolicky aktivnom tkanive tak, aby bola doddvka
kyslika dostato¢na. Okrem toho reaguju cievy dolnych koncatin aj na humordlne signaly ako
endotelin, zlozky systému RAA, cirkulujucich katecholaminov — avSak tato reguldcia ma
v porovnani s metabolickou mensi vyznam. Velky vyznam ma aj nervova regulacia
prostrednictvom vildkien lumbdalneho sympatika.

Ochorenia artériového systému na dolnych koncatinach

Okluzivne ochorenia periférnych artérii postihuju 15-20% populdcie nad 70 rokov, pricom
prevalencia tohto ochorenia méze byt vyssia ak sa pocita aj s vyskytom asymptomatickych
okluzii. Zistovanie pomeru tlaku krvi meraného na ramene a ¢lenku (ABI — ankle brachial
index) a jeho hodnota mensia ako 0,9 u starSich pacientov poukazuje na moznu pritomnost
okluzie artérii na DK. Najcastejsie ide o aterosklerdzu, avsak k cievnej okluzii moézu viest aj iné
patologické procesy — napriklad zapaly, vznik cievnych aneuryziem, ¢i pritomnost
vazospastickych ochoreni.

Aterosklerdza

NajcastejSou pric¢inou okluzivnej choroby artérii na DK je ateroskleréza. Postihuje prevazne
muzov, a okrem veku a muzského pohlavia je jej vznik a progresia silne asociovana s fajéenim,
diabetom, vysokou hladinou homocysteinu, vysokym krvnym tlakom, dyslipidémiou,
obezitou a vSeobecne u 0s6b s nedostatoéne kompenzovanou metabolickou odozvou stresu.
Aterosklerdza je generalizovany proces postihujlci cievnu stenu strednych a velkych artérii,
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veduca k tvorbe |ézii cievnej steny s ich naslednou reparaciou vo forme aterosklerotickych
platov. Tieto platy svojou pritomnostou zuzuju prislusna artériu a mézu viest kvzniku
hemodynamicky vyznamnej stendzy, pripadne vedd kvzniku trombotickych ainych
komplikacii a tak limituju dodavku kyslika a substratov do vyZivovanej oblasti. Pritomnost
platov vcieve zuzuje jej limen, pricom zo zaciatku je tento proces asymptomaticky.
Postupnym narastanim platov do velkosti, ktord limituje lUmen artérie na 25 -20% z jej
povodného lumenu dochadza kvzniku ischémie pri svalovej praci, pretoze majoritnym
odberatelom kyslika na DK su pracujuce svaly. Neskér pri progresii stendzy dochadza
k ischemizacii tkaniva aj v pokoji.

Akatne komplikacie aterosklerotickych platov su ruptira platu avznik trombu v mieste
dysrupcie, krvacanie do platu, rozrusenie platu a embolizacia tychto narusenych mas
smerom na perifériu — akdtna, nahle vzniknuta obliteracia artérie vedie k vzniku akutneho
ischemického syndromu na dolnych koncatinach.

Zapalové ochorenia artérii

Z etiologického hladiska moze ist o rézne typy zdpalovych procesov od autoimunitnych
zapalov (vaskulitid a endarteritid) cez baktériami vyvolané (lues) po idiopatické zapaly
s nezndmou etiopatogenézou. Zapal steny artérie ovplyvnuje jej reaktivitu na vazomotorické
podnety, a negativne ovplyvni vlastnosti endotelu. Tym predisponuje k vzniku vazospazmov
trombdzy v postihnutej artérii.

Prikladom pre idiopatické zdpalové ochorenie cievy je Buergerova choroba
neateroskleroticka vaskulitida malych a strednych artérii postihujica mladych muZov (40
rokov veku). Hoci etiopatogenéza tohto ochorenie nie je presne zndma, jeho vznik
a progresia je spojend stazkym faj¢enim. Jedinci postihnuti touto chorobou maju
hypersenzitivhu reakciu na intradermdlne podané komponenty tabaku, zvySenu celularnu
senzitivitu na kolagén typu | a lll, zvySené sérové hladiny protilatok proti endotelu, narusenu
periférnu endotelom — mediovanu vazodilataciu a zvySena prevalencia u subjektov s HLA-A9,
HLA-A54, and HLA-B5 poukazuje aj na genetickd komponentu ochorenia.

Na zaklade ziskanych poznatkov sa predpoklada o Ze ide o primdrne hypersenzitivnhu reakciu
na tabakové komponenty, alebo autoimunitni reakciu namierenu proti Struktiram cievnej
steny, primarne poskodenych tabakom. Dékazy o Ucasti autoimunitnej zlozky tohto procesu
su nepriame v podobe priaznivého ucinku kortikoidov na priebeh ochorenia, ktoré prebieha
v troch Stadidch. Zapalovo — spastické, tromboticko — obliteracné a posledné je gangrendzne
Stadium. Nazvy jednotlivych stadii koreSponduju s podstatou mechanizmov podielajucich sa
na poskodeni steny cievy a ndslednom limitovani prietoku krvi v oblasti zdsobovanej
postihnutou artériou. Pacienti s Buergerovou chorobou maju kozné lézie vyvolané ischémiou
tkaniva na periférii DK (palec, pata), zriedkavo aj klaudikacné tazkosti.

Aneuryzmy artérii

Aneuryzma je definovand ako lokalizovana dilatacia (vydutie) cievnej steny, ktora ovplyviiuje
hemodynamiku v cieve atym aj dodavku kyslika a substrdtov v oblasti, ktoré su artériou
vyZivované. Ak je vydutie tvorené vSetkymi troma vrstvami cievnej steny ide o tzv. pravu
aneuryzmu, ak je jej stena tvorena len jednou vrstvou (napriklad adventiciou) ide o nepravu
aneuryzmu. Ak aneuryzma v cievnej stene vznikla, ma podfa Laplaceovho zakona tendenciu
sa zvacSovat. Aneuryzmy mozu byt vrodené, alebo ziskané. Pri¢inou vrodenych aneuryziem
je menejcennost cievenej steny artérii, ktoré sa patologicky vyduju. Priciny ziskanych
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aneuryziem suU lokalizované, alebo generalizované patologické procesy v cievnej stene
vznikajuce na podklade degenerativnych zmien, zapalov ¢i toxickych vplyvov na cievnu stenu.

Prikladom nepravej aneuryzmy je tzv. disekujuca aneuryzma, kde dochadza
k mechanickému naruseniu intimy a medie, a krv sa dostdva zcievneho limen cez dve
poskodené vrstvy pod adventiciu, kde sa hromadi. Vznikd hematdm pod adventiciou
postihnutej cievy. Rizikom takejto aneuryzmy je jej progresivne zvacSovanie, vznik ischémie
distalne od disekcie a najvacsSie je riziko jej akutnej ruptdry srozvojom vaznych
hemodynamickych dosledkov. NajcastejSou pric¢inou disekujucich aneuryziem na artéridch
dolnych koncatin je trauma.

Lokalizovand vydut cievy vedie k zmene hemodynamickych pomerov a sice k poklesu tlaku
krvi atym aj prietoku krvi distdlne od aneuryzmy, narusSeniu lamindrneho prudenia so
vznikom recirkulacie krvi v mieste aneuryzmy, vzniku trombdzy v aneuryzme ajej dalSich
moznych komplikdcii (embolizacia).

Vazospastické ochorenia

Poskodenie cievnej steny moZe ovplyvnit jej reaktivitu na vazomotorické podnety
s tendenciou kvzniku neprimerane silnej adlhotrvajucej vazokonstrikcie na chladovy
a emocny podnet. Prikladom takychto ochoreni si Raynaudova choroba a Raynaudov
syndrém. Hoci ich klinickd manifestacie je rovnaka, pri Raynaudovom syndréme ide
o sekunddrnu vazospasticki poruchu artérii, ktoré su postihnuté zapalom (kolagendzy,
vaskulitidy), toxickymi vplyvmi (ergotizmus), alebo mechanickym podnetom (vibracie).
Postihuje rovnako muZov aj Zeny, symptémy byvaju aj monolateralne, typicky vyvolané
chladom a emo¢nym podnetom.

Raynaudova choroba je idiopaticka vazospasticka porucha, ktora postihuje mladé Zeny, bez
dokdazania inej pri¢iny vzniku vazospasmov. Symptdmy su obycajne symetrické. Pri¢ina takejto
zvySenej reaktivity nie je presne znama, avsak u pacientok trpiacich touto chorobou sa zistila
hypertrofia svaloviny v oblasti prekapilarnych sfinkterov, ktoré reguluju prietok krvi
mikrocirkuldciou. Hypertrofia hladkych svalov a aj zvysend senzitivita na vazoaktivne podnety
je zodpovedna za vznik neprimeranej reakcie na chlad a emocny stres. Vznikd vazospazmus
s typickym rozvojom trojfazovych koinych zmien sledujucich reakcie ciev. V prvej faze
dochddza k neprimeranej vazokonstrikcii — preto periférne casti koncatin uplne zblednu.
Dalej dochadza k odéerpaniu kyslika z hemoglobinu, ktory bol v &ase vazokonstrikcie
pritomny v tkanive a stupa hladina redukovaného hemoglobinu lokdlne nad 50 g/I, ¢im sa
farba prstov meni na cyanoticki. Nasledne sa v tkanive hromadia produkty anaerébneho
metabolizmu, ktoré maju vazodilatacny ucinok. Tieto humoralne faktory vyvolavaju pasivnu
vazodilataciu, ¢im dochadza k za€ervenaniu.

Akutny ischemicky syndrém na dolnych koncatinach

Embolizacia periférnej artérie, trauma, trombdza a jej komplikacie vedu v ndhlemu vzniku
uzaveru cievy ¢im dochdadza kzniZeniu aZ zastaveniu dodavky kyslika a substratov do
prislusnej oblasti. Zdrojom embolov su ochorenia lavého srdca (problémy na mitralnom usti
so vznikom trombdzy v usku lavej predsiene, infarkt myokardu, dilataénd kardiomyopatia
a patologické procesy ovplyvnujuce intrakardialnu hemodynamiku. Vzacne méze dochadzat
k paradoxnej embolizacii (pri otvorenom formane ovale) pri trombdze hibokych Zil na DK).

Ako je to so vznikom trombdzy v artériach? V zdravej artérii nikdy tromboéza nevznika !!! Ani
v pripade zvysenia koncentracie koagulaénych faktorov — vtedy by skoér doSlo kvzniku
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trombdzy v zZilach, kde je prietok krvi pomalsi. Trombdza vznika iba v artérii, ktora je primarne
poskodena patologickym procesom pri suéasne zvySenej pohotovosti k tvorbe trombov na
lokdlnej urovni, ¢i systémovej Urovni.

Symptémy a znaky akutnej ischémie sa rozvijaju prakticky okamZite. Bolest je krutd, vznika
aktivaciou nociceptivnych zakonceni senzitivnych na humoralne signdly — (nociceptivne
zakoncenia v tomto pripade reaguju na kyselinu, extracelularnu hyperkalémiu, ¢i adenozin).
Dalej sa rozvijaju farebné zmeny na koZi v postihnutej oblasti — konéatina je distalne od
uzaveru bleda a studend, vyvija sa teplotny gradient na koncatine nad a pod okluziou,
napln povrchovych Zil je znizend. Obvod koncatiny je znizeny. Pri fyzikalnom vySetreni
chybaju pulzacie periférnych artérii distalne od uzdveru. Na koncatine nie su pritomné
trofické zmeny.

Chronicky ischemicky syndrom dolnych koncatin

Postupné zuZovanie lumenu periférnych artérii na dolnych koncatindch narastanim
aterosklerotickych platov sa nemusi prejavit od zaciatku vzniku patologického procesu —
hovorime o tzv. funkénej okluzii. V tomto pripade je pacient v pokoji asymptomaticky, ma uz
znizeny ABI abolesti sa objavuju len pri fyzickej namahe. Ak stendza dosiahne tzv.
hemodynamicku vyznamnost, hovorime o kritickej oklazii - obliterovanych 75-80% limenu
cievy a pacient ma bolesti aj v pokoji.

Vyhodou pri pomalom zuZovani artérie je aj postupné zvySovanie tlaku pred stenézou, ¢im sa
vytvara tlakovy gradient potrebny na otvorenie ,kolateralnej“ cirkulacie. Tato v pripade
hemodynamicky zdvaznej stendézy moéZe zasobovat prislusni oblast. Pritomnost kolateral
znizuje rozsah ischemického poskodenia.

Vyhodou postupného narastania platov a postupnej ischemizacie tkaniva je aj jeho adaptacia,
podobna myokardialnemu ischemickému ,,preconditioningu®. Dosledkom tychto zmien je, Ze
svalstvo je menej citlivé na nedostatok kyslika a substratov v porovnani s pacientom
u ktorého vznika akutny ischemicky syndrém bez predchdadzajlcej adaptiacie.

Najprv sa objavuje ischemicka bolest pri fyzickej namahe — pri chédzi — pretoze majoritnym
tkanivom zavislym na dodavke kyslika st prie¢ne pruhované svaly. Bolest sa typicky objavuje
pri definovanej fyzickej zatazi (uréuje sa v metroch, ktoré pacient prejde bez bolesti).
Pritomnost bolesti zavislych na chddzi sa nazyva bolestivé krivanie — claudicatio
intermittens. Klaudikdcie sa objavuju v oblasti lytkového svalstva, stehnového, pripadne
glutedlneho svalstva na zédklade lokalizacie stendzy.

Neskor sa objavuje bolest aj v pokoji, a v pripade Ze je koncatina zodvihnutd nad podlozku,
lebo vtomto pripade musi krv prekonavat nielen zvySeny odpor stenotickej artérie, ale aj
pOsobenie gravitacie. Pri elevacii koncatiny sa taktiez vyvijaju posturdlne zmeny zafarbenia
koZe, ktoré sa v minulosti pouzivali ako diagnosticka metdda (sucast tzv. Rashofovho testu).
Pri tomto teste koncatina so stenotickou artériou po elevacii avykonavani dorzalnej
a plantarnej flexie zbledne a objavi sa bolest, po spusteni dolu z vySetrovacieho |6zka sa
objavi reaktivna hyperémia. V dbsledku hypoxie nervového systému dochadza k vzniku
parestézii - (tfpnutie, mravéenie konéatiny). V zavislosti od dizky trvania ischémie ajej
zavaznosti sa objavuju na koncatine trofické zmeny — atrofia svalstva, koZze a podkozia, zmeny
koZznych adnex apodobne. Koncatina je distdlne od uzaveru studena a nie je mozné
nahmatat pulzacie na obliterovanych tepnach. Najzavaznejsim dosledkom je vznik nekrézy
(suchd pripadne vlhka gangréna periférnych casti koncatin).
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Poruchy cirkulacie krvi v Zilach dolnych kon¢atin

Zily na DK patria k nizkotlakovej a kapacitnej €asti krvného obehu, nizky tlak v systéme je
dosiahnuty Strukturou Zilovej steny, ktora je lahko distenzibilnd ¢o umozniuje obsiahnut
pomerne velky objem bez podstatnejSieho zvysenia tlaku. Problémom pre ndvrat Zilovej krvi
z DK do pravého srdca je prekonavanie hydrostatického tlaku krvného stipca. Navrat Zilovej
krvi z dolnych koncatin je podporovany viacerymi mechanizmami ktoré zabezpecuju
optimalny odtok krvi, bez vzostupu tlaku abez naruSenia Starlingovej rovnovahy
v mikrocirkulacii DK.

Systém #il na DK je tvoreny troma typmi Zil a to st hlboké Zily (prebiehajtice v hibke pomedszi
svalstvo, na predkoleni su vzidy zdvojené), povrchové Zily (prebiehajuce v podkoZzi) a nakoniec
perforujuce Zily (transfascidlne spojky, spdjajuce povrchovy a hlboky Zilovy systém.
Povrchovy systém je nizkotlakovy, a odvadza priblizne 10-15% krvi z podkoznych Struktur,
hiboky systém je vysokotlakovy a prudi nim priblizne 90-85% krvi. Oba systémy maju
chlopne, ktoré zabranuju retrogradnemu toku krvi a usmeriuju prudenie krvi smerom
k srdcu. Chlopne sa nachddzaju aj v perfordtoroch a za fyziologickych okolnosti nedovolia,
aby krv zhlbokého systému prenikala do povrchovych Zil, ktorych Struktdra nie je
prispdsobend vysokému tlaku, a mohlo by dojst k ich dilatacii.

Fyziologicky prudi krv vidy z povrchovych Zil do hlbokych (nasava sa cez perforatory
a pritekd sem z hlbokych Struktur lytka a stehna). Pri svalovej kontrakcii sa prislusna etdz zil
stlaci svalstvom atym sa krv dostdva na vyssSiu etdz. Jej spatnému ndvratu brania spravne
fungujuce chlopne. Tym sa hlboky systém vyprazdni centrdlnym smerom, poklesne v iom
tlak a opat sa cely proces opakuje. Ide o nasavanie krvi do hlbokych Zil a jej vytlaenie na
vyssiu etdz.

Ochorenia hlbokého Zilového systému na dolnych koncatinach - trombdza hlbokych Zil

Trombdéza hlbokych %l (THZ) na dolnych konéatindch je patologicky proces, pri ktorom
dochadza k intravitdlnemu zrazaniu krvi v Zilach a nasledne uzaveru zZily krvnou zrazeninou
— trombom, ktory nie je pevne fixovany kstene Zily a mbZe viest kvzniku plucnej
embolizacie. Okrem tejto akutnej komplikacie je tu riziko vzniku postrombotického syndromu
a narusenia mechanizmov zabezpecujucich navrat Zilovej krvi z DK, ku ktorému dochdadza po
rekanalizacii trombotického uzaveru.

Etiolégia a patogenéza

NajdoleZitej$im mechanizmom, ktory sa podiela na vzniku THZ je naru$enie rovnovahy medzi
troma faktormi, ktoré za fyziologickych okolnosti zabranuju intravitdlnemu zrazaniu krvi a su
zname ako Virchovov trias. Ide o intaktnu cievnu stenu, kontinudlny tok krvi, rovnovahu
v produkcii prokoagulacnych a antikoagula¢nych faktorov.

THZ je ochorenim multifaktoridlnym a pri naruseni Virchovovej triddy sa mozu uplatnit
viaceré etiologické Cinitele, ktoré sa ¢asto kombinuju. Tieto Cinitele méZzu byt vrodené alebo
ziskané a dalej mozZu byt rozdelené na mechanické, hormonalne alebo hemodynamické.
Z klinickych $tudii vyplyva, e THZ najéastej$ie vznikd pri aktivacii koaguldcie, pri porudeni
fibrinolyzy a pri kongescii Zilového systému DK so spomalenim odtoku krvi.
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Zilova kongescia, poranenie Zilovej steny,
sekunddarne hyperkoagulacné stavy

Poruchy s nadmernou krvnou zrazanlivostou

imobilizacia, ochrnutie

trauma (vratane chirurgickej)

malignity (hl. adenokarcindémy)
tromboembdlia v predchorobi
chronicka Zilna insuficiencia
kongestivne zlyhanie srdca

vysoky vek a s nim spojené komorbidity

nedostatok antitrombinu Ill, proteinu C alebo
proteinu S

rezistencia k aktivovanému proteinu C (faktor
V Leiden)

hyperhomocystinémia

trombocytémia

dehydratacia

obezita

tehotenstvo a antikoncepcia obsahujuca
estrogény

stav po splenektémii

heparinom indkukovana trombocytopénia
antifosfolipidové protilatky

zvySenie  aktivity  inhibitora  aktivatora
plazminogénu (PAI)

(pritomnost HLA-Cw4, DR5,DQw3)

Pri narudeni Virchovovej tridady dochddza k procesu intravitadlneho zrazania krvi. Proces THZ
zaCina zvyc€ajne v miestach chlopni, pretoze vycnievaju do lumenu Zily a su optimalnym
miestom pre prvu depoziciu vldkien fibrinu. Postupne ukladanim novych vlakien narasta
fibrinova siet aspolu s hromadenim trombocytov do fibrinovej siete sa organizuje
trombus. Trombus predstavuje formu obsStrukcie, ktora zhorSuje alebo blokuje vendzny
navrat cez postihnutého hlboké Zily. Vzhladom k tomu, Ze stena postihnutej Zily nie je
primdrne postihnutd zapalom, trombus nie je pevne fixovany k cievnej stene, nastava riziko
embolizacie do plucneho rieciska. Akutna plticna embolizacia je najnebezpecnejsia aktitna
komplikacia hlbokej Zilovej trombdzy.

Prietok krvi v centrdlnom smere cez postihnutl Zilu je staZeny alebo Uplne zablokovany
trombom. Sucasne so vznikom trombdzy sa aktivuju procesy fibrinolyzy, ktoré su primarne
namierené na dezobliteraciu postihnutého uUseku — zacina sa proces rekanalizdcie. Tento
proces je na jednej strane priaznivy, pretoze obnovuje priechodnost Zily, avSak lokdlne
vysoka koncentracia fibrinolytickych enzymov a aktivacia procesov reparacie ma negativny
ucinok na Zzilové chlopne avedie kich poskodeniu (destrukcia alebo fibrotizacia chlopni).
Pocas rekanalizacie a nasledne po filom sa narusi hemodynamika v tejto oblasti, pretoze
svalovd pumpa poOsobiaca na Zily vypudzuje krv v troch smeroch: centralne ksrdcu cez
Ciasto€ne rekanalizované zily, cez anastomdzy do susednej hlbokej zZily (na predkoleni), cez
perforatory, ktorych chlopne su zni¢ené, do povrchového systému.

Pri svalovej relaxdcii, krv z povrchovych Zil sa vlieva len ¢iastocne do hlbokych Zil, a dochadza
k akitnemu vyrovnaniu tlaku v oboch systémoch. Krv sa hromadi v povrchovych Zilach, ¢o
sposobuje trvalu hypertenziu v povrchovej systému a rekanalizovanej ¢asti hlbokého Zilového
systému. Ak su znicené aj chlopne v hlbokych Zilach, krv vytlacena svalovou pumpou na
vysSiu etdz regurgituje pri relaxacii svalstva naspat. Vysledkom je trvalé zvySenie tlaku
v hibokom aj povrchovom Zilovom systéme a retrogrddna vendzna kongescia. Zvysenie tlaku
sa prenasa aj na mikrocirkuldciu adochadza k naruseniu Starlinogovej rovnovahy
s tendenciou kvzniku edému, poskodeniu endotelu stagnacnou hypoxiou a prekroceniu
kapacity lymfatického systému pre transport nadbytocnych tekutin.
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Mechanizmus vzniku symptomov a znakov hlbokej Zilovej trombdzy

Klinicky priebeh ochorenia zavisi od viacerych faktorov, avSak rozhodujiucim je lokalizacia
a zdvaznost Zilovej trombdzy. MdzZe sa stat, Ze trombdza hlbokych Zil prebieha uplne
asymptomaticky, pripadne len s miernym opuchom lytka a bolestami v lytkovom svalstve (v
pripade, Ze ide o lokalizaciu na predkoleni, kde su Zily zdvojené, trombdza jednej z nich
nemusi viest k zdvainému naruseniu odtoku krvi ztejto oblasti). Ak dochadza k vzniku
trombdzy nad Uroviiou kolena, kde je spravidla len jedna hlboka Zila, dochadza pri jej
trombdze k zavainému naruseniu odtoku Zilovej krvi arozvoju dramatického klinického
obrazu. Symptémy a znaky su nielen lokdlne, na postihnutej koncatine, ale objavuju sa aj
celkové symptdémy a znaky poukazujlice na zdvaziny klinicky priebeh.

opuch koncatiny — vznika v désledku narusenia Starlingovej rovnovahy v kapilarach z dovodu
zvySenia hydrostatického tlaku na Zilovom konci kapildr, dochddza k prestupu tekutin z kapildr
do intersticia, sucasne je prekro¢end kapacita lymfatickej drenaze

pocit napitia koZe a tazkej konéatiny — vyplyva z aktivacie mechanosenzitivnych nervovych
zakonceni v koZi a podkoZi intenzivnou Zilovou kongesciou a opuchom

farebné zmeny na koncatine — phlegmasia alba dolens (bledd koncatina), phlegmasia
coerulea dollens — (cyanoticka koncatina) vznikaju v désledku reflexného vplyvu na artériové
prekrvenie, ktoré sa moZe pri masivnej Zilovej trombdze reflexne znizit a dochadza
k zblednutiu koncatiny a nasledne, ked' stipne hladina redukovaného hemoglobinu nad 50
g/l sa zmeni farba koncatiny na cyanoticku, koncatina je tepld, koZa napdta, obvod
koncatiny je zvySeny a je pritomna zvySena ndpli povrchovych Zil, niekedy nie je hmatny
artériovy pulz — pre opuch tkaniva.

Z celkovych prejavov sa u pacienta vyskytuje Uzkost, tachykardia, tachypnoe a horucka, ako
prejavy systémovej zapalove]j reakcie organizmu. Je potrebné uviest, Ze aj procesy ako je
tromb6za mézu vyvolat SIRS, pretoze latky uvolnené z aktivovanych trombocytov maju
silny prozapalovy potencidl a maju aj signalnu ulohu pre organizmus.

Patologicka fyziolégia ochoreni povrchového Zilového systému

Krcové Zily

Kr¢ové Zily (varixy) su vretenovité, alebo vakovité rozSirenia Zil v povrchovom systéme,
spojené s nedovieravostou ich chlopni, pricom nejde iba o kozmeticky defekt, ale zavainé

narusenie mechanizmov napomadhajucich navratu Zilovej krvi z DK. Ochorenie je rozsirené
v krajinach s ,ekonomicky vyspelym- zapadnym Zivotnym Stylom*

Podla mechanizmu vzniku a pri¢in rozSireni povrchovych Zil je moziné rozlisit dve formy
ochorenia a to primarne a sekundarne varixy. Sekundarne varixy, tak ako uz bolo vysvetlené
vznikaju ako nasledok trombodzy hlbokého systému. Pri rekanalizicii postihnutého Useku
dochddza aj k postihnutiu chlopni v spojovacich zilach, ¢im dochadza ku komunikacii
vysokotlakového systému hlbokych Zil a nizkotlakového povrchového systému. Povrchové Zily
nie su Strukturalne prispésobené na vysoky tlak a dilatuju. Dilatacia Zily spdsobi, Ze chlopna,
ktora ich uzatvara sa stava relativne insuficientnou.

Primarne varixy su ochorenim multifaktoridlnym, ktorého etio — patogenéza nie je presne
znama. Na zaklade epidemiologickych studii a viazanosti na familiarny vyskyt sa predpoklada
genetickd predispozicia (gény kdédujice syntézu komponentov Zilovej steny — strata
elastickych vlastnosti) a vplyv epigenetickych faktorov. Ako epigenetické faktory sa uplatriuju
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obezita, opakované gravidity, sedavé zamestnanie, zamestnanie kde sa dlho stoji bez
pouzitia svalovej pumpy, nosenie panctch so silnou gumou na stehne a podobne. Ak sa Zila
rozsiri natolko, Ze chlopna nie je dostatocne velka aby funkéne uzatvorila jej [limen, dochadza
k naruseniu odtoku krvi povrchovym systémom a vzostupu tlaku v povrchovych Zilach.

Tromboflebitida

Tromboflebitida je zdpalové ochorenie postihujlice povrchové Zily na dolnych kondatinach. Ak
ide o postihnutie uz primarne varikdzne rozsirenej Zily, ide o varikoflebitidu. Pri tomto
ochoreni, je zadpal primarnym patologickym procesom, a trombdza vznikd sekunddarne, ako
nasledok zapalového poskodenia endotelu. Vtomto pripade trombus pomerne pevne
adheruje na cievnu stenu a jeho odlucenie a embolizacia su prakticky nemozné. Okrem toho,
anatomické vyustenie sapheny do femoralnej Zily (siféon) zabrani tomu, aby vacsie tromby
prenikli z povrchového systému do hlbokého a mohli tak vyvolat embolizaciu do plucnice.
Z tohto pohladu je tromboflebitida povrchovych Zil nie zdvaznym ochorenim.

Pri¢inou zdpalu povrchovej Zily je mechanické ¢i chemické poskodenie (trauma, injekcia)
mikrobialne postihnutie (kanylova infekcia), alebo aj lokdlne v podkozi a na koZi prebiehajuce
zdpalové procesy. Poskodenie endotelu vyvola aktivaciu koagulacnej kaskddy pri odhaleni
subendotelovych Struktur a kombinujlice sa procesy — zapal a trombdza si zodpovedné za
vznik symptémov a znakov tohto ochorenia.

Specifickym typom tromboflebitidy st migrujice tromboflebitidy postihujice kratke useky
povrchovych Zil ktoré sa striedaju s intaktnymi Usekmi. Takéto migrujuce zapaly sa vyskytuju
ako sprievodné — sekundarne nalezy pri inych ochoreniach ako je napriklad Birgerova
choroba (thrombangitis obliterans — phlebitis saltans, migrans), nddorovych ochoreni ako
prejav paraneoplastického syndrému, alebo systémovych autoimunitnych ochoreni spojiva,
napriklad systémovy lupus erythematosus, alebo vaskulitid)

Symptémy a znaky vyplyvaju z lokalizacie a zdvaznosti, pricom ide o lokdlne znaky zapalu —
calor, dolor, tumor, rubor a funcio laesa. Postihnuta Zila je zaCervenand, rovnako aj jej okolie,
opuchnuta, na pohmat tuhd abolestivd. Ak sa zdpal Siri ascedentne, mdze sa cez
saphenofemoralne spojenie propagovat aj do hlbokého Zilového systému.

Chronicka venoézna insuficiencia

Chronicka vendzna insuficiencia (CHVI) zahfia vSetky patologické procesy, pri ktorych vznika
trvald hypertenzia v povrchovom Zilovom systéme pri nedostatocnom odtoku Zilovej krvi
z dolnych koncatin.

Vznikd pri rozsireni povrchového systému (varixoch), insuficiencii perforujucich zil
a poskodeni chlopni v hlbokom systéme (najéastejsie ako ndsledok rekanalizicie HZT).
Niektoré literarne zdroje klasifikuju CHVI na primarnu, pri ktorej je hlboky systém neporuseny
a sekundarnu, ktord sa oznacCuje aj ako posttromboticky syndrom — teda je to CHVI
s porusenym hlbokym systémom.

Mechanizmy, ktoré sa podielaju na patogenéze CHVI su komplexné. V prvom rade je to
zvysenie tlaku v povrchovom systéme. ZvySenie hydrostatického tlaku v povrchovych Zilach
sa prenasa na kapilary, kde dochddza k naruseniu Starlingovej rovnovahy, a prevazujucim
procesom je prestup tekutin z kapilar v pripade, Ze hydrostaticky tlak prevysil tlak onkoticky.
Zo zaliatku sa edém nemusi klinicky prejavit, pretoZze nadbytocnd tekutina sa odstrani
z tkaniva lymfatickym systémom. Ak je uZ kapacita lymfatického systému nedostatocna,
vznika edém. Zhorsenie odtoku Zilovej krvi vedie k hypoxickému poskodeniu endotelu a tym
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aj zvysSeniu permeability cievnej steny, o prispieva k progresii edémov.

Okrem toho sa pri zvySenej permeabilite cievnej steny dostdvaju z ciev formované krvné
elementy, ako napriklad erytrocyty. Ich lyzou v podkozi a naslednym uvolnenim hemoglobinu
a jeho biochemickou premenou na hemosiderin vznikaju na koZi u pacientov s CHVI hrdzavo
— hnedé pigmentové flaky.

V podkozi sa aktivuje proces fibrozy ako reakcia tkaniva na pokles pH a hromadenie
metabolickych produktov. Fibrotizujice procesy vedu k zhrubnutiu podkoZia. Castym
nalezom su aj trofické zmeny, ktorych najzavainejsSim prejavom je ulcus cruris, predkolenny
vred. Pric¢inou trofickych zmien je problém v dodavke kyslika - difuzna hypoxia. Pre edém
a fibrézu intersticia sa zhorSuju podmienky pre difaziu kyslika.

U pacientov s CHVI ku klinickému obrazu prispieva aj bolest — vendzna klaudikacia. Na
rozdiel od poruch artériového prekrvenia nevznikd pocas fyzickej namahy, ale po jej
ukonceni. Pocas chodza sa Zilova krv aspon Ciastocne dostdva centralnym smerom pomocou
svalovej pumpy. Po ukonceni Cinnosti sa zhorSeny Zilovy navrat prejavi ako pocit tazkej
koncatiny, napate] kozZe azZ bolesti z dévodu vendznej kongescie a draZzdenia nociceptorov.

Porucha cirkulacie lymfy

Lymfa vznika vtkanive ako désledok nedokonalej rovnovahy v Starlingovych silach, ktoré
reguluju prestup tekutiny z a do kapildry, vidy prevazuje filtracia. Tekutina, ktora sa nevracia
spat do cievneho rieciska je zdrojom lymfy aje odvadzana z prislusnej oblasti ¢innostou
lymfatickych kapildr. PoruSenie drendze lymfy z koncatin vedie k jej hromadeniu v intersticiu
so vznikom lymfedému. Ide o nebolestivy edém, pricom edémova tekutina obsahuje vyssie
mnozstvo bielkovin.

Pricina lymfedému mézZe byt vrodend, alebo ziskana. Pri vrodenej ide o zriedkavé genetické
ochorenia spojené hypoplaziou lymfatickych ciev na dolnych koncatindch (napr. syndrém
None — Milroy). Lymfedém je obojstranny, progresivny a vedie k deformaciam koncatin.
Pricinou ziskanych lymfedémov je obliteraica lymfatickych kapilar, alebo uzlin tumorom,
striktdrami, parazitmi, tlakom z okolia. V tomto pripade byva lymfedém jednostranny podla
lokalizacie postihnutia.

Podla mechanizmu vzniku mozZe ist o staticky, alebo dynamicky lymfedém. Pri statickom
lymfedéme je mnoiZstvo vyprodukovanej lymfy rovnaké, pri zniZzenej transportnej kapacite
lymfatického systému (z dovodu obliterdcia). Dynamicky lymfedém je spOsobeny
nadprodukciou lymfy. Transportné moznosti si vtomto pripade nezmenené. K nadmernej
tvorbe lymfy dochadza napriklad pri zapaloch z dovodu zvySenia epitelovej priepustnosti,
alebo pri zhorseni odtoku vendznej krvi a zvyseni tlaku na vendéznom konci kapilary.

Lymfedém je progresivne sa zhorsujuci chronicky proces. Pritomnost edémovej tekutiny
s mnozstvom bielkovin vedie k reakcii intersticia v podobe zdapalu a fibrotizacie. Nasledky
pritomnosti edémovej tekutiny a fibrozy v intersticiu su difizna hypoxia, dalSia kompresia
lymfatickych kapildr a zhorsenie, aZ zastavenie odtoku lymfy.

Hromadenie lymfy a fibrotizacia vedie k deformacii koncatiny, ¢asto do bizarnych tvarov, na
kozi predkoleni sa tvoria mokvajuce pluzgiere, v podkoZzi akoZi prebiehaju chronické
zapalové procesy s akutnymi exacerbaciami. Ndasledne sa objavuje hyperkeratéza
a papilomatoéza koze.
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21. PORUCHY PLUCNEJ A VISCERALNEJ CIRKULACIE

Poruchy pltcnej cirkulacie
Perfazia pliic — morfologické a funkéné charakteristiky

Prietok krvi plticami zabezpeluju dve rie€iskd — plicna a bronchialna cirkulacia. Ulohou
perflzie rieCiskom a. pulmonalis (nizkotlakovy systém - priemerny tlak 12 — 16 mm Hg) je
zabezpedit okyslicovanie vendznej krvi precerpavanej pravou komorou srdca. Stenu ciev tvori
prevazne elastické tkanivo, pricom hladka svalovina tvori len 5%. Z tohto dovodu aj znaéné
objemové preplnenie cievneho systému vedie len k malému ndrastu tlaku krvi. Perflzia
bronchidlnymi artériami je vysokotlakovym systémom (odstup ciev z aorty) a zabezpecuje
vyzivu tkaniva dychacich ciest a aj parenchymu pluc, napr. pri uzatvoreni Casti plicneho
rieCiska embolom. Obidve cirkuldcie su vzajomne prepojené v oblasti terminalneho
bronchiolu, nielen na Urovni artéridlneho ale aj vendzneho.

Prietok krvi plicami zavisi, na rozdiel od prietoku krvi v systémove] vysokotlakovej cirkulacii,
aj od respiraénych pohybov hrudnika a od tlaku krvi v lavej predsieni. Inspirium zlepsuje
pritok krvi do hrudnej dutiny z dutych Zil, exspirium zlepSuje prietok krvi pltdcami.

Hlavnou ulohou reguldcie plucnej cirkulacie je udrZiavat optimalnu vymenu O, medzi
alveolarnym priestorom a kapildrnou krvou plicneho riediska. Zatial ¢o ventilacia je
regulovand centralnymi nervovymi mechanizmami, perfuzia je regulovand lokdlnymi
mechanizmami na Urovni acinu, najma zmenou koncentracie krvnych plynov (hypoxia vedie
k silnej vazokonstrikcii) a niektorymi humordlnymi latkami (NO, autakoidy, endotelin;
sympatikova a parasympatikova regulacia ma maly vyznam). NajdéleZitejSi mechanizmus
zodpovedny za vymenu kyslika je spravny pomer medzi ventilaciou a perfiziou jednotlivych
plucnych jednotiek (kapitola 24).

Plicna tromboembolicka choroba

Je to najcastejSia a najzavazinejSia komplikacia hlbokej Zilovej trombdzy dolnych koncatin
(kapitola 20). VacSina pacientov stouto komplikdciou ma Zilovd trombdzu predkolenia.
Fatalna embolizacia plucneho rieciska je najcastejSie sposobend uvolnenym velkym trombom
z femoralnych ailiakdlnych vén. NajdolezitejSim predispozicnym faktorom je imobilita
pacienta, hlavne ked je kombinovand straumou, chirurgickym zakrokom alebo inym
zavaznym ochorenim.

Obstrukcia plucnych artérii je vidy spojena s dilataciou bronchialnej cirkulacie a zva¢senim
anastomdz medzi obidvomi rieciskami. Z toho vyplyva, Ze bronchidlna cirkulacia je vtomto
pripade alternativny zdroj dodavky zZivin akyslika pre plicne tkanivo v oblasti
tromboembolizacie. Hemoragicky infarkt s nekrézou plicneho tkaniva je preto velmi
zriedkavy.

Na zaklade velkosti embolu a ¢asového faktora sa tromboembolické situacie klasifikuju na:

a) malé akutne
b) masivne akitne (okluzia aspon 50 % rieCiska plicnej artérie)
c) subakutne masivne

Klinické désledky a symptomatoldgia su velmi odlisné:

a) malé emboly vacsinou pacient nepostrehne,
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b) masivna akutna embolizacia ma dramatické dosledky, lebo okluzia viac ako 50 %
rieCiska vedie k znaénému znizeniu aktivity pravej komory a vyvija sa Sokovy stav
(obstrukény typ),

c) pokial embolizacia vedie kvyznamnému ovplyvnenie ventilaéno-perfiznych
pomerov, pacient je hypoxemicky,

d) ak k masivnemu uzatvoreniu plucneho rieciska dochddza postupnou embolizaciou
v priebehu niekolkych tyzdriov, prava komora sa prispdsobuje urcitym stupriom
hypertrofie a tlak v pltcnici stupa na hodnoty 60-90 mm Hg; v tomto pripade sa ¢asto
vyvija zlyhanie pravého srdca s jeho typickymi priznakmi: systémovy edém, ascites,
dychavica, zvySena napli krénych Zzil.

Pl'icna hypertenzia

Je Castym sprievodnym procesom vacSieho mnozstva ochoreni nielen respiracného systému,
ale hlavne kardiovaskuldrneho systému. Plicna hypertenzia (PH) vedie k vyznamnému
ovplyvneniu ¢innosti pravej komory. Pretoze prava komora ma mensie moznosti kompenzacie
voCi tlakovému pretazeniu ako lava komora, za urcity ¢as dochadza k prejavom zlyhania
pravej komory.

Najcastejsie priciny plucnej hypertenzie:

1. Primdrna plicna hypertenzia nezndme;j etiolédgie je désledkom fibroidnej nekrozy steny
vSetkych vetvi pllucnej artérie, ktoré sa postupnou fibrotickou premenou zuZuju
a prietokovy odpor rieciska sa neustdle zvysSuje.

2. Ochorenia srdca su castou pri¢inou PH.

a) Hypertenzia spOsobend znaénym zvySenim objemu krvi pretekajucej plucnicou
z dévodu lavo-pravého skratu. Prikladom je defekt medzikomorového septa, kedy
znacna Cast vyvrhového objemu lavej komory sa nedostane do aorty, ale regurgituje
do pravej komory, kde je omnoho nizsi tlak krvi ako v lavej komore.

b) Inou velmi Castou pri¢inou PH je zvySovanie tlaku v lavej predsieni a ndsledne
v plfucnych Zildch pri zlyhani lavej komory. V doésledku vyznamne zniZzeného
vyvrhového objemu krvi z lavej komory sa krv hromadi v favej predsieni a postupne
v plicnom riecisku.

3. PH je ¢astou hemodynamickou komplikaciou vaésSieho mnozstva poruch respiracného
systému napr. chronicky hypoventilaény syndrém, neuromuskuldrne ochorenia,
kyfoskolidza, chronické ochorenia pluc. Najcastejsie PH komplikuje chronickd obstruként
chorobu pltuc, pricom tlak v plucnici stupa pomaly v priebehu viacerych rokov. PH
sposobuje kombindcia funkénych a Strukturdlnych faktorov.

a) Alveolova hypoxia a hypoxémia su najdolezitejSimi funkénymi faktormi. Alveolova
hypoxia je intenzivnym akdtnym vazokonstriktorom plucneho rieciska
prostrednictvom priameho vplyvu na intraceluldrnu hladinu kalcia, zatial' co
pretrvavajuca hypoxia vedie k strukturdlnym zmenam. K PH prispieva aj znizena
produkcia NO. Okrem toho chronickd arteridlna hypoxémia vedie k zvySeniu
hematokritu (zvysenie viskozity krvi) a objemu krvi v pldcnom riecisku.

b) NajdolezitejSou Strukturdlnou zmenou je zuZenie plucnych arteriol z dévodu
hypertrofie svalovej vrstvy. Dal3ou zmenou je fibrotizacia intimy a strata kapilarnej
siete v oblastiach pluc s intenzivnym emfyzémom.
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Poruchy visceralnej cirkulacie
Arteridlne zasobovanie visceralnych organov

1. Truncus coeliacus zdsobuje nepdrové parenchymové organy brusnej dutiny
a z gastrointestinalneho traktu pazerdk, zalidok a duodénum.

2. A. mesenterica superior (z klinického hladiska najdolezitejSia cieva pre gastrointestindlny
trakt) zasobuje hlavu pankreasu, spolo¢ny ZI¢ovod, jejunum, ileum, mesocolon
transversum, colon a caecum.

3. A. mesenterica inferior zasobuje lavu tretinu colon transversum, colon sigmoideum,
rektum a hornu c¢ast analneho kanéla.

Medzi uvedenymi artériami su bohaté kolateralne prepojenia. Cievy vo svalovej vrstve maiju
bohatsiu kolateralnu cirkulaciu ako cievy v sliznici. Z tohto dévodu pri urcitych typoch ¢revnej
ischémie svalova vrstva je normalna, zatial ¢o sliznica selektivne podlieha nekréze.

Fyzioldgia crevnej cirkulacie

Gastrointestinalny trakt dostdva 15-20% srdcového vydaja a pritok krvi do tenkého creva sa
mozZe zvysit desat-nasobne. Prietok krvi sliznicou je relativne vysoky pre zabezpeclenie
sekrecnej a absorpénej aktivity. Z hfadiska absorpcénej aktivity je doleZity vysoky prietok cez
systém klkov sliznice.

Délezitu ulohu v zabezpecovani dostato¢ného prietoku krvi ¢revom zohrdva autoregulacia
mikrocirkuldcie. Tato spdsobuje, Ze prietok krvi v mikrocirkulacii sa nemeni napriek
vyznamnym zmenam perfuzneho tlaku (80-160 mm Hg). Na prietok krvi ¢revom pdésobia
viaceré faktory. Napriklad prietok krvi sa vyrazne zvySuje po najedeni, ¢o sa oznacuje ako
postprandialna hyperémia. Vyznamnu uUlohu hra aj bolest. Zatial ¢o visceralna bolest
evokuje pokles arterialneho tlaku z dévodu inhibicie sympatikovej aktivity, somaticka bolest
naopak sympatikovu aktivitu zvysuje.

Funkénym ddésledkom Specifickej architektoniky cievneho zasobenia slizniénych klkov je
protiprudovy vymennikovy mechanizmus pre kyslik. Arteridalnu krv privadzaju do kazdého
klku 1-2 artérie, ktoré sa rozvetvuju az na vrcholku klku do subepitelidlnej kapilarnej siete,
ktora dalej pokracuje s vénami spat na bazu klku. Protipradova cirkuldcia krvi medzi artériami
a vénami v klku vytvara v priebehu klku rozdielny parcidlny tlak kyslika, pricom najvyssi PO, je
na bdaze klku. Pocas artériovej hypotenzie sa rozdiely v PO, v priebehu klku zvysuju, pricom na
vrcholku mdze byt PO, kriticky nizky. Napriklad v priebehu Sokového stavu sa na povrchu
sliznice objavuju ulcerécie.

Ischémia splanchnickej oblasti

Ischémia predstavuje nepomer medzi dodavkou kyslika a substratov a metabolickymi
potrebami tkaniva. Vedie ku kyslikovému deficitu, anaerébnemu metabolizmu a aciddze.

Akutna okluzivna ischémia creva je zriedkava, ale klinicky velmi dramatickd situdcia.
NajcastejSimi pri¢inami je arterialna embolizacia z trombu v srdci a trombdza mezentérickych
vén. Ischemické poskodenie povrchovych vrstiev sliznice sa objavi v priebehu minut aza 8
hodin vznikne transmuralny infarkt.

- Prejavi sa nahlou intenzivnou bolest brucha s vracanim a hnackou.

- Vstrangulovanej Casti Creva sa hromadi tekutina (strata intravaskuldarneho objemu
s vyvojom hypovolemického Soku) a v stene mdze vzniknut ruptdra s vytvorenim
peritonitidy, ktora velmi rychlo vedie k smrti.
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Neokluzivna ischémia je omnoho Castejsi typ Crevnej ischémie, ktora je typickd pre kriticky
chorych pacientov. Casto ju méieme zistit u pacientov skongestivnym zlyhanim srdca,
hypovolemickym Sokom a sepsou. Ischémia byva prechodnd a je lokalizovana v povrchovych
vrstvach sliznice. Prave tato vrstva sliznice zabezpecuje ochrannu bariéru medzi vonkajsim
prostredim, ktoré reprezentuje crevny obsah (noxické sucasti ako su HCI, enzymy,
mikroorganizmy aich toxiny) avnutornym prostredim. PoSkodenie c¢revnej bariéry
sposobuje nielen samotnd ischémia ale aj postischemické reperfizne poskodenie
prostrednictvom volnych kyslikovych radikdlov. Tento stav atrahuje do ischemického tkaniva
neutrofily, ktoré dalej poSkodzuju tkanivo vylu¢ovanim proteaz.

- Zischemického tkaniva sa uvoliuju r6zne typy eikozanoidov, primdrne
vazokonstrikénych prostaglandinov a leukotriénov s cytotoxickym efektom.

- Systémové medidtory nepriaznivo ovplyviuju kardiovaskularny systém, vedu
k progresii Soku a rozvoju multiorgdnového zlyhania.

- Ischémia zvySuje permeabilitu kapildr, indukuje prestup mikroorganizmov do
vnutorného prostredia (bakteridlna translokacia) a zvysSuje koncentraciu endotoxinu,
ktory ma silny kardiodepresivny a vazodilatacny ucinok.

GIT ako motor multiorganového zlyhania

Ischémia sliznice GIT-u je jednou z najvCasnejSich manifestacii zhorSenej perfuzie tkaniv
u kriticky chorych pacientov. Sliznica je citlivd na cytotoxické substancie. PoSkodenie
superficidlnej vrstvy sa zhorSuje reperfiznym oxidativnym stresom. Strata slizni¢nej bariéry
podporuje translokaciu mikroorganizmov a prestup ich produktov, najma endotoxinu do
cirkulacie. Tieto substancie podporuju rozvoj imunodeficiencie, sepsy a multiorgdnového
zlyhania.
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22. PORUCHY VONKAIJSIEHO DYCHANIA

Uvod

Dychaci systém pozostava z viacerych casti a kazda z nich hra délezitu ulohu v plneni jeho
hlavnej ulohy, ktorou je vymena dychacich plynov — kyslika a oxidu uhlic¢itého. Od efektivnej
vymeny tychto plynov zdvisi funkcia vSetkych tkaniv, orgdnov a systémov organizmu.
K zdkladnym castiam dychacieho systému patria:

- dychacie centra v prediZenej mieche a v Pons Varoli

- motoricka inervdacia dychacich svalov a dychacich ciest — nn. frenici, nn. intercostales,
autondmne nervy

- senzitivna (aferentna) inervacia zo vsetkych casti organizmu

- dychacie svaly — branica, interkostalne, pomocné dychacie svaly
- kostra hrudnika

- pleura (parietalna a visceralna) a pleurdlna dutina

- dychacie cesty a plucny parenchym

- krvné a lymfatické cievy

RozliSujeme dychanie vonkajsSie a vnutorné. Pod pojmom vnutorné dychanie rozumieme
proces vymeny kyslika a oxidu uhli¢itého v tkanivach, na drovni buniek. Vonkajsie dychanie
pozostava z niekolkych integrovanych procesov. Su to:

a) ventilacia pltc

b) distribucia vdychnutého vzduchu v pltcach

c) difazia plynov (O, CO;) cez alveolo-kapilarnu membranu
d) perfuzia pltc

e) distribucia perfuzie v plticach

f) ventilacno-perfuzny pomer v alveolarnych jednotkach

Vonkajsie dychanie sa meni podla potrieb organizmu — jeho narokov na privod O,
a odvadzanie CO,. Privod vzduchu do- a odvod vzduchu z pltc sa uskutoc¢riuje cez dychacie
cesty, ktoré delime na horné (nos, hltan, hrtan) a dolné (priedusnica, hlavné priedusky,
segmentdlne priedusky, subsegmentalne priedusky, malé priedusky a najmensie priedusky
(bronchioly). Plicny parenchym je tvoreny alveoldrnymi jednotkami (acinus), ktoré
pozostavaju z alveolarnych kanalikov a plicnych mechurikov.

Kazda z uvedenych sucasti vonkajSieho dychania méze byt porusena samostatne, ale jej
porusenie sa prejavi aj zmenami v ostatnych sucastiach (je to prejav integracie sucasti
vonkajsieho dychania).

Ventilacia pltc a jej poruchy

Pojem ventilacia pluc oznacuje proces cyklicky sa opakujuceho vdychovania vzduchu do pltc
a jeho vydychovania do atmosféry. Je charakterizovana parametrami:

- celkova plucna ventildcia,
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- ventilacia mrtveho priestoru (anatomického a funkéného),
- alveoldrna ventilacia.

Pre vymenu dychacich plynov je doblezity len ten objem vzduchu, ktory sa dostane do
alveolarnych jednotiek, pretoZe tu sa dostane do kontaktu s krvou tecucou cez alveolarne
kapilary atak moze dojst kvymene plynov medzi alveoldrnym vzduchom a plynmi
nachadzajdcimi sa v krvi. Velkost mftveho priestoru — anatomického (horné a dolné dychacie
cesty aZz po uroven respiracnych bronchiolov) a funkéného (alveoldrneho + anatomického)
ovplyviuje % z objemu vzduchu vdychnutého pocas jedného nadychu (dychovy objem — V7),
% z vdychnutého vzduchu, ktoré sa dostane do alveol mensie. Tento mechanizmus znizuje
efektivnost plicnej ventilacie. Termin ,mrtvy priestor” neznamena, Ze je pre funkciu
dychacieho priestoru Skodlivy alebo nepotrebny (ten anatomicky), vyjadruje len fakt, Ze
vzduch nachadzajuci sa vtomto priestore sa nepodiela na vymene plynov. Ma vsak iné
dolezité funkcie.

Pri stabilnej velkosti anatomického mrtveho priestoru sa moze vyrazne menit ventilacia
alveoldrnych jednotiek tym, Ze sa bude menit frekvencia a amplitida dychania, pricom
celkova ventilacia pltc sa nebude menit. Ak sa frekvencia dychania zvysi o 50 % a dychovy
objem sa zniZi 050 %, potom sa celkova plicna ventildcia oproti norme nezmeni, ale
alveoldrna ventilacia vyrazne klesne, co moze viest k alveolarnej hypoventilacii. Naopak, pri
znizeni frekvencie dychania 050% azvySeni dychového objemu 050% sa alveolarna
ventilacia zvysi aj ked sa celkova plucna ventilacia opat oproti norme nezmenila. Prakticky
vyznam takejto manipulacie s dychovym objemom a frekvenciou dychania spociva v tom, Ze
pacient sam, na radu lekdra a s pomocou fyzioterapeuta mozu ovplyvnit Groven alveolarnej
ventilacie, tym aj Uroven vymeny plynov v plucach svyslednym zlepSenim oxygenacie
hemoglobinu a znizenim obsahu CO, v krvi (pozri priklady v PPP na web UPF).

Intenzita alveoldrnej ventilacie sa u zdravého cloveka meni v sulade s uroviiou
metabolizmu. Pri zvySeni metabolizmu sa aktivaciou regulacnych mechanizmov zvysi aj
alveoldrna ventilacia, aby sa zabezpecili zvysSené naroky na prisun kyslika a odstranenie oxidu
uhli¢itého. Pokial je Uroven alveolarnej ventilacie v sulade s Uroviiou metabolizmu hovorime
o normoventildcii (euventildcii). Obsah kyslika aj oxidu uhli¢itého su v rdmci referenénych
hodn6t. Za patologickych podmienok je vSak tento sulad c¢asto poruseny ato vdvoch
formach:

a) Alveoldrna ventildcia je nizSia ako su metabolické potreby organizmu, vznika
hypoventilacia. Jej vysledkom je hypoxémia a hyperkapnia.

b) Alveolarna ventilacia je vysSia ako su metabolické poziadavky organizmu, vznika len
minimalne zvysSenie obsahu O, v arteridlnej krvi, hlavne vSak vznika hypokapnia.

V medicinskej praxi sa vyskytuju oba typy poruch, ale Castejsi je prvy typ — alveolarna
hypoventilacia.

Zakladné priciny amechanizmy podielajuce sa na vzniku celkovej alveoldrnej
hypoventildcie

Tento druh poruchy vedie k hyperkapnii (respiracna acidéza), ktorda méze byt sprevadzana
prejavmi vyplyvajucimi s dilatacie mozgovych ciev. Pri¢inami mézu byt:

- ZniZenie aktivity dychacieho centra - moéZe by spbsobené viacerymi funkénymi
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a Strukturalnymi zmenami dychacieho centra, hlavne jeho inspiracnej casti. K nim
patria: nadory, zapaly, intenzivna hypoxia aischémia, hyperkapnia, metabolickd
alkaléza. Specidlnym typom dedi¢nej poruchy je zniienie a? absencia bulbo-
spindlnych inspiracnych neurdénov (Ondinina kliatba), ktord je charakteristicka
znizenim intenzity aZ zastavenim dychania pocas spanku.

- Poskodenie funkcie motorickej inervacie dychacich svalov.

- Poruchy nervovo-svalového spojenia (myastenia gravis).

- Patologické procesy poSkodzujuce funkciu dychacich svalov.
- Zmeny kostry hrudnika veduce k jeho zniZenej pohyblivosti.

- Zmeny pleury apleurdlneho priestoru vplyvom zapalu, pritomnostou vzduchu
(pneumotorax) alebo tekutiny (hemo-, pyo-, hydro-, chylotorax).

- Patologické procesy veduce kzuZeniu vysokého percenta malych dychacich ciest
s hypoventilaciou cca 90% alveolarnych jednotiek alebo obstrukcie laryngu, trachey
a za urcitych okolnosti aj hlavného bronchu.

Zdkladné priciny a mechanizmy podielajiuce sa na vzniku alveoldrnej hyperventildcie

Tento druh poruchy vedie k hypokapnii (respiracnd alkaldza), ktora méze byt sprevadzana
prejavmi zvySenej neuro-muskularnej drazdivosti manifestujucej sa zvySenym svalovym
tonusom az kf¢mi.

K pri¢éindam alveoldrnej hyperventilacie patria:

- Fyziologické zmeny — zvySenie hladiny progesteronu uZien v druhej polovici
menstruacného cyklu, dlhotrvajica rec¢ alebo spev (bez dobrého tréningu), vyssia
nadmorska vyska (4000-5000 m n. m. bez aklimatizacie), horucka, bolest ako aj jej
oCakdvanie (strach z nej).

- Psychogénne mechanizmy - o¢akavanie bolesti (strach z nej), Gzkost, potlacanie zlosti,
stres, panickd porucha, neurdza, hystéria, bezdovodny pocit nedostatku vzduchu
(dyspnoe).

- Organické zmeny dychacieho alebo inych systémov organizmu — mierny stupen
bronchidlnej astmy (exacerbacia lahSieho stupria astmy veduca k astmatickému
zachvatu), v€asné stadium fibrotizujucej alveolitidy, mikroembolizacie do plucnej
artérie, plucna hypertenzia, preddvkovanie kyseliny acetylosalicylovej, stimuldcia
dychacieho centra prilahlym patologickym procesom, zlyhavanie pecene.

Zhrnutie

Pre efektivhu vymenu dychacich plynov v plicach je nutna primerana alveoldrna
ventilacia. Ta zavisi jednak od velkosti celkovej plucnej ventilacie, ale aj od pomeru medzi
frekvenciou dychania avelkostou V;, ako aj pomeru medzi velkostou alveolarneho
priestoru a velkostou alveolarnej ventilacie. Tieto parametre ovplyviiuju vysku parcidlneho
tlaku kyslika a oxidu uhli¢itého v alveoldch (PAO, , PAaCO, ). Hodnota krvnych plynov je
ovplyvnend aj dudroviiou metabolizmu afunkciou regulaénych mechanizmov, ktoré
prispésobuju intenzitu alveolarnej ventilacie uUrovni metabolizmu. Vyska tlakov krvnych
plynov nasledovne ovplyviuje parcidlne tlaky kyslika a oxidu uhli¢itého v artériovej krvi
(PaO, , PaCO, ) odtekajucej z pluc do lavého srdca a do systémovej cirkuldcie. Kone¢nym
efektom celého uvedeného procesu je dostatok kyslika pre funkciu buniek a efektivny
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odvod oxidu uhli¢itého z tkaniv a jeho vydychnutie do atmosféry.
Distribuicia ventilacie a jej poruchy

Vzduch vdychnuty do dychacich ciest nie je ani uzdravého cloveka Uplne rovnomerne
distribuovany do vsetkych ¢asti pluc. Existuju teda regiony, v ktorych je alveolarna ventilacia
intenzivnejSia ainé regidny sniZSou intenzitou ventildcie. Tato nerovnomernost je
fyziologickda a jej pri¢inou je napr. gravitacia, alebo rozdiely v prekrveni hornych a dolnych
segmentov pllc pri zataZi. Efektivna vymena plynov v plicach je podmienena nielen
velkostou celkovej plucnej ventildcie, ale hlavne primeranou ventilaciou kaZdej alveolarnej
jednotky. Klinicky vyznamné rozdiely vo ventildcii jednotlivych casti pltuc vznikaju v désledku
patologickych procesov postihujlcich jednotlivé sucasti vonkajsieho dychania. Tieto
patologické procesy su ¢asto priestorovo aj podla intenzity nerovnomerne rozlozené, ¢o tvori
morfologicky (a biofyzikalny) zaklad pre vznik nerovnomernej distribucie alveolarneho
objemu aj alveolarnej ventilacie. Patologicky zmenené plicne tkanivo ma iné biofyzikalne
vlastnosti ako tkanivo zdravé, preto sa vinom meni velkost alveolarnych jednotiek a aj
intenzita vymeny vzduchu v nich. Nerovhomerna distribucia vdychnutého vzduchu v pltcach
je podmienend dvomi mechanizmami:

a) regionalnymi rozdielmi v odpore dychacich ciest (rozdielna intenzita ich ziZenia),

b) regiondlnymi rozdielmi v poddajnosti plicneho tkaniva (rozdiely v intenzite
Strukturdlnych zmien v plidcnom parenchyme).

V prvej situdcii sa znizuje alveoldrna ventilacia vtych alveoldrnych jednotkach, ktoré su
lokalizované za zUzenou prieduskou, pretoZe zlzenie spbsobuje zvySenie prietokového
odporu ajeho doésledkom je zniZzenie mnoistva vzduchu, ktoré za jednotku casu cez toto
miesto prejde. Okrem uvedenej zmeny sa ventilacia alveoldrnych jednotiek za zlZenou
prieduskou aj oneskoruje. Intenzitu tejto poruchy mozno zmiernit, ked bude pacient dychat
pomalsie asvidcSou amplitudou. Znizenie frekvencie dychania znizi rychlost prudenia
vzduchu v dychacich cestach (aj v mieste zUZenia) a tym aj znizenie odporu a spomalenie
dychania prediZi ¢as nadychu, ¢o prispeje k zvyeniu mnozstva vzduchu, ktoré prejde cez
zUzené miesto priedusky.

V druhej situacii sa alveoldrna ventilacia znizuje v tych alveolarnych jednotkach, ktoré su
v plicnom parenchyme s nizSou poddajnostou. Pri kazdom vdychu sa tato ¢ast plucneho
parenchymu rozpina menej, ako zdravy parenchym, ¢o znamenad aj nizsi privod vzduchu do
alveolarnych jednotiek v riom situovanych. Okrem toho sa naplfianie tychto alveoldrnych
jednotiek ukoncuje skor ako v zdravych castiach pluc (napr. pri fokadlnej pltucnej fibrdze).
Intenzitu tejto poruchy méze pacient zmiernit tak, Ze bude dychat plytsie a rychlejsie, ¢im sa
znizi namaha dychacich svalov, ktord musia vykonat pri roztahovani plicnych regiénov
s nizkou poddajnostou (zniZi sa intenzita dychavice).

Zhrnutie

Regiondlne rozdiely v alveolarnej ventilacii existuju aj v zdravych plucach, napr. ventilacia
alveolarnych jednotiek lokalizovanych v plucnych hrotoch je nizsSia ako v strednych
a dolnych pltcnych poliach (vplyv gravitacie). Tieto rozdiely vSak nemaju vyznamny vplyv na
vymenu plynov v pliucach. Vyznamné zhorSenie ventildcie alveolarnych jednotiek je
sposobené dvomi mechanizmami, ato zuZenim limenu dychacich ciest azmenou
poddajnosti plicneho parenchymu.
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Diftizia plynov v plticach a jej poruchy

Na privode kyslika do organizmu a eliminacii oxidu uhli¢itého z organizmu sa podielaju
aktivne procesy (plucna ventilacia a cirkuldcia krvi) a pasivne procesy (difuzia plynov cez
alveolo-kapilarnu membranu, difdzia cez kapildrnu membranu v tkanivach). Na ich funkcii
zalezi, aké podmienky budd mat bunky pre svoju ¢innost, teda ¢i budud mat dostatok kyslika
a ¢i bude oxid uhlicity produkovany ich metabolizmom efektivne odstrafiovany.

Aj ked je difuzia plynov v pltucach dej pasivny, predsa je regulovany/limitovany faktormi. Su
to:

- rozpustnost plynu v telovych tekutinach (pre O, je nizsia ako pre CO,),
- velkost difuznej plochy (¢im vacsia plocha, tym viac plynu difunduje),

- tlakovy gradient na membrdne, cez ktoru plyn difunduje (vys$si gradient - vacsia
difuzia za ¢asovu jednotku),

difazia).
Cez alveolo-kapildrnu membranu vsetkych fungujucich alveolarnych jednotiek moéze za
jednotku c¢asu (1 minatu) pri Standardnom tlakovom gradiente predifundovat urcity objem

plynu. Tato veli¢ina sa nazyva difizna kapacita pluc, alias transfer faktor. Difuzia O, a CO,
v plucach zavisi od troch faktorov:

- od samotnej alveolo-kapilarnej membrany

- od kapacity krvi pre prenos uvedenych plynov

- od rychlosti toku krvi v alveolarnych kapilarach
Patologické procesy znizujuce difuziu kyslika z pltc do krvi
Cely rad patologickych procesov, ato pltcnych aj mimo plicnych, moze sp6sobit znizenie
difuznej kapacity pluc pre kyslik. K nim patria:

a) Znizenie alveolarnej ventilacie alebo znizeny parcialny tlak kyslika vo vdychovanom

vzduchu - vysledkom je zniZzenie P,O, aztoho vyplyvajuce znizenie tlakového

gradientu medzi alveolarnym vzduchom a kapildrnou krvou, ¢o vedie k znizeniu
mnozstva difundujiceho kyslika.

b) Zmensenie difuznej plochy — pri¢inou moze byt strata ¢asti funkéného parenchymu
napr. v dosledku atelektazy, tumoru, lokalizovaného zapalu s exsudatom v alveolach,
resekcia Casti pluc z réznych dévodoy, plucny emfyzém.

¢) Zmeny hemoglobinu (Hb) — zniZenie afinity Hb ku kysliku (pri acidoze, zvyseni PCO,
vkrvi plicnych kapildr, zvySeni koncentracie 2,3-difosfoglyceratu, zvyseni
koncentracie niektorych inych fosfatov, pri zvySeni telovej teploty), zniZenie
koncentracie funkéného Hb (pri anémii, pri otrave oxidom uholnatym).

d) Zmeny cirkulacie krvi v plticach — stagnacia/znizenie rychlosti toku krvi v plicnych
kapilarach, trombdza/embolizacia do plucnice, zvysenie rychlosti toku krvi v plicnych
kapilarach.

e) Zhrubnutie alveolo-kapilarnej membrany (zvySenie mnoZstva intersticialnej tekutiny
v plucach, alveolarny edém, fibréza.
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Vysledkom tychto procesov je hypoxémia (pi zhrubnuti alv.-kap. membrany len pocas fyzickej
zataze).
Patologické procesy znizZujuce difuziu oxidu uhlicitého z krvi do plic

Oxid uhlicity difunduje cez alveolo-kapildarnu membranu podstatne fahSie ako kyslik. Preto sa
pri poSkodeni plluc objavuju difuzne poruchy pre tento plyn neskdr a pri zdvainejsich
poruchdach. Hlavnymi mechanizmami, ktoré vedu k znizeniu difizie CO, z krvi do pltc su:

a) Generalizovand alveolarna hypoventildcia (pri extrapulmondlnych poruchach
respiracného systému).

b) Vysoké percento alveolarnych jednotiek s nizkou hodnotou ventilacno-perfuzneho
pomeru.

Vysledkom uvedenych procesov je hyperkapnia.
Pltcna cirkulacia a jej poruchy

Plica mozu efektivne plnit svoju zakladnu funkciu len vtedy, ked' su ich alveoladrne jednotky
dobre ventilované a ked' cez alveolarne kapildry pretekd primerané mnozstvo plnohodnotne;j
krvi (normdlna koncentracia a kvalita Hb). Dostato¢né mnozstvo krvi sa do plicnych kapildr
dostdva vdaka funkcii pravej komory. Ked uvazujeme o celych pltucach tak objem krvi, ktory
sa dostane do plucneho rieciska (hlavne do pltucnych kapildr) za 1 minatu je priblizne 5 litrov
(minutovy objem pravej komory). Alveolarna ventilacia v celych plucach je za rovnaky cas asi
4 litre (mindtovd ventildcia minus ventildcia mrftveho priestoru), teda pomer medzi
alveoldrnou ventilaciou a perfuziou pliucneho kapilarneho rieCiska je 0,8. Pre normalnu
vymenu plynov v plicach by mal byt takyto pomer alebo blizky tomuto pomeru vo vacsine
alveoldrnych jednotiek. KedZe alveoldrna ventilacia nie je rovnaka vo vsetkych oblastiach
plic ani za fyziologickych podmienok, neméze byt ani distriblcia perfuzie vo vsetkych
oblastiach pltc rovnaka (napr. vplyvom gravitacie su horné pltcne polia perfundované mene;j
ako polia stredné a dolné).

Patologické procesy prebiehajuce v plucach tuto distriblciu vyrazne narusaju a tym zhorsuju
podmienky pre vymenu plynov v pltcach. K takymto procesom patria:

a) Lavo-pravé srdcové skraty — krv sa z lavej strany srdca cez defekt v medzikomorovom
septe alebo skrat medzi aortou aa. pulmonalis (otvoreny ductus Botali) dostdva
znova do pravej komory bez toho, aby presla systémovou cirkuldciou, ¢o zvySuje
minutovy objem pravej komory a aj intenzitu prietoku krvi cez pfucne kapilary.

b) Zlyhavanie pravého srdca vedie naopak k zniZeniu prietoku krvi cez pltucne riecisko.

c) Nerovnomerne distribuovand destrukcia plucnej kapilarnej siete takymi
patologickymi procesmi ako su zapal, degenerativne zmeny na pllicnych artériach,
obstrukcia artérii, tumory, emfyzém destruujici interalveolarne septa aj s kapilarami
(vedie k absolutne nerovnomernej perfuzii pluc).

d) Blokada odtoku krvi z pltcnych kapilar napr. zvySenim tlaku v lavej predsieni pri
mitralnej stendze a pri zlyhavani lavej komory zvySuje napln plucnych kapilar (zvysi sa
v nich aj tlak) a spomaluje prad krvi v nich, ¢o vedie k strate normalnej apiko-bazalnej
stratifikacie distribucie krvi, teda kapilary vo vSetkych ¢astiach plic maju krvna napln
zvysenu a rovnaku.
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Pomer ventilacia-perfuzia a jeho poruchy

Hlavnymi determinantmi vymeny plynov v pltucach si pomery medzi alveolarnou ventilaciou
a alveoldrnou perfuziou na lokdlnej drovni, presnejSie v kazdej alveolarnej jednotke. Tento
pomer oznacujeme terminom ventilacno-perfiizny pomer. Na Urovni celych plic ma velkost
cca 0,8 (vysvetlenie pozri v predchadzajucom texte). Pre efektivnost vymeny plynov v plticach
je vSak rozhodujuci uvedeny pomer na lokalnej Urovni, na Urovni kazdej alveolarnej jednotky,
nie na Urovni celych pluc. Pre¢o? Uvazujme o situacii, pri ktorej by vietka krv z pravého srdca
tiekla len do jednej polovice pluc, ale tato polovica by nebola vébec ventilovand. Naopak,
druhd polovica pluc by bola ventilovand celym dychovym objemom, ale nebola by vobec
perfundovand. Vysledok? Ventilaéno-perfiizny pomer pre celé pltica by bol normalny, ale
vymena plynov by sa neuskutocnila, pretoze krv a vzduch by sa nedostali do kontaktu.
Uvedeny priklad nevychddza z realnej medicinskej praxe, mda vsak ukazat, aky je dolezity
ventilacno-perfuzny pomer na drovni jednotlivych alveolarnych jednotiek.

V zdravych plucach existuju nerovnomernosti v distribucii ventilacie v jednotlivych oblastiach
(napr. vplyvom gravitacie — pozri schému v PPP na web stranke UPF)), meni sa aj intenzita
alveolarnej ventilacie vplyvom fyzickej zataze, napriek tomu je vSak vymena plynov v plicach
efektivna. To znamenad, Ze prietok krvi v alveolarnych kapilarach sa musel prisposobit
zmenenej ventilacii danej alveolarnej jednotky. Toto prisp6sobenie sa deje hlavne
vazokonstrikciou alebo vasodilatdciou na udrovni plucnych arteriol. Takto sa zachovava
efektivnost vymeny dychacich plynov v plicach pri zmene fyzickej zataze a inych
fyziologickych vplyvoch na organizmus (fyziologickd reguldcia), ale tento mechanizmus
funguje aj pri adaptdcii organizmu na rézne druhy plicnych aj mimoplicnych patologickych
procesov.

Dobra reguldcia ventila¢no-perfizneho pomeru sa uskutoCriiuje tak, Ze pri zmene jedného
parametra (napr. ventildcie) v uréitom smere (napr. zvySeni) sa zmeni ekvivalentne a
rovnakym smerom aj druhy parameter (perfuzia). Rovnosmernd, ¢asovo synchronizovana a
ekvivalentna zmena ventilacie aj perfuzie danej alveolarnej jednotky zachovava normalny
ventilaéno-perfuzny pomer, t.j. 0,8 (pozri obr. a na fom schémy ¢. 1, 6, 11). Naopak,
protismerna, ¢asovo nesynchronizovana alebo sice rovnosmernd, ale neekvivalentna zmena
ventilacie a perfuzie danej alveoldrnej jednotky vedu k zmene pomeru, teda ventilacno-
perfuzny pomer sa bud znizi alebo zvysSi.. Obe zmeny znamenaju ohrozenie normalnej
vymeny plynov v plucach. Pri znizeni ventilaéno-perfuzneho pomeru pod hodnotu 0,8 (pozri
obr. a schémy ¢. 2, 3, 7) vznikd hypoventilacia alveolarnej jednotky. Naopak, pri zvyseni
ventilaéno-perfuzneho pomeru nad hodnotu 0,8 (pozri obr. a schémy 5, 9, 10) dochadza k
hyperventilacii alveoldrnej jednotky. Ak je v alveoldrnej jednotke len perfuzia a Ziadna
ventilacia, potom sa ventila¢no-perfizny pomer rovna nule, teda neméze tu existovat ani
vymena plynov — ide o pravo-favy plucny skrat, ktorym pretekd neoxygenovana krv z
pravého do lavého srdca a zniZuje tak obsah aj parcidlny tlak kyslika v artériovej krvi (pozri
obr. a schémy 4, 8, 12). Ked' je alveoldrna jednotka ventilovand, ale nie je perfundovanj,
potom je hodnota ventilacno-perfizneho pomeru nekonecna a teda ani tu neméze existovat
vymena plynov. V tomto pripade ide o ventilaciu alveolarneho mftveho priestoru, teda
zbytoc¢nu, neefektivnu ventilaciu, ktora zataZzuje dychaci systém.

K vzniku nepomeru medzi alveoldrnou ventildciou a perfluziou dochadza u redlneho pacienta
tak zmenami ventildcie ako aj perfuzie (pozri prislusné casti tejto kapitoly). Ktora z tychto
pric¢in je primdarna, to zavisi od druhu choroby. O tychto chorobach, ich patofyzioldgii ziska
Citatel informacie v prislusnych kapitolach tohto u¢ebného textu.
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Hlavné typy ventilaéno-perfuznych pomerov za fyziologickych a patologickych podmienok

Legenda: dizka kolmych $ipiek = velkost alveolarnej ventilacie, hribka horizontalnych $ipiek=
velkost alveolarnej perfuzie, cisla 1 — 16 = schémy alveolarneho priestoru, schéma ¢. 6 =
normalna alveolarna ventilacia a normalna alveolarna perfuzia, symbol pod schémou = V/Q
je 0,8, symbol pod schémou 1 oznacuje zvySenie pomeru V/Q, symbol pod schémou

oznacuje znizenie V/Q
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23. HYPOXIE

Uvod

Prevazna cast kyslika prijatého do organizmu sa spotrebuje na ziskavanie energie z réznych
substratov prijimanych v potrave. Oxidacia substrdtov prebieha v organizme postupne,
pricom délezitu ulohu maju rézne dehydrogenazy odoberajuce substratom vodik. Elektrony
ziskané z Krebsovho cyklu sa postupne prendsaji vnutornou mitochondridlnou membranou v
tzv. respiraénom retazci az na molekuldrny kyslik, ktory sa nakoniec redukuje na vodu. Cast
energie uvolnena oxidoredukénymi procesmi sa zachytdva vo forme makroergickych
fosfatovych skupin v ATP (oxidativna fosforylacia). Tvorba ATP a spotreba kyslika su uzko
napojené a velkost spotreby kyslika je v podstate ukazovatelom tvorby ATP. Dospely jedinec
potrebuje v telesnom pokoji na produkciu ATP kazdi minutu asi 250 ml kyslika.
Oxidoredukcné procesy a tvorba ATP vSsak mozZu prebiehat aj v anaerébnych podmienkach, t.
j. za nedostatocného pristupu kyslika do tkaniv, procesom glykolyzy. Akceptorom elektrénov
je pyruvat. Avsak energetickd vytaznost anaerdbnej glykolyzy je vyznamne mensia. V
anaerdbnych podmienkach vznikaju z jednej molekuly glukézy 2 molekuly ATP sucasne so
vznikom 2 molekul laktatu. V aerébnych podmienkach vznikda v mitochondriach dalSich 34
molekul ATP.

Transport kyslika do organizmu

Dostatocny obsah kyslika v tkanivach je vysledkom rovnovahy medzi prisunom kyslika
(transport kyslika z atmosféry) a jeho spotrebou v bunkdch. Tkaniva neobsahuju zdsobny
systém pre kyslik, preto musi kontinudlne fungovat transportny mechanizmus extrahujuci
kyslik z atmosféry a privadzajici ho ku tkanivam. Aby nedoslo k nedostatku kyslika v
tkanivach, kontinualna dodavka kyslika musi byt tesne prispdsobena zmenam metabolickych
procesov. Ak kyslikovy transportny mechanizmus zlyhdva, dokonca na niekolko minut, v
tkanivach sa rozvija anaerébny metabolizmus a produkuje sa vo zvySenej miere laktat.

Nedostatok kyslika v tkanivach sa nazyva hypoxia. Hypoxia patri medzi najcastejsie priciny
vzniku poruch funkcie organov. Nedostatocny obsah kyslika v krvi sa oznacuje ako
hypoxémia. Hypoxémia nemusi vidy viest k hypoxii. Nedostatok kyslika v krvi moézu
kompenzovat dalSie zlozky transportného kyslikového mechanizmu a tak zabranit vzniku
hypoxie. NajcastejSie hypoxémiu urCujeme na zdklade nizkeho parcidlneho tlaku kyslika
(Pa0,) alebo nizkej saturacie hemoglobinu kyslikom (Sa0,) v arterialnej krvi. Klinicky zavaznu
hypoxémiu predstavuje pokles PaO, pod 8 kPa alebo SaO, pod 90%. Dalsim terminom, ktory
sa spdja s nedostatkom kyslika v tkanivach organizmu je ischémia, ktora vznika pri nizkom
prietoku krvi tkanivom, zvycajne bez hypoxémie.

Kyslikovy transport z atmosféry do mitochondrii buniek sa realizuje sériou postupnych
krokov. Okrem distriblcie okysli¢enej krvi do tkaniv, musi zabezpecit aj transport kyslika
extravaskuldarnou tkanivovou matrix a jednotlivymi zlozkami bunky az do mitochondrii.
PretoZe transport O, v tomto prostredi sa deje prevazne diflziou, pre jej dostato¢nu intenzitu
musi byt zabezpeceny velky tlakovy gradient pre kyslik medzi krvou v mikrocirkulacii a
mitochondriami. Kapilarno-mitochondrialny gradient PO, predstavuje cielovd funkciu
kyslikového transportného mechanizmu.

Rozhodujlce zlozky kyslikového transportného mechanizmu su:

- prenos kyslika z atmosféry do arteridlnej krvi v plucach
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- kapacita krvi pre prenos kyslika

- dodavka kyslika z pltuc do tkaniv

- regionadlna distribucia doddavky kyslika
- difazia kyslika z kapilar do buniek

- vyuzitie kyslika samotnymi bunkami

Prenos kyslika z atmosféry do krvi

Pa0,; zavisi od alveolarnej ventilacie a difuzie O, z alveolarneho vzduchu do pltucnych kapilar.
U¢inna vymena plynov v plicach si vyZaduje udrziavanie stadleho pomeru medzi ventilaciou a
perfuziou v jednotlivych alveolarnych jednotkach.

Kapacita krvi pre prenos kyslika

Vacsina kyslika sa prenasa v krvi naviazand na hemoglobin a len mala ¢ast je rozpustend v
plazme (asi 2% pri PaO, = 14 kPa). Pre zlepSenie doddavky kyslika do tkaniv nie je vidy vhodné
zvySovanie koncentracie hemoglobinu, pretoze zmnoZenie erytrocytov zvySuje viskozitu krvi a
nepriaznivo ovplyviuje mikrocirkulaciu.

Doddvka kyslika z pluc do tkaniv

Hlavnou funkciou centralnej cirkulacie je transport kyslika z pliuc do periférnych tkaniv.
Dodavka kyslika je vysledkom srdcového vyvrhového objemu a obsahu O, v arteridlnej krvi
(Ca0;). Ca0;, sa odvodzuje zo saturacie hemoglobinu kyslikom (Sa0;), koncentracie
hemoglobinu a koeficientu vazbovej kapacity hemoglobin-kyslik. Extrakcia kyslika z
hemoglobinu v mikrocirkuldcii je pri beZnej dennej aktivite 25 %. Ak sa metabolické
poziadavky zvysuju alebo dodavka O, sa zniZuje, extrakcia kyslika z hemoglobinu sa zvysSuje,
aby sa udrzal aerébny metabolizmus. Pri dosiahnuti maximalnej extrakcie (60-70% vo vacsine
tkaniv), dalSie zvySovanie metabolickych poZiadaviek alebo pokles dodavky kyslika vedu k
hypoxii, pretoZe sa vyznamne znizuje kapilarno-mitochondrialny gradient PO,.

Regiondlina distribucia doddvky kyslika

Regiondlnu distribuciu kyslika ovplyviiuju malé odporové arterioly a prekapildarne sfinktery.
Perfuzny tlak je dblezitym urcovatelom regiondlnej perfuzie, avSak podanie katecholaminov
na udrZanie systémového tlaku krvi, mdéZe redukovat regionalnu distriblciu, hlavne do
renalneho a splanchnického rieciska. Autoregulacia konstantného prietoku krvi tkanivami sa
uskutoc¢nuje dvomi zakladnymi mechanizmami: a) myogénny mechanizmus - ak sa natiahnu
bunky hladkej svaloviny (napr. pri zvyseni tlaku krvi) dojde k ich kontrakcii a naslednému
zUzeniu cievy, b) metabolicky mechanizmus autoregulacie predpokladd, Zze metabolity ako
CO,, laktat a dalsSie p6sobky spdsobuju vazodilataciu.

Difuzia kyslika z kapildr do buniek

Extrakciu kyslika z kapilarnej krvi ovplyviiuji najma rychlost dodavky kyslika do kapilary a
afinita hemoglobinu ku kysliku. Vztah medzi PaO, a SaO, (disocia¢na krivka) ma "esovity"
priebeh. Posun disocia¢nej krivky doprava (znizenie afinity hemoglobinu ku kysliku) zvysuje
uvolfiovanie O, do tkaniv a zlepsuje dostupnost kyslika. Znizené pH v tkanive, zvySena
hladina 2,3-difosfoglyceratu v erytrocytoch a zvySena teplota tkaniva znizuju afinitu
hemoglobinu ku kysliku. Difuzia O, v tkanivach zavisi najma na hustote kapilarnej siete.

VyuZitie kyslika bunkami

Intenzita bunkového metabolizmu urcuje celkovu spotrebu O,. Toxiny vznikajuce pocas sepsy
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(napr. endotoxin) inhibuji bunkovy metabolizmus, teplota tkaniva zvySuje pozZiadavky na O, o
10-15% na kazdé zvySenie o 1 °C.

Patofyziologicka charakteristika hypoxii
Hypotenznad hypoxemicka hypoxia

Hypoxémia je sposobend poklesom PaO,. Alveolarna hypoventildcia v podstatnej casti
alveolarnych jednotiek plic ma za nasledok pokles PaO, so sucasnym zvySenim PaCO,.
Najcastejsie k takejto situacii dochadza pri extrapulmonalnych poruchach dychania (4tlm
centralneho reguldtora dychania, porucha prenosu informdcie z centra do dychacich svalov,
poruchy funkcie hrudného kosa, dychového svalstva a pleurdlnej dutiny, blokada hornych
dychacich ciest).

Z poruch ventilaéno-perfiznych pomerov su pre vznik hypoxémie najdolezitejSie oblasti pltc
s nizkym ventila¢no-perfuznym pomerom a oblasti s pravo-favymi pldcnymi skratmi.

Porucha transportu O, sa kompenzuje zvySenym minutovym vyvrhovym objemom srdca a pri
dlhodobom trvani zvySenou koncentraciou hemoglobinu (polyglobilia) a zvysenim
koncentracie 2,3-DPG v erytrocytoch. Casto sa pri tomto type hypoxie vyskytuje plucna
hypertenzia s désledkami pre ¢innost srdca.

Normotenznd hypoxemicka hypoxia

V arteridlnej krvi je znizené mnoistvo O,, avSak PaO;, a Sa0, su normalne. Pri¢inou je bud
nedostatok hemoglobinu v krvi z dévodu réznych typov anémii alebo ¢ast hemoglobinu v krvi
nie je schopny viazat O, z dévodu jeho toxickej premeny, napr. na karboxyhemoglobin alebo
methemoglobin. Kompenzacia hypoxémie je mozna zvySenim minatového vyvrhového
objemu srdca a zniZenim afinity hemoglobinu ku kysliku.

Hypoextrakcna hypoxia

Arteridlna krv obsahuje normdlne mnoistvo O,. V tkanivach vsak krv uvolfiuje mensie
mnozstvo kyslika, pretoZze hemoglobin ma zvysenu afinitu ku kysliku. Vznika pri alkaldze
a hypotermii, kedy je disociatna krivka posunuta dolava. Pri akdtne vzniknutej
hypoextrakénej hypoxii je kompenzacia mozna iba zvySenim minutového vyvrhového objemu
krvi. Pri chronickej poruche sa na kompenzacii vyznamne podiela sekunddarna polycytémia.

Hypocirkulaéna hypoxia

Celkova hypocirkulaéna hypoxia je sp6sobena znizenym mindtovym vyvrhovym objemom
krvi: hypotenzia, cirkulaény Sok, zlyhanie srdca. Lokdlna hypocirkulaéna hypoxia je sp6sobend
cievnymi poruchami obmedzujucimi prietok krvi: trombéza, embdlia, kompresia ciev, spazmy
arteriol, obliteracné cievne ochorenia, traumatické poskodenie ciev.

RozliSujeme dva zakladné podtypy hypocirkulaénej hypoxie. Ischemicka hypoxia je spojena
so znizenym tlakom v cievnom rieCisku. Porucha postihne nielen dodavku kyslika, ale aj
dodavku Zivin a odstranovanie metabolitov. Napriek hypoxickému poskodeniu kapilar a ich
zvySenej permeabilite, nie je tendencia ku vzniku edému. Stagnacnd hypoxia je
charakterizovana zvysenym naplnenim cievneho rieciska krvou z dévodu zhorseného odtoku
krvi. Tlak krvi v mikrocirkuldcii sa zvysSuje a spolu s moznym poskodenim endotelu a zvySenou
permeabilitou sa vytvara predpoklad pre tvorbu edému.

Diftizna hypoxia
Pric¢inou je edém tkaniva, pri ktorom sa zvacSuje vzdialenost medzi kapilarami, a tym sa

142



znizuje difuzna kapacita mikrocirkulacie pre kyslik. Pri¢inou moze byt zhorSeny odtok lymfy.
Hyperutilizacna hypoxia

Normalne k nej dochadza vo svaloch bezprostredne po zacati svalovej cinnosti. Z
patologickych situacii mozno uviest kicové stavy. Celkove zvysena spotreba O, v tkanivach je
pri tyreotoxikéze.

Histotoxickd hypoxia

Otrava tkanivového metabolizmu zniZuje az rusi tvorbu ATP a mnozZstvo kyslika v tkanivach sa
zvySuje. Tuto poruchu nie je moiné kompenzovat jednotlivymi zlozkami kyslikového
transportného mechanizmu.

Prejavy hypoxie

Zistenie progresivnej generalizovanej hypoxie je v pociatocnych fazach tazké, pretoze klinické
priznaky su casto neSpecifické. Zahfnaju porusenie mentdlnych funkcii, dychavicu, cyanézu,
tachypnoe, arytmie a kému. Centralna cyandza je nespolahlivy indikator tkanivovej hypoxie.
Zistujeme ju, ked' koncentracia redukovaného hemoglobinu v kapildrnej krvi je 50 g.I". Avéak
Casto chyba u hypoxemickych pacientov s anémiou a je bezne pritomna pri polycytémii.

Lokdlnu hypoxiu zapri¢inuje nedostatocny prietok krvi v jednotlivych organoch. Komplex
pricin jej vzniku a doésledkov sa beine oznacuje ako ischemické poSkodenie. Pokles
intraceluldrneho pH z akumulacie laktatu inhibuje aktivitu enzymov. Vysledkom vsetkych
uvedenych poruch je potladenie funkcie buniek a pri ireverzibilnom poskodeni dojde k
nekréze bunky. Uvolnené enzymy sa pouZivaju ako indikatory nekrdzy. Ischemické
poskodenie tkaniva je sprevadzané intenzivnou bolestou ako je napr. angina pectoris,
claudicatio intermitens alebo bolest brucha pri mezenteridlnom infarkte. Akutna a znacna
ischémia vedie k prechodnej organovej insuficiencii. Ak sa znacny nedostatok kyslika v
tkanivach prehlbuje, vedie to k infarktu s ireverzibilnou stratou funkcie organu. Neadekvatna
dodavka O, do organizmu je najdolezitejsi faktor limitujuci fyzicka aktivitu.

Oslabené svalstvo s redukovanou aerébnou metabolickou kapacitou vedie k pocitovaniu
usilia spojeného so zvysenou ventildciou a redukovanou ventilaénou kapacitou. Dychavica je
symptomom limitovanej fyzickej zataze asi tretiny pacientov so srdcovymi ochoreniami.
Podobne aj pacienti s chronickym limitovanim prietoku vzduchu v dychacich cestach maju
oslabené kostrové svalstvo a zniZzenu aerdbnu kapacitu svalov. Redukcia exspiracného
prietoku vzduchu redukuje ventila¢nui kapacitu a takto prispieva k zosiliovaniu pocitovania
dychovej namahy.
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24. RESPIRACNA INSUFICIENCIA

Uvod

Respiracna insuficiencia (RI) predstavuje syndrom charakterizovany poruchou vymeny O,
a CO, vrespiratnom systéme. Rl nie je samostatné ochorenie, ale predstavuje patologicky
stav, pri ktorom dochadza v dosledku zavaznych ochoreni respiracného systému (nielen pltc)
k takému stupfiu poruchy vymeny O, a CO, medzi atmosférou a arterialnou krvou, ktory je
potencialne nebezpecny pre vznik poruch dalSich organov.

Definicia
Respiracny systém nezabezpecCuje adekvatnu oxygendaciu arteridlnej krvi a dostatocnu
elimindaciu metabolicky produkovaného CO,. VySetrovany nesmie mat poruchu funkcie srdca.

Hodnoty PaO, aPaCO, sledujeme v pokoji bez fyzickej zataZze a pri vdychovani vzduchu
v nadmorskej vyske blizkej hladine mora.

Faktory urcujuce ventilaciu a oxygenaciu

Vymena krvnych plynov prebieha na uUrovni alveolo-kapildrnej jednotky. Kyslik sa po difuzii do
kapildrnej krvi reverzibilne navdzuje na hemoglobin, pricom intenzita zavisi od PaO,
(disocia¢na krivka hemoglobinu pre kyslik). Disocia¢nd krivka obsahu CO, v krvi zavisi od
PaCO,, avsak jej priebeh je Uplne iny ako v pripade kyslika (prednaska).

Z hladiska fyziolégie vymeny krvnych plynov dochddza pocdas normalnej ventildcie aj
k normalnej oxygendcii arteridlnej krvi v pripade ak su funkcia srdca a perfizia pluc
normalne. To, Ze ventilacia a oxygenacia su rozdielne funkcie respiracného systému sa jasne
preukaze pri jeho poruchdach. Za urcitych patologickych stavov sa prejavi ,len” porusenou
vymenou kyslika bez zmien CO,, za inych stavov uz poruchou vymeny obidvoch plynov.

PaCO; je nutné povazovat za funkciu ventilacie vSetkych casti pltuc (celkova ventilacia), bez
nutnosti brat v dvahu lokdlne nerovnomernosti v distribucii ventilacie a perfuzie.

Pa0O, zdvisi nielen od intenzity celkovej alveolovej ventilacie ale taktiez na vzajomnom
pomere ventilacie a perfuzie v jednotlivych ¢astiach pluc.

Klasifikacia Rl

Zavainu poruchu vymeny krvnych plynov klasifikujeme bud ako hypoxemicku alebo
hyperkapnickd RI. Zklinického hladiska moézZe byt akutna alebo chronicka. Typickym
prikladom akutnej Rl je dusenie (zna¢né zuZenie hornych dychacich ciest alebo trachey),
ktoré mobze vzniknut pri zapadnuti zubnej protézy do hypofaryngu alebo vdychnuti
extrahovaného zuba. Pri chronickej RI, pri ktorej je pacient stabilizovany z hladiska
acidobazickej rovnovahy, moéze v dosledku manipuldcie v Ustnej dutine afaryngu dojst
k hypoventilacii atym k akudtnej exacerbacii chronickej Rl awvzniku zavainého zZivot
ohrozujuceho stavu.

Hypoxemicka RI

U pacienta zistime pokles PaO, pod 8,0 kPa, pricom PaCO, je v norme (5,0 — 6,6 kPa) alebo
mbze byt znizeny pod 5,0 kPa (hypokapnia). Hodnota PaO, 8,0 kPa predstavuje bod na
disociacnej krivke hemoglobinu ked sa saturacia arterialnej krvi rychlo znizuje pri kazdom
dalsom malom poklese PaO,. Do tohto bodu sa pri relativne velkom znizeni PaO, saturacia
znizila len minimalne (pokles PaO, z normalnej hodnoty 13 kPa na 8 kPa predstavuje pokles
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Sa0, z 97 na 89%; pokles z 8 na 5,3 kPa vedie k poklesu Sa0O, z 89 na 75 %).
Hyperkapnicka RI

U pacienta sucasne zistime okrem zavainej hypoxémie (PaO, < 8,0 kPa) aj hyperkapniu
(PaCO, > 6,7 kPa). Hyperkapnia vznika na podklade celkovej alveolovej hypoventilacie bud'
ako do6sledok extrapulmonalnych pricin (hypoxémia a hyperkapnia vznikaju sucasne) alebo na
podklade intrapulmonalneho nesuladu medzi ventildciou a perfuziou jednotlivych &asti pluc
(hyperkapnia sa pripdja k hypoxémii az ked sa vycerpaju kompenzaéné mechanizmy
udrziavania normokapnie pomocou zvySeného ventila¢ného usilia).

Mechanizmy zodpovedné za poruchy vymeny krvnych plynov

A. Poruchy v plucach.

- Su to ochorenia dychacich ciest, ktoré sp6sobuju poruchu distribucie inhalovaného
vzduchu do jednotlivych &asti pltuc. Castymi pri¢inami je chronickd obstrukéna
choroba pltc.

- Dalej su to ochorenia plticneho parenchymu, ktoré spdsobuju znizend poddajnost
parenchymu pluc.

VysSie uvedené poruchy distriblcie ventilacie sp6sobuju pri nezmenenej perfuzii pluc
zdvainé poruchy ventila¢no-perfuznych pomerov v jednotlivych castiach pluc, z ktorych
najdolezitejSie suU znizeny pomer ventilacie a perfuzie v postihnutych kompartmentoch a
vendzna primes. Zhrubnutie alveolo-kapildrnej membrany (spomalenie difuzie kyslika) tiez
mbze prispiet k RI.

Znizeny ventilaéno-perfizny pomer (¥4 V/Q)

Su to oblasti pluc, ktoré su slabsie ventilované v porovnani sich perfuziou. Dosledkom je
znizenie parcialneho tlaku kyslika a naopak zvysenie parcidlneho tlaku CO, v alveoldarnom
vzduchu danej Ccasti pluc. Ztohto kompartmentu odtekd krv, ktord je hypoxemicka
a hyperkapnickd. Z dovodu hyperkapnie sa stimuluju centrdlne chemoreceptory a zosilni sa
ventilacné Usilie. Podstatna cast zvyseného objemu inhalovaného vzduchu sa vSak dostane
do oblasti s neporusenou ventilaciou (bez bronchokonstrikcie) a v tychto oblastiach sa
vytvoria vysoké ventilaCno-perfuzne pomery. ZvySené ventilacné Usilie dokaze
vykompenzovat hyperkapniu ale nie hypoxémiu.

Venozna primes

V priebehu ochoreni plic méze dojst k Uplnému zastaveniu ventildcie niektorych oblasti,
pricom ich perfuzia pretrvava. Castym prikladom je edém pltc. Z uvedenej oblasti odteka krv,
ktora mda z hladiska obsahu krvnych plynov také isté zloZenie ako vendzna krv. Takymto
mechanizmom sa ku krvi z normalnych oblasti pridava vendzna primes. Podobne ako pri \’
V/Q mdze zvysené ventilaéné Usilie vykompenzovat hyperkapniu ale nie hypoxémiu.

B. Extrapulmonalne poruchy respiracného systému

Pri tychto poruchach dochadza k hypoventilacii vSetkych oblasti plic a nemdze doéjst ku
kompenzaénému zvy$eniu ventila¢ného Usilia. Castymi patomechanizmami Rl su:

- Utlm respiraéného centra v predizenej mieche liekmi.

- Porusenie motoneurdnov alebo eferentnych nervov pre respiracné svaly.

- Vplyvom nervosvalovych ochoreni alebo unavy dychacich svalov sa oslabi ,svalova
pumpa“ ventilaéného usilia.
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- Deformity hrudnika a trauma blokuju poZadované rozpatie parenchymu pluc.
Podobne méZe pbsobit znacnd bolest na hrudniku alebo v brusnej dutine.

- Rozpétie pluc pocas dychania modze blokovat pritomnost tekutiny (hydrotorax,
pyotorax, hemotorax) alebo vzduchu (pneumotorax) v pleurdinej dutine.

Pre€o sa pri pliucnych poruchich najprv objavi hypoxemickd forma Rl aaz pri
intenzivnejSom ochoreni aj hyperkapnicka forma

Vysvetlenie dynamiky rozvoja intrapulmonalnych pric¢in Rl spociva v rozdielnom priebehu
disociacnej krivky krvi pre kyslik a pre CO,. Krv je skoro Uplne nasytena kyslikom (98%) uz pri
normalnej hodnote PaO, 13 kPa. Krv odtekajuca z hypoventilovanych oblasti je vSak
vyznamne desaturovana (SaO, okolo 83-85%). V alveolovych oblastiach s vysokym PO,
(dosledok ventilaénej kompenzacie) sa saturacia hemoglobinu neméze dalej zvysovat. Z toho
vyplyva, e oblasti s T V/Q z dévodu zvy$eného ventilaéného usilia nemdzu kompenzovat
stratu oxygenacie krvi z 4 V/Q. Disociaéna krivka pre CO, ma linedrny priebeh s miernym
zakrivenim, ¢o umoiZnuje, Ze hyperkapnickda krv z I v/Q moéze byt kompenzovana
hypokapnickou krvou z T v/Q (prednaska).

Symptéomy RI

Symptémy aznaky, ktoré pozorujeme pocas Rl vyplyvaju z pritomnosti hypoxémie
a hyperkapnie, ale aj zddvodu kompenzaénych mechanizmov. PretoZe tieto priznaky su
nespecifické, hlavne zo strany hypoxémie (kapitola 23) pre objektivne zistenie Rl musime
merat parcialne tlaky kyslika a CO, v arterialnej krvi.

Symptomy hypoxémie

- Tachykardia, tachypnoe a sekundarna polycytémia idd na vrub kompenzacnych
reakcii ktoré by mali zlepsit transport kyslika do tkaniv.

- Dychavica (velmi neprijemny subjektivny pocit nedostatku vzduchu v plucach) je
sposobena prevazne zvySenou dychovou pracou.

- Pretoze mozgové tkanivo je najcitlivejSim tkanivom na nedostatok kyslika
v organizme mentalne poruchy (dezorientacia, apatia, niekedy naopak excitacia) su
najéastejsSim dosledkom porusenej funkcie tkaniv.

- Cyandza (modré az fialové zafarbenie koze a sliznic) je dosledkom pritomnosti viac
ako 50 g redukovaného hemoglobinu vjednom litri kapildrnej krvi. Pri Rl ide
o centralnu cyandézu. Na tomto stave sa zucastfiuje nielen hypoxémia ale aj
polycytémia.

Symptomy hyperkapnie

- Najcastejsie sa vyskytuje ranna bolest hlavy. Hyperkapnia znacne rozsiruje mozgové
cievy a spOsobuje zvySenie intrakranidlneho tlaku.

- Podobnym mechanizmom dochadza aj k edému sietnice, dilatacii spojivkovych
a povrchovych ciev tvare.

- Ak je hyperkapnia intenzivna, dochadza k CO, narkéze. Uzkost progreduje do deliria
a strate vedomia.
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25. OBRANNE A OCHRANNE MECHANIZMY DYCHACICH CIEST A PLUC

Uvod

Ako bolo uvedené v predchadzajucej kapitole o znecisteni ovzdusia je zrejmé, zZe dychaci
systém musi disponovat obrannymi a ochrannymi mechanizmami, ktoré sa podielaju na
udrzovani homeostdazy tak, aby aj napriek svojej nepretrzitej expozicii faktorom vonkajsieho
prostredia nedochadzalo k jeho poskodeniu. Okrem faktorov ovzdusia je dychaci systém
ohrozeny aspiraciou cudzich telies atekutin (mbéZe ist ozlozky potravy pri narusenej
koordinécii prehitania a dychania), u deti asto orie$kov, drobnych hraciek a v neposlednom
rade je dychaci systém ohrozeny aspiraciou kyseliny u subjektov s vysokym proximdalnym
gastroezofagovym refluxom. Z uvedeného vyplyva, Ze dychaci systém musi disponovat
systémom senzorov — nervovych vlakien, ktoré deteguju prislusnd noxu a aktivuju obranné
a ochranné mechanizmy.

Nervové zakoncenia trojklaného nervu a vagu, ktoré aferentne inervuju horné a dolné DC su
prisposobené na detekciu uvedenych potencidlne Skodlivych faktorov. KedZe ide
o potencialne ohrozenie, oznacuju sa takéto nervové zakoncenia nociceptory — aj ked' nejde
primarne o percepciu ,bolestivych podnetov”. Nervové zakoncenia v dychacich cestach su
citlivé na

- chemické latky — Specifické postavenie maju vldkna citlivé na kyselinu)

- zmeny teploty vdychovaného vzduchu (termosenzitivne zakoncenia)

- mechanické podnety ako cudzie telesd (mechanosenzitivne vlakna)

- apolymodalne nocicepotry ktoré mozu byt aktivované vsetkymi z uvedenych

Aktivaciou uvedenych vlakien dochadza k aktivacii obrannych a ochrannych mechanizmov.

Mechanizmy, ktoré sa podielaju na udrZiavani homeostdzy dychacieho systému mozino
rozdelit na ochranné a obranné a dalej na reflexné a nereflexné.

Ochranné mechanizmy su také, ktoré zabranfiuju vnuknutiu potencialne Skodlivych faktorov -
nox do DC (napriklad apnoe, filtracia korpuskuldrnych necistot v nose). Ulohou obrannych
reflexov je zabezpecit odstranenie noxy, ktord uz do DC prenikla, pripadne vznikla in situ
(hlien, tkanivoy detritus) ato je kasel, kychanie, ¢i mukocilidrny transport. Obranné
o ochranné mechanizmy navzajom spolupracuju tak, Ze sa ich efektivita zvysuje.

Reflexné mechanizmy su realizované prostrednictvom polysynaptickych reflexnych oblukov
aich hlavnou vyhodou je ich okamzita reakcia v pripade expozicie potencidlne Skodlivym
faktorom. Nereflexné mechanizmy (mukoculiarny transport, tekutina na povrchu dychacich
ciest atd.) su v DC pritomné neustale a podielaju sa na ich permanentnej ochrane.

Reflexné mechanizmy
Zmeny dychového vzoru

Su reflexnou odpovedou navodenou aktivaciou chemosenzorov trigemindlneho systému
v hornych DC chemickymi drazdidlami (cigaretovy dym, amoniak, xylol, aromatické prchavé
latky). Pri expozicii tymto latkam sa aktivuju chemoreceptory a navodia vznik rychleho,
plytkého dychania. Ulohou zmeny dychového vzoru je zvaddit ventildciu tzv. mftveho
priestoru — teda dychovy objem je maly a frekvencia dychania vysokd, pricom sa len
minimum vzduchu so Skodlivinou dostava do aleveolarneho priestoru. Limitom tejto
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ochrannej reakcie je moznost zabezpedit oxygenaciu, pri relativne dostato¢nej ventilacii
(odstrariovani CO,).

Apnoicky reflex

Kratschmerov apnoicky reflex je typickym ochrannym reflexom DC. Jeho funkciou je zabranit
vdychnutiu potencialne Skodlivej noxy do dolnych DC a pluc. Vznika v d6sledku aktivacie
termosenzorov, mechanosenzorov a chemosenzorov inervujicich nosovu sliznicu. Ak reakcia
vznikd v dosledku aplikacie chladového podnetu — ponorenie tvdre do chladnej vody —
hovorime o pondracom reflexe. Aferentnu informdciu vedie n. trigeminus do nc. spinalis n.
trigemini (senzitivneho jadra). Odpovedou na takuto stimulaciu je apnoe - zastavenie
dychania vo faze vydychu s relaxdciou inspiraénych svalov. Ak stimul nie je dostatocne silny,
neddjde k uplnému apnoe, len ku ciasto€nej supresii dychania, ¢o sa prejavi redukciou
frekvencie dychania a zoslabenim intenzity dychacich pohybov. Stucastou reflexnej odpovede
je aj bronchokonstrickia, areakcie KVS s hypertenziou, bradykardiou a periférnou
vazokonstrikciou s redistribuciou cirkulujucej krvi.

Kychanie

Je obranny reflex DC. Je charakterizovany prudkym exspiraénym usilim, ktoré predchadza
jedno, alebo niekolko inspirii, pricom pri kychani sa nadychujeme prednostne cez Usta tak,
aby nedoslo kvdychnutiu noxy, ktord sa vtomto pripade nachddza na sliznici nosa.
Receptormi reflexu su nervové zakoncenia vlakien I. all. vetvy trigeminu lokalizované
predovsetkym v septe a hornej a strednej nosovej musli. Podnetom pre vyvolanie kychania
su chemické latky (parfémy, chemikdlie, zapalové medidtory), a mechanické podnety
(nahromadenie hlienu).

Mechanizmus kychania za¢ina jednym, alebo niekolkymi inspiriami (inspiracna faza reflexu).
Na exspiraénom Usili sa podielaju lumbalne, interkostdlne a abdominalne svaly. Nasledne
dochadza k aktivacii expiracnych svalov, avSak oproti uzatvorenej hlasivkovej Strbine, ¢im
dochadza k zvySeniu vnutrohrudného tlaku (kompresivna faza). Po uvolneni glottickej a
hitanovej konstrikcie, dochadza k uUniku vzduchu z pluc (expulzivna faza) ktory prechadza
von predovsetkym cez nos aby odstranil iritant, ktory vyvolal reflex kychania. Hnacou silou
exspiracného narazu je vysoky vnutrohrudny tlak, ktory vznikd na podklade uzatvorenia
hlasivkovej Strbiny po vydatnom nadychu.

Sniffing

Je povaZovany za semireflexny dej a mnohi jedinci ho vykonavaju ¢i uz vedome, alebo
podvedome pri pritomnosti hlienu v nosovych prieduchoch — posmrkavaji — vtahuju vzduch
do seba nosom v kratkych pulzoch, aby zbavili nosové prieduchy hlienu. Na zaklade
poznatkov z fyzioldgie je zndme, Ze sniffing je charakterizovany niekolkymi rychlymi a silnymi
inspiriami, ktoré su sucastou procesu identifikacie ¢uchovych podnetov u cicavcov. Pri
sniffingu kridla nosa menia svoju polohu avzduch, ktory normalne prudi cez stredny
nosovych prieduch sa dostava do horného prieduchu, aZz k stropu nosovej dutiny, kde sa
nachadzaju senzorické olfaktorické bunky. Sniffing vSak aj napomaha cisteniu hornych DC od
réznych iritantov a nahromadenych sekrétov. Silnym inspiracnym prddom sa dostavaju do
faryngu, odkial mézu byt prehltnuté, alebo vykaslané, teda ho moézieme povazovat za
obranny mechanizmus.

Exspiracny reflex
Bol objaveny na pracovisku Ustavu patologickej fyziolégie JLF UK v Martine prof. Jurajom
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Korpasom (1972), ktory pocas niekolkych rokov experimentov na anestézovanych mackach
zistil, Ze pri podrazdeni aferennych nervovych zakonceni v laryngu na medidalnom okraji
hlasiviek zareaguje zviera exspiracnym (akoby kasfovym) ndrazom, ktory nie je predchadzany
pripravnym inspiriom. Tento reflex bol nazvany exspira¢nym reflexom.

Funkciou reflexu je prevencia vdychnutia cudzich telies a tekutin, ktoré sa dostali do laryngu
a mechanicky podrazdili oblast hlasivkovej Strbiny. Ak by sucastou reflexného deja bolo
inspirium, tento materidl by bol vdychnuty do dolnych DC. Exspiracny reflex pozostava
z rychleho exspira¢ného Usilia, ktoré nie je predchadzané inspiriom, po tejto faze moéze
nasledovat apnoe, alebo kasel. Exspiracny reflex je pritomny aj u ¢loveka.

Kaslovy reflex

Je najdolezitejsi obranny reflex DC a pltc. Vznika ako reflexna odpoved na mechanické alebo
chemické podrazdenie aferentnych nervovych zakonceni v DC. Kasel je exkluzivne vagovy
reflex. U ludi je mozné identifikovat dva typy kasla vzhladom k mechanizmu vzniku reflexnej
odpovede. Prvym typom je kasSel na mechanicky podnet a kyselinu — tento vznikd ak
dosledok aktivacie tenkych myelinizovanych Ad vlakien z nodéznych ganglii bludivého nervu
a fylogeneticky vznikol ako obranny mechanizmus slGzZiaci na vypudenie cudzich telies,
hlienu, a zabrdnenie prieniku kyslého Zaludkového obsahu do DC. Niektori odbornici ho
povazuju za tzv. fyziologicky kasel.

Druhym typom kasla je kaSel vyvolany predovsetkym aktivaciou tenkych nemyelinizovanych
C vlakien pochadzajucich zjugularnych ganglii bludivého nervu. Kich aktivacii dochadza
napriklad po vniknuti réznych chemickych iritantov z ovzdusia, pripadne ako doésledok
posobenia zapalovych mediatorov pri zapale v DC. Niektori autori ho nazyvaju aj patologicky
kasel pre jeho spojitost s ochoreniami DC a pluc a expoziciou Skodlivym faktorom. Oba typy
kasla su potrebné pre zachovanie homeostazy dychacieho systému.

mechanické tusigénne podnety chemické tusigénne podnety
nahromadenie hlienu z dévodu
hypersekrécie/ alebo oslabenia pritomnost zapalovych mediatorov

mukocilidarneho transportu

expozicia  drazdivym latkam, plynom,

pritomnost tkanivového detritu , .
aerosélom, kyseliny

zmeny osmotickej aktivity povrchovej

PIEEITESE G D Falcse tekutiny (takto pdosobi aj chlad)

v experimente — inhalacia definovanych
koncentracii tusigénnych latok (kyselina
citronova, kapsaicin)

v experimente - opakované zaslvanie
tenkého nylonového viakna

Kasel je mozné vyvolat aj voluntarne — pacient zakasle na poZiadanie — a v tomto pripade je
iniciovany aktivaciou mozgovej kory. Hoci neurogenéza kasla ako reflexu prebieha na Urovni
mozgového kmena, kasel je modulovany aj prostrednictvom nadradenych suprapontinnych
mechanizmov, atieZz aj z mozgove] kory. Zlozky reflexného oblika kasla su: aferentné
nervové zakoncenia v sliznici DC a plucach, aferentné drahy, ktoré prebiehaju cestou n. vagus
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a jeho vetiev, centrum pre neurogenézu areguldciu kasla v CNS, eferentné drahy, ktoré
prebiehaju smerom od centra ku efektorovym strukturam, efektory — priec¢ne pruhované
svaly hrudnika, laryngu, hladké svaly priedusiek, Zliazky.

Kaslovy reflex prebieha v niekolkych fazach

Inspiraénd fdza je charakterizovand hlbokym inspiriom. Pocas tejto fdzy dochddza ku
vdychnutiu takého objemu vzduchu, Ze sa plica naplnia az do Urovne celkovej plicnej
kapacity. Velky objem vzduchu, ktory sa dostal do pliuc zabezpecuje lepSiu mechanicku
vykonnost pre exspiracné svaly a je predpokladom pre vytvorenie optimalneho tlaku pocas
kompresivnej fazy. Hiboké inspirium vedie ku rozsireniu limenu DC a tym sa optimalizuje
strhdvaci efekt iritantov pocas fazy expulzie.

Kompresivna fdza zacina aktivaciou svalov laryngu s naslednym uzatvorenim hlasivkovej
Strbiny. Sucasne stymto dejom dochddza ku kontrakcii exspiracnych svalov hrudnika
a brusnej steny. Vysledkom je zvysenie tlaku v hrudnej dutine aZ na + 4,0 kpa.

Expulzivna fdaza

zaCina nahlym otvorenim hlasivkovej Strbiny aktivaciou adduktorov laryngu. Vysoky
transpulmondlny tlak vedie ku forsirovanému vydychnutiu velkého objemu vzduchu rychlym
prietokom. Expulzivna faza kasla u udi sa moze skladat z niekolkych sukcesivnych faz, pocas
ktorych sa postupne vydychne objem vzduchu vdychnuty pocas inicidlnej fazy kasla.

Oslabenie a zosilnenie obrannych reflexov

Pritomnost obrannych reflexov je doleZitou sucastou komplexnej obrany dychacich ciest,
avsak svoju fyziologicku uUlohu si plnia len vtedy ked' je ich intenzita regulovana. Enormné
zosilnenie, ani zoslabenie nezabezpecduje dostato¢nu obranu a ochranu DC. Ako priklad nam
moze sluzit najdolezitejsi obranny reflex — kasel. K jeho enormnému zosilneniu dochadza pri
zapaloch sliznice dychacich ciest a pluc, pri zvyseni epitelovej permeablility, ¢i uz na podklade
ziskanej, alebo vrodenej poruchy tight junctions, pri zvySeni hustoty nervovych zakonéeni na
jednotku plochy sliznice, pri zvySeni citlivosti nervovych zakonceni alebo pri zvySeni aktivity
centier podielajucich sa na neurogenéze kasla v CNS. Extrémne zosilnenie kasla, opakované
kaslanie pocas dna ¢i noci ma negativne dosledky na dychaci systém a organizmus ako celok.

K extrémnemu zoslabeniu kaSlového reflexu dochadza v pripade, ak je ktordkolvek cast
reflexného oblika poskodena patologickym procesom. Vtedy je obrana DC nedostatocn3,
pacientovi hrozi aspirdcia Zalidocného obsahu (refluxatu) s rozvojom aspiracnej pneumonie,
ktora je velmi ¢astou pri¢inou mortality u pacientov s poruchami vedomia, alebo pacientov
po nahlej cievnej mozgovej prihode. Dalej s pacienti ohrozeni stagnaciou hlienu v DC,
pomnozZenim mikroorganizmov a vzniku infekcii pri naruseni mikrobidomu. Tiez pri obliteracii
malych DC hlienom dochdadza k naruseniu ventilatno-perfiznych pomerov a rozvoju
respiracného zlyhavania.
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Extrémne zosilnenie kasla

Extrémne zoslabenie kasla

Priciny
zvysenie epitelovej permeablility

poskodennie tight junctions

Priciny

poskodenie nervovych zakoncéeni v DC (silni
fajciari)

poskodenie aferentnych nervov (diabeticka

zapaly sliznice dychacich ciest, zapaly plic ;
neuropatia)

zvySenie hustoty nervovych zakonceni na . : :
poskodenie CNS (bezvedomie, stavy po CMP)

jednotku plochy (vplyv neurotrofickych

faktorov) poskodenie eferentnych drah (myasthenia
zvySenie citlivosti nervovych zakonceni gravis, parézy motorickych nervov)
(hypersenzitivita DC) poskodenie efektorov (svalové dystrofie,

v o . TRt Parkinsonizmus, neuromuskularne poruchy)
zvySenie aktivity centier podielajucich sa na

neurogenéze kasla v CNS (pertusis toxin)

Dosledky Désledky

poruchy spanku, kaslova synkopa, fraktury | stagnacia hlienu v DC/infekcie
e alies obliterdcia malych DC s narusenim V/Q

vnutorny pneumotorax, poruchy prijmu | pomerov

otrav . D .
P y rozvoj respiracného zlyhavania

nauzea/zvracanie s, . . , .
/ ’ aspiracia refluxatu/ aspira¢nd pneumonia

vyprovokovanie bronchospazmu

gastroezofagovy reflux, znizend kvalita

Zivota

Tekutina na povrchu dychacich ciest

Respiracné sliznice az po Uroven alvelol su pokryté bilaminarnou vrstvou tekutiny. Tato
dvojvrstva (tvorend povrchovou tekutinou a hlienom) predstavuje jednak bariéru medzi
atmosferickym vzduchom a slizniciou a jednak plni imunitné funkcie. Povrchova tekutina
obsahuje imunoglobuliny triedy IgA a I1gG produkované ,,sliznici asociovanymi“ plazmatickymi
bunkami, ktoré sa nachadzaju priamo v sliznici v blizkosti submukdznych Zliaz. Uvedené
imunoglobuliny pbsobia na povrchu sliznice, kde zabranuja adhézii a prieniku
mikroorganizmov. Niektoré priamo rozrusuju mikrobialne bunkové steny a biologické
membrany, iné sekvestruji potencialne substraty pre rast arozmnoZovanie
mikroorganizmov alebo pd6sobia ako ,pasce” tym, Ze stimuluju adhéziu mikroorganizmov
prave v miestach slokalne vysokou koncentraciou inych antimikrobidlnych [4dtok, &im
mikroorganizmus nepriamo znevyhodnuju.

Daldou latkou U&innou v obrane periférnych oblasti dychacich ciest pini surfaktant, ktory
okrem toho, Ze zniZuje povrchové napatie alveol ma pozitivny uc¢inok na priebeh imunitnyych
reakcii - napriklad napomaha fagocytdze a po internalizacii do makrofagov zvysuje ich
schopnost zapalového vzplanutia a produkcie kyslikovych radikalov.
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Mukocilidrny transport

Bilamindrna vrstva tekutiny spolu so systémom cilii, ktoré su v nej zanorené sa aktivne
podiela na odstrafiovani hlienu z DC od urovne terminalnych bronchiolov. Pre jej spravnu
funkciu je potrebné, aby cylindricky riasinkovy epital na povrchu dychacich ciest bol intaktny
so zachovalou schopnostou cilii sa pohybovat, a druhou determinantou spravnej funkcie
mukocilidarneho transportu (MCT) je spravne zloZenie (biofyzikdlne vlastnosti a biochemické
zlozenie) hlienu.

Hlienova pokryvka sliznice DC pini nasledovné funkcie: mechanickd bariéru medzi
vzduchom a patogénmi v iom pritomnymi, umoznuje ,prilnutie” tychto Castic na povrch
sliznice, v pripade chemickych [atok dochadza na povrchu sliznice kich zriedeniu a tym aj
zniZeniu ich toxicity, poskytuje optimalne prostredie pre riasinky respiracného epitelu,
prispieva k zohrievaniu a zvlhéovaniu vdychovaného vzduchu, latky pritomné v hlienovej
vrstve posobia proti baktéridam a podporuju imunitu.

Hlien pochadza z pohdarikovych buniek, sero-mucindznych a seréznych Zliazok a transudatu
krvnej plazmy. O jeho povode svedcia jednak pritomné markery Zliazkovej aktivity (laktoferin,
laktoglobulin) ako aj markery svedciace pre transuddciu krvnej plazmy (albumin a iné nizko
molekulové globuliny). Dve vrstvy hlienu — jedna redsia — tzv. sol faza obklopuje riasinky
epitelovych buniek, ktoré sa v nej pohybujud kmitavym pohybom. Druh3, hustejsia, tzv. gel
faza je uloZzend na jej povrchu. Zakoncenia riasiniek sa pocas svojho pohybu dynamicky
zandraju do gélovej vrstvy, a tym posuvaju hlien vidy ordlnym smerom.

Funkcia hlienu a MCT je ddlezita, pretoze plni funkciu nielen mechanického eskalatora
odstranujuceho noxické stimuly, ale sa aj aktivnhe podiela na inaktivacii, ¢i neutralizacii
potencidlne noxickych stimulov pritomnostou makrofagov, bazofilov aZirnych buniek,
leukocytov, eozinofilov, obsahom lyzozymu, laktoferinu a dalSich latok s imunomodulaénym
a antibakteridalnym ucinkom.

K zniZeniu efektivity MCT dochadza pri posSkodeni riasiniek a ich znizenej pohyblivosti. Mdze
ist ovrodené poruchy — Cartagenerov syndrom (syndrém ciliarnej dyskinézy), kedy
dochdadza k mutdcii génu kédujuceho syntézu tubulinu (bielkoviny, ktora tvori Struktdru cilii).
Riasinkovy epitel moze byt deStruovany aj u fajciarov, kde je nahradeny metaplasticky
zmenenym dlazdicovym epitelom, ktory riasinky nemad, a preto ostrovéeky metaplazie
v dychacich cestach limituju MCT. Inhibicia kmitania riasiniek méze byt prechodnd, vyvolana
vplyvom roznych lie€iv (blokatory beta adrenergickych receptorov, lieciva s atropinovym
ucinkom, anestézia (halotan), intubacie, bronchoskopie a podobne. Inhalacia Skodlivin
pritomnych vo vzduchu tieZ inhibuje kmitanie riasiniek, rovnako aj faj€enie.

MCT je menej efektivny aj v pripade, Ze sa tvori nadmerné mnoizstvo viskozneho hlienu
(cysticka fibroza, astmaticky zachvat, akutne zdpaly DC), tiez pri dehydratécii, ale aj
hyperhydratacii pacienta, kedy sa narasta hrubky vrstvy sol a cilie ,nedosiahnu” k povrchovej
vrstve, atak len neefektivne kmitaju bez posivania hlienu ordlnym smerom. Chronické
zapaly — napriklad chronicka bronchitida zase vedu k remodelacii steny dychacich ciest
a hypertrofii zliazok aj poharikovych buniek, z ¢oho nasledne vyplyva nadmernd produkcia
hlienu so zmenenymi viskoelastickymi vlastnostami.

Dosledkom znizenej efektivity MCT je zvySena zranitelnost sliznice pre vznik primoinfekcie
alebo sekundarnej infekcie baktériami po virusovej primoinfekcii.
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Systém protedz a antiprotedz v dychacich cestach

V plicach zdravého ¢loveka zohrava délezitu obrannu funkciu systém proteaz a antiprotedz.
Proteadzy su produkované imunokompetentnymi bunkami hlavne neutorfilnymi leukocytmi,
ktoré sa v plucach nachadzaju v kapilarach. Proteazy si enzymy, ktoré maju antibakterialne
pbdsobenie avsak v pripade ich zvySenej produkcie mézu byt nebezpecné pre vlastné tkanivo
dychacich ciest a pluc. Aj ztohto dovodu je délezité, aby bola aktivita proteaz regulovana.
Zdrojom proteaz su polymorfonukledrne leukocyty (neutrofily), ktoré produkuju v pripade
aktivacie nasledovné protedzy: elastdza, kolagenaza, katepsin G, proteaza B, matrixové
metaloproteinazy a mnohé dalSie. VSetky uvedené protedzy maju v nadbytku tendenciu
poskodzovat medzibunkovu matrix v dychacich cestach a plucach.

Proti systému proteaz poésobia ich prirodzené antagonisty — antiprotedzy, ktoré sa na
molekuly protedz naviazu chemickou vazbou a tak ich inaktivuju. Najznamejsie antiproteazy
su al-antitrypsin, antichymotrypsin a antileukoproteaza.

Rovnovdha medzi protedzami a antiproteazami sa méze narusit tak, Ze sa zvysi produkcia
protedz (chronicky zdpal, nekontrolovand hyperkinetickd forma SIRS), zniZi sa mnozstvo,
alebo efektivita antiprotedz, ¢i uz z dévodu vrodenych (vrodena deficiencia al-antitrypsinu),
alebo ziskanych deficiencii antiproteaz a napokon kombinacie uvedenych moznosti. Napriklad
fajcenie spdsobuje aktivaciu imunokompetentnych buniek v DC aplicach so zvySenim
produkcie proteaz, pricom sucasne u fajéiarov dochadza k oxiddcii molekuly al-antitrypsinu,
¢im sa jeho efektivita neutralizovat elastazu vyrazne zniZuje. Désledkom takychto procesov je
prevaha na strane proteazového systému s postupnou destrukciou extraceluldrnej matrix —
napriklad destrukcie alveolarnych sept a vzniku emfyzému.

Délezitou antiprotedzou v dychacom systéme je aj neutrdlna endopeptidaza NEP, ktord
rozkladd neuropeptidy — proinflamacéné latky uvolnené z aferentnych nervovych zakonceni
pri tzv. neurogénnom zapale.

Lokalny imunitny systém

Sliznice respira¢ného systému disponuju celuldrnymi ako aj humordlnymi faktormi
prirodzenej i ziskanej imunity, ktord sa podiela na komplexnej obrane dychacich ciest vodi
potencialne patogénnym faktorom spravidla antigénnej povahy. Z celuldrnej imunity je
mozné spomenut systém alveolovych makrofagov, ktoré su lokalizované v alevolovych
septach a su pripravené fagocytdzou eliminovat noxy, ktoré prenikni az do teminalnych casti
dychacich ciest (cigaretovy dym, dym zvykurovania pevnymi palivami v domdcnosti).
Podobne su sucdastou lokdlneho imunitného systému polymorfonuklearne leukocyty (v
kapilarach isliznici dychacich ciest). Obe bunkové linie sa podielaju na produkcii proteaz
a kyslikovych radikalov, ktoré sa podielaju priamo na znesSkodneni mikroorganizmov.

Z humoralnych faktorov je mozné spomenut jednak nespecifické antimikrobialne p6sobiace
latky ako lyzozym, laktoferin, opsoniny azlozky komplememtu v povrchovej vrstve
bilaminarnej tekutiny. Zastupcami Specifickej humoralnej imunitnej odpovede su protilatky,
ktoré su tiez sucastou povrchovej tekutiny.

Délezitu ulohu v imunitnej odpovedi respiracnych sliznic maju epitelové bunky, a dendritické
bunky, ktoré rozpozndvaju PAMP (pathogen associated molecular patterns — antigénne
determinany mikroorganizmov) prostrednictvom pattern recognition receptorov (PRR)
a nasledne podla typu noxy aktivuju prislusné bunkové a humoralne linie v obrane proti
virusom, mikroorganizmom, Ci alergénom, ktoré su odlisSné.
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Systém oxidantov a anitioxidantov v dychacich cestach

Existuju patologické procesy, ktoré su vyvolané negativnom pdsobenim vysoko reaktivnych
molekul s nesparenym elektronom - radikalov. V dychacom systéme je prirodzene vysoka
dostupnost kyslika O, a aj priebeh biochemickych reakcii veduci k tvorbe predovsetkym
volnych kyslikovych radikalov. Tieto molekuly maju tendenciu poskodzovat makromolekuly v
dychacich cestach a povaZzuju sa za zodpovedné pri vzniku poSkodenia pltuc v désledku

- expozicie vzdusnym znecistenindm (oxidy siry, oxidy dusika, ozén),
- zapalového vzplanutia imunitnych buniek, ktoré vyuZivaju radikdly na deStrukciu
mikroorganizov.

Posobenie radikdlov sa uplatiiuje pri vSetkych zapaloch DC, pri ARDS, prejavoch toxicity
kyslika (kyslikova liecba), idiopatickej plucnej fibréze, CHOCHP, reaktivnych dysfunkciach DC
vyvolanych expoziciou znecistenému vzduchu. V DC prirodzene operuju antioxidacné
systémy, ktoré je moiné rozdelit na antioxidanty svysokou molekulovou hmotnostou
a nizkou molekulovou hmotnostou. Ich Ucinky sa navzajom potenciuju a tak zabezpecuju
dostato¢nu ochranu tkaniva voci oxidacnému pésobeniu.

Antioxidacné systémy s vysokou molekulovou Antioxidacné systémy s nizkou

hmotnostou ,
molekulovou hmotnostou

superoxid dismutdaza kyselina mocova
glutation peroxidaza/reduktaza glutation

peroxidaza kyselina askorbova (vit C)
kataldza tokoferoly (vit E)
albumin koenzym Q

transferim flavonoidy

ceruloplazmin

K naruSeniu dynamickej rovnovahy v tomto systéme a poskodeniu dychacich ciest dochadza
pri zvySeni produkcie reaktivnych foriem, znizenej vykonnosti antiioxidacnych systémoy,
kombindcii oboch uvedenych

Preto je potrebné, pri kazdom zapalovou ochoreni dychacieho systému (akutnom, i
chronickom) potrebné zabezpecit suplementaciu vitaminov a stopovych prvkov ako je med,
¢i zinok, ktoré su potrebné pre spravnu funkciu antioxidatne posobiacich systémov. Pri
dodrziavani pravidiel zdravej vyZivy nie je nutné uvaZovat o deficite beZzne v potrave
dostupnych antioxidantov. AvSak pacienti s dlhotrvajicim chronickym ochorenim, poruchami
vyzivy, SIRS a dlhodobym stresom (vycCerpdvanie rezerv) mozu mat subliklinickd formu
hypovitamindz, ktord sa moZe prejavit nerovnovahou oxidacného a antioxidacného
obranného systému dychacich ciest.
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26. PORUCHY FUNKCIE OBLICIEK

Uvod

Stdle zloZenie vnutorného prostredia je nevyhnutné pre zachovanie Zivota. Pri kazdodennom

privode Zivin atekutin je preto potrebné, aby bolo zabezpecené aj adekvatne vylucovanie

latok, resp. metabolitov. Na tomto sa podielaju koza, pluca, ¢revo, najvyznamnejsiu ulohu
maju oblic¢ky. Obli¢ky zabezpecuju pre organizmus tri zakladné funkcie:

1. Sluzia na vylucovanie vody a vo vode rozpustnych latok telu vlastnych aj cudzorodych; su
regulaénym orgdnom pre hospodarenie s elektrolytmi, kyselinami a zdsadami. Na zniZzeni
vyluCovace] funkcie obli¢iek mozno dokumentovat ich rozhodujicu ulohu v regulacii
hospodarenia svodou, elektrolytmi, minerdlmi a v acidobazickej rovnovahe.
Prostrednictvom reguldcie hospodarenia svodou asolami uplatiuju oblicky svoj
centralny vyznam v dlhodobom riadeni krvného tlaku.

2. Maju endokrinnu funkciu, pricom hormény tvorené v oblickdch ovplyviuju nielen
funkciu samotnych obliciek, ale aj extrarenalne regulaéné zlozky hospoddrenia
s mineralmi (kalcitriol) ariadenie krvného tlaku (renin-angiotenzin-aldosterén).
Prostaglandiny a kininy tvorené v oblickach sliuZia predovietkym na riadenie rendlnych
funkcii. Pri poskodeni obli¢iek sa scitaju nasledky poruchy vylu¢ovacej funkcie a poruchy
uvolfiovania renalnych hormdénov. Hormén erytropoetin vylu¢ovany v oblickach riadi
erytropoézu. Jeho nedostatok vedie k vzniku anémie.

3. Obli¢ky su orgdnom s intenzivnou metabolickou aktivitou. Odstiepuju (okrem iného) pri
acidéze zglutaminu amoniak (amoniak je vyluéovany ako NH,') a vytvéraju
z necukornych zlucenin glukdézu (glukoneogenéza). V proximalnom tubule sa tvori
glukdza z resorbovaného laktatu. Okrem toho sa tu odburavaju mastné kyseliny. Oblicky
maju tiez dolezitu ulohu v inaktivdcii hormdnov. Napr. 40% inaktivacie inzulinu sa
odohrava v obli¢kach. Obli¢ky tiez odburavaju steroidné hormény. V lumene tubulov sa
Stiepia filtrované oligopeptidy a aminokyseliny sa opat resorbuju. Redukcia funkéného
tkaniva obliciek teda postihuje aj vymenované metabolické funkcie.

Poskodenie obli¢éiek mbéze postihnut prietok krvi, funkcie glomerulov a/alebo tubulov.
Neadekvatne zlozenie mocu modze viest k tvorbe konkrementov (urolitiaza), ktoré mozu
obmedzit odtok mocu. ZniZzovanie funkcie obli¢iek m6ze mat za nasledok pokles vylu¢ovania
nepotrebnych alebo Skodlivych latok (napr. kyseliny mocovej, mocoviny, kreatininu,
cudzorodych latok tzv. uremickych toxinov), ktorych koncentracia v plazme sa nasledne
zodpovedajicim spésobom zvysi. Defekty glomeruldrneho filtra méZu naopak viest k stratam
bielkovin oblickami, porucha tubularnej resorpcie k zvysenému vylucovaniu latok délezitych
pre organizmus (elektrolyty, mineraly, hydrogénkarbonat, glukéza, aminokyseliny).

Poruchy vyluéovacej funkcie oblic¢iek

Elimindcia (vyluCovanie) nejakej latky oblickami sa pri poklese filtracie a tubuldrnej sekrécie
znizi, pri obmedzeni tubuldrnej resorpcie alebo vzostupe sekrécie sa zvysi. To mbze zmenit
plazmaticka koncentraciu danej latky. Tato koncentracia vSak tieZ zavisi aj od extrarendlnych
faktorov ako je tvorba alebo odburavanie, vstrebavanie v creve alebo extrarenalne
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vyluéovanie (napr. stolicou, potom), ukladanie do zasoby alebo mobilizacia z rezerv.
Mnozstvo latky, ktoré rezultuje za casovu jednotku zo vsetkych extrarenalnych pochodoy, je
tzv. prerenalna naloz (load).

Spravna interpretacia zmenenych plazmatickych koncentracii predpokladd znalost
kvantitativnej suvislosti medzi koncentraciou v plazme a vylu¢ovanim oblickami.

Tato suvislost je jednoducha u latok, ktoré su filtrované, ale prakticky nie su secernované
alebo resorbované (priklad: kretinin). Pri konStantnej produkcii kreatininu vedie pokles
glomerularnej filtracie k zniZeniu jeho vyluc¢ovania.

Pre latky, ktoré su resorbované transportnymi procesmi s vysokou afinitou (priklady: glukdza,
vacsina aminokyselin, fosfaty, sulfaty) plati, Ze sa resorbuje prakticky celé filtrované mnozstvo
a latka sa vobec neobjavi v moci v pripade, Ze jej koncentracia v plazme je nizka. Ak prekroci
filtrované mnozstvo maximdlnu transportnud kapacitu, celé mnoiZstvo, ktoré bolo filtrované
v prebytku, sa vyluci. Plazmatickd koncentracia, pri ktorej sa filtrované mnozstvo latky rovna
jej transportnému maximu, sa oznacuje ako oblickovy prah.

Porucha prerendlnych faktorov moze prostrednictvom zvySenej plazmatickej koncentracie
a filtrovaného mnoiZstva stupnovat vyluCovanie danej latky aj napriek intaktnému
tubuldrnemu transportu. Preto ked' stupne plazmaticka koncentracia glukézy nad oblickovy
prah, ako je tomu u diabetes mellitus, dochadza i pri jej normalnom rendlnom transporte ku
glykozurii (pritomnosti glukdzy v moci).

Poruchy funkcie glomerulov

V glomeruldrnych kapilarach sa prefiltruje denne 180 | tekutiny (priblizne 2ml/s). Z tohto
filtrdtu sa 99% resorbuje spat do organizmu v renalnych tubuloch. Za pokojovych podmienok
az 20% srdcového vydaja prechadza oblickami, ktoré tvoria menej ako 1% telesnej hmotnosti.
Prietok krvi v oblickach prepocitany na hmotnost tkaniva je v obli¢kach vacsi ako v srdci,
mozgu alebo peceni.

Glomeruldrna filtracia

Tvorba mocu sa zacina v glomeruloch, kde sa krv filtruje. Rychlost utrafiltracie zavisi od troch
faktorov:

1. rovnovaha tlakov pésobiacich v glomeruldrnych kapilarach a Bowmanovej kapsule,
2. rychlost prietoku krvi cez glomerularne kapilary,
3. permeabilita a celkova plocha glomerularnych kapilar.

V priebehu filtracie sa dostavaju do Bowmanovho priestoru voda, idny a malé molekuly.
Krvné elementy a velké molekuly (vac¢Sinou bielkoviny) zostavaju v lumene kapildr a vytvaraju
onkoticky tlak. Onkoticky tlak posobi proti filtracii. V dosledku filtracie je onkoticky tlak
luminalnej tekutiny vacsi v eferentnych kapildrach ako v aferentnych kapilarach. Onkoticky
tlak v Bowmanovom priestore je priblizne nulovy. Velkost filtracie dalej ovplyvriuje
hydrostaticky tlak. Priemer aferentnej arterioly je asi dvojnasobne vacsi ako eferentnej
arterioly. Toto sp6sobuje vzostup hydrostatického tlaku v glomeruloch a pésobi v prospech
filtracie. V Bowmanovej kapsule je tiez hydrostaticky tlak, ktory je vSak ovela mensi ako
glomerularny tlak. Teda hydrostaticky tlak v glomeruldrnych kapildrach a onkoticky tlak
v Bowmanovom priestore podsobia v prospech filtracie a onkoticky tlak v glomerularnych
kapilarach a hydrostaticky tlak v Bowmanovom priestore spomaluju filtraciu. K poklesu
glomerularnej filtracie preto dochadza, ked'sa:
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znizi hydrostaticky tlak v glomeruloch (pri hypotenzii),

zvysi sa hydrostaticky tlak v Bowmanovom priestore (ureteralna obstrukcia),

velmi sa zvysi onkoticky tlak plazmy (hemokoncentrécia pri dehydratécii),

znizi sa prietok krvi v glomeruldrnych kapilarach (Sok, srdcové zlyhanie),

znizi sa permeabilita a/alebo celkova filtraénd plocha glomeruldrnych kapilar (akutna
alebo chronicka glomerulonefritida).

vk wnN e

Hlavny faktor, ktory ovplyvriuje glomerularnu filtracia, je efektivny filtracny tlak (Pcs).

Efektivny filtracny tlak je dany rozdielom hydrostatického a onkotického tlaku napriec
glomeruldrnym filtrom.

Glomeruly moézu byt poskodené zapalom (glomerulonefritida). Pri¢inou mozu byt komplexy
antigén-protilatka, ktoré sa vychytavaju na bazdlnej membrane glomerulov a aktivaciou
komplementu vyvolaju lokdlny zdpal. Tym dojde k posSkodeniu glomeruldrnych kapildr
a zniceniu filtra (imunokomplexova nefritida). Ako antigény prichadzaju do Uvahy mnohé
lieky, alergény a patogénne mikroorganizmy (hlavne streptokoky). Protilatky su IgG, IgM
algA. Menej Casto vznika nefritida vyvoland autoprotildtkami proti bazdlnej membrane
s naslednym vznikom lokdlneho zdpalu a poskodenim bazalnej membrany.

Glomeruly mézu byt poskodené aj bez vzniku lokdlneho zapalu, napriklad ukladanim
amyloidu pri amyloidéze, vysokou koncentraciou filtrovatelnych bielkovin v plazme
(plazmocytém), vysokym tlakom v glomerularnych kapilarach (napr. arteridlna hypertenzia,
hyperfiltracia pri diabetickej nefropatii) a tieZ nedostato¢nou perflaziou (napr. aterosklerdza,
arteriolosklerdza).

Poskodenie glomerularneho filtra vedie kstrate selektivnej permeability avyvija sa
proteindria a edémy.

Glomerularny filter (glomerulovi bazdlnu membranu) tvori fenestrovany endotel, bazdlna
membrana a podocytdrna Strbinovda membrana. Glomeruldrny filter nie je rovnako
priepustny pre vSetky sucasti krvi (permeabilnd selektivita). Molekuly, ktorych priemer je
vacsi ako priemer poérov, filtrom vbébec neprechadzaju. Molekuly svyrazne mensim
priemerom prestupuju prakticky rovnako dobre ako voda, to znamena, Ze ich koncentracia vo
filtrate je priblizne rovnaka ako v plazme.

Pre permeabilitu je vsak smerodajnd nielen velkost, ale aj naboj molekal. Normalne
prechadzaju negativne nabité molekuly omnoho horsie ako neutralne alebo pozitivne. Za
toto ich chovanie su zodpovedné fixné negativne naboje filtra, ktoré priechod negativnych
Castic stazuju.

Pri glomerulonefritide moze byt integrita filtra porusend, takze do Bowmanovho puzdra sa
dostavaju nielen plazmatické proteiny, ale dokonca aj erytrocyty. Nasledkom je proteinuria
a hematduria. Stupa predovsetkym priepustnost pre negativne nabité bielkoviny (albumin).
Mensie proteiny prepusta aj intaktny glomerulus a tieto bielkoviny si v proximalnom tubule
opat resorbované. Pri poskodeni glomeruldrneho filtra vsak nemo6Ze mald transportna
kapacita pre proteiny ,drzat krok” s masivnou ponukou filtrovanych bielkovin a dochadza
k proteinurii (glomeruldrna proteindria). Pri poruche resorpcie proteinov v proximalnom
tubule su vylucované predovsetkym nizkomolekularne bielkoviny (tubuldrna proteindria).

Strata bielkovin oblickami pri poskodeni glomerulov vedie k hypoproteinémii (hlavne
k ubytku albuminu - hypoalbuminémii). Filtracia v periférnych kapilarach je urychlena
v dosledku poklesu onkotického tlaku krvi (v dosledku strat bielkovin oblickami), filtracna
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rovnovaha sa presuva v prospech intersticidlneho priestoru. Strata plazmatickej vody
v podobe jej prestupu do intersticia znamena pokles objemu krvi atym sekréciu
antidiuretického hormdnu a prostrednictvom reninu a angiotenzinu aj aldosterénu -
vznikaju edémy.

Nefroticky syndrom

Pri vyskyte proteinurie (viac ako 3,5 g bielkovin za 24 hodin), hypoproteinémie, periférnych
edémov a hyperlipidémie hovorime o nefrotickom syndrome (NS). RozliSuju sa 3 formy
nefrotického syndrému — vrodeny NS, primarny idiopaticky NS (primarna glomerulopatia bez
systémovej choroby), napr. pri minimalnych zmenach na glomeruloch asekundarny NS
(glomerulopatia v priebehu systémovej choroby).

Proteinuria vznika v doésledku poskodenia glomerularneho filtra. Glomerularny filter
obsahuje sustavu rovnako velkych cylindrickych pérov (izopdry). 1zopéry dovoluju prienik len
malych molekul bielkovin. Pri minimdlnych zmendch glomerulu su izopéry mdlo zmenené
a preto viac ako 90% proteinurie tvori albumin (selektivna proteindria). Pri zdvainejsich
morfologickych zmendch v glomerule (napr. pri glomerulonefritidach) sa zjavuje nova
populdcia pérov s vacsim priemerom (heteropdry). Ide o lokalizované zmeny glomeruldrneho
filtra v miestach depozitov imunokomplexov a trhliny v glomeruldrnom filtri s vyvolané
ucinkom komplementu, proteolytickych enzymov a cytokinov. Cez heteropdry sa stracaju aj
vysokomolekulové bielkoviny. Ide o glomerulovi neselektivhu proteindriu. Na vzniku
hypoalbuminémie sa okrem strdt mocom podielaju aj iné faktory, ako je nedostatocne
zvy$end syntéza albuminu v peceni, zvySeny katabolizmus albuminu ajeho presun do
extravaskuldrneho priestoru. Znizenie onkotického tlaku plazmy vedie k Uniku tekutiny do
extravaskuldrneho (intersticialneho) priestoru so znizenim efektivneho intravaskuldrneho
objemu a aktivaciou systému renin-angiotenzin-aldosteron. Naopak u ¢éasti chorych
s expanziou intravaskularneho objemu a s potlacenou aktivitou systému renin-angiotenzin-
aldosterdn sa predpoklada primarna retencia NaCl a vody. Opuchy (edémy) su okolo oci, na
dolnych koncatinach, v sakralnej oblasti a v tazkych pripadoch sa vyvija anasarka (celotelovy
opuch). PretoZe lipoproteiny nie su ani pri poskodeni glomeruldrneho filtra filtrované
a hypoproteinémia pritom stimuluje ich tvorbu v peceni, dochadza k hyperlipidémii a tym
tiez hypercholesterolémii. Je sporné, ¢i ktomu prispieva aj strata lipoproteinovej lipazy
glomerulmi.

Akutny nefriticky syndrém

Pri tomto chorobnom stave su postihnuté hlavne glomeruly a v mensej miere tubuly. Typické
je poskodenie glomerularneho filtra ako nasledok ukladania alebo tvorby imunokomplexov
v glomerule. ZvySenad priepustnost glomeruldrneho filtra pre bielkoviny sa prejavuje
proteinuriou, erytrocyturiou atvorbou hyalinovych a erytrocytovych valcov. ZniZzuje sa
selektivnost glomerularneho filtra pre naboj a velkost filtrovanych molekul. Pri vyraznom
znizeni glomerularnej filtracie urcuje klinicki manifestaciu retencia natria, chloridu a vody.
Zvacsuje sa extracelularny objem, zvyraziiuje sa artériova hypertenzia, zvacsuju sa opuchy
a u starsich os6b s predtym existujucou chorobou srdca sa vyvija kardialna insuficiencia.

Patologické mocové nadlezy bez klinickych priznakov

Izolovana hematuria znamena nalez erytrocytov bez klinicky vyznamnej proteinurie. Pre
erytrocyturiu glomerulového povodu sved¢i nalez deformovanych erytrocytov pri
mikroskopickom vysetreni vo fazovom kontraste a pritomnost erytrocytovych valcov.
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Izolovana hematuria sa vyskytuje pri benignej rekurentnej hematurii a IgA nefropatii. Zdroj
erytrocyturie neglomerulového povodu moze byt v oblasti oblickovych papil pri analgetickej
nefropatii, alebo v mocovych cestdch pri ich infekcii, kamenioch a nadore.

Izolovana proteintria mierneho stupria (do 2g/24 h) bez erytrocyturie byva nahodnym
nalezom pri preventivnych vysetreniach a moze byt ortostatickd alebo navodena telesnou
namahou. Zisti sa aj vo v€asnych Stadidch chor6b s nezapalovym postihnutim glomerulov, ako
je diabetickd nefropatia a amyloiddza oblic¢iek. Incipientnd diabetickd nefropatiu mozno
odhalit len uréenim exkrécie albuminu mocom a zistenim mikroalbumindrie. Mierna
izolovand proteindria moze byt pri kardidlnej insuficiencii, tazkej hypertenzii a u deti
s horuckovym ochorenim. Pri ndleze tzv. tubuldrnej proteinirie je potrebné mysliet na
poskodenie tubulov a intersticia.

Leukocyturia moze byt izolovanym mocovym nalezom pri asymptomatickej infekcii mocovych
ciest alebo obliciek. Byva aj pri chronickej prostatitide a tubulointersticidalnej nefritide. Nalez
leukocytovych valcov v mocovom sedimente uZz poukazuje na zdpal parenchymu oblic¢ky. Ak
je pri leukocyturii moc¢ kultivaéne negativny, hovorime o tzv. sterilnej pyurii. Tato sa moze
najst pri bakteridlnej uroinfekcii nedavno preliecenej antibiotikami, prostatitide, cystitide,
uretritide, tubulointersticidlnej nefritide, ale aj v gravidite a pri imunosupresivnej liecbe.

Glomerulonefritidy

Glomerulonefritidy (GN) tvoria heterogénnu skupinu choréb, ktord charakterizuje
imunologicky podmieneny zdpal glomerulov. OdliSnosti v patogenéze, rozmanitosti
morfologickych obrazov a klinickych prejavov GN vysvetluju nejednotnost ich klasifikacie.

Klasifikdcia GN sa liSi podla etioldgie, patogenézy, morfoldgie a klinickych syndrémov.
Komplexna klasifikacia, ktora by zohladrfiovala vsetky kritérida glomerulopatii chyba.
Najéastejsie pouzivana je WHO klasifikacia, ktora vychadza z morfologického obrazu.

GN delime na primarne (idiopatické), ktoré vznikaju pdsobenim roéznych imunologickych
a infekénych faktorov a sekundarne (systémové) GN, pri ktorych je postihnutie glomerulu iba
jednym z prejavov systémovej, cievnej, metabolickej ¢i genetickej choroby. Podla klinického
priebehu ich delime na akutne, rychloprogredujice a chronické. Akatna GN vznikd nahlym
rozvojom akutneho nefritického syndrému, ktory zvycajne v priebehu niekolkych tyZzdriov
ustupi. Rychloprogredujiice GN charakterizuje tvorba polmesiadikov v prevaznej Ccasti
glomerulov a klinicky obraz rychlej progresie do terminalneho zlyhania. Chronické GN
prebiehaju pomaly s obrazom chronického nefritického syndrému, ktory vedie postupne az
do stadia chronického zlyhania oblickovych funkcii. Vyvoj do konecnych Stadii prebieha
nezriedka az desiatky rokov.

Imunopatogeneticky proces moze postihovat iba niektoré glomeruly (fokalne GN) a cast
kapilarnej slucky (segmentalne GN), alebo proces méze byt difuzny (difizne GN) a zasahuje
cely glomerulus (globalne GN). Osobitne sa hodnoti zmnoZenie a proliferacia rezidentnych
glomerulovych buniek (epitelové, endotelové a mezangidlne bunky) a ndlez infiltrujucich
vcestovanych buniek (neutrofily, monocyty, lymfocyty T). Podla ich pritomnosti delime GN na
proliferativne (extrakapildrna, endokapildrna a mezangialna proliferacia) a neproliferativne
formy. Pri imunofluorescencnom vySetreni renalneho tkaniva zistujeme linedrny typ
(protilatkové rychloprogredujuce GN) agranularny typ imunofluorescencie, ktory je
charakteristicky pre GN vyvolané imunokomplexami. Depozity imunoglobulinov,
komplementu alebo fibrinogénu su lokalizované mezangidlne (IgA GN), subendotelovo
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(endokapilarna GN) alebo intramembranovo (membranova GN).

Etiologia GN je nejasna. Ako antigén sa mozZu uplatnit pocetné exogénne alebo endogénne
faktory. Zexogénnych faktorov su najdolezitejSie infekcie (baktérie, virusy), lieky
a chemikalie. Z endogénnych faktorov ma vyznam geneticka predispozicia, autoimunitné
choroby a neopldzia. Z patogenetického hladiska su GN sprostredkované imunokomplexami
a tvorbou autoprotilatok. Imunokomplexy sa tvoria bud vcirkuldcii alebo priamo
v oblickovom tkanive. Vyznam cirkulujicich imunokomplexov je v patogenéze GN mensi ako
sa povodne myslelo apredpokladd sa najma pri akdtnej GN algA GN. Lokalizacia
cirkulujucich imunokomplexov je subepitelovo, subendotelovo alebo v mezangiu. DélezZitejsia
Uloha sa pripisuje lokdlnej tvorbe imunokomplexov, ktoré vznikaju reakciou protilatky
s deponovanym antigénom. Autoprotilatky sa tvoria proti nativnym antigénom glomerulovej
extraceluldrnej matrix a bunkdm glomerulu, ale tieZz proti antigénom endogénnej (i
exogénnej povahy, ktoré sa vychytavaju vo vnutri glomerulu.

Pri  neproliferativnych GN (malé abnormality glomerulov, fokdlna segmentalna
glomeruloskler6za, membranovd GN) chyba proliferacia azapalové zmeny v glomerule.
Poskodenie glomerulu sprostredkuju protilatky proti epitelovym bunkam glomerulu zvyéajne
priamo bez Gcasti komplementu.

Pri proliferativnych GN sa uplatiuje zapalovy mechanizmus poskodenia. Charakteristickym
morfologickym znakom je zapal a proliferacia vglomerule, ktoré vyznamnou ucastou
solubilnych mediatorov sprostredkuju infiltrujice bunky (lymfocyty, monocyty/makrofagy)
a aktivované rezidentné glomerulové bunky (hlavne mezangidlne). Rezidentné glomerulové
bunky na imunitné stimuly reaguju aktivaciou, uvolnenim chemickych pdésobkov
a proliferaciou.

Patogenetické deje pri GN sa uberaju troma smermi: u malej ¢asti chorych imunitna aktivita
vyhasne azmeny v glomerule ustupia (malé abnormality, fokdlne zmeny). Zvy€ajne vsak
patologicky proces pokraCuje aostdva ohraniceny na uroven glomerulu alebo pri
progresivnych formach GN sa Siri aj do intersticia obli¢iek a kon¢i glomerulosklerézou
a intersticidlnou fibrézou. Aj progresia ma odliSné patomechanizmy vzniku pri
neproliferativnych a proliferativnych formach GN.

Poruchy funkcie tubulov
Tubulopatie

Tubulopatie tvoria velkd skupinu dedi¢nych, ale iziskanych chorob s poskodenim
reabsorpcnej alebo sekre¢nej funkcie tubulov, ato bud iba jednej latky alebo sucasne
viacerych latok alebo viacerych skupin latok, ktoré oblicky metabolizuju. Dedi¢né tubulopatie
su genetické poruchy, ktoré patria do skupiny izolovanych alebo komplexnych dedi¢nych
metabolickych poruch.

Rovnaky obraz ako pri genetickej poruche casto vznika aj pri toxickom alebo metabolickom
poskodeni tubularnych buniek. Toto poskodenie méze byt genetické alebo ziskané (G¢inkom
liekov, tazkych kovov a pod.).

Zaciatok klinickych a metabolickych zmien je pri tubulopatiach velmi ré6znorody. Niektoré sa
zaCinaju uz v detskom veku, hned po narodeni, iné sa zacinaju az v adolescencii alebo
dospelosti.

Proximalny tubulus
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Fanconiho syndrom

Rendlny Fanconiho syndrém je generalizovana porucha funkcie proximalneho tubulu, ktora
zapri¢inuje nadmerné straty aminokyselin, glukdzy, fosfatov, bikarbonatov, kalia, sodika
ainych ldtok mocom. Straty Zivotne dblezitych latok vyvolavaju metabolickd acidozu,
polyuriu, hypokaliémiu, hypofofatémiu, rachitidu, osteomaldciu a poruchy rastu. Fanconiho
syndrdm sa vyskytuje ako dedi¢na choroba postihujuca tubuldarne bunky. Okrem dedic¢nej
formy je aj ziskany variant, tzv. sekundarny Fanconiho syndrém (napr. intoxikacia tazkymi
kovmi, toluénom alebo po aplikacii liekov, napr. cisplatiny).

Porucha reabsorpcie latok v proximdlnom tubule pravdepodobne vznika nasledkom
vrodeného defektu energetického systému tubuldarnych buniek s nedostato¢nou tvorbou
energie potrebnej na transport latok. Z toho vyplyvaju straty mnohych latok mocom. Jednym
z hlavnych priznakov je aminoaciduria (vyvolana zniZzenou reabsorpciou aminokyselin
v proximalnom tubule). Glykozuria vznikd neschopnostou buniek proximalneho tubulu
reabsorbovat glukézu. Fosfaturia vyvoldava hypofosfatémiu, ktord je hlavnou pricinou
kostnych zmien. Strata bikarbondtov mocom vyvoldva proximalnu renalnu tubularnu
acidézu. Proteinuria patri do zvycajného obrazu Fanconiho syndromu. Ide o neschopnost
proximalneho tubulu reabsorbovat bielkoviny, ktoré prenikni cez glomerularny filter. Ide
o tubuldrny typ proteindrie. Porucha koncentracnej schopnosti obli¢iek sa prejavuje
polydriou, polydipsiou a opakovanymi atakmi dehydratdcie. Podiela sa na nej osmoticka
diuréza zglykozurie aaminoacidurie, ale aj rezistencia buniek distalneho tubulu na
antidiureticky hormén. Hypokaliémia suvisi s poruchou metabolizmu sodika. Deficit
reabsorpcie sodika v proximdlnom tubule vedie k jeho zvySenej nalozi do distalneho tubulu
a zvysSena resorpcia sodika je v distadlnom tubule sprevadzana vymenou za draslik a zvySenou
kaliurézou. Kvysokej kaliuréze prispieva aj porucha sekrécie idbnov H+, hyperreninémia
a hyperaldosteronizmus.

Fanconiho syndrém sa moéze zacinat v kazdom veku. Primarny Fanconiho syndrom potom
pokracuje po cely Zivot, sekundarny aZ do trvania vyvolavajucej pri¢iny. Dominuje porucha
VyZivy a vyvoja, anorexia, polyuria a polydipsia, ataky vracania a nevysvetlitelnych horucok
a dehydratacie, pri zaciatku v detskom veku aj priznaky rachitidy a porucha rastu.
U adolescentov sa zistuje demineralizacia kosti, osteomaldcia a osteopordza, fraktury,
deformity dlhych kosti.

Aminoacidurie

Aminoacidurie znamenaju vyskyt jednej alebo viacerych aminokyselin v moci vo zvySenej
koncentracii. Renalne aminoacidurie su vyvolané Specifickymi poruchami transportnych
systémov v tubuldrnych membranach buniek. Mézu postihovat jednu aminokyselinu alebo
celd skupinu chemicky pribuznych aminokyselin alebo vsetky aminokyseliny.

Renalna glykozuria

Renalna glykozuria sa definuje ako vyluovanie nadmerného mnozstva glukdézy v moci pri
normalnom mnoistve filtrovane] glukdzy a nezmenenom glukézovom toleranénom teste.
Moze byt vrodena. Po liekoch alebo otravach je renalna glykozuria zvycajne docasna.

Renalna tubuldrna acidéza proximalna je charakterizovana zniZzenou sekréciou iénov H*
v proximalnom tubule, ¢o zapriCinuje predovsetkym stratu bikarbonatov moc¢om a rendlne
straty kalia. Schopnost acidifikovat moc je pritomna, pretoZze distdlna acidifikacia je
zachovana.
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Fosfaturia vznikd v dosledku poruchy reabsorpcie fosfatov v proximalnom tubule. Désledkom
je hypofosfatémia a porucha osifikacie kosti s rachitickymi zmenami. Je to dedi¢na porucha.

Henleova klucka

Bartterov syndrém. Ide o poruchu spéitnej resorpcie Na®, K, CI" v hrubom ramienku
Henleovej klucky. Désledkom je predovsetkym hypokaliemicka alkaldza.

Distalny tubulus

Renalna tubuladrna acidéza distalna je podmienend znizenim sekrécie H* v distdlnom tubule.
Poruchu charakterizuje neschopnost distdlneho tubulu vyvolat a udriat gradient iénov H*
medzi tubuldrnou tekutinou a krvou azamedzit rendlnym stratdam kalia. pH mocu je
vzhladom k metabolickej acid6ze nelimerne vysoké.

Zberny kanalik

Dedi¢ny nefrogénny diabetes insipidus (NDI) je porucha koncentracnej schopnosti obliciek
pri normdlnych alebo zvySenych koncentracidch antidiuretického hormdénu (ADH). Tuto
poruchu je potrebné odliSovat od ziskanej formy NDI pri réznych Struktirnych zmenach
drene nadoblic¢iek (napr. tubulointersticialne nefritidy, glomerulonefritidy).

Dedi¢cny NDI je zriedkavy geneticky defekt. Pri¢inou moézZe byt defekt vazopresinového
receptora (V,-receptor) na bunkach zbernych kanalikov alebo defekt vodnych kanalikov
umiestnenych na tubularnej strane zbernych kanalikov (defekt génu pre aquaporin 2).

Ak pri organickych lézidch hypotalamu alebo hypofyzy je poskodend syntéza, transport
a uvolnenie ADH, hovorime o centralnom (neurogénnom) diabetes insipidus. Plazmaticka
koncentracia ADH je zniZzena alebo ADH chyba. K supresii ADH dochdadza extrémnym prijmom
vody — extrémne zvysenie prijmu tekutin znizuje hladinu ADH a vznikd psychogénny diabetes
insipidus.

Tubulointersticidlne nefritidy

Sustava tubulov aintersticia obli¢iek tvoria spolu odlisny Strukturdlny a funkény
kompartment. Pri poruche tohto kompartmentu byva Standardne pritomny celuldrny
infiltrat, ktory tvori obraz oznaCovany ako tubulointersticialne choroby. Klinicky obraz
tubulointersticialnych choréb sa zvykne oznacovat ako tubulointersticialna nefropatia.

Tubulointersticidlne nefritidy (TIN) su velkou skupinou ochoreni obli¢éiek so zapalom
a jazvovatenim v oblickovom intersticiu, ¢o sp6sobuje roézny stupen poskodenia tubulov.
Cievy a glomeruly porusuje iba nekonstantne.

Zmeny na tubuldrnych a intersticialnych Strukturach obli¢iek vznikaju aj pri obli¢kovych
chorobach s primarnym glomerularnym a vaskuldarnym poskodenim, ako su chronické
glomerulonefritidy, vaskularna nefroskleréza a diabeticka nefropatia. Pri nich je poSkodenie
intersticia a tubulov sekundarne a vznikd az v pokrocilejsich stadiach. Poskodenie intersticia
vidy vedie k progresii tohto primarneho glomerularneho alebo vaskuldarneho ochorenia
obliciek. Nejde pritom o samostatny zdpalovy, ale o reaktivny proces, teda primarne
glomerularne ochorenie spbdsobi vznik intersticialnych |ézii. Pri tubulointersticidlnej nefritide
(TIN) naopak, dochadza druhotne kzmenam na glomeruloch preto, Ze fibrotizacia
postihujuca intersticium sa rozsiri na oblast glomerulov a poskodzuje ich. Prejavi sa to potom
periglomerulovou fibrézou, ktora spdsobi, Zze glomeruly v nej hyalinizuju az uplne zaniknu.
Poskodzovanim glomerulov sa zvacSuje proteinudria a zvyraziiuje sa progresia TIN. Ndrast
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proteinurie pri TIN znamend teda uz aj vzniknuté poskodenie glomerulovych struktur (doklad
progresie zakladnej choroby).

Tubulointersticidlna nefritida je ochorenie oblic¢iek s neSpecifickou zdpalovou infiltraciou
intersticia s rozlicnym stupfiom poskodenia tubulov, ale s nekonstantnymi sekunddrnymi
zmenami glomerulov a ciev. Komplex klinickych priznakov je nezavisly od etiolégie aje
necharakteristicky. TIN su akutne a chronické. Maju rozliéné priciny aj klinicky obraz. Medzi
priciny TIN patria obstrukéné avyvojové abnormality, liekové poskodenie (analgetika,
nesteroidné antiflogistika, antibiotika), tazké kovy a toxiny Zivotného prostredia, metabolické,
hematologické aimunologické poruchy. Pre nendpadné klinické prejavy sa v pociatocnych
Stadidch nedaju rozpoznat.

Tubulointersticidlne nefritidy tvori Siroka paleta oblickovych poruch s rozliécnymi pric¢inami ich
vzniku. Podla vyskytu patria k najéastejSim chorobdm, ktoré vyustia do terminalneho Stadia
zlyhania obliciek.
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27. ZLYHANIE OBLICIEK

Uvod

Rendlne zlyhanie sa definuje neschopnostou obli¢iek udrziavat homeostazu, t. j. objem
a zloZenie telovych tekutin. Klinicky sa prejavuje vznikom urémie, o je klinicky syndrom
tvoreny priznakmi gastrointestindlnymi, nervovymi, hematologickymi, respiracnymi
a biochemickymi (vzostup sérovych hladin kreatininu a urey).

Z hladiska etiopatogenézy arychlosti nastupu sa rozliSuje akutne a chronické zlyhanie
obliciek.

Akutne oblickové zlyhanie je nahle znizenie obli¢kovych funkcii, ktoré vedu k rychlo sa
rozvijajucim zdvainym metabolickym porucham sprevadzanym vyraznymi klinickymi
prejavmi. Dominuje vznik oligarie aZ andrie avyvijaji sa prejavy urémie.
Z patofyziologického hladiska ide o potencialne reverzibilny proces, pretoZe pri tomto type
rendlneho zlyhania sa poskodzuju (funkéne alebo morfologicky) epitelové bunky tubulov
a ak sa zabezpeci normalny prietok krvi oblickami je Sanca na regeneraciu poskodenych
buniek.

Chronické oblickové zlyhanie je dosledkom postupného chronického znizovania funkcii
oblic¢iek z dovodu zaniku celych nefréonov. Metabolické poruchy a ndsledné poruchy funkcii
systémov organizmu sa zacnu prejavovat az pri extrémnom zniZzeni poctu fungujucich
nefréonov (beZne strata nefrénov o 70%; z toho vyplyva, Ze musia byt postihnuté obidve
oblicky). Tento proces je ireverzibilny, pretoZe zaniknuté nefrény nemozu regenerovat.

Akutne zlyhanie obliciek

Akutne zlyhanie obli¢iek alebo ¢asto oznaCované ako akutne poskodenie obli¢iek je nahle
arychlo sa vyvijajuce znizovanie filtracnej funkcie obliCiek. Beznym ukazovatelom tohto
poskodenia je azotémia (vzostup sérovej koncentracie kreatininu a mocoviny).

Klasifikuje sa do troch kategorii:

1. Prerendlne zlyhanie — je to adaptacna odpoved obliciek na znacéné znizenie
intravaskularneho objemu tekutiny a hypotenziu, priCom sa znacne znizi prietok krvi
oblickami. Pri tomto type oblickového zlyhania nefrény nie su poskodené (rezorpéna
kapacita tubuldrnych buniek je zachovana). V podstate normalne obli¢cky odpovedaju na
hypoperfuziu vyznacnym poklesom glomerularnej filtracie. Funkcia obliciek sa
vyznamne zlepsi ak sa terapeuticky normalizuje objem intravaskularnej tekutiny.

2. Intrarenalne zlyhanie (akutna tubuldrna nekrdza) — je to odpoved na akutny ischemicky,
cytotoxicky alebo zapalovy inzult, ktory vedie k Strukturdlnemu a funkénému poskodeniu
obliciek. Primarne su poskodené epitelové bunky tubulov, v ktorych nie je len
poskodend rezorpcna a exkreéna kapacita, ale bunky vtomto pripade odumieraju.
Poruchy oblickovych funkcii, na rozdiel od prerendlneho zlyhania, pretrvavaju aj po
korekcii cirkulacnych poruch. Funkcie sa zlepSuju po regenerdcii epitelovych buniek
tubulov (1-3 tyzdne).

3. Postrendlne zlyhanie — vyplyva z obstrukcie vyvodnych mocovych ciest, pricom musi byt
postihnutych asi 75% oblickového parenchymu (ak je obstrukcia vyvodnych mocovych
ciest len vjednej oblicke adruha oblicka je funkéna, akutne renalne zlyhanie sa
neprejavi).

164



Castym priznakom, okrem vy$Sie uvedenych biochemickych markerov, je zniZenad tvorba
mocu, ktord sa oznacuje ako oliguria. Objem mocu za 1 deni sa zniZzuje na 400 ml. Pokial sa
objem mocu znizi az na 100 ml/den, potom ide o antriu, ktord predstavuje velmi vazine
poskodenie obli¢iek. Napriek tomu, Ze vytvorené mnozstvo mocu za 1 deri moze byt rézne pri
jednotlivych typoch akutneho renalneho zlyhania, vidy pri akitnom rendlnom zlyhani sa
vyznamne znizuje glomeruldrna filtracia (60 ml/min). Typickymi gastrointestindlnymi
priznakmi urémie pri akdtnom zlyhani su nauzea, vracanie aanorexia, ktoré su aj
najéastejSimi priznakmi vobec. Z neurologickych priznakov je casta letargia, somnolencia
a kognitivne poruchy.

Pri prerenalnom zlyhani obliiek je zniZzenie glomeruldrnej filtracie spdsobené prevaine
znizenym prekrvenim obli¢iek pri hypovolémii a arteridlnej hypotenzii. Velmi ¢asto takéto
stavy vznikaju pri dlhodobych operaciach v otvorenom hrudniku alebo rozsiahlych operaciach
v brudnej dutine. Poskodenie tubuldrneho systému je minimélne. Casto je tento typ
rendlneho zlyhania sprevadzany tvorbou normalneho objemu mocu.

Akutna tubularna nekréza je ¢astou pric¢inou akutneho intrarenalneho zlyhania. PoSkodenie
tubuldrnych epitelidlnych buniek (prevazne proximdlny tubulus avzostupné ramienko
Henleho klucky) je bud désledkom akutnej intenzivnej ischémie obliciek alebo toxickym
posSkodenim. NajcastejSimi toxinmi su lieky (aminoglykozidové antibiotikd, cytostatika
a jodové kontrastné latky).

Postrendlne zlyhanie vznikd ak dojde k obojstrannej blokdde odtoku mocdu z obidvoch
obli¢iek. Typickymi prikladmi obstrukcie odtoku mocu ovplyviiujucej obidve oblicky su
obstrukcie mocovej rury (napr. benigna hypertrofia prostaty) alebo zdvaziné obStrukcie
v moc¢ovom mechure.

Akutna tubuldrna nekrdza prebieha klinicky v troch fazach.
Uvodnd fdza

Ischemicka nekréza je casto pokracovanim prerendlnej azotémie. Hypoperfuzia iniciuje
poskodenie a az destrukciu epitelovych buniek tubulov. Poskodenie tubularnych buniek je
najintenzivnejSie v proximalnom tubule av hrubej vzostupnej casti Henleovej klucky.
Znizenie glomerulovej filtracie je dosledkom nielen hypoperfuzie ale aj vzniku obstrukcie
limena tubulov rozpadnutymi bunkami epitelu tubulov.

Udrziavacia faza (oliguria aZ andria)
Glomerularna filtracia sa stabilizuje na vel'mi nizkej Grovni a trva 1-2 tyzdne.
Zotavovacia fdaza

Charakterizuje sa regeneraciou tubuldrnych epitelovych buniek. Dochadza k abnormalne
zvysenej tvorbe mocu, ktord moze viest k stratdm idnov a extraceluldrnej tekutiny. Je to
sposobené nedostatoc¢nou maturaciou regenerovanych buniek, ktoré potrebuju urcity cas,
aby sa normalizovala ich reabsorp¢na funkcia.

Chronické zlyhanie oblic¢iek

Chronické poskodenie obliciek je definované poklesom glomerulovej filtracie (GF) pod 60
ml/min vtrvani 3 aviac mesiacov. Nezavisle od etiologického faktora (najcastejsie
komplikacia diabetes mellitus alebo hypertenzie a chronické ochorenie obliciek), destrukcia
oblickového parenchymu s ireverzibilnou sklerézou a stratou nefronov vedie k progresivnemu

165



znizovaniu GF.

Pacienti s chronickym poskodenim obliéiek, u ktorych je GF vrozmedzi 30-60 ml/min, su
asymptomaticki z hladiska zlyhania obli¢iek. Klinicky sa zlyhanie manifestuje pri poklese GF
pod 30 ml/min.

V kazdej zdravej oblicke je priblizne 1 milion nefrénov, pricom kazdy sa podiela na celkovej
GF. Pri rendlnom poskodeni (nerozhoduje etiolégia) rezidudlne (funkéné) nefrony
kompenzacéne hypertrofuju a ich GF sa zvysuje (hyperfiltracia). Tato adaptabilita rezidualnych
nefronov zabezpeduje normalne ,precistovanie” plazmy od roznych solttov. Plazmaticka
hladina kreatininu a urey sa zacne zvySovat az ked GF klesa pod 50%, kedy sa renalna rezerva
vycerpa.

Hyperkalémia sa bezne objavuje ked GF klesa na 20-25 ml/min. V poskodenych oblickach nie
su nefréony schopné vylucit normalny prijem kalia. Hyperkalémia je nebezpecna pre cinnost
srdca, kedy méze dojst k jeho zastaveniu.

Metabolicka acidéza je dosledkom znizeného vyluéovania H* iénu poskodenymi obli¢kami a
znizenou tvorbou amoniaku, ktory sa podiela na jeho vylucovani. V poslednych Stadiach
chronického zlyhania obliciek sa na metabolickej acidéze podiela aj akumulacia fosfatov
a sulfatov, ktoré predstavuju anorganické kyseliny. Metabolickd acidéza sa podiela na vzniku
rendlnej osteodystrofie.

Expanzia objemu extracelularnej tekutiny vznika pri poruche vylu¢ovania sodika a vody, ked'
GF klesa na 10-15 ml/min.

Anémia je pritomnd prakticky ukazdého pacienta schronickym renalnym zlyhanim. Je
sposobend znizenou produkciou erytropoetinu oblickami s destrukciou parenchymu. Na
anémii sa podiela aj skratena doba prezivania erytrocytov, ktord za normalnych okolnosti je
120 dni. Taktiez aj zvySenda tendencia ku krvacaniu z dovodu dysfunkcie krvnych dosticiek
a tento stav zhorSuje anémiu.

Rendlna osteodystrofia je beznda komplikacia chronického renalneho zlyhania. Vznikd pri
poruche vymeny minerdlov v kostiach avedie k oslabeniu kostného tkaniva. Casto sa
prejavuje tzv. patologickymi zlomeninami, kedy zlomenina vznikd pri abnormaélne nizkej
mechanickej sile pdsobiacej na kost. Dalsim mechanizmom je sekundarny
hyperparatyreoidizmus, pri ktorom sa urychluje resorpcia kostného tkaniva.

Urémia
Urémia je Kklinicky syndrom spojeny snerovnovahou telovych tekutin, elektrolytoy,
hormonov a s metabolickymi poruchami, ktoré vznikaju paralelne s poskodzovanim funkcie

obliciek. Bezne vznika pri chronickom zlyhani obli¢iek, ale tak isto sa vyvija aj pri akitnom
zlyhani.

Vznikd anémia, acidémia, hyperkalémia, hyperparatyroidizmus, malnutricia a hypertenzia.
Syndrém sa klinicky za€ina nauzeou, vracanim, Unavou, anorexiou, pruritom azmenou
mentalneho stavu. Uremickda encefalopatia je organické poskodenie mozgu. Zacina sa
miernymi priznakmi ako s maldtnost a Unava, ktoré sa postupne zosilfiuju az do kréov
a kémy.

166



28. PATOFYZIOLOGIA USTNEJ DUTINY

Uvod

Ustna dutina je lahko pristupna vysetreniu a poklada sa za ,zrkadlo” stavu organizmu. Pri jej
inSpekcii mozno identifikovat ochorenia typicky postihujlce len Ustnu dutinu, ale na oralnej
sliznici, gingivach ¢i jazyku sa vSak ¢asto manifestuju aj prejavy systémovych ochoreni.

Ustna dutina je prvou ¢astou traviaceho systému, v ktorej sa zaéina spracovanie potravy
mechanicky, ¢innostou Zuvacich svalov azubov, ako aj chemicky — cinnostou traviacich
enzymov, ktoré sa nachadzaju v slinach. Kontakt sliznice ustnej dutiny s potravou, réznymi
potencidlne kontaminovanymi predmetmi (pribor, slamky na pitie, ruky) ako aj jej vystavenie
dalSim potencidlne Skodlivym faktorom (fyzikdlne faktory - horuce alebo naopak prilis
studené napoje a jedld, gavlanicky prud pri bimetalizme, chemické faktory - koreniny, tabak,
pastilky) vyZaduje, aby Ustna dutina disponovala ochrannymi mechanizmami, ktoré zabrania
je poskodeniu. Nebezpecné je aj pésobenie mechanickych faktorov — napriklad chronické
mechanické drazdenie zubnymi ndhradami, ostrymi okrajmi destruovanych zubov a korerov
moZe v kombinacii s abizom alkoholu, malnutriciou a malhygienou viest k vzniku karcinému
jazyka. Dolezita je tiez aj obrana voci mikroorganizmom, ktoré su sucastou sliznicového
mikrobiému v Ustnej dutine.

Ochranné mechanizmy oralnej sliznice

Integrita sliznice ustnej dutiny a povrchového epitelu - sliznica Ustnej dutiny je pokryta
viacvrstvovym nerohovatejucim epitelom, ktory zabezpecuje dostatoénu Strukturdlnu bariéru
medzi vonkajSim avnutornym prostredim (tight junctions) azabraniuje prenikaniu
mikroorganizmov a noxickych substancii do hlbSich vrstiev sliznice. Nad bazalnou
membranou epitelu sa nachadzaju zhluky imunitnych buniek, ktorych dlohou je
zabezpecovat ochranu v pripade prieniku mikroorganizmov cez epitelovi bariéru napriklad
pri jej poskodeni.

Lymfaticky okruh orofaryngu a nazofaryngu - lymfatické tkanivo je vyznamnejsie
akumulované na niektorych miestach Ustnej dutiny a prechode do hltana, pricom formuje
tonzily — tonzila lingualis na koreni jazyka, parové podnebné tonzily lokalizované medzi
glosopalatindlne a faryngopalatindlne obldky a faryngalne tonzily — tieto tonzily formuju
prstenec okolo faryngu a nazyvaju sa Waldayerov lymfaticky okruh. Jeho hlavnou ulohou je
zabezpecovat imunitné procesy v suvislosti s prienikom patogénnych mikroorganizmov.

Mikrofléra ustnej dutiny - mikrobidém - tvoria ju mikroorganizmy, ktoré kolonizuju sliznicu
atvrdé zubné tkanivda asvojou pritomnostou zabrarfuji mnoZeniu patogénnych
mikroorganizmov mechanizmom bakteridlnej kompeticie a antagonizmu. Mikrobiém vo
vztahu s hostitefom a navzajom medzi sebou udrZiava pozitivne vazby ako mutualizmus,
komenzalizmus ¢i synergizmus. Na niektorych miestach ustnej dutiny su vhodné podmienky
na vznik tzv. mikrobidlneho filmu - napr. zubny plak atento odoldva protektivnym
mechanizmom a je suéasne aj zdrojom dlhodobo pdsobiacich stimulov pre imunitny systém.

Slina — zvlhéuje sliznicu a napoméha lubrikécii potravy pocas Zuvania a prehitania, ale ma aj
dolezitd obrannu funkciu. Slina sa podiela na neSpecifickych i Specifickych imunitnych
obrannych procesoch - obsahuje enzym lyzosym, ktory pdsobi baktericidne na patogénne
mikroorganizmy, nema vsak negativny ucinok na membrany sucasti oralneho mikrobiému,
peroxidazu, ktora sa podiela na tvorbe radikalov kyslika s priamym baktericidnym ucinkom,
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a laktoferin, ktory tym, Ze wvyvazuje Zelezo z mikroprosteredia baktérii inhibuje ich
metabolizmus a mnoZenie. Zo Specifickych faktorov slina produkuje IgA, ktory brani adhézii
mikroorganizmov na povrch sliznice.

Produkcia slin a jej poruchy

Slina je prvy sekrét traviaceho systému podielajlci sa na trdveni, denne sa vytvori asi 1500 ml
slin. Hlavnou funkciou slin je lubrikacia spracovdvanej potravy, travenie a podiel na percepcii
chuti. Slina napomadha proces remineralizacie tvrdych zubnych tkaniv, obsahom epitelového
a tkanivového rastového faktora (EGF a TGF) napomaha repardciu makkych struktar, podiela
sa na udrzZiavani ekologickej rovnovahy mikrobiému a imunitnych procesoch. Produkcia slin je
regulovana najma nervovym systémom.

2Zvysend sekrécia (ptyalismus)

Prejavi sa nadmernym slinenim a méze byt fyziologicka — reflexného charakteru napriklad po
podrazdeni ustnej dutiny korenenou potravou, alebo v tehotenstve. Patologicky ptyalizmus je
vyvolany ochoreniami ako infekcie (stomatitidy), tiez vznikd v dosledku poraneni Ust
a slinnych Zliaz, intoxikacii tazkymi kovmi, pri poruchach CNS (bulbarne paralyzy, hemiplégie)
alebo vplyvom niektorych liekov (parasympatikomimetik) ¢i po podrazdeni n. vagus.

ZniZend produkcia slin

Je dosledkom procesov ako kongenitalna hypoldazia/aplazia slinnych Zliaz, karenénych stavoy,
metabolickych ochoreni, horucky, izotonickej a hypertonickej dehydratacie postradiacnej
mukozitidy, tieZz ucinku niektorych liekov alebo autoimunitnych procesov. Doésledkom je
xerostomia (pocit sucha v ustach). Sjogrenov syndrom je autoimunitne podmienené
ochorenie, pri ktorom sa z dosial neznamych priéin tvoria autoprotilatky proti slinnym a
slznym Zlazdm. Zlazy su infiltrované lymfocytmi a dochddza kich postupnej destrukeii
s nasledne znizenou produkciou siz (suché spojovky) a slin. Pre suchost uvedenych sliznic sa
syndrom nazyva aj ,sicca” syndrom. ZniZzena salivacia sa premieta do naruSenej obrany
sliznice a zhor$uje prehltanie.

Zapalové ochorenia v ustnej dutine

Hoci je sliznica ustnej dutiny znacne odolna proti potencialne noxickym faktorom, pri znizeni
ucinnosti ktoréhokolvek z obrannych faktorov dochadza kjej posSkodeniu a ndaslednému
zapalu. Castym zapalom orofacidlnej oblasti je herpeticka infekcia vyvoland virusom Herpes
simplex 1. typu. Virus sa nachdadza vslindch akjeho aktivacii a premnoZeniu dochdadza
napriklad pri prechladnuti, infekciach dychacich ciest, expozicii vetru, chladu a alergénom.
Sposobuje herpeticku cheilitidu s typickymi bolestivymi pluzgierikmi, ktorych povrch byva
macerovany a vzniknuta sliznicova lézia sa ¢asto sekundarne infikuje bakterialnou flérou.

Mechanické poskodenie sliznice a koZze v Ustnych kutikoch (ragady) sa zvykne ¢asto infikovat
u 0sdb so znizenou obranyschopnostou a prejavuje sa zapalom Ustnych katikov — anguli
infectiosi. Ragady su cervenkasté, niekedy s bielym lemom, a vytvaraju sa v nich pluzgieriky,
niekedy s medovo Zltymi krustami na povrchu (streptokokova infekcia), skalenym hnisovym
obsahom (stafylokokova infekcia) alebo belavymi povlakmi na povrchu (kandida).

Dal$im prikladom je aftézna stomatitida (afty), ktorej typickym prejavom je pritomnost erézii
na sliznici ustnej dutiny s hyperemickou spodinou. Lézie su intenzivne bolestivé. Pricinou su

virusové ochorenia, toxicko-alergické reakcie, iné pluzgierové ochorenia. Diferencidlna
diagnostika slizni¢nych erézii je narocnd, pretoze primarna lézia je macerovana slinou a
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preto Casto nemozno urcit aky bol je pévodny vzhlad, ¢o by ulahdilo diagnostiku. Afty su
Casté u deti do 2 rokov Zivota a pravdepodobne ich zvySeny vyskyt suvisi s kontaminaciou
ustnej dutiny rdckami, hrackami, inymi predmetmi pri su¢asne zniZzenej obranyschopnosti
sliznic. Problémom byva odmietanie potravy a tekutin z dovodu bolesti, co mdze viest lahko
k energetickej deplécii a dehydratdcii najma u najmensich deti.

Kandidéza je infekcia vyvoland premnoZenim Candida albicans, ktora je sucastou
fyziologického oralneho mikrobidmu a k jej premnozeniu, resp. ziskani patogenity dochadza
v pripade narusSenia sliznicovej obranyschopnosti, typicky pri diabete, neutropénii, lieCbe
Sirokospektralnymi antibiotikami, ktoré zmenia pomery v mikrobiéme ako aj u pacientov
so xerostomiou. Kandida ma schopnost adherovat na sliznice, prerastat nimi a vytvara biele
povlaky najcastejsie na bukalnej sliznici.

Prekancerozy

V Ustnej dutine sa mozZe vyskytovat cely rad malignych a benignych nadorov vychadzajucich
z epitelu sliznic alebo Zliaz, z mezenchymovych Struktur, cievnych Struktur a podobne.
Specifické postavenie vo vyvoji onkologickych ochoreni maju prekancerézy vyskytujlce sa
v Ustnej dutine. Ide napriklad o leukoplakiu - ide o biele plochy (Skvrny), ktoré nie je mozné
zoskrabnut zo sliznice, erytroplakia su naopak jasno Cervené tzv. zamatové Skvrny. Oba typy
sa vyskytuju v dospelosti a zvySend incidencia je u fajéiarov. K chronickému drazdeniu sliznice
dochadza aj pri mechanickom ¢&i elektrogalvanickom drazdeni oralnej sliznice, predilekéne na
bukalnek sliznici. Rizikom je, Ze ich tvoria dysplastické bunky atento proces moze
progredovat az do malignej transformacie v 6 % pri leukoplakii a az 50 % pri erytroplakii.

Prejavy vybranych systémovych ochoreni v Gstnej dutine
Zmeny v ustnej dutine pri karencnych stavoch

Malabsorbéné stavy, ochorenia traviaceho systému, alebo kvantitativne/kvalitativne poruchy
vyzivy moZzu viest ku karencii niektorych vitaminov, alebo mikronutrientov, ktorych chybanie
sa prejavuje na molekulovej uUrovni (poruchy cinnosti niektorych enzymov) a sucasne sa
prejavi aj v organizme ako celku.

Hunterova glositida — je sucastou klinického obrazu megaloblastovej perniciéznej anémie,
ktora vznikd v désledku chybania vit B12. Pri¢inou byva nedostatok vnutorného faktora pri
atrofickej gastritide a iné poruchy vyzivy alebo resorpcie Zivin (resekcia ilea, M. Crohn
a pod.). Porucha tvorby DNA a delenia buniek sa prejavuje pritomnostou ragad a erézii na
povrchu jazyka, atrofiou avyhladenim filiformnych papil. Celkové priznaky vznikaju
v dosledku anémie (dychavica, slabost, nevykonnost a bledost koZe a sliznic).

Plummerov — Vinsonov syndrédm je ndzov pre sucasny vyskyt hypochromnej anémie
(nedostatok Zeleza), dysfagie, ktora vznika v dosledku stenotizujlucej ezofagitidy a koilonychie
(lomivych lyzi¢kovitych nechtov). Celkovo dominuje anemicky kolorit pacienta, s dychavicou
a nevykonnostou, pricom na slizniciach Ustnej dutiny sa tato porucha prejavuje palenim
a bolestivostou jazyka (glositidou) svyhladenymi papilami, erdziami aragadami Ustnych
katikov a pritomnostou leukoplakie. Okrem deplécie vit B12 a Fe sa na oralnej sliznici
prejavuju aj iné karenéné stavy; ich struény prehlad je uvedeny v tabulke.
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vitamin/faktor objektivny ndlez

A hyperkeratinizacia epitelu

B1 (aneurin) suchost, olupovanie pier, erveny a zdureny jazyk

B2 (riboflavin) cheilitis exfoliativa, stomatitis angularis, glossitis (purpur. ¢erven)
B3 (PP-niacin) stomatitis, glossitis (zacervenanie, zdurenie)

B6 (pyridoxin) vplyv pri karenciach vit. B2 a PP

B12 (cyanokobalamin) Hunterova glossitis (perniciézna anémia)

Fe angularna stomatitis, glossitis (syndrom Plummer-Vinson)

Myeloproliferativne ochorenia

V Ustnej dutine sa manifestuju spravidla ndasledky, ktoré maji myeloproliferativhe ochorenia
na hemopoézu. Vo forme hemoragii (petechie, sufuzie na sliznici, pripadne krvacanie
z dasien, masivne krvacanie po extrakciach) sa prejavuje deficit trombocytov, ku ktorému
dochadza pri utlme kostnej drene primarnym myeloproliferativnym ochorenim. Krvacania
viak nie su Specifické len pre hematologické malignity, pretoZze hemordgiami sa tiez mozu
manifestovat vrodené a ziskané poruchy primarnej a sekundarnej hemostazy. Opakované
infekcie a ulceracie na oralnej sliznici sa vyskytuju v pripade deplécie a/alebo znizenej
funkcie granulocytov. Ani hyperplazia a infiltracia gingivy nezrelymi krvnymi elementami nie
je zriedkavym nalezom.

Metabolické ochorenia — diabetes mellitus

Pre celkovo zniZzenu obranyschopnost sliznic (diabetici maju sekundarny imunodeficientny
syndrém) sa na ordlnej sliznici casto vyskytuju infekéné komplikacie bakteridlneho
i mykotického povodu, je pritomné zhorSené hojenie ran, rychlejsi priebeh a castejsi vyskyt
parodontitidy. V literature sa opisuje aj jasnocervené sfarbenie sliznice a vyhladeny povrch
jazyka. Pri dekompenzovanom diabete je pritomny aceténovy zdpach z ust.

Peceniové ochorenia

Typicky je foetor hepaticus — zapach z tust po amoniaku, atroficka sliznica jazyka, vyhladené
papily ajazyk je takmer bez povlaku. KedZe porucha pecene vedie aj k dysfunkcii
koagulaéného systému, mdze byt po extrakcidch ¢&i incizidch predizeny &as krvacania.
Spontanne krvacania do sliznic pri hepatopatiach nie su pritomné.

Dysfunkcia stitnej zl'azy

V pripade kongenitalnej hypotyredzy dochadza k spomaleniu vyvinu a maturacie organizmu,
¢o sa prejavi spomalenym prerezavanim zubov, oneskorenym vyvinom celusti
a makroglosiou. Makroglosia sa moze vyskytnut ako stucéast hypotyredzy ziskanej v priebehu
Zivota (dospelosti) ako nasledok myxedému jazyka.

Addisonova choroba

Hypofunkcia koéry nadobli¢iek sa prejavuje na oralnej sliznici pritomnostou tmavo
pigmentovanych tzv. grafitovych sSkvrn. Priinou vzniku hyperpigmentacii je zvySena
produkcia prekurzora pre ACTH a MSH a to je molekula POMC — proopiomelanokortinu. Jej
produkcia sa zvySuje z dovodu deplécie kortikoidov, ktorych nizka koncentracia stimuluje
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tvorbu POMC. Hyperpigmentdcie chybaju ak ide o centralnu (sekundarnu) formu adrenalnej
insuficiencie, ktora vznika v doésledku znizenej produkcie ACTH hypofyzou.

Zapach z ust - foetor ex ore (halitosis)

Pric¢inou intenzivneho zapachu vychadzajuceho z Ustnej dutiny mézu byt lokdlne procesy,
systémové ochorenia i niektoré jedla.

Medzi lokadlne pri€iny patri nedostato¢nd hygiena, ochorenie sliznic, gangrendzne zuby,
zapach mozZe vychadzat aj z nosa pri chronickej rinitide, sinusitide, z divertikulov paZeraka,
abscesov pluc,

Medzi celkové ochorenia, ktoré sa mozZiu prejavovat zapachom zust su napriklad
dekompenzovany diabetes mellitus (acetonovy zapach, zapach po jablkach), urémia (zlyhanie
obliciek) — zapach po amoniaku alebo foetor hepaticus pri zlyhani pecene.

Aj niektoré potraviny moézu vyvolavat zdpach z ust - cibula, cesnak, alkohol — zapach
pochadza z metabolickych produktov, ktoré po vstrebani potravin v GIT su vylu¢ované z
krvného obehu v pltcach
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29. PORUCHY FUNKCIE FARYNGU

Uvod

Hitan (pharynx) je asi 13 cm dlhd svalova trubica umiestnena pred krénou chrbticou
siahajuca od dna lebky az po plynuly prechod do paZerdka. Deli sa na 3 ¢asti bez zretelnych
anatomickych hranic:

1. nosohltan (pars nasalis pharyngis, epipharynx, nasopharynx),

2. Ustna Cast (pars oralis pharyngis, mesopharynx, oropharynx),
3. hrtanova Cast (pars laryngea pharyngis, hypopharynx).

Nosohltan zhora ohraniCuje spodina lebky, dolnou hranicou je myslend ciara v urovni
dolného okraja makkého podnebia. Prednu stenu tvoria chodny, ktorymi sa nosohltan otvéra
do nosovej dutiny a zadnd plocha makkého podnebia. Hornu stenu tvori telo klinovej kosti,
v zadnej Casti hornej steny je uloZena hltanova mandla (tonsilla pharyngealis). Na bocnej
stene vo vyske dolnej nosovej musle je Ustie sluchovej trubice (ostium pharyngeum tubae
auditivae), jej zadny okraj tvori trubicova vyvySenina (torus tubarius) s lymfoepitelovym
tkanivom v podobe trubicovej mandle (tonsilla tubaria).

Na zadnej stene mbZe perzistovat embryonalne tkanivo bursa pharyngea, ktora byva zdrojom
zépalu. Pri prehftani sa makké podnebie prikladd na zadnu stenu hltana avytvara
velofaryngedlny sfinkter.

Nosohltan je vzadnej casti vystlany viacvrstvovym cylindrickym epitelom s ciliami
a pocetnymi poharikovymi bunkami (respiracny epitel), smerom dolu ho postupne nahradza
prechodny epitel az viacvrstvovy nerohovatejuci dlazdicovy epitel Ustnej ¢asti hltana.

Ustna dutina je sidlom chute, ststo potravy sa tzv. ,pregastrickym travenim“ pripravuje na
hltaci akt. Spolu s hltanom vytvdra hlasovy rezonator. V oblasti hltana sa krizi dychaci
a traviaci systém. Lymfoepitelovy prstenec hltana je aj délezitou sucastou imunitného
systému organizmu.

Nosova cast hltana (nosohltan) je z funkéného hladiska stic¢astou nosa a slizi na dychanie. Je
sucastou rezonancnych priestorov a Usti do neho sluchova trubica, ktora slizi na ventilaciu
a drendz stredného ucha.

Hlavnou funkciou oro- a hypofaryngu je aktivny transport potravy a tekutin do pazeraka pri
hltani. Su 3 fazy hitacieho aktu:

- Ustna faza je ovladatelnd volou. Potrava sa Zuvanim rozomiela, premie$ava sa so slinami.
Zatlacenim susta jazykom dozadu a pritlacenim jazyka o tvrdé podnebie sa potrava
dostava cez hltanovu UzZinu do hltana a na koren jazyka, kde zacina druha faza hltacieho
aktu.

- Hitanova faza je reflexna. Ako nahle sa susto dotkne korena jazyka, déjde k reflexnému
zatvoreniu vSetkych otvorov hltana, ktoré nesuvisia s traviacim systémom:

a) kontrakciou a zdvihnutim méakkého podnebia sa uzatvori nosohltan,

b) kontrakciou svalov sa hrtan dviha nahor, dopredu a pod koren jazyka, prichlopka sa
preklopi cez vchod do hrtana,

c) hlasivkovd strbina sa reflexne uzavrie a susto sa presuva do oboch hruskovitych
zatok.
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Pri prechode susta cez hypopharynx sa reflexne otvori paZzerdk a postupnou kontrakciou
jednotlivych ¢asti m. constrictor pharyngis sa potrava posutva do pazeraka, kde zacina tretia
faza.

- Pazerakova faza hltacieho aktu sa deje autondmne regulovanou peristaltickou vinou vo

svalovine paZerdka, ktord transportuje susto az do kardie.

Inervacia hltacieho aktu: Centrum sa nachadza v prediZenej mieche, aferentné nervové
vldkna pochadzaju z 2. vetvy n. V, n. IX a n. X, eferentné nervové vldkna sprostredkuju nn. X,
IX a XIl.

Ak st vyradené z ¢innosti oralna a faryngalna faza prehitania, postihnuti mozu byt ohrozeni
smrtou udusenim z dévodu obstrukcie hornych dychacich ciest velkym stustom potravy alebo
aspiraénou pneumdniou. Neschopnost prehitat potravu vedie krychlej dehydratacii
a hladovaniu a strate hmotnosti a malnutricii pri dlhodobom trvani. Aj ked zmena ordlnej
a faryngalnej motility nepredstavuje priame ohrozenie Zivota, moze vazne ovplyvnit kvalitu
Zivota.

St¢asné poznatky o epidemioldgii porich prehitania na podklade portch vyplyvajdcich
z oralnej a faryngalnej dysmotility si obmedzené. Prevalencia dysfagie (poruchy prehitania) u
hospitalizovanych pacientov sa v priebehu ¢asu zvysuje. Orofaryngalna dysfagia je problém
najma u starSich pacientov. 15% az 20% geriatrickych pacientov md dysfagiu. Pacienti nad 85
rokov maju 18-nasobne vacsiu pravdepodobnost, Ze maju dysfagiu ako ti vo veku do 25
rokov. KedZe priemerny vek populdcie sa zvySuje, mozno ocakdvat aj zvySenie poctu
pacientov s touto poruchou.

Klasifikacia poruch orofaryngu

Uskutocéniuje sa na podklade etiopatogenézy. Poruchy vzniknuté na vSetkych urovniach
nervového systému moze viest k orofaryngalnej dysfagii, co méze byt sposobené Sirokou
Skalou neuromuskularnych a systémovych ochoreni. Tieto poruchy mézu byt klasifikované
podla umiestnenia lézie alebo deficitu, aj ked niektoré poruchy mozu spésobovat deficity na
viacerych urovniach.

Postihnutie nad uroviiou mozgového kmena. Rozne |ézie nad uroviiou mozgového kmena
mozu sposobit dysfagiu. Poskodenie v oblasti mozgovej kdry mozie spbdsobovat okrem
dysfagie mnoho réznych dalSich neurologickych prejavov. Cievhe mozgové prihody su
najcastejSou pric¢inou vzniku orofaryngdlnej dysfagie.

Lézie extrapyramidového systému. Parkinsonova choroba je vyznamnou pri¢inou
orofaryngalnej dysfagie a zvycajne sa prejavuje v neskorsich stadiach ochorenia. Pacienti si
¢asto neuvedomuju prehltaci deficit.

Mnoho lézii mozgového kmena modzZe spdsobit orofaryngalnu dysfagiu. Pric¢inou poskodenia
aj v oblasti mozgového kmena su tiez predovsetkym nahle cievne mozgové prihody.

Medzi dalSie pri¢iny orofaryngdlnej dysfagie patri porucha periférneho motoneurénu
a porucha nervosvalového spojenia z r6znych pricin.

Neurogénne poruchy v oblasti hitana — ochrnutie hitanového svalstva

Medzi priznaky neurogénnych poruch v oblasti hltana patri chybanie vracacieho reflexu,
potrava zabieha do hrtana, otvorend rinofénia (pri ochrnuti makkého podnebia), porucha
hltacieho aktu, zatekanie potravy do nosa, pacient nedokaZe nafuknut lica (nedokaze
uzavretim velofaryngalneho sfinktera oddelit Ustnu dutinu a oropharynx od nosohltana), pri
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jednostrannom ochrnuti v lokdlnom obraze byva vybocenie uvuly a makkého podnebia na
zdravu stranu.

V patogenéze Casto ide o ndasledok cievnej prihody, nddorov bdazy lebky (syndrém foramen
jugulare nn. IX, X, XI) a nadory mozgového kmena (pseudobulbdrna paréza, syringobulbia,
syringomyélia), ale aj herpes zoster, neurologické ochorenia s poruchami inervacie nn. IX-XI.

Funkéna dysfagia (globus nervosus) — ide o intermitentny alebo trvaly pocit cudzieho telesa
v hrdle. Byva aj bolest v hltane s vyZarovanim do ucha. Hltaci akt byva neporuseny. Chybaju
organické priciny. Je to psychosomatickad porucha v stresovych situdciach, pravdepodobne je
zvysena pohotovost ku ki¢om svalstva vo vchode do pazeraka.

Cudzie telesd v hitane a ustnej dutine

Su zriedkavejSie ako v paZeraku. Zvacsa su to ostré predmety (kosticky, ihly, Spendliky, triesky,
Crepy), ktoré sa zapichnu do mandli, korenia jazyka, valekul alebo do bocnej steny hltana.
Pred vchodom do paZerdka, v recessus piriformis, uviaznu vacsie predmety (mince, hracky,
gombiky, ¢asti zubnej protézy). D6éjde k dysfagii az zastaveniu pasaze.

Poranenia

Sliznica Ustnej dutiny a hltana sa mézZe poranit cudzimi predmetmi pri Urazoch, pri poleptani
alebo popaleni. Poranena sliznica sa hoji va¢sinou spontanne. Bodnutie véelou alebo osou do
oblasti hltana a jazyka zvacsa vyvola opuch hltana, ktory moze niekedy spdsobit aj dusenie.

Divertikul hitana (diverticulum Zenkeri)

Vznika v zadnej ¢asti hypofaryngu, v blizkosti hypofaryngo-ezofagalneho prechodu. Rozvija sa
retroezofagdlne a nespravne sa oznacuje ako ezofagalne divertikulum.

Nddory hitana

o fibrém, lipédm, papildm, hemangiém.

Zhubné ndadory hiltana a korena jazyka. Patologicko-anatomickd a klinickd charakteristika
malignych nadorov hltana zavisi od ich lokalizacie arozsahu. S ohlfadom na S3pecifické
vlastnosti nadorov jednotlivych anatomickych oblasti je potrebné nadory hltana rozdelit na
nadory nosohltana, Ustnej ¢asti a hrtanovej ¢asti hltana.

Zhubné nadory nosohltana su pomerne zriedkavé, tvoria asi 3% zhubnych ndadorov
otolaryngologickych organov. Vac¢sinou sa zisti epidermoidny karcindm alebo anaplasticky
karcinom.

Zhubné nadory ustnej casti hltana su najcastejSie nadory hltacich organov. Vyskytuju sa
CastejSie u muzov ako u Zien. NajcastejSim nadorom je epidermoidny karcindm, zriedkavejsie
anaplasticky karcindm (lymfoepiteliom), maligny lymfém aadenokarcindm. Nadory
orofaryngu postihuju silnych fajéiarov a konzumentov koncentrovaného alkoholu so zlou
hygiénou Ustnej dutiny (kariézny chrup). Nadory skoro metastazuju do ipsilateralnych
regiondlnych lymfatickych uzlin, ale aj obojstranne a nezriedka aj do vzdialenych organov
(pltdca, kosti, pecen). Prvé priznaky ako palenie, skriabane, pocit cudzieho telesa v hrdle
pacienti ignoruju, ¢asto sa lie¢ia na faryngitidu alekdra nenavétivia. Bolest pri prehitani
vystrelujuca do ucha, stazené prehitanie, primes krvi v slinach ¢&i krvacanie do st a hltana su
vacSinou u? prejavmi rozvinutého $tadia exulcerovaného nadoru. Casto pacienti prichadzaju
so zvacSenymi nebolestivymi lymfatickymi uzlinami.
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Karcindm hypofaryngu uzko klinicky suvisi so supraglotickym karcindmom hrtana. So
stUpajucou incidenciou karcindmov stupa aj pocet hypofaryngickych nadorov. Zriedka sa
objavi nador, ktory postihuje iba Struktiry hypofaryngu. Omnoho ¢astejsie je to nador, ktory
postihuje obe oblasti. Nador rastie dlho nepozorovane. Priznaky ako tazkosti pri hltani, pocit
cudzieho telesa, bolest vyZarujuca do usi, hemoptoe, foetor ex ore su znakmi pokrocilého
nadoru. Nador prerastajuci do hrtana moze spdsobit chripot, dychacie tazkosti.

Ustna dutina a hltan ako variabilny rezonanény priestor sa vyrazne podielaji na tvorbe rei
a zafarbeni hlasu. Najma jazyk a jeho suhra stvrdym a makkym podnebim sa vyznamnym
sposobom zucastiuju na bezchybnej tvorbe jednotlivych hlasok.
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30. PORUCHY GASTROINTESTINALNEHO TRAKTU

Uvod

GIT ma neustalu priamu komunikdciu s vonkajSim prostredim cez prijem potravy a tekutin, v
ktorych sa mdzu nachadzat toxické latky priamo poskodzujuce funkciu GIT-u apo ich
resorpcii aj dalSie funkcie organizmu. Okrem toho chymus obsahuje velké mnoistvo
potencidlne toxickych latok. Su to jednak zlozky sekrécie (enzymy, HCI), ale tiez odpadové
produkty travenia jednotlivych zloZiek potravy a produkty bakteridlnej fléry. Tato kapitola sa
bude venovat patomechanizmom najdélezitejsich a najcastejsich poruch GIT-u, medzi ktoré
patria:

- porucha motorickej funkcie svaloviny steny jednotlivych ¢asti traviacej trubice,
- poruchy travenia potravy a resorpcie Zivin (malabsorpéné syndrémy),
- krvacanie do traviacej trubice,
- perforacia steny GIT-u s nasledovnym Unikom obsahu do peritonedlnej dutiny,
- spomalenie aZ zastavenie posunu ¢revného obsahu,
- poruchy cirkulacie.
NajcastejSie priznaky dysfunkcie jednotlivych €asti GIT-u
Tieto priznaky su ¢asto sucastou klinického obrazu viacerych ochoreni GIT-u .
Dyspepsia zahffia abdominalnu bolest, pocit plnosti a ,zIého travenia“, pyrdézu, pripadne

nauzeu avracanie. NajcastejSie sU prejavom peptického vredu, dlhotrvajuceho refluxu
Zaludkového obsahu do paZeraka a gastritidy.

Vracanie je Usilné vyprazdnenie obsahu Zaludka a c¢asto ajdvanastnika retrogradnou
peristaltikou pri relaxacii steny pazeraka mimo organizmus cez Ustnu dutinu. Tento reflexny
dej je najéastejsie dosledkom:

- nahleho roztiahnutie steny Zaludka a dvandstnika pri nahlom nahromadeni obsahu,
- reflexnej odpovede pri intenzivnej bolesti,

- traumy ovarii, testes, uteru, moc¢ového mechura a obliciek,

- drazdenia sliznice Zaludka toxickymi latkami,

- stimuldcie centra vracania, napr. metabolickou acidézou alebo |éziami v mozgu.

Nauzea (nutkanie na vracanie) vacSinou predchadza vracaniu. Je to neprijemny subjektivny
pocit spojeny s réznymi priznakmi. Aktivacia sympatiku spOsobi tachykardiu a potenie.
Aktivacia parasympatiku spdsobuje enormnu salivaciu, zvysenu motilitu Zaliudka a relaxaciu
horného a dolného sfinktera pazerdka. Metabolickymi dosledkami vracania su straty vody
a elektrolytov z organizmu a porucha acidobazickej rovnovahy.

Hnacka predstavuje zvySenu frekvenciu defekacie zvySeného objemu vodnatej stolice. Vela
faktorov urcuje objem stolice a jej konzistenciu. SU to obsah vody, pritomnost nestravenych
a neresorbovanych sucasti potravy a zvySena produkcia ¢revnych sekrétov. Na vzniku hnacky
sa zUcastnuju tri dolezité patomechanizmy:

- osmotickd aktivita ¢revného obsahu,
- zvySena sekrécia tekutin do lUmena creva,
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- zrychlena peristaltika Criev.

Pri osmotickej hnacke (velkoobjemova hnacka) su vcérevnom obsahu pritomné
neresorbovatelné latky, ktoré osmoticky viazu vodu atym vyznamne zvacsuju objem
¢revného obsahu. Prikladom je laktdzova deficiencia, kedy sa v éreve nerozklada mlie¢ny
cukor, ktory ma vysokd osmoticki aktivitu. Sekre€nd hnacka je spOGsobend enormnou
sekréciou tekutin a elektrolytov do lumena creva bez dostatocnej spdtnej resorpcie.
Primarnymi stimulmi takejto sekrécie su bakteridlne enterotoxiny (infekéné hnacky). Hnacky
s malym objemom su sposobené zvySenou peristaltickou aktivitou ¢Eriev. Vznikaju obycajne
pri chronickych zapaloch Creva.

Zapcha (obstipacia) predstavuje abnormalne znizeny pocet defekacii. Je spojena so stazenym
vyprazdiovanim tuhej stolice, ktoré je obycajne bolestivé. Je nasledkom poruchy jednej
z troch najdélezitejSich funkcii hrubého creva: transportu obsahu (sekrécia hlienu sliznicou
hrubého ¢reva podporuje pohyb obsahu), aktivity hladkej svaloviny steny a procesov
zabezpecujucich defekdciu. Ak sa ignoruje pocit na defekaciu, stena rekta sa stava necitliva
na intraluminalny tlak a nasledne je pre defekaciu potrebny omnoho vyssi tlak v limene
rekta. Po niekolkych rokoch takéhoto stavu stena hrubého ¢reva strdca tonus a nereaguje na
normalne defekacné stimuly. Oslabené svaly brusnej steny a bolest po operacii taktiez mozu
sposobit zapchu. Castou pricinou zapchy su aj zapalené hemoroidy v anélnej ¢asti, ktoré su
znacne bolestivé pri defekacii. Sedavy typ Zivotného Stylu a prijem potravy s malym obsahom
vldkniny su ¢asto spojené so zapchou.

Krvacanie do GIT-u je casty dosledok velkého mnoZstva ochoreni. Krvacanie do horného GIT-
u je najcastejSie zpazerakovych varixov, hemoragickej gastritidy avredov Zaludka
a dvanastnika. Krvacanie do dolného GIT-u ( jejuna, ilea, hrubého creva a rekta) je sp6sobené
zapalom, nadormi ahemoroidmi. Nahle aintenzivne krvacanie je Zivotu nebezpeéné.
Obycajne sa prejavi hematemézou, t. j. pritomnostou krvi vo zvratkoch. Vracanie krvi moze
byt vo forme Cerstvej krvi alebo krvnej zrazeniny (intenzivne krvacanie s ndhlym roztiahnutim
aludka a naslednym rychlym zvracanim). Casto je krv vo zvratkoch vo forme ,kavovej
usadeniny” (krv pritekda do Zaludka pomalSie aje ¢as na jej natravenie, pri ktorom sa
hemoglobin meni na methemoglobin, ktory je Ciernej farby). Inym prejavom krvacania do
GIT-u je meléna (tmava dechtovita stolica sp6sobend stravenou krvou). Okultné krvacanie je
chronicky opakovand strata malych objemov krvi, ktoré sa najcastejSie prejavi anémiou zo
strat Zeleza.

Malabsorpcné syndromy su dosledok jednak poruch travenia (t. j. Stiepenia zloziek potravy
na jednoduchsie latky, ktoré sa mézu vstrebavat), ale aj portiich samotného vstrebéavania, ked’
¢revna sliznica nie je schopna resorbovat jednu alebo viacero zloZiek normalne stravenej
potravy. Nedokonalé travenie potravy moze nastat z dovodu porich vyluovania traviacich
Stiav. Po resekcii Zaliudka sa horSie travia bielkoviny. Ochorenia pankreasu vedu
k malabsorpcii bielkovin, tukov a cukrov, pretoZe Zlazova Cast pankreasu produkuje enzymy
na travenie vSetkych zloZiek potravy (v stolici su pritomné nestravené bielkoviny,
polysacharidy atuky). Poruchy pecene alebo vyvodnych Zlcovych ciest spdsobia
nedostatocné vylucovanie Zlce do dvandstnika, ktora ma dolezitd ulohu pri traveni tukov.

Sliznica tenkého ¢&reva vyluéuje uréité traviace enzymy aje aj najdoélezitejSou plochou pre
resorpciu stravenych Zivin. Velkost resorpénej plochy zavisi od normalnej stavby sliznice,

ktora je formovana do klkov. Za primarne ochorenia z malabsorpcie sa v nasej geografickej
oblasti pocitaju gluténova celiakia alaktézova intolerancia. Gluténova celiakia je
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bielkovinova malabsorpcia sp6sobenad alergickou reakciou sliznice tenkého ¢reva na glutén,
bielkovinu pritomnua vréznych obilovindch. Zapal sliznice vedie k atrofii klkov, ¢im sa
vyznamne redukuje resorpénad schopnost sliznice. Casto sa vyskytujucou malabsorpciou
cukrov je laktézova intolerancia. Laktdza, enzym rozkladajuci mliecny cukor, ma
nedostatoCnu aktivitu. Po poZiti mlieka neresorbovany mlie¢ny cukor p6sobi v tenkom Creve
ako osmoticky aktivna latka a znacne sa zvacsuje objem chymu. Okrem toho sa mlie¢ny cukor
rozklada crevnymi baktériami na plyn alatky, ktoré drazdia sliznicu. Vysledkom su
abdomindlne kf¢e, meteorizmus a ¢asto aj hnacka.

Pri poruchach travenia mozZe dojst aj k malabsorpcii vitaminov napriek tomu, Ze ich je
v potrave dostatoéné mnozstvo. Pri poruche vyluovania Zlée do dvanastnika sa
nedostato¢ne travia tuky a z toho dovodu sa nedostatocne resorbuju vitaminy A, D, E a K,
ktoré su rozpustné len v tukoch. NajrychlejsSie sa klinicky prejavi nedostatok vitaminu K, ktory
je potrebny pre tvorbu zrazavych krvnych faktorov v peceni. Pacientom sa zvysuje nachylnost
na krvdcanie.

NajdolezitejSie ochorenia gastrointestinalneho traktu
PazZerdk

Refluxna ezofagitida vznika pri dlhsej pritomnosti Zalidkového, pripadne aj dvanastnikového
obsahu v pazeraku (CastejSie sa opakujuci reflux a spomalend ocista limena od refluxu). HCI,
pepsin a ZI¢ vyvolavaju zapal sliznice, erdzie a ulceracie. Je to dosledok oslabenia funkcie
dolného pazerakového zvieraca, spomaleného vyprazdnovania Zaludka so zvySenim tlaku
jeho obsahu aoslabenia ocistnych funkcii paZerdka (nedostatok slin, slabd peristaltika
pazerdka aznizena produkcia pazerakovych hlienovych Zliaz). Typickymi symptémami su
pyrdza, regurgitacia, dysfagia a bolest na hrudniku.

Achalazia je primarna porucha motility paZzeraka charakterizovana neschopnostou dolného
pazerakového zvieraCa sa relaxovat atento je neustdle kontrahovany. Pacienti maju
nedostatok inhibi¢nych gangliovych buniek v stene tejto ¢asti pazeraka. Potrava sa hromadi
vo vysSich Castiach paZzerdka, ktory sa postupne dilatuje, potrava sa hnilobne rozklada
baktériami a obCas dochdadza k jej regurgitacii.

Zaludok

Gastritidy su zapalové choroby sliznice zZaludka. Akutna gastritida je najc¢astejsSie nadsledkom
nadmerného pitia alkoholu. Vznikd aj po podavani protizapalovych liekov (aspirin,
nesteroidné antiflogistikd). Chronicka gastritida je zapal sliznice Zaludka ¢asto s nendpadnym
zaCiatkom a dlhodobym klinickym priebehom. Je d¢asto nasledkom autoimunitného
poskodenia a sliznica atrofuje. Helicobacter pylori sa ndjde u znac¢nej Casti pacientov.

Pepticky vred

Suvisi s natravenim sliznice a hlbSich casti steny Zaludka, dvanastnika a dolného ezofagu
kyselinou solfnou a pepsinom. Zatial ¢o erdzia je plochy defekt, ktory nesiaha do lamina
muscularis mucosae, vred cez tuto vrstvu prechddza. Chronicka pepticka vredova choroba je
multifaktorovym ochorenim. Hlavnd dlohu vnej hra Zalidkova s$tava, (kyselina solna
a pepsin) ataktie? Zl¢, ktoré predstavuju agresivnu zlozku. Daldimi faktormi agresie su
infekcia Helicobacter pylori a uZivanie nesteroidnych protizapalovych liekov. Proti
posobeniu agresivnych Cinidiel posobia bariérové funkcie sliznice. Je to sustava obrannych
mechanizmov braniacich sliznicu pred samo - natravenim. Pred vniknutim vodikového iénu
(H") do tkaniva sliznice (sp6sobuje poskodenie buniek aich nésledné travenie pepsinom)
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brani vrstva hlienu, ktora pevne nalieha na sliznicu a je nepriepustna pre kyselinu a pepsin.
V samotnej sliznici sa tvori velké mnoistvo hydrogénuhli¢itanovych idnov, ktoré maiju
schopnost pufrovat H' iény, ktoré do sliznice prenikli. DéleZitou su&astou obrannej funkcie je
aj dobré prekrvenie sliznice. Aj v pripade, Ze dojde ku vzniku erdzie, eSte pepticky vred
nemusi vzniknut, pretoZe sliznica obsahuje dalSie mechanizmy obrany, ktoré suvisia s rychlou
reparaciou poskodenia. Z hlienu a z fibrinu, ktory unikol z mikrocirkuldcie poskodenej sliznice
sa vytvori hlienofibrinova ,Ciapka“, ktord pevne nalieha na erdziu a ddva predpoklad
regeneracie epitelu pod fou, pretoze brani dalSiemu vnikaniu agresivnych Cinitelov do tohto
miesta.

Vredova choroba Zaludka a dvanastnika prebieha bud vo forme akutneho peptického vredu,
ktory sa méze rychlo vyhoijit regeneraciou sliznice a epitelu. Chronicky vred ma tendenciu
prenikat hlbsie do tkaniva a jeho hojenie trva tyzdne az mesiace. Vznika vela granulacného
tkaniva, ktoré vyzrieva na spojivo a vznika ulcus callosum, ktory sa moze maligne zvrhnut.
Najdolezitejsim symptémom je epigastricka bolest, ktora nastupuje po jedle. Velmi skoro pri
zaludkovom vrede a asi za 2-3 hodiny pri dvandstnikovom vrede. Alarmujucimi désledkami
peptického vredu su krvacanie a anémia.

Crevny systém

Apendicitida vznikd najcastejSie po obStrukcii lUmena cervovitého vybezku. Nezdvisle na
pricine dochadza kzvySovaniu intraluminalneho tlaku (sekrécia hlienu a tekutin
pokracuje), pomnoZovaniu baktérii a prestupom leukocytov k tvorbe hnisu. Dal$i narast tlaku
spomali vendzny odtok zo steny apendixu, dochddza ktrombotizacii ciev, gangréne
a perforacii steny. Dosledkom je bud' periapendikularny absces alebo diflizna peritonitida,
v zavislosti od schopnosti omenta a okolitych Struktur lokalizovat zépal. Bolest je najprv
difizna a zle lokalizovatelna (visceralna bolest), neskér pri prechode zapalu na parietdlne
peritoneum pacient bolest lokalizuje do pravého hypogastria (somatizacia viscerdlnej
bolesti).

Chronické zapalové ochorenia criev predstavuje Crohnova choroba a ulcerézna kolitida.
Obidve su manifestaciou zdpalu z poruchy imunitného systému. Crohnova choroba moéze
postihovat akukolvek cast traviaceho traktu, najéastejsie vsak koncovu cast ilea. Zapalovy
proces postihuje vSetky vrstvy steny trdviacej trubice. Progresia zapalu vedie ku vzniku
ulcerdcii v stene, vzniku fistal a abscesov. Hojenie zapalu jazvami moéze viest k ziZeniu
[tmenu a obstrukcii ¢revného traktu. Charakteristickymi symptomami su bolest brucha
a hnacky. Malabsorpcie su désledkom straty funkénej absorpénej plochy sliznice. Ulcerézna
kolitida postihuje kolon arektum, pricom postihnutd je sliznica a podsliznicnd vrstva
s pocetnymi ulcerdciami. Oproti Crohnovej chorobe nie je vystupniovany proces fibrotizacie.
Kardindlnymi priznakmi sd hnacky, strata hmotnosti, abdomindlna bolest a straty krvi
stolicou.

Najdélezitejsie akutne brusné prihody (,,akutne brucho”)

Su to ochorenia organov brusnej dutiny, vratane peritonea, pripadne organov lokalizovanych
retroperitonedlne. Vznikaju necakane, pacienta postihujiu prudko az ,plného zdravia“
Postihnuté su organy Zalidoc¢no-Crevného a pankreato-biliarneho traktu, vylu¢ovacieho ako
aj zenského pohlavného systému.

Nahla prihoda brusna sa prejavuje zvicsa intenzivnou visceralnou bolestou, nevolnostou az
vracanim a dalSimi neprijemnymi subjektivnymi tazkostami, ktoré vyplyvaju zo Stikavky,
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zastavenia pasaZe plynov a stolice ¢revnym traktom, alebo z poruchy mocenia, z dychavice,
zvySenia telesnej teploty, pocitu neistého brusného diskomfortu a podobne. V ¢asti pripadov
pacient upada do Sokového stavu.

Hemoperitoneum

Ide o nahromadenie vacsieho mnozstva krvi vdutine brusnej. MozZe vzniknut aZ
hypovolemicky Sok. Naj¢astejsSim zdrojom krvacania je traumaticka ruptura sleziny, pecene
alebo mezenterialnej cievy.

Nahle prihody zapalového pévodu

Zapal moéze byt ohrani¢eny na jeden organ s minimalnym Sirenim na okolité peritonealne
Struktury (apendicitida, cholecystitida), kedy sa ¢asto vytvori intraperitonealny absces. Ak sa
zapal Siri do peritonealnej dutiny, vznika peritonitida.

Peritonitida je zapal seréznej blany pokryvajicej brusnu dutinu a orgdny nachadzajucej sa v
nej. Peritoneum rychlo reaguje na rézne patologické stimuly zapalovou reakciou, pricom
peritonitida mozZe byt infekénd alebo sterilnd, najcastejSie chemickd (obsah Zaliudka, ZIC).
NajcastejSimi pri¢inami je perforacia Zaludka, creva alebo Zl¢ovych ciest s naslednym
uvolnenim ich obsahu do peritonedlnej dutiny, zriedkavejsie ide o traumatické prederavenie
ich steny. Endotoxiny, ktoré produkuju gram-negativne baktérie vedu k uvolneniu cytokinov,
poskodzuju bunky a ¢asto su pricinou septického Soku a multiorgdnového zlyhania.

Divertikulitida je zapalova komplikdcia vychlipenin sliznice hrubého creva. Sliznica sa
najcastejSie vychlipuje cez svalovu vrstvu v oblasti vstupu ciev do steny creva. Savisi so
zvySenym intraluminalnym tlakom pri zapche spojenej s diétou s nizkym obsahom vlakniny
a obezitou. Dal$im faktorom je abnormdlna peristaltika. Vo vychlipenine sa méze hromadit
fekalny material a viest k obstrukcii. Podobne ako u apendicitidy sa zvysuje tlak v divertikule
a nasledna perfordcia vedie aZ k peritonitide.

Ndhle prihody z crevnej nepriechodnosti
Je to zavainy stav, ktory moze mat mnoho pri¢in. V zasade sa rozliSuje na:

a) mechanicku nepriechodnost, pri ktorom je prekazka v limene ¢reva, alebo dochadza
ku stlaceniu jeho steny,

b) cievnu nepriechodnost, spésobenu zaskrtenim cievneho zdsobenia ¢reva trombdzou
alebo embodliou,

c) funkénu nepriechodnost spésobent ,,obrnou” érevnej svaloviny.

V patogenéze poskodenia sa uplatriuje stagnacia obsahu creva, poruchy resorpcie a sekrécie,
pomnozenie baktérii a hypoxia Crevnej steny. Priznaky c¢revnej nepriechodnosti su rézne
podla typu nepriechodnosti a podla jej lokalkizacie v ¢revhom systéme. Mézu byt kolikovité
bolesti (pri obstrukcii limena) alebo trvalé. Dalej su to zvracanie a naftiknutie brucha pri
nahromadeni plynov. Rychly nastup symptémov je pri stranguldacii (zaskrtenie bud’ steny
¢reva alebo mezenteriadlnych ciev), naopak pri paralytickom ileu spociatku bolest chyba. Ako
komplikacia méze vzniknuit peritonitida a cirkulaény sok.

lleus vznika pri hypomotilite GIT-u bez mechanickej obstrukcie limena. Svalovina steny creva
je docasne oslabend a nie je schopna transportovat ¢revny obsah. Strata koordinovanej
propulznej aktivity vedie ku akumuldcii plynu a tekutin v ¢revach. NajcastejSou pricinou ilea
je stav po chirurgickej operacii. Fyziologicky ileus spontdnne odznie po 2-3 dfoch. Ak trva
dlhsie, oznaCuje sa ako paralyticky ileus. Je sp6sobeny aktivovanim spindlnych inhibi¢nych

180



reflexnych drah.

Obstrukcia tenkého creva je najcastejsSie spdsobena postoperaénymi adhéziami, Crohnovou
chorobou a herniami. Proximalne od obstrukcie dochadza kdilatacii éreva v dosledku
akumuldcie vylucenych tekutin a prehltnutého plynu. Dilatdcia dalej stimuluje sekréciu, ¢im
sa potencuje peristaltika a zvySovanie intralumindlneho tlaku. ZvySeny hydrostaticky tlak
v mikrocirkulacii vedie ku strate tekutiny a elektrolytov do ,tretieho priestoru”. Vracanie
vznika pri proximalnej lokalizacii obstrukcie.

Obstrukciu hrubého ¢reva sp6sobuju tumory alebo anatomické abnormality ako su volvulus,
inkarcerovana hernia, striktary alebo obstipécia. Distenziu ¢reva nasleduje bolest brucha,
anorexia a neskor fekulentné vracanie.

Ak sa cast creva kompletne otoci okolo mezenteridlneho zavesu, ide o volvulus. Rychle vedie
k ischémii a nekrdze steny sfatalnym ukonéenim. Proces, pri ktorom sa zasunie Crevny
segment do prilahlého segmentu sa nazyva invaginacia. Utlakom lymfatickej drendze a
neskor cirkuldcie daného segmentu md podobné nasledky ako volvulus. Do urcitych
preformovanych oblasti oslabenej brusnej steny sa pri zvysenej aktivite ¢riev moze zasunut
Cast Crevnej steny (napr. inguinadlna alebo umbilikdlna hernia). Nebezpecnou sa stava ak
dojde ku inkarceracii a takto sa stava pricinou akutneho brucha.

Hemoroidy

SU najcastejsou anorektalnou patolégiou. Vendzna rektdlna pleten je stcastou uzaverového
mechanizmu anorekta. Hemoroidy sp6sobuju symptémy ak déjde k ich zvacéseniu, zapaleniu,
trombotizacii a prolapsu. Zacinaju svrbenim a koncia krvdcanim z anusu. Abnormalny opuch
analnej pletene sposobi dilataciu a zvadcsSenie arteriovendzneho plexu. Analna sliznica sa
lahko poskodi a vznika krvacanie jasnocéervenej krvi.
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31. ZLYHANIE PECENE

Uvod

Pecenl je orgdn, ktory ma unikatne postavenie. Z funkéného hladiska je ,zaradend” do
portalneho vendzneho systému prindsajlceho latky resorbované v Creve, a je zaradena aj do
systémovej cirkuldacie ¢o umoznuje efektivne funkéné vztahy medzi peceriou a ostatnymi
orgdnmi. Pecenové bunky zabezpecuju cely rad velmi réznorodych funkcii — biosynteticka,
regulacna, detoxikac¢nd a biotransformaénd, a napokon produkcia ZlI¢ovych kyselin, ktord
napomaha traviacim procesom.

Anatomicky su hepatocyty usporiadané do hexagonalnych Struktur okolo vena centralis,
avsak z funkéného aspektu je spravnejsie definovat acinus — je to priblizne trojuholnikova
oblast medzi susednymi centralnymi vénami, pricom stredom acinu je portobiliarny priestor
s vetvou a. hepatica, v. portae a zaCiatkom odvodnych Zl¢ovych ciest. Bunky v jednotlivych
zénach su aj rozdielne vnimavé a exponované voci noxam — napriklad bunky v blizkosti
portalneho pola su priamo exponované vysokej koncentracii toxinov resorbovanych v ¢reve
v pripade alimentarnej otravy. Na druhu stranu, su relativne malo vystavené hypoxii, pretoze
aj v. portae, aj artéria privadzaju do blizkosti portdlneho pola dostatok kyslika.

Faktory poSkodzujuce hepatocyty su infekéného charakteru (hepatotropné virusy, iné virusy,
baktérie, parazity), toxické latky (toxin muchotravky zelenej, paracetamol, alkohol, lieky),
abnormalne imunitné reakcie (autoimunitné postihnutie pri systémovych autoimunitnych
procesoch, alebo cielene namierené proti peceni — primarna bilidrna cirhdza), hypoxia
(kongestivne zlyhdvanie srdca) a iné noxy.

Ak dochadza nahle k poSkodeniu hepatocytov a tieto nekrotizujui, neplnia si svoje funkcie,
rozvija sa klinicky syndrom akutneho zlyhania pecene. NajcastejSie ho spOsobuju akutne
intoxikdcie azavazna prebiehajuce hapatitidy. Postupné progresivne zhorsovanie funkcii
pecene vidime najcastejSie pri chronicky prebiehajucich procesoch (chronické hepatitiidy,
steatdza, amyloiddza, systémové choroby — avsak najcastejsie pri pe¢enovej cirhdze.

Akutne zlyhanie pecene je nahle zhorsenie funkcie hepatocytov u predtym zdravého ¢loveka,
ktoré vedie k absencii detoxikacnej, syntetickej a regulacnej funkcie pecene a vedie rychlo
k zhorSovaniu vitdlnych funkcii. Prejavuje sa hlavne poskodenim funkcie CNS, ikterom
a poruchami koaguldcie. NajcastejSie vznika v dosledku fulminantného priebehu akutnej
hepatitidy a otrav hepatotoxickymi latkami.

Chronicka hepatalna insuficiencia je definovana ako neschopnost hepatocytov zabezpecovat
ich funkcie vdosledku ¢oho postupne dochadza knaruseniu syntetickej, regulacnej
a detoxikacnej funkcie pecene. Prebieha dlhodobo a klinicky priebeh je zavisly od exogénnych
faktorov ako je prijem alkoholu, vysoky prijem bielkovin, krvacanie do GIT, liekov, pritomnost
interkurentnych ochoreni. NajcastejSie pri pecenovej cirhoze. Prejavuje sa heterogénnou
skupinou symptédmov a znakov a ma aj rozlicné dosledky, v zavislosti od toho, ktoré funkcie
(niektoré, alebo vsetky funkcie) hepatocytov su poskodené. Pri chronickej insufuciencii
pecene dochadza k nasledovnym porucham a zmenam: porucha metabolizmu cukrov, tukov
a bielkovin, poruchy vnutorného prostredia, vody asoli, portalna hypertenzia,
encefalopatia, ikterus, zmeny systémovej cirkulacie, endokrinné poruch, iné prejavy
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Porucha metabolizmu cukrov, tukov a bielkovin

Pri akdtnom zlyhani pecene dochadza kzmendm v hladine glukdzy, typicky je to
hypoglykémia, s neschopnostou peceriovych buniek zabezpecit glukoneogenézou nové
glukdzové jednotky po vycerpani zasob glykogénu. Naopak, pri chronickej insuficiencii je
tendencia k hyperglykémii, hyperinzulinémii a rozvoju inzulinovej rezistencie z dévodu
zmenenej produkcie glukostatickych hormdnov a ich Ucinku na poSkodenu pecen.

Pri chronickych ochoreniach sa typicky zvySuje hladina neesterifikovanych mastnych kyselin
v plazme (viazne ich spracovanie v peceni), meni sa profil mastnych kyselin a lipoproteinov.
Z proteinového metabolizmu je potrebné uviest zvysenu produkciu proteinov akutnej fazy pri
akitnom poskodeni, a hypoproteinémiu pri chronickych ochoreniach, ktord sa prejavuje
poruchami koaguldcie a poklesom onkotického tlaku.

Porucha vnutorného prostredia, vody a soli

Z poruch vnuatorného prostredia je potrebné uviest sekundarny hyperaldosteronizmus
(vyvolany zmenami afektivneho artériového objemu pri ochoreniach pecene). ZadrZiavanie
sodika a vody v organizme méze viest k objemovému pretazeniu KVS, pri prevahe uc¢inku ADH
dochadza skor kdiluénej hyponatriémii. Vplyvom aldosterénu  dochadza k zmenam
koncentracie kalia (hypokaliémia) s tendenciou k metabolickej alkaléze v extaceluldarnom
priestore aintraceluldrnou acidézou. Alkaléza je nebezpecnad v suvislosti sionizacioiu
amoniaku, ktora je v alkalickom prostredi znizenda atak moéZze amoniak prestupovat cez
hematoencefalicku beriéru.

Portalna hypertenzia

Portadlna hypertenzia je definovana ako trvaly vzostup tlaku vo v. portae nad fyziologické
hodnoty (5 — 15 mmHg). Tento stav je patologicky, pretoZe portdlne rieCisko patri
k nizkotlakovej a kapacitnej Casti cirkulacného systému. Pri¢iny zvySenia tlaku v portdlnom
rieCisku su predovSetkym intra a extra vaskuldrne prekazky, ktoré zvysuju rezistenciu pre
odtok portalnej krvi a tak dochddza k zvySeniu hydrostatického tlaku — portalnej hypertentzii.

Pri¢iny portalnej hypertenzie mézu byt didakticky rozdelené na prehepatalne (trombdza v.
portae, kompresia striktiurami, hlavou pankreasu a pod), intrahepatalne (vacsina ochoreni
pecene sinfiltraciou perisinusoiddlneho priestoru, destrukcia parenchymu s cirhotickou
prestavbou, metastazy, extramedularna hemopoéza atd.) a posthepatdlne (trombdza
pecenovych Zil Budd — Chiariho syndrém, konstriktivna perikarditida, kongestivne zlyhavanie
pravého srdca atd). NajcastejSou pri¢inou su chronické ochorenia pecene s cirhotickou
prestavbou, kde zdkladné mechanizmy veduce k portalnej yhpertenzii si kompresia ciev
ostrovéekmi regenerujiceho tkaniva, fibrotické zuzovanie portalnych ciev a redukcia
sinusoidalnej plochy.

Dosledkami zvysSenia tlaku v portalnej cirkuldcii su vznik ascitu, otvorenie portokavalnych
anastomoz.

Ascites

Je definovany ako pritomnost nadmerného mnoiZstva tekutiny v peritonealnej dutine.
V pripade portalnej hypertenzie dochadza k jeho vzniku v désledku porusenia Starlingovych
sil a vendzna kongescia vedie k vzostupu tlaku na vendznom konci kapilar. Tekutina sa
presuva do peritonealnej dutiny. Nasledne sa znizi mnozZstvo krvi, ktoré sa vracia do pravého
srdca aredukcia efektivneho artériového objemu vyvold aktivaciu kompenzacnych
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mechanizmov zameranych na jeho Upravu. NajdélezZitejSie vtomto pripade pre progresiu
ascitu je aktivacia systému renin — angiotenzin — aldosterdén. Aktivaciou tejto osi dochadza
k retencii sodika a vody. Nerovnovaha Starlingovych sil v portalnej oblasti vSsak nedovoluje,
aby tekutina zostavala intavaskuldrne a prestupuje opat do peritonedlnej dutiny, ¢im sa
aktivuje bludny kruh. Vyznamne mu napomaha hypoalbuminémia (nizky onkoticky tlak)
typicky pre pacientov schronickym ochorenim pecene aspomaleny metabolizmus
aldosterénu v posSkodenej peceni. VSetky tieto mechanizmy sa kombinuju a mnozstvo
ascitickej tekutiny sa zvysuje.

Dosledky vyplyvaju jednak z atlaku vnatrobrusnych organov a narusenia ich funkcie, rizika
vzniku bakteridlnej peritontitidy a respiraéného zlyhavania pre vysoky stav branice. Dalsie
negativne do6sledky portdlnej hypertenzie suU splenomgdlia asnej vyplyvajuci
hyperspelnizmus a objemové pretaienie KVS z ddvodu zvySenia intravaskularneho
objemu.

Portokavdlne (portosystémvé) anastomaozy

Su Zily v oblasti konec¢nika, Zily prednej brusnej steny, Zily na funde Zaludka a distdlneho
paZerdka, Zily sleziny a lavej oblicky a nakoniec spojky medzi Zilami pecene a branice vpravo.
V pripade fyziologickych hodnét tlaku vo v. portae su tieto anatomické spoje zatvorené
aotvaraju sa len vpripade zvySenia portdlneho tlaku. Dochddza k vzniku vonkajSich
a vnutornych hemoroidov v okoli konecnika, vzniku caput medusae a pazerakovych varixov,
ktoré su z klinického hladiska najzavaznejsie. Tieto vény casto praskaju s klinickym obrazom
masivneho krvacania z paZerakovych varixov, ktoré je komplikované sucasnou poruchou
zrazania krvi, typickou pre pacientov s chronickym ochorenim pecene.

Otvorenia portokavdlnych skratov ma pozitivny vyznam vtom, Ze poklesne tlak krvi
v portalnom riecCisku, avSsak md aj velmi negativny vplyv asice krv povodom z traviaceho
traktu, obsahujuca mnoZstvo bakteridalnych produktov, toxinov a molekul antigénnej povahy
(endotoxin) neprechadza peceriou, kde by bola filtrovana ¢innostou Kupferovych buniek, ale
sa dostava priamo do systémovej cirkulacie, co ma dalSie neziaduce dbsledky pre systémovu
cirkulaciu a funkciu centralneho nervového systému.

Portosystémova (hepatalna) encefalopatia

Portosystémova (hepatalna) encefalopatia je komplexny neuropsychiatricky sndrém
sposobeny metabolickym poskodenim CNS u pacientov s pokrocilym zlyhdavanim
hepatalnych funkcii. Pre vznik tejto komplexnej poruchy existuju dve zakladné podmienky
a to: poskodenie funkcie hepatocytov a komunikacia portdlnej (,neprefiltrovanej”) krvi so
systémovou cirkuldciou. Mechanizmy vzniku hepatalnej encefalopatie su komplexné a na ich
vzniku sa podiela nadbytok amoniaku, jeho slaba ionizacia, narusenie emergetického
metabolizmu neurénov, tvorba falosnych neurotransmiterov, narusenie
hematoencefalickej bariéry a toxické latky povodom z ¢reva.

Poskodenie hepatocytov vedie k hromadeniu dusikatych latok, hlavne amoniaku. Amoniak sa
pri mierne alkalickom pH vyskytuje v neionizovanej podobe NH3, ¢o umozZiuje jeho prestup
hematoencefalickou bariérou. Tato je poSkodena v doésledku vzniku NO a pritomnosti
bakterialnych toxinov. Oba uvedené faktory sa tiez podielaju na vzniku jednak vazogénneho
ako itoxicky podmieneného opuchu mozgu, ktory prispieva kcelkovym prejavom
posSkodenia funkcie. Amoniak ovplyviiuje energeticky metabolizmus neurénov -
tansaminaciou sa spotrebuvaju oxokyseliny, ktoré by boli inak substratmi pre Krebsov cyklus.
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Vznikd nerovnovadha v sieti neurotranmiterov — zvysuje sa produkcia najvyznamnejSieho
inhibicného  neurotransmitera - kyslina gamaaminomaslovd GABA. Excitacny
neurotransmiter glutamat naopak chyba, lebo sa z neho transaminaciou stdva glutamin.

Dalej dochddza k vzniku tzv. falonych neurotransmiterov, ktorych zédkladom st aromatické
aminokyseliny pévodom z traviaceho traktu, ktoré sa v biochemickych reakcidch menia na
oktopamin aB - fenyletanolamin. Tieto falo$né neurotransmitery ovplyviiuju prenos
synaptickych signdlov a funkciu CNS. Zdrojom anomiaku ako aj ,toxickych latok” — substratov
pre faloSné neuromediatory, toxinov av koneénom doésledku NO je crevo. Portalna krv
prefiltrovania v peceni privadza vsetky uvedené latky do systémovej cirkuldcie. Vyvolat,
pripadne vyrazne zhorsit funkcie CNS u pacientov s ochorenim pecene mozZe zvySeny prijem
bielkovin, krvacanie do GIT, alkaldza, sticasné zlyhavanie obliciek, alebo ucinky niektorych
lieciv. Hepatalna encefalopatia sa prejavuje Sirokym spektrom psychiatrickych symptémov
(zmeny spravania, agresivne, alebo apatické spravanie, bludy, halucinacie) a neurologickych
prejavov. Najzavazinejsim je vznik bezvedomia — hepatdalnej komy.

Ikterus — zltacka

Jednym z d6sledkov a sucasne aj prejavov pecenovej insuficiencie je ikterus — Zlté zafarbenie
sklér, koZe a sliznic podmienené nahromadenim bilirubinu.

Z hladiska patologickej fyzioldgie ikterus vznika vtedy ak sa narusi rovnovaha medzi
produkciou bilirubinu a jeho eliminaciu z organizmu. Bilirubin je findlny metabolicky
produkt tetrapyrolovych zlu€enin, majoritu z nich predstavuje hemoglobin. Pri jeho
metabolizovani sa prerusi cyklicka Struktura tetrapyrolového jadra avytvara sa linedrna
molekula biliverdinu, ktory sa dalsimi enzymatickymi krokmi meni na bilirubin. Z miesta
svojho vzniku sa transportuje do pelene naviazany na albumin, nakolko ide o apolarnu
molekulu, ktord nie je mozné inak transportovat v extracelularnej tekutine. Pri prechode
pecenovymi sinusoidami je vychytavany na krvnom podle hypatocytov, transportovany do
endoplazmatického retikula a mikrozémov, kde prebieha jeho kongujacia s k. glukuronovou,
glycinom alebo taurinom, aby sa ovplyvnila jeho solubilita a moznost eliminacie ZI¢ou. Po
transporte do gastrointestindlneho traktu sa dalej meni enzymaticky a ¢innostou
mikrobidlnej fléry na urobilinogén a urobilin, sterkobilinogén a sterkobilin, farbiva, ktoré su
zodpovedné za charakteristické zafarbenie stolice. Bilinogény podliehaju enterohepatdlnemu
obehu, a pri prekroceni kapacity hepatocytov ich vychytavat sa objavia v moci. Na zaklade
vyskytu poruchy vtvorbe, metabolizme respektive eliminacii bilirubinu sa kategorizuje
ikterus na tri zakladné skupiny ato prehepatalny (ide predovsetkym o poruchu tvorby —
nadprodukciu bilirubinu), hepatalny (ide o poruchu metabolickych krokov v hepatocytoch)
a nakoniec posthepatalny (ide o poruchu vylucenia bilirubinu/ Zl¢e do duodéna).

Prehepatdlny (hemolyticky) ikterus

Vznika v dosledku porusenia rovnovahy medzi produkciou bilirubinu a kapacitou hepatocytov
konjugovat mnozstvo, ktoré bolo vyprodukované. Tato situdcia nastdva pri rozsiahlej
hemolyze, resorbcii masivnych hematomov, neefektivhej hemopoéze a pod. Vytvoreny
bilirubin je naviazany na albumin a takto sa transportuje do peéene na dalSie spracovanie.
Jeho vdzba na albuminy je pricinou preco nekonjugovany bilirubin neprestupuje do mocu. Po
spracovani nadmerného mnoiZstva bilirubinu pecCenou dochddza k zvySeniu mnozstva
Zlcovych farbiv v ZICi a stolici (pleiochrémna ZI¢, hypercholicka stolica), zvySeniu premeny
bilirubinu na bilinogény a biliny vcreve, ich enterohepatalnemu obehu a nakolko su
hepatocyty pretazené procesom konjugdcie, nevychytdvaju tieto latky a urobilinogén spolu s

185



urobilinom sa ndjdu vmoéi. Specifickym typom hemolytického ikteru je ikterus
u novorodencov, ktori po narodeni znizuju hladinu hemoglobinu z cca 190 g/l na 140-130 g/I,
pretoZe po porode sa meni parcialny tlak kyslika, ktorym sa krv novorodencov oxygenuje. Po
narodeni uz novorodenec nepotrebuje také mnozstvo hemoglobinu a postupne ho eliminuje.
Donoseni, zdravi novorodenci ozltnu asi v 50% pripadov, na 2-3 den, pricom tento ikterus je
moZné povazovat za fyziologicky.

Hepatdlny (hepatoceluldrny) ikterus

Vo vztahu k metabolizmu bilirubinu v pecenovej bunke je potrebné zdoraznit, Ze bilirubin
prekondva tri metabolické kroky, pokym je vyluéeny do Zlée, tieto kroky su zavislé od
pritomnosti a kapacity transportnych systémov (krvny ailcovy podl hepatocytov),
konjugacnych enzymov a dostatku energie v pecenovych bunkach. Hepatocelularny ikterus
ako komplex je velmi heterogénna skupina patologickych procesov, tykajica sa poruch
vychytdvania bilirubinu, poruch konjugacie a nakoniec poruch vylic¢enia z bunky na Zl¢ovom
pole. Pri tomto type ikteru ide o poskodenie hepatocytov réznymi druhmi nox, ulohu tu
zohrdvaju genetické faktory, infekéné, toxické, imunopatologické noxy a pod.

Poruchy vychytdvania bilirubinu na krvnom péle

Transportny mechanizmus pre bilirubin ne krvnom pdle pecenovych buniek nie je Specificky
len pre transport bilirubinu, ale slizi pre transport viacerych organickych aniénov (bilirubin
pri pH 7, 35-7,45 vystupuje v plazme ako bilirubindt — ma negativny ndboj). Protein, ktory je
zodpovedny za tento krok sa nazyva ligandin, alebo aj protein Y. NajastejsSie k poruche
transportného systému dochadza pri tzv. Gilbertovom syndréme, ktory je autozémovo —
dominantnym ochorenim. Pacienti stymto syndromom nie su Zlty neustdle (maju iba
hyperbilirubinémiu), ikterus sa moézZe objavit v pripade, Ze dochadza k funkénému pretazeniu
transportného systému na krvnom pdle hepatoytov napriklad pri infekcii, uzivani réznych
liekov, popijani alkoholu, barbituratov, alebo hladovani. Toto ohorenia patri k tzv. benignym
hyperbilirubinémiam, a ma dobru progndzu.

Poruchy konjugadcie

Bilirubin sa  konjuguje s kyselinou glukuronovou pomocou enzymu UDP -
glukuronyltransferaza. Existuju vrodené poruchy tohto enzymu, ktoré sa prejavia zdvainou
Zltackou novorodencov — napriklad Criglerov — Najarov syndrém, ktory sa vyskytuje v dvoch
formach jednak srecesivnym typom dedi¢nosti a uplnym chybanim enzymu, alebo
autozomalne dominantnou formou, kde je aktivita enzymu pritomna.

Poruchy konjugacie sa objavuju aj u novorodencov narodenych pred¢asne. Komplex UDP
glukuronyl transferdzy dozrieva az tesne pred koncom desiateho lundrneho mesiaca
a novorodenci narodeni pred terminom maju vazny problém konjugovat nadmerné mnozstva
bilirubinu, ktoré sa vytvaraju vramci fyziologickej poporodnej adaptacie systému
transportujuceho kyslik. Ikterus predcasne narodenych deti je vaznejSi ako fyziologickd
Zltacka, objavuje sa na druhy den po pérode, pretrvava dlhsie a hodnoty bilirubinu mozu
niekolkonasobne prevysovat fyziologické hladiny. Pri hodnote nad 300 umol/l je vysoké
riziko prestupu bilirubinu nezrelou hematoencefalickou bariérou predcasne narodenych
novorodencov so vznikom jadrového ikteru. Od tohto typu ikteru je potrebné odlisit ikterus
dojéenych deti- V niektorych pripadoch mlieko matky obsahuje 20, 3 — pregnandiol — steroid,
ktory blokuje konjugacny proces.

Poskodenia hepatocytov — zapalové, toxické, ischemické, imunogénne, metabolické — sa
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mozZu prejavit hepatoceluldrnym ikterom s poruchou konjugacie. Pacient je Zlty. V krvi
nachdadzame konjugovany, inekonjugovany bilirubin, ktory prenikd do cirkulacie
mechanizmom ,back leak” pri nekréze hepatocytov. Konjugovany bilirubin sa moze
nachadzat v modi, ako aj urobiliny. Typicky su zvySené hepatdlne enzymy (ALT, AST) ako
markery poskodenia haptocytov, pri poSkodeni zléového pdlu s zvySené hodnoty ALP, GMT.

Poruchy vyluéenia na ZzIcovom pdle

Vylu€ovanie uz konjugovaného bilirubinu so Zl¢ového pdlu byva narusené pri Dubin -
Johnsonovom syndrome a Rotorovom syndrome. Obe ochorenia patria medzi geneticky
podmienené anachddzame ich v kategdrii tzv. benignych hyperbilirubinémii, ktoré sa
diagnosticky zistia u deti, alebo adolescentov pri preventivnych prehliadkach. Dieta nie je
zIté, skléry sa moéZu stat prechodne subikterické pri interkurentnych ochoreniach,
experimentovani s alkoholom, alebo uZivani liekov, ktoré kompetuju s vylu¢enim bilirubinu
na Zlcovom pdle hepatocytov. Obe ohorenia maju dobrd progndzu a nie je s nimi spojené
Ziadne iné funkéné poskodenie hepatocytov.

Posthepatdlny (obstrukcny) ikterus

Tento typ ikteru je sp6sobeny mechanickou prekazkou odtoku ZI¢e, ktord sa vyskytuje na
urovni extrahepatalnych (velkych) Zl¢ovodov — napr. ductus choledochus. Poruchy odtoku
Zl¢e napriklad pri cholangoitide, alebo primarnej biliarnej cirhéze su spojené aj s poskodenim
ZI€ového pdlu hepatocytov a kategorizuju sa ako podskupina hepatdlneho ikteru.

NajcastejSou pri¢inou obStrukéného ikteru je blokdda extrahepatdlnych Zl¢ovodov
konkrementom, ktory vycestoval do ZI€ovodu pocas biliarnej koliky. Mechanickou prekazkou
v odtoku ZI¢e mbze byt intraluminalny problém (konkrementy, parazity) alebo extralumindlna
kompresia Zl€ovodu (tumor hlavy pankreasu, jazvy, striktiry po hojeni zapalov ainé).
Dosledky tohto procesu su evidentné smerom dopredu, ako aj smerom dozadu.

v  wvs

Smerom dopredu: do €reva sa nedostdva ZI¢, ¢im sa narusi travenie a vstrebdavanie tukov
a v tuku rozpustnych latok. Nasledkami tychto procesov su: steatorea - zapdachajuca siva
kaSovita stolica s pritomnostou nestravenych tukov, acholicka stolica - stolica nema potrebné
mnozstvo pigmentu, kedZe v Creve neprebieha metabolizmus farbiv, v mo¢i nenachddzame
urobilinogén. Poruchy zrazania krvi — porucha travenia avstrebavania tukov vedie aj
k poruche vstrebdvania vitaminov rozpustnych vtukoch (A,D,E, K) a nakolko sa vitamin
K neukladd v organizme v zasobnej forme na rozdiel od ostatnych uvedenych vitaminov, jeho
nedostatok sa moze prejavit velmi skoro vo forme koagulopaite. Druhym ddésledkom, ktory
by sme mohli oznacit ,,smerom dozadu” je, Ze mechanicka prekazka v odtoku Zl¢e spdsobuje
vzostup tlaku v extra a potom aj intrahepatalnych Zl¢ovodoch (cholestaza). Vzostup tlaku na
ZIcovom podle buniek moéze viest k naruSeniu medzibunkovych spojov medzi hepatocytmi
a zI¢, ktora by mala odtekat do ¢reva sa dostava poskodenymi medzibukovymi spojeniami do
krvi (back leak). Nasledky tohto procesu su objavenie sa konjugovaného bilirubinu v moci
(moc¢ je tmavy ako Cierne pivo), elevacia cholestatickych enzymov ALP a GMT, ktoré su
pritomné na Zlcovom pdle hepatocytov a pri jeho poskodeni sa dostavaju do krvi — su aj
biochemickym markerom cholestatického poskodenia pecene, zvySena hladina cholesterolu
a Zléovych kyselin v krvi, svrbenie (pruritus) — vznika depoziciou Zl¢ovych kyselin do koZe, do
blizkosti nervovych zakondéeni, ktoré sice priamo neaktivuju, ale iba senzibilizuju (zvysuju ich
citlivost).

K zadvaznym dosledkom dochadza vtedy, ak sa prekdzka nachddza v oblasti Oddiho zvieraca,
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pretoze sucasne svzostupom tlaku vZlcovych cestdch stupa aj tlak v pankreatickych
vyvodoch atiez méze dojst kinfluxu Zlée a predcasnej aktivacii pankreatickych enzymov
s autodigesciou zlazy (bilidrna pankreatitida). Ak je prekazka v odtoku Zl¢e nelplnd, pripadne
intemitentna, opakované zvySovanie tlaku v Zlcovodoch méZe vyustit do sekunddrnej
biliarnej cirhdzy — poskodeniu tkaniva v blizkosti Zl¢ovodov sich naslednou cirhotickou
regeneraciou.

Zmeny systémovej cirkulacie

Chronickd hepatalna insuficiencia je charakteristickd vznikom tzv. hyperkinetickej cirkulacie -
zvySenym minutovym vydajom v pokoji, tachykardiou, poklesom cievnej rezistencie
v splanchnickej oblasti, pricom niektoré regionalne cirkulacie maji naopak zvysenu
rezistenciu (renalna).

Nedostatocné filtracnd schopnost buniek retikuloendotelového systému vedie k tomu, Ze
endotoxiny, ktoré pochadzaju z GITu nie su dostatocne eliminované pecenou a Cast z nich sa
dostdva do systémovej cirkuldcie. Je zname, Ze endotoxiny jednak prostrednictvom vplyvu na
imunitné bunky atvorbu cytokinov ajednak vplyvom na endotel zvySuju expresiu
induktivnej NO syntazy (iNOS). iNOS nasledne produkuje zvySené mnoistva oxidu
dusnatého, ktory je silny vazodilatacny faktor.

Pokles periférnej cievnej rezistencie navodeny vplyvom NO aktivuje kompenzacné
mechanizmy (sympatikovy systém, RAA, ADH). Sympatikova signalizacia nie je vsak
dostato¢ne uc¢innd aby antagonizovala vplyv produkovaného NO a preto pretrvdva
hypotenzia v systémovom obehu. Kombinacia tychto patologickych procesov (pokles
cievnej rezistencie) s kompenzacnymi mechanizmami (sympatikus, RAA) moze zdsadne
ovplyvnit cirkulaciu v placach, €i oblickach so vznikom zavaznych Zivot ohrozujucich procesov
ako je respiracné resp. rendlne zlyhanie u subjektov s primarnym hepatalnym zlyhavanim —
nazyvaju sa hepatopulmonainy a hepatorendly syndrém.

Hepatopulmondlny syndrom

Je vznik respira¢ného zlyhdvania u pacienta s pokrocilou insuficienciou pecene. Jeho vznik je
multifaktorialny, avsak najviac sa podiela na jeho vzniku zmena systémovej cirkulacie.
Hyperkineticka cirkulacia so zvySenym minutovym objemom vedie k zvySeniu prietoku krvi
v neventilovanych pliucnych kompartmentoch. Tak dochadza k zvySeniu mnozstva pravo-
[avych skratov, ¢o sa prejavi hypoxémiou bez hyperkapnie. Okrem toho sa na vzniku
hypoxémie mébze podielat zhrubnutie alveolo — kapildrnej membrany (intersticidlny edém
pluc spdsobeny poskodenim endotelu endotoxinom pdovodom z GIT) a v pripade ascitu aj
vysoky stav branice, ktory neumoZiiuje dostatocné exkurzie pri dychani (hypoxémia
s hyperkapniou) Porucha sa prejavi vznikom dychavice a zmenou hladiny krvnych plynov.

Hepatorendlny syndrém

Je ndzov charakterizujuci funkéné zlyhanie obliciek, ktoré vznika pri zavainych formach
pecenovych ochoreni s ascitom a zmenami v systémovej cirkulacii. Mechanizmy, ktoré sa
podielaju na wvzniku renalneho zlyhdvania si nadmernd aktivacia sympatika a RAA pri
zmendach v systémovej a portalnej cirkulacii, ¢o vedie k zhorSeniu renalnej hemodynamiky.
Nasledne dochadza k poklesu glomeruldrnej filtracie ¢o sa prejavi oligo — anuriou a retenciou
draslika, anidénov fixnych kyselin, dusikatych latok, vody a solutov s rozvratom vnutorného
prostredia.
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Zmeny endokrinného systému

Pecent je miestom metabolizmu viacerych hormdnov, preto sa ich hladiny pri pecenovej
insuficiencii menia. Klinicky najviac viditelné s zmeny vyvolané nedostato¢nou premenou
androgénov, ktorych nadbytok sa na periférii premiena na estrogény. Postihnuti muzi trpia
znizenim libida, sexualnou impotenciou, gynekomastiou a na koZi sa im vytvaraju tzv.
pavuckové névy. Zeny vo fertilnom veku maju poruchy menstruaéného cyklu ai anemoreu,
tiez vznikaju pavuckové névy. Znizena premena aldosteronu uz bola spominand a podiela sa
na zvyseni biologického Ucinku aldosterdnu na retenciu sodika a vody.

Iné

U pacientov s chronickou hepatalnou insuficienciou sa ¢asto objavuje pruritus ako d6sledok
zvySenia hladin Zléovych kyselin aich ukladania do koZe, do blizkosti nervovych zakonceni,
ktoré sice priamo neaktivuju, ale ich vyrazne senzibilizuju. Dalej je to anémia, obéasné
»hevysvetlitelné” horucky, psychické zmeny, hypovitamindzy A, D, E, K, k. listovej, vit, B1
a B6.
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Uvod

32. PORUCHY ENDOKRINNEHO SYSTEMU

Endokrinny a nervovy systém tvoria komunikaéna siet organizmu. Vdaka ich funkcii su
jednotlivé Easti organizmu vzajomne pospajané, ich ¢innost je integrovana, su schopné
reagovat na meniace sa podmienky, v ktorych sa organizmus nachadza, ¢o zabezpeéuje
integritu organizmu.

Endokrinny systém pozostava z viacerych Casti. Su to:

Specializované endokrinné Zlazy — hypotalamus, Stitna Zlaza, nadoblicky, hypofyza,
pohlavné Zlazy, pankreas, pristitne telieska (paratyreoidea)

Specializované endokrinné bunky lokalizované v neendokrinnych orgdnoch, resp. v
réznych tkanivdch organizmu — endotelové bunky tvoriace endoteliny a
prostaglandiny, endokrinné bunky zaZivacieho traktu tvoriace cholecystokinin a dalSie
hormony

neSpecializované bunky roznych tkaniv — tvoria cytokiny

Hlavné skupiny hormonov

Klasické hormdny

a)

b)

c)

nizkomolekulové aminy odvodené z tyrozinu (katecholaminy, hormdny stitnej zlazy,
prostaglandiny, leukotriény, dopamin, serotonin)

steroidné hormény - ich zdkladom je cholesterol (glukokortikoidy,
mineralokortikoidy, pohlavné hormdny)

polypeptidové a bielkovinové hormdny (inzulin, bradykinin ...)

Skupina novsich horménov

a)
b)
c)
d)
e)
f)
g)
h)

hypotalamické hormany (liberiny, statiny)

polypeptidy tvorené v GIT-e (viac ako 26)

endogénne opioidy (endorfiny, enkefaliny)

tkanivové rastové faktory (epidermalny, nervovy, platnickovy)
predsiefiovy natriureticky hormén

transformacné rastové faktory (napr. TGF)

hemopoetické rastové faktory

cytokiny

Transport hormdnov krvou

proteinové a peptidové hormodny, katecholaminy su rozpustné a ako solut su
transportované,

steroidné hormony — su vo vode nerozpustné, su transportované vo vazbe na albumin
(neSpecificky transportér), alebo vo vazbe na Specificky  transportér: napr. tyroxin
viazuci globulin, kortikoidy viazuci globulin.
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Len volna frakcia horménu je biologicky aktivna, je to cca 10 %.

Pre pochopenie poruch endokrinného systému ako celku a jeho sucasti je potrebné poznat
vseobecné vlastnosti hormonov. K nim patria:

- sekrécia je regulovand systémami spatnej vazby

- vplyvaju len na bunky, ktoré maju Specifické receptory pre naviazanie konkrétneho
hormoénu

- stimuluju transport idnov a glukézy cez membrany
- stimuluju alebo inhibuju bunkové enzymy
- ovplyviuju genetickd informaciu buniek

- su katabolizované hlavne peceriou a oblickami, ale su neaktivované aj v tkanivach v
mieste ich posobenia

Zakladné mechanizmy podielajice sa na vzniku porich hormonalnych funkcii

Ak sa nejaka hormondlna porucha objavi, potom jej vznik moéze byt zapriineny jednym z
troch nasledujucich mechanizmov:

a) Primarnym zlyhanim regula¢nych mechanizmov (napr. spatnej vazby) kontrolujucich
tvorbu a uvolfiovanie hormdnov. Reguldcia sa normalne uskuto¢nuje inymi hormdénmi,
nervovym systémom, zmenami plazmatickych solatov - iénov, organickych nutrientov.

b) Primarnou poruchou samotnej endokrinnej Zlazy alebo endokrinnej aktivity buniek —
poskodenie endokrinnej Zlazy patologickym procesom — zapalom, tumorom,
degenerativnym procesom, ektopické zdroje tvorby hormdnov.

c) Primarnym zlyhanim schopnosti cielovych buniek primerane reagovat na hormén —
cielové bunky stratili z nejakych dévodov (najcastejsie patologickych) schopnost reagovat
adekvatne na vplyv hormdnu, teda su hypo — alebo hyperaktivne, napr. z dévodu zmeny
poctu receptorov, porusenej struktury a funkcie receptorov

Tieto mechanizmy mézu vyustit do dvoch zakladnych hormonalnych portch:
A. do zvySenia koncentracie/u¢inku

B. do zniZenia koncentracie/ucinku

Patogenéza poruch hypotalamo-hypofyzarnej funkcie

Hypotalamus hrd vyznamnu ulohu v endokrinnom systéme. Jeho hlavnou funkciou je
udrzanie stability vnutorného prostredia — homeostazy. Tuto svoju funkciu plini tak, Ze
stimuluje alebo inhibuje mnoho klucovych procesov v organizme ako su: frekvencia srdca a
vyska tlaku krvi, telesnu teplotu, stabilitu objemu a zloZenia telovych tekutin, chut do jedla
a telesnd hmotnost, sekrécia Zliaz Zalidka a c¢reva, funkcia hypofyzy, spankovy cyklus.
PovaZzujeme ho za spojenie medzi nervovym a endokrinnym systémom. Produkuje hormany,
ktoré uvolfiuju alebo inhibuju tvorbu dalSich horménov v celom organizme. Hypotalamus sa
podiela aj na mnohych funkcidch autonémneho nervového systému.

Hypotalamické hormdny a ich poruchy

Antidiureticky hormdn = arginin vasopresin (ADH alebo AVP) — zvysuje reabsorpciu vody
v zbieracich kanalikoch obli¢iek a pri vy$Sej koncentracii spdsobuje vazokonstrikciu. Jeho
produkciu zvysuju: systémova hypotenzia, hypovolémia, hyperosmolarita extracelularnej
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tekutiny, stimulacia sympatika azvySend koncentracia angiotenzinu Il. Poruchy v jeho
produkcii a uvolfiovani sa manifestuju typickymi syndromami:

a) Syndrom neprimeranej sekrécie ADH

V organizme sa tvori nadmerné mnozstvo ADH, ¢o vedie k akumuldcii vody v organizme.
Vysledkom je expanzia a dilicia extraceluldrnej tekutiny, ¢o sa prejavuje hypotonickou
hypervolémiou a hyponatrémiou. Ak vznikne z tohto dévodu vyraznd hyponatrémia, prejavi
sa to celym radom symptédmov a priznakov ako su: zvySena iritabilita, nauzea, zvracanie,
tremor, ki¢e, kdma, generalizovana svalova slabost. Je zrejmé, Ze na uvedenych prejavoch sa
podiela aj prestup tekutiny do buniek (su v porovnani s extraceluldrnym prostredim
hyperosmotické), ¢ize vznikd intracelularny edém (nebezpecny je hlavne opuch mozgovych
buniek).

K hlavnhym pri¢indm vzniku tohto syndromu patria: rézne druhy rakovinovych procesov
(plucny karcindm, karcinémy prostaty, prsnika,), zapaly (mozgu, plic, mozgovych blan),
psychdzy.

b) Diabetes insipidus (DI)

Ide o syndrém spbsobeny nedostatoénym mnoZstvom alebo nedostato¢nym ucinkom ADH.
Spbsobené su poskodenim hypotalamu (alebo hypofyzy) napr. pri chirurgickych vykonoch
v uvedene] oblasti mozgu, tumorom alebo zapalom mozgu. Tento typ DI sa nazyva centralny
alebo neurogénny. K zniZeniu tvorby ADH dochddza aj po potziti alkoholickych napojov a
vplyvom chladu. V tychto pripadoch vsak nejde o DI, ale o reakciu hypotalamu na konkrétne
NOXY.

Inym mechanizmom vznikd nefrogénny DI. V tomto pripade je dostatok ADH, ale oblickové
tubuly nan reaguju slabo alebo nereaguju vobec. Tento defekt tubulov mdze byt vrodeny, ale
moZe vzniknut aj v priebehu chronickych ochoreni obliciek.

Zakladnymi prejavmi DI su: extrémna polydria (vylucovanie az 20 |/den hypotonického mocu,
Specifickd hustota 1.000 - 1005), ¢o vedie kvzniku hypertonickej dehydratacie
aintenzivnemu smadu, ktory pacient rieSi prijmom extrémneho mnozZstva tekutin
(polydipsia). Pacienti trpia nykturiou a noénym pomocovanim sa.

Hypotalamus je zrejme najdblezitejSia cast endokrinného systému, pretoze reguluje
produkciou Specifickych hormdénov regulujicich intenzitu aj kvalitu ¢innosti ostatnych casti
endokrinného systému. Tym zabezpecuje rovnovahu vnuatornych procesov organizmu
a funguju tak, ako to organizmus v danej situdcii potrebuje.

Patofyziolégia predného laloka hypofyzy

V prednej hypofyze sa tvoria pod kontrolou hypotalamu trofné hormény — adreno-kortiko
trofny hormon, gonadotrofné hormoény, rastovy hormon, tyreotropny horman a prolaktin.

Pozndme 2 zakladné patologické zmeny, ktoré postihuju adenohypofyzu. Su to:
A. Hypofunkcia - hypopituitarizmus

B. Hyperfunkcia - hyperpituitarizmus

Hypopituitarizmus

Je nazov pre nedostato¢nu tvorbu a sekréciu jedného (parcialny) alebo viacerych horménov
adenohypofyzy (panhypopituitarizmus). PriCiny v adenohypofyze: tumor, ktory spésobi
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destrukciu adenohypofyzy alebo urcitého druhu buniek v nej, ischémiou tkaniva sposobene;j
hypotenziou, trombézou, embdliou, krvdcanim do tkaniva.

Dosledky — zavisia od druhu a stupria hormonalnej deficiencie. M6Zu sa prejavit vo forme
insuficiencie kory nadoblic¢iek, zavaznej hypofunkcie stitnej zlazy, poruchami funkcie gonad,
poruchami rastu, ale aj neSpecifickymi symptémami zvySenej inavnosti a malatnosti.

Pri parcialnej deficiencii ACTH je bazdlna sekrécia kortizolu v nadoblickdch normalna, ale
pocas zataze (napr. infekéna choroba, operacia, stres) sa vsak zvySenie nedostavi a nezvysi sa
ani tvorba kortizolu, ktory je pre prekonanie zataze potrebny. Vzniknu prejavy insuficiencie
kory nadobliciek.

Pri kompletnej deficiencii ACTH je produkcia tohto hormdnu Uplne zastavena alebo je
dlhodobo na velmi nizkej urovni. Vysledkom je aj strata bazdlnej sekrécie kortizolu
a vysledkom je Zivot ohrozujuce narusenie dolezitych funkcii organizmu vratane obrannych
funkcii (Addisonova choroba).

Pri panhypopituitarizme je zniZzend produkcia nielen ACTH, ale aj gonadalnych, tyreoidalnych
a dalSich hormodnov, ¢o sa prejavi hypokortizolizmom, hypogonadizmom, hypotyredzou,
poruchou rastu (ak porucha vznikla v detskom veku) a hypoprolaktinémiou.

Deficiencia ACTH sa prejavujem radom neSpecifickych aj Specifickych symptomov
a priznakov. K nim patria: nauzea, zvracanie, Unava, bolest hlavy, strata hmotnosti, bolesti
brucha, poruchy mentdlnej ¢innosti, je tendencia k hypoglykémii (zvysena citlivost na inzulin
a oslabené kontrainzulinové mechanizmy), ortostatickd hypotenzia, strata auxilidrneho
a pubického ochlpenia u Zien, zniZzenie hornej hranice pre tvorbu aldosterénu, hyponatrémia,
eozinofilia (chybanie glukokortikoidov).

Pri deficiencii gonadotropnych hormoénov (FSH — folikuly stumulujici hormén, LH —
luteinizaény hormdn) sa uzien vo fertinom veku vyskytuju anovulaéné cykly az po
amenoreu. U muZov v post pubertdlnom obdobi vznikne atrofia testes, oslabenie rastu
typického muzského ochlpenia, tvorba jemnych vrasok na tvari a gynekomastia.

Deficiencia rastového horménu sa ind¢ prejavuje ked vznikne v detskom veku (trpaslici
vzrast) a inac v dospelosti (strata svalovej sily, zniZzenie tolerancie na fyzickl zataz, zvysenie
obsahu tuku v tele).

Hyperpituitarizmus

Je termin oznacujuci nadprodukciu horménov adenohypofyzy. Hlavnymi pri¢inami tejto
poruchy je adendm alebo zvySena stimulacia adenohypofyzy hormdénmi z hypotalamu.
Vysledkom su prejavy spdsobené napr. nadprodukciou prolaktinu — hypogonadizmus
(pretoze prolaktin inhibuje tvorbu a uvolfiovanie gonadotrofinov z adenohypofyzy),
galaktoreou — produkcia a spontanne vytekanie mlieka z mlie¢nej Zlazy mimo laktacného
obdobia uZeny, umuza moze spdsobit erektilni dysfunkciu a infertilitu. Nadprodukcia
rastového horménu v dobe pred uzavretim epifizdrnych strbin v dlhych kostiach (v puberte
vedie knadmernému rastu do vysky — gigantizmus. U dospelych sa nadprodukcia RH
prejavuje akromegaliou — €o je zvacSenie koncovych casti tela (ndh, ruk, usi, brady) ako aj
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Porovnanie velkosti ruky zdravého ¢loveka Rozostup zubov u akromegalika

s rukou akromegalika.

vnutornych organov (zvacsenie srdca, zvacSenie jazyka, pecene). ZvaéSovanim sanky moze
dojst k vzniku, resp. zvacSovaniu medzier medzi zubami. Pacienti s touto poruchou maju tiez
zvy$ené riziko vzniku cukrovky.

Nadprodukcia ACTH

Moze byt podmienend nadprodukciou kortikoliberinu (CRH) z hypotalamu (napr. stresom),
adendmom lokalizovanym v prednom laloku hypofyzy alebo ektopickou tvorbou napr.
v bronchidlnom karcinéme. NajdoélezitejSim efektom ACTH je stimuldcia kory nadobliciek.
Vysledkom stimuldacie je jednak hypertrofia kory ako aj zvySenie produkcie glukokortikoidov
(hlavne kortizolu) — vznikd centralna forma Cushingovho syndrému. K hlavnym efektom
patria:

- stimuldcia glukoneogenézy v peceni ainhibicia spalovania glukdzy v periférnych
tkanivach, vysledkom je zvySené riziko vzniku diabetes mellitus (tzv. steroidny DM),

- stimuluju lipolyzu, odbudravanie proteinov v tkanivach atvorbu plazmatickych
bielkovin v peceni. Prejavi sa to hyperlipidémiou (akcelerdcia aterosklerdzy), stratou
svalovej hmoty (tenké dolné koncatiny, svalova slabost, stratou kozného kolagénu sa
koza stdva krehkd, lahko sa trha (strie), osteopordzou, hromadenie tuku v oblasti
trupu, hlavne v oblasti tvare (mesiacikovita tvar) a v oblasti Sije (byvolia Sija). Hojenie
rén je spomalené.

- zvySenie tvorby Er vedie k polycytémii (zvySuje sa viskozita krvi), zvySenie tvorby
krvnych dosti¢iek zvySuje nebezpeclenstvo tvorby trombov, zniZzuji mnozstvo
lymfocytov, Co predisponuje tychto pacientov k vzniku infekcii,

- vzaludku aduodénu glukokortikoidy zvysSuju tvorbu HCL a pepsinu, obmedzuju
tvorbu hlienu, vysledkom je zvySené riziko vzniku Zzalddoc¢nych a duodendlnych
vredoy,

- glukokortikoidy zvysuju citlivost srdcovych aj cievnych svalovych buniek na
katecholaminy (zvySenie minutového objemu srdca a vazokonstrikcia ciev) a dochadza
k arteridlnej hypertenzii,

- spOsobuju aj hypervolémiu (zadrziavanie Na v oblickach spolo¢ne s vodou pretoze
glukokortikoidy maju aj slaby mineralokortikoidny efekt).
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Hyperfunkcia a hypofunkcia kory nadobliciek

MoZe vzniknut aj nezavisle od zmien funkcie hypotalamu a hypofyzy. Tymi pric¢inami su
najéastejsSie primdarna hyperplazia a nddor kory nadobliciek, alebo atrofia a deStrukcia kory
napr. infekciou, autoimunitnym procesom alebo krvacanim.

Hyperfunkcia sa prejavuje nadbytkom hormdnov tvorenych bunkami jednotlivych vrstiev
kdry. ZvySuje sa koncentracia glukokortikoidov - periférna forma Cushingovho syndrému.
Zvysuje sa tvorba androgénov, ¢co mébzZe u Zien spdsobit maskulinizacné prejavy a amenoreu
(virilizmus), u chlapcov urychlenie vyvoja muiskych pohlavnych znakov (pseudopubertas
precox). Nadprodukcii mineralokortikoidov (hlavne aldosteron), ¢o sa prejavi zadrziavanim
Na a vody oblickami, hypervolémiou, systémovou artériovou hypertenziou a hypokalémiou.

Hypofunkcia moze byt generalizovana (hypofunkéné su vsetky zony), ale moéZe byt aj
lokalizovand do jednotlivych z6n. Znizend produkcia mineralokortikoidov sa prejavi
dehydrataciou (hypotonicka), hypovolémiou s poklesom tlaku krvi a moZnostou vzniku
intracelularneho edému.

Hyperfunkcia Stitnej zlazy

Ide o zvysSenie tvorby tyreoidalnych hormdénov T3 aT,; Je spOsobena viacerymi
mechanizmami:

- nadprodukciou tyreoliberinu v hypotalame (TRH),

- nadprodukciou tyreotropného hormoénu v adenohypofyze (TSH),
- toxicky adendm Sstitnej zlazy a zapal stitnej zlazy,

- ektopické tumory produkujice Tsa Tj.

Hlavnymi formami hypertyredzy si Gravesova-Basedowova choroba a autonémny toxicky
adendm Stitnej Zlazy. Gravesova — Basedowova choroba je spojena s hyperplastickou
strumou. Je vyvoland protilatkami (long acting thyroid stimulator — LATS, thyroid stimulating
imunoglobulin — TSI) viazucimi sa na receptory buniek Stitnej zlazy (TSH receptory).
Nadprodukcia T; a T4 vedu k symptomatoldgii, zakladom ktorej je zvySeny metabolizmus
v tkanivach organizmu. K nim patria:

- Merseburska tridda — struma, exoftalmus, tachykardia,

- nervozita, emocna labilita, jemny tremor (prsty ruk,)

- intolerancia tepla, nadmerné potenie sa,

- zmeny funkcie GIT-u — achlorhydria, zvysena motilita s hnackami,

- porusenie funkcie srdca — okrem tachykardie aj fibrilacia predsieni, zniZenie
kontraktility myokardu (je znizena tvorba ATP - myokardiopatia),

- nervovy systém a svalovy systém — encefalopatia, svalova slabost,

- koiné zmeny —tepl3, vihkd, jemna koza,

- ofnézmeny - ,vydeseny”vyraz oCi, protruzia oénych bulbov.
Tyreotoxicka kriza

Vznika ako nasledok nahleho a masivneho uvolnenia tyreoidalnych hormonov. Prejavi sa
vyraznym zvySenim intenzity metabolizmu avacsiny zvysSie uvedenych prejavov
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hypertyredzy. Tachykardia moéZe dosiahnut hodnotu aZz 150/min, pacient je nepokojny
s moznostou vzniku delirantného stavu, ma zvySenu teplotu, bolesti brucha, nauzeu,
zvracanie, hnacky (mézu byt pric¢inou dehydratacie).

Rizika vyplyvajtice z hyperfunkcie Stitnej Zzl'azy pre zuby

Hyperfunkéna stitna Zlaza méze viest k zvacéseniu rozmerov Ustnej dutiny, ¢o moze ovplyvnit
aj rast a architekturu zuboradia. U deti mdZe dojst k rychlemu rastu zubov a zniZeniu ich
kvality. Pacienti stouto poruchou maju zvysené riziko vzniku osteopordzy, ktord moze
postihovat aj Celust aj sanku. Hyperfunkéna Stitna Zlaza moéze prerastat do okolitych Struktar,
napr. do korena jazyka a do faryngu, ¢o negativne ovplyviuje funkciu celej Ustnej dutiny.

Hypofunkcia stitnej zlazy

Je charakterizovand znizenou produkciou horménov stitnej Zlazy na zdklade patologického
procesu prebiehajuceho v samotnej Stitnej Zlaze (primarna hypotyredza), alebo na zaklade
znizenej tvorby TSH v adenohypofyze (sekundarna hypotyredza) alebo TRH v hypotalame
(tercidlna hypotyreodza).

Primarna hypotyre6za je spdsobend autoimunitnou Hashimotovou tyreoiditidov,
nedostatkom jédu (dnes uZ zriedkavo - voda, potraviny), zvySenom privode strumigénov do
organizmu alebo po lie€be radioaktivnym jédom (pri onkologickych procesoch v stitnej zZlaze).

Hlavnymi prejavmi primarnej hypotyredzy su:

- zmeny mentdlnych funkcii (spomalené myslenie, strata zdujmu o okolie, zvySena
spavost), je znizena neuromuskuldrna drazdivost,

- pomalSia a monotdnna rec, hrubsi a drsny hlas,

- telova teplota je nizSia (az okolo 35° C - zniZuje sa produkcia tepla), je znizend
tolerancia na chlad,

- voskovita, sucha acestovitd koZa (nazltld - ukladanie karoténu a myxedém),
hyperkeratéza koZze, ldmavé vlasy a nechty,

- myxedém — akumuldcia mukopolysacharidov v tkanivach organizmu vieobecne vedie
k morfologickym zmendm v koZi a v srdcovom svale (srdce je zvacSené, dilatované),
k zmendm jeho funkcie (pokles sily srdcovej kontrakcie, bradykardia, zniZenie
minutového objemu srdca),

- spomaluje sa aj ¢revna peristaltika (vznik zapchy), pacient ma prehitacie tazkosti.
Rizika hypofunkcnej Stitnej Zlazy pre denticiu

Pacientky s hypofunkénou stitnou Zlazou mozu trpiet na syndrém palivych Ust (Burning
Mouth Syndrome) prejavujuci sa palenim jazyka, pier, podnebia alebo celych Ust a pocitom
horkej kovovej chuti v Gstach. Okrem toho mézu mat tito pacienti pocit suchosti v Ustach
(suché usta moézu byt dosledkom iného autoimunitného procesu, ktory hypotyredzu —
Sjogrenov syndrom). Suchost v Ustach nie je len neprijemnym pocitom, ale staZuje aj
prehitanie a predstavuje zvy$ené riziko pre vznik Ustnych infekcii, ako aj zhorenie kvality
zubov. Ku klinickému obrazu hypotyredzy patri aj makroglosia, poskodenie dasien, pomalé
hojenie Ustnych afektov. Hypotyreotickd hypoglykémia moze byt rizikom pre vznik Ustnej
a zubnej infekcie.
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Patofyziolégia pristitnych Zliaz a metabolizmu kalcia

Homeostaza kalcia, fosfatov a magnézia v organizme Cloveka je zabezpecovana integrovanym
a komplexnym endokrinnym systémom, ktory pozostava z troch regulacnych &asti:

1. z pristitnych teliesok tvoriacich parathormén (PTH)
2. z parafolikularnych buniek Stitnej zl'azy tvoriacich kalcitonin
3. a biotransformovaného vitaminu D (kalcitriol)

Znizenie hladiny kalcia a magnézia stimuluje tvorbu PTH (a naopak. PTH sa odburava hlavne
v peceni a obli¢kach, preto najma pri insuficiencii obli¢iek sa méze zvysit hladina PTH v krvi
na nebezpecne vysoké hodnoty.

Hyperparathyreoidizmus

Ide o zvysenu produkciu parathormdnu, ktord moze byt vysledkom hyperfunkcie jedného
alebo viacerych pristitnych teliesok (primarna hyperparatyred6za), moézie sa vyvinut
vdoésledku  hypokalcémie alebo hypovitaminézy D u pacientov s intestindlnym
malabsorbénym syndrémom alebo chronickou renalnou insuficienciou (sekunddarna
hyperparatyre6za - vtomto pripade je aj hyperfosfatémia). K dosledkom primarnej
hyperparatyredzy patria:

- rendlny syndrom: charakterizuju ho mocové kamene, renalne koliky; polyuria, polydipsia,
nefrokalcindza — ukladanie soli kalcia v oblickach,

- kostny syndrom — osteitis fibréza cystica prejavujuca sa ako difuzne bolesti kosti,
spomalenie rastu (u deti) a vznikom patologickych fraktur,

- gastrointestindlny syndréom — funkény dyspepticky syndrom (zapcha, anorexia, zvracanie)
vredovd choroba duodéna (hyperkalcémia stimuluje produkciu gastrinu), pankreatitida
(premena trypsinogénu na trypsin v pankrease), cholelitidza (vo vapnikom presytene;j ZICi
vznikaju krystaly vapnikovych soli,

- neuromyopatia — vznikd z dbvodu zvysenej hladiny kalcia, ¢o sa prejavi svalovou
slabostou, zvySenou Unavnostou a znizenou nervovo-svalovou drazdivostou.

Rizika hyperparatyredzy pre denticiu

V dutine Ustnej sa hyperparatyredza manifestuje vznikom hnedych tumoroy, znizenim denzity
kosti tvoriacej architekturu tvare (najma mandibuly), slabymi zubmi, nespravnym zhryzom,
kalcifikdciou makkych tkaniv vtejto oblasti, vyvinovymi abnormalitami denticie,
abnormalitami v prerezdvani zubov a rozsirenim dutiny zubnej pulpy.

Hypoparatyreodza

Je to patologicky proces spOsobeny insuficienciou pristitnych teliesok, ktory sa prejavuje
nizkou uUroviou sekrécie PTH. DoOsledkom je strata regulacie hladiny kalcia so vznikom
hypokalcémie v krvi. Pricinami tohto procesu mozu byt:

- peroperacné poSkodenie alebo odstranenie pristitnych teliesok pri chirurgickych
vykonoch na Stitnej Zlaze,

- autoimunitny proces.
Hlavnym prejavom hypoparatyredzy je:
- zvySena neuromuskuldrna drazdivost v dosledku znizenej hladiny ionizovaného kalcia
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v krvi (zvySuje sa senzitivita Na+ kanalov, ¢o predisponuje k zvySovaniu excitability
membran svalovych a nervovych buniek aaj kfahSiemu vzniku ich depolarizacie).
Prejavuje sa parestéziami okolo Ust, tfpnutim koncatin, karpo-peddlnymi spazmami
a kif¢mi. Tieto prejavy nazyvame tetaniou.

Rizikd hypoparatyredzy pre denticiu

Pri hypoparatyredze sa objavuju zmeny na zuboch — napr. hypoplazia skloviny v horizontalne
prebiehajucich liniach, nedostatocne kalcifikovany dentin, rozsirenie dutiny zubnej pulpy ako
aj kalcifikdcia zubnej pulpy, kratSie zubné korene, zniZenie poctu zubov (hypodontia) a
mandibularnych vyvySenin, pretoZe PTH ovplyviiuje termin a rychlost prerezévania zuboy,
tvorbu matrix a kalcifikaciu.
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33. PORUCHY KRVNEHO SYSTEMU

Uvod

Krvny systém je najdiverzifikovanejsi, najadaptabilnejsi, najkoordinovanejsi a najefektivnejsi
systém. Objem krvi vorganizme Ccloveka koreluje sjeho hmotnostou (bez tuku), co
v priemere je 3,6 | u Zien a 4,5 | u muzov. Krv ma rad délezitych funkcii:

- transportuje v organizme rozne substancie: kyslik, oxid uhliCity, Ziviny, produkty
metabolizmu, vitaminy, elektrolyty,

- transportuje a distribuuje v organizme teplo a chlad, signdly (napr. hormoény),
- funguje ako naraznikovy a obranny systém
- ma koagulaénu aj antikoagulaénu vlastnost

- podiela sa na udrziavani homeostazy v organizme (objem a zloZenie telovych
tekutin, acidobazicka rovnovaha)

Na tychto funkciach sa podielaju tak formované elementy, ako aj substancie nachddzajuce sa
rozpustené v tekutej zlozke krvi (v plazme). Erytrocyty (Er) zabezpecuju prenos O, a CO, ABR,
leukocyty — neutrofilné (Ne) sa podielaju na neSpecifickej, monocyty (Mo) s lymfocytmi (Ly)
na Specifickej imunitnej obrane. Trombocyty (Tr) su déleZité pre normalne zrazanie krvi.
Plazmatické proteiny zohravaju doleZitd ulohu v humoralnej imunitnej obrane, v udrzovani
primeraného koloidne-osmotického tlaku krvi, v transporte vo vode nerozpustnych latok
aich ochrane pred likvidaciou v krvi pritomnymi aktivnymi latkami. Naviazanie hormdnoy,
lieCiv atoxinov na plazmatické bielkoviny zniZuje intenzitu ich okamiZitého pdsobenia
a znizuje aj rychlost ich eliminacie z organizmu. Rad proteinov sa vyznamne podiela na
zrazani krvi a fibrinolyze. Odstranenim fibrinogénu a faktorov zrazania z plazmy vznika sérum.

Patofyzioldgia ¢ervenych krviniek

Poruchy Er mézu byt kvantitativneho aj kvalitativneho charakteru. Najvyznamnejsimi z nich
su anémie a polycytémie.

Anémie
Anémie su patologické procesy, ktoré su charakterizované znizenim poctu Er, znizenim

mnozstva hemoglobinu (Hb) v nich a zniZzenim hematokritu (Hk) v jednotke objemu krvi pod
referenéné hodnoty pri normalnom celkovom objeme krvi.

Existuju rozne pric¢iny a rézne mechanizmy, ktoré sa podielaju na vzniku anémii. Na zaklade
ich etiopatogenézy rozliSujeme anémie vyvolané:

1. Zvysenymi stratami Er

2. Znizenou produkciou
a) normalnych Er alebo
b) tvorbou defektnych Er

Strata normalnych Er je spdsobena napr: krvacanim (akdtnym aintenzivnym alebo
chronickym a slabym) a hemolyzou Er. K tvorbe defektnych Er a znizeniu tvorby normalnych
Er dochadza pri hemoglobinopatidach  (napr. talasémie, hereditarna sférocytéza, pri
diseminovanych malignych procesoch, pri chronickych chorobach zapalového aj
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nezdpalového povodu, pri hypovitamindzach - napr. By, kyselina listova, vitamin C, pri
nedostatku Zeleza, pri zlyhavani funkcie kostnej drene).

Na vzniku anémii v oboch skupinach sa mézu podielat aj genetické faktory.

Typ vzniknutej anémie zavisi od toho, v ktorej faze vyvoja Er hematofilnd noxa pdsobi. Ak
poOsobi na pluripotentnd hemopoetickd kmerfovid bunku a sposobi v nej defekt diferencidcie,
potom je vysledkom panmyelopatia (porucha tvorby vsetkych druhov krvnych elementov).
Noxa mozZe pdsobit aj na neskorsie vyvojové stadia krvnych elementov, napr. na prekurzorovu
bunku cervenej rady (napr. virusy, protilatky proti erytropoetinu alebo proti membranovym
proteinom ) ajej vysledkom je izolovand aplastickda anémia. Erytrocytova prekurzorova
bunka sa nemozZe dalej vyvijat ak chyba erytropoetin, ¢o sa mdze vyskytnut napr. pri
zdvaznom poskodeni obli¢iek — vznikne rendlna anémia. Proerytroblast je vyvojovym
Staddiom Er nasledujucom po prekurzorovej bunke cervenej rady. Na tejto Urovni sa mozZe
negativne prejavit génovy defekt a nedostatok doleZitych vitaminov (By,, kys. listova), ¢o
vedie k vzniku megaloblastickej anémie.

V pripade, Ze vyvoj v tomto Stadiu prebehol normalne, meni sa proerytroblast na erytroblast
s tvorbou hemu a globinu. Ak chybaju pre tvorbu zloZiek Hb sucasti, teda je napr. nedostatok
Zeleza, je defekt v syntéze hemu, potom vznikd mikrocytarna hypochrémna anémia. Ak sa
tvori nedostatok globinu, resp. tvori sa defektny globin vznikaju hemoglobinopatie.

Aj po uvolneni zrelych Er z kostnej drene do krvi moze dojst k vzniku ich deficitu z dévodu Ze
je chyba v ich stavbe/strukture, alebo sa dostanu do prostredia, ktoré je pre ne nepriaznivé.
Obe situdcie skracuju dobu ,prezivania“ Er. Vysledkom si hemolytické anémie. Delime ich na
korpuskularne - pricina predcasného zaniku Er je vEr samotnych (v ich stavbe),
a nekorpuskularne - pri¢ina ich skrateného ,Zivota“ sa nachddza mimo Er (mechanické,
imunologické, toxické).

K vyznamnym druhom anémii patria:

anémie z nedostatku Zeleza, perniciézna anémia, aplastické anémie, kosacikovitd anémia,
posthemoragickda anémia, hemolytické anémie, anémie pri chronickych chorobach,
talasémie.

Anémie z nedostatku Zeleza

Zelezo pritomné v organizme je viazané hlavne v Hb (2/3), zostavajluca 1/3 tvori zasobné
Zelezo (feritin, hemosiderin) a Zelezo v myoglobine a v enzymoch. Hlavnym zdrojom prijmu
jeleza je potrava. Najlahdie sa resorbuje Zelezo vo forme hémovej (hém-Fe?* ), ktoré je
obsiahnuté v &ervenom mase a rybach. Po oddeleni hému sa Fe?* vstrebe do krvi alebo
zostane v sliznici ¢reva vo forme feritinu — Fe*". Nehémové Zelezo obsiahnuté v rastlinnej
potrave je absorbované sliznicou &reva len v Fe** forme symportom s H nosi¢om. Je zrejmé,
e pre tento prenos je podstatné nizke pH chymu. Fe*" musi byt na povrchu sliznice
redukované na Fe®’, aby mohlo byt absorbované. Vkrvi oxidované Fe reaguje
s apotransferinom na transferin, ktorym sa transportuje do kostnej drene. To sa nasledne
naviaZze na hém v Er. K hlavnym pri¢indm anémii z nedostatku Zeleza patria:

- straty krvi z GIT-u, pri zvySenej intenzite menstrudcie,

- zniZenie efektivity recyklacie Zeleza — napr. pri chronickych infekcidach sa znizuje
opatovné pouZitie Zeleza pohlteného makrofagmi,

- nizky prijem Zeleza potravou,
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- zniZenie absorpcie Zeleza z dovodu achlorhydrie a malabsorpcie,
- zvysenie spotreby Zeleza, napr. pri raste dietata, tehotenstve a dojéeni.

Zaujimavy je v tejto suvislosti vztah medzi taninmi obsiahnutymi v ¢ajoch a resorpciou Zeleza
z Creva. Resorpcia Zeleza obsiahnutého v rastlinnej potrave je taninmi vyrazne znizena, ale
neovplyvni resorpciu hémového Zeleza. Na tento efekt by si mali dat pozor hlavne
vegetariani. Vysledkom nedostatku Zeleza je anémia, ktord je mikrocytarna a hypochrémna.

Megaloblastické anémie

Do tejto skupiny patri aj tzv. perniciézna anémia. Zakladnou poruchou, ktora vedie k vzniku
anémii tohto typu, je nedostatocny prijem alebo poruseny metabolizmus kyseliny listovej
(vitamin B9) alebo kobalaminu (vitamin By;). Vysledkom je obmedzenie syntézy DNA a tym
spomalenie bunkového cyklu krvnych buniek. Vyvoj jadrovej hmoty erytroblastov sa
spomaluje, kym tvorba Hb vich plazme pokracuje normalne, ¢o vedie kvzniku velkych
erytroblastov nazyvanych megaloblasty a po zdniku jadrovej hmoty sa do krvi vyplavuju
velké, ¢asto ovoidné Er — megalocyty. Je porusenad aj tvorba granulocytov a megakaryocytov.
Anémia vznikd v dosledku spomalenej proliferacie Er ako aj hemolyzou megaloblastov
v kostnej dreni (neefektivha erytropoéza) a predéasnym  zanikom megalocytov v krvi
(predc¢asna hemolyza).

Nedostatok kyseliny listovej pre tvorbu Er moze vzniknut v dosledku nizkeho prijmu folatu
(likviduje sa aj dlhotrvajucim varenim produktov, ktoré ju obsahuju - fazula a dalSie
strukoviny, listova zelenina, hydina, bravéové maso, kérovce a pecienka), nizkej konzumacie
citrusovych plodoch a dzusov, pSeni¢nych otrib a celozrnnych vyrobkov. Folat sa uklada
v peceni ako zasobna latka a jeho nedostatoény prijem sa preto neprejavi ihned po vzniku
nutricného deficitu, ale az po 2-4 mesiacoch.

Pricinami nedostatku kobalaminu su hlavne: nedostatocny prijem (napr. pri prisne
vegetarianskej strave, pri chybani vnatorného faktora z dovodu poskodenia sliznice zaludka
(atrofickd gastritida), znizenie jeho dostupnosti v creve zdbévodu bakteridlnej alebo
parazitdrnej crevnej infekcie, poskodenie termindlneho ilea. Vzhladom na jeho znacné
zasoby v organizme sa prejavy jeho deficiencie vyvinu az po rokoch blokovania jeho privodu
do organizmu.

Vysledkom je megaloblasticky typ anémie.
Aplastické anémie

Tento typ anémii je spdsobeny neschopnostou kostnej drene tvorit dostatoény pocet
novych Er. Dolezitu rolu pri vzniku tejto poruchy hrd viacero faktorov (multifaktoridlne
ochorenie), ktoré maju potencial poskodit kmeriové krvné bunky kostnej drene. Vysledkom
je teda nielen anémia, ale aj leukopénia a trombocytopénia. Pri vzniku aplastickej anémie sa
predpokladd patogeneticky mechanizmus pozostdvajuci z nasledujucich krokov: a) geneticky
podmienend zmena kostnej drene, b) hypoproliferacia hemopoetickych buniek, c) vznik
imunitnej reakcie proti zmenenym hematopoetickym bunkam.

Kosacikovita anémia

Ide o chorobu, ktorda ma hematogennu a vazookluzivnu formu. Hlavnou poruchou je tvorba
abnormalneho Hb — HbS. Tento ma iné vlastnosti ako normadlny Hb, napr. HbS polymerizuje
pri nizkom parcidlnom tlaku O, , ¢o spésobuje zmenu tvaru Er — meni sa na tvar kosaka (obr.).
HbS spdsobuje aj zmenu funkcie membrany Er, ktora sa prejavuje znizenim elasticity Er, ¢o
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vedie k blokovaniu kapilarneho rieciska, a tiez k skrateniu ,Zivota” Er z dévodu ich hemolyzy
uz po 15 - 20 drioch ich existencie. Vysledkom obturacie kapildarnej siete neflexibilnymi Er je
tkanivova ischémia a nasledné poskodenie tkaniv sprevadzané bolestou.

Posthemoragické anémie

Ich pri¢inami su rézne druhy krvacania. MozZe to byt akutne krvacanie (vonkajSie alebo
vnutorné), obycajne s velkou stratou objemu krvi. Takato strata krvi sa moZe primarne
prejavit ako hypovolémia aZz hypovolemicky Sok. Anémia — obycajne normocytarna a
normochrémna — sa vyvija aZ s odstupom casu. Anémia vznikd ako doésledok aktivacie
kompenzaénych mechanizmov organizmu vyvolanych stratou krvi. Prvym znich je
nahrddzanie strateného intravaskularneho objemu krvou z krvnych rezervodrov, tekutinou
z intersticialneho priestoru a vodou zadrziavanou oblickami, ¢o vedie k dilucii krvi — dilu¢na
anémia. Dal$im kompenzaénym mechanizmom je nahradzanie poctu Er ich zvy$enou
tvorbou v kostnej dreni (4-6 tyzdnov). Tieto krvinky vSsak mozu obsahovat menej Hb - su
hypochrémne a mézu byt aj mensie — mikrocyty a mozu byt aj ,,mladé” — retikulocyty: vznika
mikrocytarna, hypochrémna anémia. Uplnd nahrada stratenej krvi aUprava akutnej
posthemoragickej anémie trvda 6 az 8 tyzdnov. Pri chronickom krvacani s malymi
opakovanymi stratami krvi — okultné krvacanie (napr. z GIT-u) sa vyvija skor anémia
z nedostatku Zeleza ako posthemoragicka anémia.

Hemolytické anémie

Ich charakteristickym rysom je pred¢asna destrukcia Er, pricom erytropoéza nemusi byt
narusend. Vysledkom je zniZenie poctu Er a zniZzenie mnoZstva Hb. Erytropoéza mdze byt
vyrazne akcelerovand, ale ani to nemusi sta¢it na adekvatne nahradenie Er stratenych
hemolyzou. Delia sa na ziskané a vrodené.

K pri¢indm ziskanych hemolytickych anémii patria:

- infekcie — baktériové (klostridie, salmonella typhy), protozodlne (malaria,
toxoplazmdza),

- systémové choroby, napr. lupus erythematosus,

- niektoré lieciva, toxiny,

- ochorenia pecene a obliciek

- abnormaélne imunitné reakcie, napr. post-transfuzne reakcie, hemolytickd choroba
novorodencov, autoimunitnd hemolyticka anémia.

Vrodené hemolytické anémie mbzu mat rad pricin. Zakladna pricina, ktora sa pri ich vzniku
uplatiuje je abnormdlny Er — defekty membrany, chybanie niektorych metabolickych
enzymov, porucha syntézy globinu. Napr. deficit enzymu glukdzo-6-fosfat dehydrogenazy,
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ktory zabezpeluje oxygenacnu stabilitu Hb, je najcastejSou vrodenou erytrocytovou
enzymopatiou. Hemolyza vznikd intravaskularne alebo v lymfoidnom tkanive.

K zakladnym patomechanizmom vzniku patria:

a) Autoimunitny mechanizmus — vyvolané chladovymi a tepelnymi protilatkami a liecivami.
Anémie vyvolané chladovymi protildtkami sa vyskytuju ako komplikacia pri infekénej
mononukledze, pri pfucnej infekcii vyvolanej mykoplazmou pneumonie.

b) Iné patomechanizmy — napr. mechanicka destrukcia Er (trauma, umelé srdcové chlopne),
teplo a zZiarenie (termdlna hemolyza, hemolyza sp6sobena Ziarenim).

Anémie pri chronickych chorobach

Vyskytuju sa pri zavaznych chronickych infekénych aj neinfekénych chorobach, ich primarnou
pri¢inou je zniZzend tvorba Er a anémia je obycajne normochrémna a normocytarna, ale 30 —
50 % pacientov moze mat Er hypochrdmne a zmensené (mikrocyty). Na vyvoji tejto formy
anémie sa podielaju a) zlyhdvanie erytropoézy, b) porusSeny metabolizmus Zeleza ac)
skratend doba prezivania Er.

Talasémie

Je to skupina geneticky podmienenych anémii patriacich do skupiny hemoglobinopatii. Ide
o poruchu tvorby globinovych retazcov (a alebo B), ¢o sa prejavuje zmenou vlastnosti Hb,
poSkodenim membrany Er ahemolyzou. Vznikd hypochromna mikrocytarna anémia
a hemosideréza. Hemosiderdza poskodzuje myokard, pecen, B-bunky pankreasu, slezinu
a lymfatické uzliny. Talasémia sa prejavuje anemickym syndromom (slabost, dychavica,
bledost koZe a sliznic, zavrate), zvacsenou slezinou a niekedy aj Zltackou.

Zakladné symptomy a priznaky anémii, patomechanizmy ich vzniku

Anémie sa manifestuju nespecifickymi a Specifickymi prejavmi. K nespecifickym prejavom
patria:

- zvySena unavnost, svalova slabost,

- zvySena frekvencia srdca najma pri zatazi sprevadzana palpitaciou,

- zavraty, bolest hlavy, tinitus, dychavica, pocit chladnych koncatin,

- bledd koza, sliznice a pri tazsich anémiach aj bolest na hrudniku a nespavost.

Specifické symptémy a priznaky sa vyskytuju pri jednotlivych typoch anémii.

- Pri anémii z nedostatku Zeleza su zmeny na nechtoch - konkdvny tvar nechtov,
ragady ustnych kutikov.

- Pri anémii vyvolanej deficitom vitaminu By, je pocit mravencenia a pichania
v koncatinach, strata citlivosti.

- Prichronickej hemolytickej anémii je Zltacka, hnedy alebo ¢erveny moc.

- Priakdtnej hemolytickej anémii je bolest brucha, krv v modi, Zltacka.

Vznik neSpecifickych symptdmov a priznakov suvisi najmd so zmenou funkcie
kardiovaskularneho (KVS) a dychacieho systému (DS). KVS kompenzuje straty Er a Hb tym, Ze
sa zvySuje minutovy objem srdca zvySenou srdcovou frekvenciou a zvySenou kontraktilitou
myokardu, ¢im sa za jednotku ¢asu dostane do tkaniv vacéSie mnoistvo kyslika. Ani tento
kompenzacny mechanizmus vSak nemusi stacit, najma pri zatazi, Uplne pokryt poZiadavky
tkaniv na kyslik a substraty, ¢o vedie k zvySenej Unavnosti a bolesti hlavy.

Kardindlnym priznakom anémie je bledost koZe a sliznic, ktord je spbsobena aktivaciou

203



sympatika a selektivnou vazokonstrikciou v koZi a oblickach. Vazokonstrikcia zabezpecuje
redistriblciu krvi z koZe, sliznic a ¢iasto¢ne aj obli¢iek do pracujucich svalov, srdca a mozgu.
Bolest na hrudniku méze mat pévod v hypoxii myokardu.

Vznik anemickych symptédmov a priznakov zavisi do zna¢nej miery od rychlosti vzniku anémie.
Uz akdtna strata 20 % Er (resp. 20 % objemu krvi) méZe vyvolat vznik uvedenych symptémoy,
no pri chronicky sa vyvijajucej anémii (mesiace) moze poklesnut hodnota Er na 50 % a menej
bez vzniku jasnych symptdmov a priznakov anémie z dévodu aktivacie radu kompenzacnych
mechanizmov, ktoré sa nemusia klinicky manifestovat.

Patofyziolégia bielych krviniek

Biele krvinky su sucastou imunitného systému aich funkciou je pomdhat organizmu
»bojovat” proti infekcii. Delime ich na 5 podtypov: bazofily, eozinofily, lymfocyty, monocyty
a neutrofily. Ich patologické zmeny maju tri zakladné formy:

- zvySenie poctu
- zniZenie poctu
- zmena Struktury a funkcie

Agranulocytéza — zniZenie poctu granulocytov (neutrofilov, bazofilov, eozinofilov) v krvi,
ktoré moze byt spdsobené tak ich zvySenymi stratami ako aj zniZzenou tvorbou v kostnej
dreni. Pri ich znizeni (hlavne neutrofilov) na hodnoty 2.000 — 500/mm? dochédza k znizeniu
obranyschopnosti proti baktériovym infekciam.

Leukopénia — ide o zniZenie pottu Le v krvi pod hodnotu 5.000/mm? , ktoré je spojené so
zvySenim rizika vzniku baktériovych a hubovych infekcii, ¢asto pri chemo- alebo radioterapii,
ako aj niektorymi antibiotikami .

Infekéna mononukleéza — ochorenie zname ako ,Zlazovd horucka“, spésobena Epstein-
Barrovej virusom. Prejavuje sa lymfocytézou (mononukleary) so znaénym poctom tvarovo
zmenenych lymfocytov, horuckou, bolestou hlavy, hrdla, zvaésenymi lymfatickymi uzlinami,
stratou chuti do jedla a celkovou slabostou.

Myeloproliferativne ochorenia — je to skupina porich hematopoézy charakterizovanych
transformaciou kmenovej hematopoetickej bunky, ktorda sa manifestuje nekontrolovanou
proliferaciou a porusenou diferenciaciou erytrocytového, granulocytového
a megakaryocytového radu, vznikom metaplazie a myelofibrézy. Dosledkom moze byt akitna
myeloicka leukémia, chronické leukémia, prava polycytémia, primdarna trombocytémia.

Leukocytdza — je ndzov pre zvySeny pocet Le v krvi a patri k najcastejSim zmendm krvného
obrazu, je to vSak len laboratérny nalez, nie choroba. Priciny moézu byt infekéného aj
neinfekéného poévodu. Podla druhu vyvolavajicej noxy méze ist o zvysenie poctu jednotlivych
druhov Le, teda o neutrofiliu (najcastejSia forma), eozinofiliu, bazofiliu, monocytézu
a lymfocytézu. Infekéné priciny leukocytéz su vSeobecne zndme, menej zndme su priciny
neinfekénych leukocytdz. K nim patria napr. intenzivna fyzicka zataz, kiCové stavy ako je
epilepsia, emocny stres, tehotenstvo a pérod, anestézia, podanie adrenalinu. Pri intenzivnej
stimuldcii kostnej drene zapalovymi mediatormi dochddza k neutrofilnej leukocytdze s
»posunom dolava®“, o znamena zvysenie % mladych foriem Le v krvi. Opacna situdcia vznikne
pri supresii funkcie kostnej drene, teda ,posun doprava“, ¢o znamena vyraznu prevahu
»starych” a znizenie % ,,mladych” Le. Je to napr. pri pernicidznej anémii alebo pri chorobe
z oziarenia.

204



Zdrava kostna dreri mbZe zareagovat na extrémny stres, traumu alebo infekciu tvorbou
velkého mnoZstva Le — az 25 — 30 x 10%/I, ¢o nazyvame leukemoidnou reakciou. Zmena
v krvnom obraze sa podobd leukémii (preto ten nazov), ale od leukémie sa liSi tym, Ze
v krvnom obraze nie su nezrelé Le.

Zmeneny moze byt nielen pocet, ale aj funkcia Le. K porucham funkcie neutrofilov patria:

- porucha ich migracie achemotaxie — vznika sy. ,lenivych” Le prejavujuci sa
oneskorenou invaziou Le do oblasti poskodeného tkaniva,
- porucha fagocytézy a likvidacie mikrébov.

Poruchy hemostazy

Hemostaticky systém chrani organizmus pred nadmernou stratou krvi formou vonkajsieho
a vnutorného krvdcania. Pozostdva z tychto sucasti:

-z plazmatickych faktorov,
- trombocytov,
- cievnej steny.

Ich interakcia zabezpeci upchanie trhliny v cievnej stene tak, Ze najskor vznikne v mieste
poskodenia , biely trombus” z krvnych dosti¢iek a ndsledne plazmaticky koagula¢ny systém
vytvori fibrinova siet (Cerveny trombus), ktord primarny trombus stabilizuje. Tento systém
ma aj ,brzdy“ ktoré zabrdnia vzniku neadekvatne silnej koagulacnej reakcii — inhibi¢né
mechanizmy. Teda, u zdravého ¢loveka existuje rovnovaha medzi faktormi prokoagula¢nymi
a antikoagulacnymi. Likvidaciu nadbytocnych zrazenin zabezpecuje v krvi fibrinolyticky
systém.

Funkcia hemostatického systému moéze byt porusena vplyvom vnutornych a/alebo vonkajsich
nox. Prejavi sa sklonom ku krvacaniu alebo k vzniku trombdzy.

Pricinou vzniku krvdcavych procesov (hemoragickej diatézy) mozu byt tieto mechanizmy:

a) porucha koagula¢ného systému,

b) porucha fibrinolytického systému,

c) zniZenie poctu a/alebo funkcie trombocytov,
d) defekty cievnej steny.

Procesy uvedené pod bodmi a)ab) vedu kvzniku velkého krvacania do makkych tkaniv
a kibov (vznik hematémov a hemartrosu), kym poruchy prezentované bodmi c) ad) sa
manifestuju bodkovym krvacanim (petéchie).

Plazmatické hemoragické diatézy (body a, b) mézu mat hereditarnu provenienciu. Z tychto
su najzndmejsie hemofilie az nich najma hemofilia A, ktord je spb6sobend deficienciou
koagulaéného faktora VIII. Vznik ziskanych koagulopatii (body a, b) suvisi so zniZzenou
tvorbou koagulaénych faktorov, s ich inhibiciou napr. heparinom, so vznikom protilatok proti
koagulaénym faktorom, napr. proti faktoru VI, alebo s vysokou spotrebou tychto faktorov
(konzumpénd koagulopatia — napr. pri septickom 3$oku). Castou pri¢inou ziskanych
koagulopatii su zdvainé ochorenia pecene ako aj nedostatkom vitaminu K, resp. jeho
inhibiciou.

Hemoragické diatézy trombocytarneho poévodu vznikaju pri trombocytopéniach alebo
trombocytopatiach. Tieto méZzu byt vrodené aj ziskané. Ziskané su CastejSie aich pricinou
mozZu byt také procesy ako je aplasticka kostna dren, nedostatok kobalaminu a fosfatov, ich
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zvysené odburavanie (napr. vo zvacsenej slezine — hypersplenizmus). Ked' klesne pocet Tr pod
20x10%/ul krvi hrozi vznik krvacania. Existuje rad dalsich pri¢in, ktoré mdzu spdsobit pokles
poctu alebo zniZenie kvality Tr. Z nich treba spomenut aspon kyselinu acetylosalicylovu, ktora
zabrafiuje agregacii trombocytov apouziva sa ako prevencia proti vzniku trombov
v artériovom systéme organizmu.

Hemoragické diatézy vaskuldrneho poévodu vznikaju pri defektoch cievneho endotelu, pri
ktorych je zniZend tvorba (alebo tvorba Uplne absentuje ) von Willebrandovho faktora. Tento
je nosicom koagulaéného faktora VIII, teda vysledkom je zvySeny sklon ku krvacaniu
sposobeny nedostatkom ucinku uvedeného faktora. Existuje aj rad dalSich pordch kvality
cievnej steny (napr. spojivového tkaniva), ¢o oslabuje cievnu stenu a vysledkom je krvacanie
do koZe a sliznic, napr. pri nedostatku vitaminu C, pri imunitnych reakcidch v cievnej stene.
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34. PORUCHY IMUNITNEHO SYSTEMU

Uvod

Imunitny systém tvori asi 1500 g buniek rozptylenych v organizme — v krvi, lymfe,
lymfatickych organoch av podstate vo vSetkych dalSich organoch a tkanivach. Povodne sa
vyvinul ako systém chrdniaci jedinca proti infekcii. Jeho poslanie je vSsak podstatne SirSie. PIni
v organizme dalSie dolezité funkcie:

- zabezpecuje obranu proti skodlivinam, ktoré ho ohrozuju zvonku (infekéné agensy,
ale aj rozne antigénne molekuly),

- realizuje vnatorny dohlad (tolerancia vlastného a rozpoznavanie cudzieho),

- likviduje Skodliviny vznikajtice v organizme a zvrhnuté, potencidalne maligne bunky,

- plni odpratavaciu funkciu — likviduje odumreté bunky, resp. ich zvysky,

- spolu s nervovym a endokrinnym systémom zabezpecuje integritu organizmu.

Imunitny systém funguje na principe schopnosti rozliSovat vlastné a cudzie (nie vlastné).
Vlastné Sstruktlury toleruje, proti nevlastnym bojuje Specifickymi a nespecifickymi
mechanizmami. Tolerancia i reaktivita proti cudziemu su Specifické funkcie a imunitny systém
siich pamata.

Podstata rozpoznavacej funkcie imunitného systému spociva v tom, Ze dokaze identifikovat
velké, telu cudzie molekuly proteinov, polysacharidov a iné makromolekuly alebo hapténmi
(nekompletné antigény) zmenené vlastné molekuly. Molekuly schopné spustit imunitnu
odpoved nazyvame antigény. Ak su sucastou vlastného organizmu, nazyvame ich
autoantigény. Organizmus si pocas ontogenetického vyvoja vytvoril proti nim Specificku
toleranciu. Jej porusenie méze viest k autoagresivnym chorobam. Proti cudzim antigénom
organizmus reaguje tvorbou Specifickych protilatok alebo produkciou klonov Specificky
reagujucich cytotoxickych buniek T. V Uvodnej faze imunitnej odpovede, v jej priebeh, ako aj
vo vykonnej faze su nezastupitelne angazované dalsSie, neSpecifické imunitné mechanizmy,
ktoré sa suhrnne oznacuju ako prirodzena imunita. Ked' sa organizmus stretne po prvykrat
s cudzim antigénom, prebehne jeho rozpoznanie a primarna Specificka odpoved. Ked sa
antigénna stimuldcia strati, tato reakcia odoznie. V organizme vsak ostavaju paméatové bunky
Tw, ktoré pri opakovanom stretnuti s tym istym antigénom reaguju rychlejSie a intenzivnejsie,
¢o sa oznacuje ako sekundarna odpoved. Ta je podstatou ziskanej imunity proti patogénnym
infekénym agensom. Sucasne je aj podstatou alergickej reakcie na alergén (antigén
vyvolavajuci u predisponovaného jedinca IgE sprostredkovanu alergicku reakciu).

Imunitny systém funguje neobycajne komplexne, no dodnes sa nepodarilo objasnit vietky
jeho mechanizmy. Osobitost imunitného systému spociva vjeho disperznosti. Bunky
imunitného systému — imunokompetentné bunky — sa nachddzaju a posobia vo vsetkych
anatomickych systémoch organizmu. Zlozitym sp6sobom kooperuju, pricom ich spolupracu
riadia a sprostredkuvaju pocetné molekuly (napr. interleukiny, cytokiny a dalSie). Narusenie
fyziologického priebehu imunitnej reakcie moze spbdsobit vazne poruchy zdravia a ochorenia
tkaniv a organov. Nozologickymi jednotkami vzniknutymi na imunopatologickom podklade, sa
zaoberd kazidy klinicky odbor, ktorého predmetom skimania suU choroby urcitého
anatomického systému.

Plnenie uloh imunitného systému realizuju Styri komplexné mechanizmy — je to humoralna
a celularna prirodzena (nespecificka) imunita a humoralna a celularna Specificka imunita.
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Podstatou imunitnej reakcie je rozpoznanie cudzieho a vznik adekvatnej odpovede, ktord
v kone¢nom doésledku vedie k zneSkodneniu a likvidacii Skodliviny. Na to su potrebné
Specializované bunky - Ilymfocyty aniektoré dalSie bunky (sihrnne nazyvané
imunokompetentné) a mnoho mimoriadne uUcinnych molekudl, ktoré sa produktmi
imunokompetentnych buniek osobitne myeloidného radu. Tieto su zasa potrebné na plnenie
Specialnych funkcii v rdmci kooperacie pri komplexnej imunitnej odpovedi.

Aj ked su bunky imunitného systému prakticky ubikvitarne, existuju ich nahromadenia
v centrdlnych a periférnych lymfatickych organoch. V nich sa imunokompetentné bunky
diferencuju, dozrievaju a realizuju svoje funkcie.

Imunitny systém je morfologicky definovany ako difuzny orgdn. Jeho sucastou su vsak aj
urcité diferencované tkaniva aorgany, ktoré delime na centrdlne (primarne) a periférne
(sekundarne). Centrdlne organy imunity su kostna dren a tymus. Periférne organy imunity
su slezina, tonzily, lymfatické uzliny, Payerove plaky alymfatické tkanivo rozptylené
v slizniciach pozdl? traviaceho a dychacieho systému.

Bunky, ktoré sa zucastfiuju na imunitnych reakciach, moéZeme z cytologického hladiska
rozdelit na lymfoidné bunky, bunky makrofagovo-monocytového systému, granulované
leukocyty a na niektoré iné bunky zohravajice v imunitnej odpovedi urcité dalSie vyznamné
ulohy.

Imunodeficiencie (imunodeficientné stavy, IDS)

Su vsetky poruchy imunologickej obrany organizmu, ktoré vyplyvaju z chybania alebo
z nedostatoénej funkcie jednej alebo viacerych zloZiek normalnej imunitnej odpovede. Defekt
sa moéze tykat obrany organizmu proti vonkajSim a vnutornym skodlivinam. Delia sa na
poruchy sStyroch hlavnych mechanizmov. Su to poruchy lymfocytmi T alymfocytmi B
sprostredkovanej Specifickej imunity, poruchy prirodzenej imunity — poruchy fagocytdzy
a deficiencie postihujuce komplementovy systém.

Imunodeficiencie mézu byt kongenitalne — primarne alebo ziskané — sekundarne. Ich priciny
a podstata su rozne, velmi casto sa vyskytuju v kombinacidch. Na zaklade laboratérnej
analyzy sa da odlisit viac ako sto réznych imunodeficientnych stavov.

Pri vrodenych (primdrnych) IDS moze ist bud o geneticki poruchu (napr. deficit
adenozindeamindzy), embryologickd abnormalitu (Di Georgov syndréom), enzymaticky defekt
(chronicka granulomatdza) alebo je etiopatogenéza nejasnd (chronickd mukokutanna
kandiddéza). Primarne IDS nie su casté asi doménou pediatrie, ¢ast tychto pacientov sa
doziva dospelého veku.

Pri ziskanych (sekunddrnych IDS) su pric¢iny zname a postihuju tak deti ako aj dospelych.
Prikladom sekundarneho IDS je infekcia virusom HIV, ktory napada a postupne nici vSetky
pomocné T lymfocyty avedie kletdlne konciacemu AIDS. Ostatné sekundarne IDS su
nastastie terapeuticky neporovnatelne lepsie ovplyvnitelné. Ide o poruchy vyzivy, traviaceho
ustrojenstva a metabolizmu (malnutricia, obezita, diabetes mellitus, enteropatia so stratami
bielkovin); infekcie (virusy — rubeola, chripka, osypky ainé bezné virusové infekcie, virus
Eppsteina a Barrovej, Mycobacterium tuberculosis); xenobiotika (lieky — imunosupresiva,
cytostatika a dalSie; latky zo Zivotného a pracovného prostredia — kozmetika, Cistiace
prostriedky, konzervarenské chemikalie, pesticidy, insekticidy, hnojiva, priemyselné exhalaty,
vyfukové plyny; malignity (lymfoproliferativny syndrém, chronickd lymfatickd leukémia,
myeldm); chirurgické zakroky (tymektomia, splenektémia, celkova anestézia). Sekundarne
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IDS su Casté, ich incidencia sa zvysuje.
Choroby z imunitnej precitlivelosti (hypersenzitivity)

Hypersenzitivita (alergia) je pojem oznacujuci skupinu choréb, pri ktorych odpoved na
faktory zvonkajSieho prostredia spOsobuje posSkodenie tkaniv alebo organov, vedie
k zdpalom a porucham funkcie. Spustacim mechanizmom su cudzorodé antigény — latky
makromolekulového charakteru, ktoré sa v tomto pripade nazyvaju alergény. Klinické prejavy
hypersenzitivity zdvisia od postihnutého tkaniva alebo orgdnu. Klinické prejavy alergie
zvyCajne nezdvisia od chemickych alebo fyzikalnych vlastnosti antigénu, ktory patogeneticky
vyznamnu reakciu spustil. Rozmanitost alergickej odpovede vznikd na podklade rozlicnych
efektorovych mechanizmov, z ktorych kazdy ma svoj charakteristicky typ zdpalovej reakcie.
Klasifikacia alergickych choréb sa zakladd na type imunologického mechanizmu.

Ako alergén sa oznacuje ktorykolvek antigén schopny vyvolat alergiu. Slova hypersenzitivita,
precitlivelost sa zvylajne pouZivaju ako synonyma pre alergiu. Vtomto kontexte
hypersenzitivita v€asného a hypersenzitivita oneskoreného typu su pojmami pre IgE
protilatkami sprostredkovany a bunkami sprostredkovany typ alergickej odpovede.

Atopia, hypersenzitivna reakcia I. typu

Je najcharakteristickejSim typom alergie. Atopia je vrodeny sklon odpovedat na beiné,
prirodzene sa vyskytujuce, vdychované alebo pozZivané antigény (alergény) kontinudlnou
tvorbou Specifickych protilatok triedy IgE. Tieto sa svojim Fc koncom navazuju na Fc-
receptory mastocytov a bazofilov. Pri opatovnom stretnuti s antigénom, na ktorého podnet
vznikli, sa z granul tychto buniek uvolni mnoZstvo biologicky aktivnych [atok. Tie v danom
tkanive alebo organe (Sokovy organ) spOsobia charakteristické prejavy atopickej reakcie.
Alergény, ktoré vyvolavaju atopicky typ reakcie, pochadzaju zvycajne z organickych Eastic
nachadzajucich sa vo vzduchu. SU to najma pele rastlin, spéry hab, odpad z kozZe, srst
z povrchu zvierat a hmyzu a potraviny. Alergické prejavy sa mozu vyskytnut v ktorejkolvek
Casti tela.

Hypersenzitivna reakcia Il. typu

Je cytotoxicka reakcia. V klinickej praxi sa snou strethneme napr. po senzibilizacii
inkompatibilnou transfuziou. Po opakovanom stretnuti s erytrocytmi nesucimi antigén, proti
ktorému je pacient senzibilizovany, nastane hemolyticka reakcia.

Hypersenzitivna reakcia lll. typu

Je imunokomplexova reakcia. Protilatky reaguju s molekulami antigénov, na ktorych podnet
vznikli a s ktorymi tvoria imunitné komplexy. Patogeneticky vyznamné komplexy sa ukladaju
na bazidlne membrany (glomeruly, alveoly) a subendotelidlne vcievach kdekolvek
v organizme. Podla toho vznikaji aj nozologické jednotky — glomerulonefritida,
pneumonitida, vaskulitida kdekolvek v organizme.

Hypersenzitivna reakcia IV. typu

Daldia vyznamnd forma hypersenzitivity je sprostredkovana bunkami. Specificky
senzibilizované efektorové T-lymfocyty suU zodpovedné za niektoré formy alergickych choréb,
ktoré sa zvyknu oznacovat ako precitlivelost oneskoreného typu. Pri tomto type po prvom
bezprostrednom kontakte alergénu simunokompetentnymi bunkami vznikne populdcia
senzibilizovanych lymfocytov T, ktoré potom po opakovanom kontakte s nim reaguju na
ktoromkolvek mieste organizmu. Klasické choroby z oneskoreného typu hypersenzitivity su
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kontaktna dermatitida a alergickd pneumonitida. Koznymi kontaktnymi alergénmi byvaju
tazké kovy (nikel, chrém), umelé hmoty, lieky, kozmetika a dalsie, ktoré posobia ako haptén.
KoZzné alergény sa okrem atopického mechanizmu (l. typ hypersenzitivnej reakcie) uplatiiuju
aj IV. typom hypersenzitivity — sprostredkovanej bunkami.

Nozologické jednoty s hypersenzibilitou v patogenéze

Delia sa na tie, ktoré postihuju organizmus ako celok (anafylakticky Sok, sérova choroba),
a dalej podla zvycajnej vstupnej brany alergénu (dychaci systém, gastrointestindlny trakt,
koZa). Osobitne sa uvadzaju dva Specidlne pripady: ustipnutie hmyzom a liekova alergia.

Anafylaxia a anafylakticky Sok

Definuju sa (spolu s urtikariou, ktora vyvolava rovnaky IgE mechanizmus) ako neatopicka
alergickd choroba, pretoZze tu chyba genetickd predispozicia a cielovy organ atopie.
Anafylaxia je akutna generalizovana IgE sprostredkovand alergickd reakcia (I. typu) so
sucasnym postihnutim viacerych anatomickych systémov. Vznika na antigénovy podnet, ktory
predtym postihnutého jedinca senzibilizoval. Anafylakticky Sok je najtazsia forma
anafylaktickej reakcie.

Sérova choroba

Je akutny spontdnne odoznievajuci stav, ktory vznikd na podklade zapalu vyvolaného
imunokomplexmi a komplementom po podani cudzorodého séra, proteinu alebo lieku
s charakterom hapténu. Podkladom klinického stavu je tvorba imunitnych komplexov (lll. typ
hypersenzitivnej reakcie). Po jednorazovom podani prislusného lieku sa tvoria protilatky
sucasne s postupnou degradaciou podaného lieku. Dostavaju sa do obehu as liekom —
antigénom vytvaraju imunokomplexy. Tie sa ukladaju v malych cievach, aktivuju komplement
a sposobuju klinicki symptomatolégiu (kozné prejavy, angioedém, svrbenie, horucka,
lymfadenopatia, myalgie, artralgie).

Medzi alergie dychacieho systému patri hlavne alergicka rinitida a bronchiadlna astma.

Alergické choroby koze tvori urtikaria (lokalizovand kozna forma anafylaktickej reakcie),
atopickd dermatitida — chronickd zapalova choroba koZe na podklade atopickej reakcie (I. typ
hypersenzitivnej reakcie) u geneticky predisponovanych jedincov. Alergickd kontaktna
dermatitida je ekzematdzna koznd choroba sprostredkovana bunkovym typom precitlivelosti
(typ IV) na alergény vonkajSieho prostredia.

V ramci hypersenzitivity v traviacom systéme je potrebné rozliSovat, ¢i GIT je vstupnou
branou alergénu, ale sam nie je postihnuty, alebo Ci su prejavy alergie prave v iom. V prvom
pripade sa priznaky alergickej reakcie mozu zjavit na ktoromkolvek organe alebo tkanive a ich
charakter sa odvija od toho, ¢o je postihnuté. Pri postihnuti samotného GIT ide o osobitnu
nozologicku jednotku — alergicku gastroenteropatiu. Je zriedkava, vyskytuje sa vo vsetkych
vekovych skupindach. Alergia na potraviny je ¢astd reakcia z hypersenzitivity spustend pozitim
potravin alebo pozivatin, ktoré obsahuju pre pacienta rizikovy alergén s klinickymi prejavmi
na Sokovom organe. lde zvycajne o reakciu sprostredkovanu protilatkami IgE.

Charakteristickym alergickym ochorenim oci je atopicka konjunktivitida. Zriedka vsak
prebieha sama, obycajne sa vyskytuje s atopickym postihnutim sliznice hornych dychacich
ciest ako atopicka rinokonjunktivitida.

Autoimunita
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Mechanizmy porusSenej regulacie imunity su zakladom mnohych imunologicky
sprostredkovanych chordb. Pri niektorych su tieto mechanizmy zndme (napr. fetdlna
erytroblastéza, hereditarny angioedém), kym pri inych, predovsetkym pri autoimunitnych
ochoreniach, eSte nie su objasnené.

Autoimunitné choroby su charakterizované tvorbou autoprotildtok alebo autoreaktivnych T-
lymfocytov reagujucich s organizmu vlastnymi antigénmi. Je vSak zname, Ze autoreaktivita je
vyraznou Crtou aj normalnej imunity. Preto kfu€ovym momentom je rozpoznanie
fyziologickych autoimunitnych fenoménov od patologickych.

V nasledujicej casti je uvedeny prehlad hlavnych nozologickych jednotiek, v ktorych
patogenéze sa uplatiuju autoimunitné mechanizmy. Nie vo vsetkych pripadoch vsak ide
o autoimunitu, niekedy je autoimunitny proces sporny, ale vo vietkych pripadoch je zrejmé,
ze imunologické mechanizmy su do etiopatogenézy zapojené.

Reumatické choroby

Reumatoldgia vyznamnym sp6sobom prispela k rozvoju klinickej imunoldgie, pretoze vacsina
nozologickych jednotiek ma imunopatogeneticky podklad, aj ked ¢asto pri€ina spustenia
tohto procesu nie je znama.

Systémovy lupus erythematosus je chronickd systémova choroba spojivového tkaniva
neznamej etioldgie postihujuca koZu avréznom rozsahu organy pacienta. V patogenéze
hraju vyznamnu ulohu protilatky proti réznym zlozkdm bunkovych jadier.

Reumatoidna artritida je chronickd systémova zapalova choroba neznamej etioldgie
postihujuca kiby. Pravdepodobne po virusovej infekcii sa v synovii produkuju IgG, ktoré
stimuluju protilatkovd imunitnd odpoved — tvorbu IgG algM proti IgG — reumatoidné
faktory. Tvoria sa imunitné komplexy ktoré sa ukladaju v kibovej chrupke, aktivuje sa
komplement a zapalové procesy vedu k destrukcii chrupky.

Endokrinné choroby

Mnohé endokrinné choroby su prikladom autoimunitnych stavov. Prakticky vSetky
insuficiencie Zliaz s vnutornou sekréciou spésobuje imunopatologicky proces, ktory vedie
k ich zni¢eniu s vynimkou jediného pripadu. Je to Basedowova choroba, pri ktorej Specifické
autoprotilatky zodpovedaju za hyperfunkciu endokrinnej zZlazy, priCom nespOsobuju jej
destrukciu.

Medzi autoimunitné poruchy Stitnej Zlazy patri predovSetkym chronicka tyreoiditida
(Hashimotova choroba), hypertyre6za — Basedowova Gravesova choroba. Medzi
autoimunitné poruchy endokrinnej funkcie pankreasu patri diabetes mellitus 1. typu.
Insuficiencia kéry nadobliciek (Addisonova choroba) patri medzi autoimunitné poruchy
nadobliciek.

Choroby obliciek

Prevaznd vacSina pacientov svainym postihnutim obli¢iek ma glomerulonefritidu alebo
tubulointersticidlnu nefritidu. Glomerulonefritidy maju jednoznacne imunopatologicky
zaklad, v rozvoji tubulointersticidlnej nefritidy rovnako zohrdvaju vyznamnu ulohu imunitné
faktory. Okrem toho existuje vyznamny vztah medzi funkciou imunitného systému
a infekciami mocovych ciest. Imunodeficientné stavy sa ¢asto prejavuju recidivujucimi
atakmi mocovych infekcii. Na oblickdch sa mo6zu prejavit aj imunopatologické stavy, ktoré
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bezprostredne nesuvisia s tymto organom. Ako priklad mozno uviest vaskulitidy, sérovu
chorobu, systémové choroby a dalsie.

Glomerulonefritidy sa podlfa imunopatogenetického  mechanizmu delia na
imunokomplexové a spésobené protilatkami proti bazdlnej membrane glomerulov.

Pri tubulointersticidlnych nefritidach ide o zapal obli¢iek, ktory dominantne postihuje
tubularny aparat a intersticium. Pricin, ktoré spustia zdpalovu imunitnu reakciu je viacero —
infekcie, lieky, choroba ¢asto prebieha spolu s imunokomplexovou glomerulonefritidou.

Choroby plic

Idiopatickd pltucna fibréza je chronické ochorenie plic, ktoré postupne vedie k zaniku
plucneho parenchymu na podklade imunokomplexového zapalového procesu.

Choroby kardiovaskuldrneho systému

V sucasnosti existuje niekolko dobre definovanych nozologickych jednotiek s klinicky
signifikantnym imunitne sprostredkovanym poskodenim perikardu, myokardu a endokardu.
Poinfarktovy syndrom a postperikardiotomicky syndrém su perikarditida, ktorda vznika
u Casti pacientov po infarkte myokardu alebo po kardiochirurgickom zdkroku. Dokazuju sa pri
nich protilatky proti myocytom, ale neraz aj zvysené titre protilatok proti niektorym virusom.
Predpoklada sa, Ze by mohlo ist o kombinaciu imunopatologického procesu s reaktivaciou
latentnej virusovej infekcie. Do tejto skupiny patri aj autoimunitnd myokarditida a dilatacna
kardiomyopatia neischemickej etiolégie.

Choroby traviaceho ustrojenstva

Medzi oralne a dentdlne choroby patri gingivitida a periodontitida. Patria k najcastejSim
chorobam c¢loveka vobec. Ukazuje sa, Ze ich vznik a rozvoj ma imunopatologicky zaklad.
Baktériové loziska na zuboch sp6sobuju zapal tkaniv, ktoré bezprostredne obklopuju zuby.
Miestna imunitnd odpoved hostitela nestaci na eliminaciu baktérii, ktoré i nadalej adheruju
k povrchu zuba. Na imunitnej odpovedi sa zuc¢astiiuje zlozka humoralna i celuldrna. Miestna
imunitnd odpoved zahriiuje aktivaciu komplementu, infiltraciu leukocytmi, uvolnenie
lyzozomalnych enzymov a cytokinov a produkciu serézneho exsudatu. Zapalovo pdsobiace
latky z baktérii a imunopatologickych reakcii organizmu hostitela vedu k vzniku gingivitidy
a periodontitidy.

V pripade aftéznej stomatitidy ide o povrchové ulcerdcie na sliznici Ustnej dutiny.
Pravdepodobne vznikd na podklade senzibilizacie pacienta réznymi mikroorganizmami
s tvorbou krizovo reagujucich protilatok aj proti antigénom buniek Ustnej sliznice. Vo v€asnej
faze wvzniku lézie je pritomna lymfocytova infiltrdcia. Obcas sa ndjde aj bunkami
sprostredkovana reakcia proti tymto antigénom. Choroba je asociovana so systémom HLA.
Aftéznu stomatitidu prekond v priebehu Zivota asi 20% populacie.

Ordlna kandidéza je sprievodnym prejavom inych chordb, ktorych hlavnym crtami su
poruchy imunity — imunodeficiencie.

Medzi autoimunitné choroby traviaceho Ustrojenstva patri gluténova enteropatia - choroba
tenkého creva s atrofiou klkov a poruchou travenia podmienenou precitlivelostou na
proteiny obilnych zfn (glutén, gliadin). U disponovaného jedinca sa vytvoria Specificky
senzibilizované lymfocyty T a produkuju Specifické protildtky triedy 1gG (nie IgE). Reakcia sa
odohrdva subepitelidlne, kde sa nachddza infiltracia lymfocytmi a plazmocytmi, pricom lézie
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nepostihuju epitel. Neprimerana odpoved' vedie k zapalu a sp6sobuje ochorenie, ktoré je
HLA asociované.

Do tejto skupiny ochoreni traviaceho traktu patri aj ulcerézna kolitida (chronicka zapalova
choroba sliznice hrubého creva) a Crohnova choroba - granulomatézny transmurdlny zapal
vsetkych vrstiev Crevnej steny. PriCina spustenia imunitnej reakcie nie je znama. Predpoklada
sa porucha reguldcie lymfocytov T s neprimeranou slizniénou zapalovou odpovedou na
ubikvitarne ¢revné antigény.

Hepatobiliarne choroby

Patri tu hepatitida A — akuatny zdpal pecene vyvolany RNA virusom hepatitidy A. Chorobu
spdsobuje reakcia imunitného systému na virusové antigény pritomné na povrchu
hepatocytov. Vykonnymi mechanizmami imunity sa takto oznacené bunky likviduju
a eliminuju. Hepatitida B je akutny zapal pecene vyvolany DNA-virusom hepatitidy B. Virus
sam nespoOsobuje zanik hepatocytov, choroba je dosledok reakcie imunitného systému na
virusové antigény pritomné na povrchu hepatocytov. V pecefiovom parenchyme su
lymfocytdrne infiltrdty aZz nekrdzy. Hepatitida C je akutny zapal pecene vyvolany RNA
virusom hepatitidy C. V imunodiagnostike sa dokazuju protilatky IgM a IgG a virus. Do tejto
skupiny patri aj primarna biliarna cirh6za a primarna sklerotizujuca cholangoitida.

Choroby krvotvorby

RieSenie imunologickych problémov hematoldgie a transfuzioldgie znamenalo v histdrii
rozvoja imunoldgie vyznamny pokrok. Problematika stanovovania krvnych skupin uZ na
zaCiatku 20. storocia tuto oblast mediciny vyznamne posunula dopredu. V 60. rokoch
minulého storodia vznikla imunohematoldgia ako sucast klinickej hematoldgie.
Imunopatologické poruchy v hematolégii mozno rozdelit podla bunkového substratu na
poruchy bielych a ¢ervenych krviniek, trombocytov a koaguldcie. Medzi hematologické
nozologické jednotky simunopatogenézou patria vramci poruch bielej krvnej zlozky
leukocytopénie, vramci poruch cervenej krvnej zlozky hemolytickd anémia, aplasticka
anémia a tieZ poruchy trombocytov a zrdzania krvi. Mechanizmy postihujuce krvné elementy
su r6zne. NajcastejsSie je to cytotoxicky typ imunitnej reakcie, ktora vedie k cytolyze.

Kozné choroby

KoZza je mimoriadne vyznamnou obrannou bariérou organizmu a povaZuje sa za dolezity
,organ imunity”. V podkoznom vézive sa nachadza velké mnozstvo imunokompetentnych
buniek, ktoré sa pri naruseni dermy zapdjaju do boja proti prenikajdcim Skodlivinam, ¢i uz
zZivym alebo nezivym, likviduju ich a rychle hoja nasledky poskodenia. Poruchy imunitného
systému sa prejavuju aj tu — najéastejsie ide o hypersenzitivitu I. typu. Dalie spomenuté
kozné choroby sa donedavna prezentovali ako choroby s nezndmou etiopatogenézou.
Ukdzalo sa, Ze maju imunopatologicky podklad a pri¢inou ich vzniku arozvoja su
autoimunitné procesy. lde o dermatitis herpetiformis, pemphigus vulgaris, epidermolysis
bullosa a iné.

Choroby nervového systému

Mnohé neurologicky dobre definované choroby s nezndmou etiopatogenézou sa rozvijaju na
podklade imunitnych procesov. Ide o demyeliniza¢né choroby (napr. sclerosis multiplex),
poruchy neuromuskuldrneho prenosu (myasthenia gravis), imunologické abnormality pri
inych neurologickych chorobdach (napr. amyotroficka lateralna skler6za) a mnohé dalsie.
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35. PATOFYZIOLOGIA NERVOVEHO SYSTEMU A SVALSTVA

Uvod

Nervovy systém prijima podnety z okolitého prostredia a vlastného tela, riadi telesnu aktivitu
ovplyviiovanim svalovej Cinnosti a vegetativnych cize autondmnych funkcii (napr. cievny
tonus, sekrécia potu).

Senzorické signaly ovplyviuji pomocou reflexov a komplexnych prepojeni motorické
a vegetativne funkcie. Mald cast signalov sa dostdava priamo cez talamus do primarnej
senzorickej kdry a tam je vnimana. Vnimané senzorické signaly su analyzované sekundarnymi
senzorickymi koérovymi oblastami a dalej interpretované a vyhodnocované (vznik emdcii)
a nakoniec ukladané (pamat).

Emdcie, ktoré vznikaju z aktualnych vnemov alebo obsahu pamati, mézu aktivovat jedinca
k motorickej aktivite. Ulohou asociaénych oblasti mozgovej kory je pri tom opétovne
planovat naleZité motorické Cinnosti. Cestou bazalnych ganglii, mozocku, talamu a primarne;j
motorickej kory su nakoniec aktivované motoneurdny, ktoré riadia vlastnd motoricku
aktivitu.

Senzoricky, motoricky a vegetativny nervovy systém suU na kazdej Urovni navzajom velmi
intenzivne prepojené, takie vegetativny nervovy systém je pod vplyvom senzorickej
a motorickej aktivity a emdacii.

Poruchy nervového systému

Mo6zZu mat najroznejsie pri¢iny ako su genetické defekty, degenerativne ochorenia, nadory,
mechanické poskodenia (urazy), krvacanie, ischémia, systémové poruchy metabolizmu
(hypoglykémia, hyperglykémia, urémia, peceniova insuficiencia, endokrinné poruchy a pod.)
a zmeny elektrolytov. Ako pri¢iny poruch prichadzaju do Uvahy Casto lieky, toxiny (napr. tazké
kovy, alkohol), Ziarenie a zapaly, hlavne infekéného poévodu (virusy, baktérie, pridny,
autoimunitné ochorenia).

Nasledkom mébze byt poskodenie funkcie zmyslovych receptorov a efektorov na periférii
(svalstvo a vegetativne inervované organy), vedenie periférnymi nervami, funkcia miechy
a/alebo supraspinalneho nervového systému.

Poskodenie periférnych efektorov

Vedie k okamzitej poruche prislusnej funkcie, ktora je bud lokalizovand (napr. jednotlivé
svaly) alebo generalizovand (napr. celd svalovina). PoSkodenie moézZe viest k hyperaktivite
(napr. mimovolné svalové krée alebo inadekvatna aktivita zmyslovych receptorov s chybnymi
vnemami) alebo k funkénému vypadku (svalova obrna alebo senzitivny vypadok). Tiez
u intaktnych zmyslovych receptorov méze byt poskodené zmyslové vnimanie, predovsetkym
okom a uchom, ak je poskodeny ich recepény aparat.

Prerusenie vedenia periférnym nervom

Poskodzuje signaly prenasané tymto nervom, pricom rozne vldkna (napr. myelinizované
a nemyelinizované) mozu byt postihnuté rozne. Ddsledkom Uplného prerusenia nervového
vedenia su chabé obrny, vypadky senzoriky a strata vegetativneho riadenia v inervacnej
oblasti postihnutého nervu. Analdgiou k tomu je postihnutie zodpovedajuceho dermatému
pri lézidch spinalnych nervov. Diagnostika nervovych lézii preto vyZaduje dokonall znalost
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inervacnych oblasti jednotlivych nervov a dermatémov.
Lézie miechy

MozZu spbsobovat vypadky zmyslového vnimania a/alebo vegetativnych funkcii rovnako ako
aj chabé obrny alebo spastické obrny. Patologické draZdenie neurénov moze naopak viest
k inadekvatnemu vnimaniu a porusenym funkciam. Postihnuté oblasti v podstate sleduju
rozsah dermatémov.

Lézie v supraspinalnych strukturach

MoZu tiez vyvoldvat funkéné asomatotopicky ohranicené vypadky alebo patologické
drazdenie (napr. pri lokalizovanych léziach v primarnych senzorickych kérovych oblastiach).
Omnoho castejsie vsak maju za nasledok komplexné poruchy senzoriky, motoriky a/alebo
vegetativneho riadenia. K tomu pristupuje za urcitych podmienok poskodenie integra¢nych
mozgovych funkcii, ako su pamat, emécie alebo poznévanie.

Patofyziolégia nervovych buniek

Aby neurdny mohli plnit svoje funkcie, musia byt schopné prijimat informdcie z jednych
buniek aprenasat ich na druhé. Prijem informacie obvykle prebieha pomocou
membranovych receptorov, ktoré su aktivované neurotransmitermi. Aktivita idnovych
kandlov je ovplyvnend priamo alebo intraceluldrnym prenosovym mechanizmom.
Acetylcholin tak otvdra v prislusnych ciefovych bunkach nespecifické kanaly pre kationy, ktoré
umoziuju prechod Na® aK' idnov; to vedie k depolarizicii bunkovej membrany atym
k otvoreniu napatovo riadenych Na® aCa? kanalov. Ca* sprostredkuje uvolnenie
neurotransmiterov cielovou bunkou. DIhodobo je v cielovych bunkdch modulovany bunkovy
metabolizmus a expresia génov, a tym opat tvorba a ukladanie neurotransmiterov.

Poruchy mozu postihovat ktorukolvek zloZzku z tejto kaskady. Tak moze byt napriklad na
zadklade tzv. down regulacie zniZzend hustota receptorov. Tiez mozu byt obmedzené urcité
intracelularne prenosové mechanizmy. 16nové kanaly moézu byt blokované farmakologicky
alebo ich aktivita moze byt zmenena vplyvom Ca**, Mg®* alebo H*. Inhibicia Na*/K* ATPazy
napr. v doésledku nedostatku energie vedie k zmendm membrdnového potencialu. Funkcné
poruchy mézu byt reverzibilné a mozu sa opat reparovat, pokial skodlivina uz dalej nep6sobi.

Lézie vSsak mdZu viest k ireverzibilnému zaniku neurénov. Pri tom sa okrem bunkovej smrti
v dosledku priameho posSkodenia (nekréza v dosledku nedostatku energie alebo
mechanickému poskodeniu) uplatiiuje tieZz tzv. programovana bunkova smrt (apoptdza).
Zanik neurdnov preto vedie kireverzibilnym funkénym vypadkom, aj ked ostatné neurdény
mozu scasti prevziat funkciu zaniknutych buniek.

Skodliviny, pokial' sa maju dostat k neurénom centralneho nervového systému, musia prejst
cez hematoencefalickii bariéru. Intaktnd hematoencefalickd bariéra obmedzuje vstup
vacsiny latok azabranuje prestup patogénnych mikroorganizmov a imunokompetentnych
buniek. Niektoré toxiny (hlavne virusy) sa napriek tomu dostdvaju k neurénom miechy
pomocou retrogradneho axonalneho transportu periférnymi nervami a prekracuju tak
hematoencefalickd bariéru.

Po preruseni axénu odumieraju jeho distalne casti. Axdny centralnych neurénov obvykle
nedorastaju, ale postihnuté neurény podliehaju apoptéze. U periférnych axénov moze
proximalny pahyl dorast.
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Demyelinizacia

Axén medzi dvomi Ranvierovymi zdrezmi, tzv. internodium, je obaleny myelinovou posvou.
To je predpokladom pre vedenie akénych potencidlov, teda pre preskakovanie podrazdenia
z jedného zarezu do druhého.

Demyelinizdcia moZe nastat v dosledku degenerativnych, toxickych alebo zapalovych
poskodeni nervu alebo nedostatkom vitaminov Bg alebo B;;. NajdélezitejSim
demyelinizaénym ochorenim je sclerosis multiplex. Je ¢astejSia u Zien ako u muzov, vyskytuje
sa familiarne. Ide o autoimunitné ochorenie, ktoré je pravdepodobne spustané virusovou
infekciou avyznacuje sa zapalovymi lozZiskami demyelinizacie. Pre sclerosis multiplex je
typicky na case nezavisly ndstup réznych neuronalnych vypadkov v dosledku lézii r6znych
Struktur mozgu. Ked' lokdlny zapal odoznie, m6Zu sa lézie scasti zreparovat a nervy (pri
intaktnych axénoch) su opat remyelinizované.

Poruchy motorickych funkcii
Poruchy nervosvalového prenosu

Nervosvalovy prenos je sledom udalosti, ktoré mézu byt porusené na réznych drovniach.
Akény potencidl prendsany kzakon&eniam nervového vldkna pomocou Na® kandlov
depolarizuje jeho bunkovi membranu a tym otvara napatovo zavislé Ca®* kanaly. Ca®*, ktory
vte€ie do nervového zakoncenia, sprostredkuje spojenie vackov obsahujucich acetylcholin
s presynaptickou membranou a acetylcholin (ACh) sa uvolni do synaptickej strbiny. ACh sa
viaze na receptory subsynaptickej membrany atak otvara neSpecifické katidénové kanaly.
Depolarizacia membrany v oblasti synapsy sa prenasa na okoliti membranu, kde otvorenie
napatovo zavislych Na® kandlov vyvold akény potencidl, ktory sa rychle rozsiri na celd
membranu svalovej bunky. Acetylcholin je odburavany acetylcholinesterdazou, odstiepeny
cholin je opat prijimany do nervového zakoncenia a znova pouZity na syntézu ACh.

Poruchy méZu nastat v ktorejkolvek &asti. Lokalne anestetika tlmia napatovo zavislé Na*
kanaly atym obmedzuji prenos na nervosvalovom zakonéeni. Ca** kandly mézu byt
blokované protilatkami rovnako ako Ach receptory.

NajdolezitejSim ochorenim nervosvalovej platnicky je myastenia gravis, svalova obrna, ktord
nastava na zaklade znemoZnenia nervosvalového prenosu. Pri¢inou su protilatky proti ACh-
receptorom subsynaptickej membrany, ktoré potlac¢aju vazbu acetylcholinu a urychluju
odburavanie Ach receptorov. Toto autoimunitné ochorenie méze byt vyvolané virusmi, ktoré
maju podobnu Strukturu ako ACh receptory. Okrem toho sa myastenia gravis vyskytuje
u pacientov s benignymi nadormi tymu. Opakované drazidenie motorického nervu vedie
u pacientov s myastenia gravis najprv kvyvolaniu normalneho svalového sumacného
akéného potencialu, ktorého amplitida sa vSak s narastajucou ,Unavou” nervosvalového
prenosu postupne znizuje. Typickym dosledkom ochorenia je, Ze pacient ja najviac unaveny

vecer.
Ochorenie motorickej jednotky a svalstva

Motoricka jednotka pozostava z motoneurdnu (a-motoneurdn) v mieche (pripadne v jadrach
hlavovych nervov), dalej z prislusného axénu a vsetkych svalovych vlakien inervovanych jeho
kolateralami. Funkcia motorickej jednotky méze byt obmedzenda postihnutim motoneurdnu,
prerusenim alebo poskodenim nervového vedenia axonom alebo ochoreniami svaloviny.

o-motoneurény mozu byt napadnuté virusom poliomyelitidy a scasti ireverzibilne zni¢ené.
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Tiez u miechovych svalovych atrofii tvoriacich skupinu degenerativnych ochoreni so zatial
nezndmou etioldgiou, tieto bunky zanikaju. Amyotroficka lateralna skleréza pravdepodobne
vznika primarne na zaklade geneticky podmienenej poruchy axondlneho transportu, ktora
vedie sekundarne k zaniku a-motoneurénu v mieche atiez supraspindlnych motorickych
neurdnov.

Poskodenie alebo zadnik axénov moéZe byt okrem iného spOsobeny autoimunitnymi
ochoreniami, nedostatkom vitaminu B; alebo Bj,, diabetom, intoxikaciami (napr. olovo,
alkohol) alebo genetickym defektmi.

TieZ svalstvo moze byt poskodené autoimunitnym ochorenim v stvislosti s inymi tkanivami
(napr. dermatomyozitida). Naviac genetické defekty mozu postihnut priamo svalovinu, ako
napr. pri myotdnidch alebo dystrofiach.

Dosledkom lézie motorickej jednotky je lokalizovana obrna postihnutej svaloviny nezavisle
na tom, ¢i ide o léziu a-motoneurdnu, axénu alebo samotného svalu. Pri primarnom zaniku
o-motoneurdnu sa objavuju typické fascikuldcie, ktoré zodpovedaju synchrénnemu
podrazdeniu a kontrakcii svalovych vldken jednej motorickej jednotky. Pokial su
u amyotrofickej lateralnej sklerézy esSte CiastoCne intaktné o-motoneurény, moze
poskodenim supraspinalnych neurdénov dojst tiez k hyperreflexii a spasticite. Lézia
periférneho nervu vedie v dosledku stencenia myelinovej poSvy najskor k spomaleniu
rychlosti nervového vedenia. Pravidelne byvaju postihnuté aj senzorické casti nervu.
Dochadza jednak k porucham senzibility, jednak vznikaju spontdanne akéné potencidly
postihnutych nervov, ktoré vyvolavaju odpovedajice vnemy (parestézie). Pri primarnom
zaniku svaloviny sa ¢asto vyskytuju fibrilacie, teda kontrakcie jednotlivych svalovych vldkien.
Primarna myopatia moze byt od neurogénnych myopatii odliSend na zaklade
elektromyografie.

Lézie zostupnych motorickych drdh

Miechové o-motoneurdny su kontrolované viac drahami zo supraspindlnych neurdénov:
pyramidovd drdha z motorickej kory, rubrospindlna drdha 1z nucleus ruber, tractus
reticulospinalis medialis z retikularnej formacie pontu, tractus reticulospinalis lateralis
z retikuldrnej formacie predizenej miechy a tractus vestibulospinalis.

Tractus reticulospinalis medialis a vestibulospinalis podporuju  predovsetkym tzv.
antigravitaéné svaly, tj. flexory hornych koncatin a extenzory dolnych koncatin. Pyramidova
draha, tractus rubrospinalis atractus reticulospinalis lateralis podporuju ohybaée néh
a napinace ramien.

Pri poSkodeni motorickej kory alebo oblasti capsula interna (napr. pri krvacani alebo
ischémii v oblasti zasobenia z arteria cerebri media) su vyradené z funkcie tesne susediace
kortikofugalne drahy. Je to pyramidova draha, ale tiez dalSie spoje motorickej kéry, ako napr.
do nucleus ruber a k retikuldrnej formacii predizenej miechy. Dosledkom je vypadok aktivity
nielen pyramidovej drahy, ale tieZz rubrospindlnej a medialnej retikulospindlnej drahy.
Dosledkom prerusenia vedenia voblasti capsula interna je preto nakoniec prevaha
postihnutia extenzorov n6h a flexorov ramien.

Najprv vSak dochadza k spinalnemu mieSnemu Soku na zdklade vypadku supraspinalnej
inervacie a-motoneurdnu. PreruSenim supraspinalnej aktivacie a-motoneurénu su tiez
postihnuté antigravitacné svaly, aj ked o nieCo menej ako ostatné svalstvo. Pri mieSnom Soku
je svalovina ochabnuta a nie su vybavitelné Ziadne reflexy.
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Ciasto¢nd ,denervacia“ o-motoneurénov ma viak za nasledok pozvolné zvysovanie ich
citlivosti. Okrem toho su vyradené zakoncenia supraspindlnych neurénov nahradené
synapsami mieSnych neurdnov. Tym ziskavaju reflexy postupne stale silnejsi vplyv na aktivitu
a-motoneurénov avznikd hyperreflexia. Daldim dosledkom je spasticita. Aktivita o-
motoneurénov je po vypadku zostupnych drah predovSetkym pod vplyvom svalovych
vretienok a Slachovych teliesok.

Ochorenie bazdlnych ganglii

K bazadlnym ganglidm patri corpus striatum, globus pallidus, nucleus subthalamicus
a substantia nigra. Ich funkciou je predovsetkym kontrola pohybov v sucinnosti s mozoc¢kom,
motorickou kérou, kortikospinalnymi drahami a motorickymi jadrami kmena. Neurdny striata
su aktivované glutamatom z kérovych neurénov. Pri vnitornom prepojeni bazdlnych ganglii
sa prevazne uplatiuje inhibi¢ny transmiter GABA. P6sobenie bazalnych ganglii na talamus
pomocou GABA-ergnych neurdnov pallida a substancia nigra je inhibicné. Tieto neurdny su
aktivované glutamdatom z neurdnov nucleus subthalamicus. Neurdny striata su tiez Ciastocne
aktivované a Ciastocne tlmené pomocou dopaminu zo substancia nigra, rovnako ako su
aktivované cholinergné neurény. Nerovnovdaha medzi aktivaCnymi ainhibi¢cnymi vplyvmi
nasledne pdsobi na motoriku. Prilis silna inhibicia talamickych jadier sp6sobuje hypokinézu,
prilis malé timenie hyperkinézu.

Parkinsonova choroba je ochorenim substantia nigra, ktord ovplyviiuje pomocou
dopaminergnych drah GABA-ergné bunky striata. Castou pri¢inou je dedi¢na predispozicia,
ktora v obdobi medzi strednym a vysokym vekom vedie k degenerdacii dopaminergnych
neurénov v substantia nigra. Dal$imi pri¢cinami si opakované traumy (boxeri), zapaly
(encefalitida), porucha krvného zasobenia (ateroskleréza), nddory a otravy (hlavne CO).
K prejavom symptédmov musi nastat vypadok 70% neurdnov substantia nigra.

Zanik buniek substantia nigra vyvolava procesy, ktoré spolo¢ne vedu k nadmernej inhibicii
talamu. Désledkom potlacenia funkcie talamu je potlacenie vol'nej motoriky. Pacienti m6zu
len tazko zahajovat pohyby alebo reagovat na vonkajsie podnety (hypokinéza). Svalovy tonus
je vyrazne vyssi (rigor). NavySe sa casto objavuje kludovy tras so striedavymi pohybmi
predovsetkym ruk a prstov (pohyb pripomina pocitanie penazi). Hypokinéza nuti pacientov
do typicky silno zohnutého drZania tela s lahko pokréenymi ramenami a nohami. Dalej sa
prejavuje mimickou strnulostou, mikrografiou a tiez tichou monotdnnou zmazanou recou.
Dalej dochadza k daldim poruchdm ako je napr. zvy$ené vylu€ovanie slin, depresie
a demencia, ktoré su vyvolané dalsimi |éziami.

Hyperkinéza

Chorea je najcastejSie hyperkinetické ochorenie bazalnych ganglii. Chorea je predovsetkym
ochorenim striata. Pri¢inou moze byt dedi¢né postihnutie (Huntingtonova chorea), ktoré sa
objavuje vSstvrtom alebo piatom decéniu avedie k postupne ireverzibilnému zaniku
neurdnov striata. Podkladom pre tzv. Sydenhamovu chorobu je poskodenie neurénov striata,
ktoré je na rozdiel od Huntingtonovej choroby rozsiahle reverzibilné. Vzacne dochadza
k poskodeniu neurdnov na zaklade ischémie (aterosklerdza), zapalu (encefalitida) a nddorov.

Dosledkom zaniku neurdnov striata je posilnenie inhibicie neurénov v nucleus subthalamicus,
ktoré za normalnych okolnosti aktivuju inhibicné neurdny v pars substantia nigra. Tym
dochadza k odtlmeniu buniek talamu. Objavuju sa nahle, nepravidelné mimovolné pohyby,
ktoré su za normalnych okolnosti potlacané bazalnymi gangliami.
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Lézie mozocka

Pricinou mozockovych lézii su intoxikacie (predovsetkym alkohol, ale tiez lithium,
difenylhydantoin ainé), upal, hypotyredza, malabsorpcia atiez geneticky podmienené
enzymatické atransportné defekty, sCasti genetické degenerativne procesy, zapaly (okrem
iného aj sclerosis multiplex), nddory mozocka. Prejavy mozockovych lézii zavisia na ich
lokalizacii. Pars intermedia je nevyhnutnd pre kontrolu pohybov. Jej poruchy obmedzuju
uskutocnovanie a kontrolu volnej motoriky. Flocculus a nodulus (tiez vermis) zodpovedaju za
kontrolu rovnovahy. Poskodenie flokula, nodula a vermis postihuje v prvom rade rovnovahu
a drzanie tela a svalstvo trupu a tvare.

Lézie mozocka sa klinicky manifestuju spomalenym zahajovanim a zastavovanim pohybov.
Chyba koordinacia pohybov a casto je zle hodnotend potrebna sila, zrychlenie a rychlost
pohybov. Pohyby tychto pacientov su trhané a rozpadnuté na jednotlivé komponenty. Odpor
voci pasivnym pohybom je slabsi (hypoténia). ReC je skandovana, prerusovand a zmazana.
Kontrola rovnovahy je u pacientov porusena, ich postoj a ch6dza su na Sirokej baze a neisté
(ataxia). Porusend kontrola motoriky oci vedie k dysmetrii oénych pohybov a k hrubému
nystagmu v smere poskodenia.

Poruchy senzorickych funkcii

Specializované receptory (senzory) vkoZ su draidené predovietkym dotykom
(predovsetkym Meissnerove telieska), tlakom a napatim (predovSetkym Ruffiniho telieska),
vibraciami (hlavne Paciniho telieska), pohybom vlasov (receptory vlasovych folikulov) alebo
teplotou (chladové alebo tepelné receptory). Proprioreceptory vo svaloch (svalové
vretienka), $lachach (8lachové telieska) a kibnych puzdrach sprostredkovavaju informacie
o pohybovom aparate, receptory v r6znych vnutornych organoch informacie o rozpati dutych
organov a koncentrdcii urgitych latok (CO,, H, glukdza, osmolarita). Na bolestivé podnety su
citlivé nocisenzory (volné nervové zakoncenia) v kozi, pohybovom aparate, vo vnutornych
organoch a cievach (kapitola Bolest).

Zmyslové podrazdenia su vedené do miechy, kde ovplyviiuju prostrednictvom reflexov
aktivitu motoneurdnov. Zadnymi povrazcami miechy (jemnd tzv. epikritickd
mechanorecepcia, aferentdcia zo svalovych vretienok atd.) a postrannymi povrazcami miechy
(hrubd mechanorecepcia, teplota, bolest) st dalej vedené do predizenej miechy, talamu
a mozgovej kory (gyrus postcentralis). Informdacie o pohybovom aparate su privadzané
spinocerebeldarnymi drahami do mozocku. Informacny tok méze byt poruseny na niekolkych
urovniach:

Receptory

Senzory, ktoré transformuju rézne podnety na periférii na neuronalnu aktivitu, mézu bud
Uplne vypadnut, alebo moézu byt podrazdené neadekvatne. Nasledkom je uUplny alebo
CiastoCny vypadok zmyslového vnimania (anestézia, pripadne hypestézia), zosilnené
vnimanie (hyperestézia) alebo vyskyt zmyslového vnimania bez adekvatnej stimulacie
(parestézie).

Lézie periférnych alebo spindlnych nervov

MOoOZu tieZ vyvolat an-, hypo-, hyper-, parestézie, obmedzuju vsak sucasne aj hlboku citlivost
a motoriku. Prekryvanim sa inervacnych okrskov dochadza pri lézii spindlneho nervu iba
k hypestézii (alebo hyperestézii), ale nie k anestézii postihnutého dermatému.
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Priecne prerusenie miechy

Pri priecnom preruseni miechy je ipsilateralne — teda na strane lézie — porusSend hlboka
citlivost ajemna (epikritickd) povrchova citlivost. Kontralaterdlne je porusend tepelnd
citlivost, hruba mechanorecepcia a citlivost na bolest. Ipsilaterdlne su postihnuté
descendentné motorické drahy.

Prerusenie drah zadnych miesnych povrazcov

Znemoznuje adekvatne vnimanie vibracii a zniZuje schopnost definovat a presne urcovat
mechanické podnety priestorovo a &asovo a hodnotit ich intenzitu. Dalej je postihnuta
hiboka citlivost. Preto su predovsetkym porusené informacie zo svalovych vretienok a s nimi
tiez kontrola svalovej ¢innosti. Nasledkom je okrem iného ataxia.

Lézie prednej casti bocnych povrazcov miechy

Obmedzuju predovsetkym tlakovu, tepelnd citlivost a citlivost na bolest. M6Zu sa objavit an-
hypo-, hyper-, parestézie. Pohyby stavcov moézZu prostrednictvom drazdenia porusenych
aferentnych vlakien viest k zodpovedajucim porucham citlivosti.

Lézie somatosenzorickej mozgovej kéry

Pri lézidch somatosenzorickej mozgovej koéry je casto poruSené priestorové a Casové
rozliSovanie podnetov a tieZz polohovy a pohybovy zmysel; odhad intenzity drazdenia je tiez
silne obmedzeny.

Pri lézidach v asociacnych drahach alebo v oblastiach mozgovej kéry nastdva zhorSené
spracovanie zmyslovych vnemov. Nasledkom toho je neschopnost spoznavat predmety
hmatom a strata priestorového vnimania. TieZ moZno pozorovat poruchy obrazu vlastného
tela a polohového zmyslu. Méze sa vyskytnut aj fenomén vyhasinania (ignorovanie jedného
z dvoch ponuknutych podnetov) a ignorovanie kontralateralnej polovice tela a okolia na tejto
strane.

Poruchy vegetativneho nervového systému

Sympatikus a parasympatikus su vzajomne sa doplniujuce reguldtory mnohostrannych
vegetativnych funkcii. Obidva systémy moézZu byt na zaklade ochorenia vegetativheho
nervového systému nadmerne aktivne alebo inaktivované.

Sympatikus

Moze byt aktivovany eméciami, poklesom krvného tlaku (napr. hemoragicky 3ok),
hypoglykémiou. Tumor drene nadobli¢iek (feochromocytém) mébze vytvarat avylucovat
adrenalin. Tiez niektoré farmaka vyvoldvaju ucinky sympatiku. Pri bolesti je v dosledku
aktivacie sympatiku vyvolana sprievodna vegetativna reakcia.

Aktivacia sympatiku zvySuje prostrednictvom B;-receptorov drazdivost myokardu, zosilfiuje
srdcovy stah a zvysuje srdcovl frekvenciu azrychluje vedenie akéného potencialu.
Prostrednictvom ay-receptorov nastdva vazokonstrikcia ciev v koZi, plucach, obli¢kach,
v Creve, v pohlavnych orgdnoch. Prostrednictvom [3,-receptorov sa cievy v srdci, svaloch
a peceni rozsiruju. Celkovym ucéinkom sympatiku na krvny obeh je zvySenie krvného tlaku,
koza je vSak v dosledku vazokonstrikcie bledd. Vplyvom sympatiku je stimulovana sekrécia
potu, sekrécia slin a rozSiruju sa zrenice. Bronchidlna svalovina a svalovina maternice sa
dilatuje, cinnost svaloviny Criev je utlmena a kontrakcia sfinkterov ¢reva a mocového
mechura je stimulovana. Sympatikus podporuje vznik svalového trasu (tremor), stimuluje
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odburavanie glykogénu v peceni avo svaloch, lipolyzu a vydaj glukagénu, kortikotropinu,
somatotropinu a reninu. TImi vydaj inzulinu a histaminu. Urychluje mobilizaciu leukocytov
a agregaciu trombocytov.

Sympatikus mozZe byt Ciastocne alebo Uplne (zriedkavo) vyradeny degeneraciou
vegetativnych nervov (idiopatickd  ortostatickd hypoténia). Ucinky sympatiku blokuju
niektoré farmaka. Vyvoldvaju zrkadlovy obraz nasledkov jeho nadmerného poésobenia.
Pacient trpi predovSetkym poklesom krvného tlaku, v doésledku poruchy sekrécie potu
zhorsenou termoregulaciou, mdézu sa u predisponovanych oséb zuZovat dychacie cesty.
Vypadok sympatickej inervacie oci vedie k Hornerovmu syndrému so zUzenim zrenice (midza)
a oc¢nej Strbiny (ptdza) a vklesnutim bulbu (enoftalmus).

Vypadok parasympatika

Spobsobi tachykardiu a rozSirenie zrenic, inhibuje svalovinu bronchov, ¢reva a mocového
mechudra, tlmi sekréciu slin, slz abronchidlnu a gastrointestindlnu sekréciu. Pri
anticholinergnom ucinku sa este priddva sekrécia potu.

PrieCne prerusenie miechy vedie sekundarne k vypadku vegetativnych regulacii. Najprv, ako
to uz bolo popisané u somatomotoriky, dochddza k spindlnemu Soku s vyhasnutim vsetkych
funkcii. Pod miestom lézie su dilatované koZné cievy a zaniknu vegetativne funkcie, napriklad
defekacia a mikcia. Supraspindlna kontrola vyprazdriovania mocového mechdra nie je uz
v Ziadnom pripade mozna.

Lézie hypotalamu

Hypotalamus integruje vegetativne, endokrinné a somatomotorické funkcie organizmu.
Neurdny hypotalamu su zodpovedné za reguldciu r6znych homeostatickych funkcii, akymi su
napr. prijem potravy, hospodarenie svodou a elektrolytmi, termoregulacia a cirkadianne
rytmy. Okrem toho su funkcie v hypotalame prispésobené pozadovanym vzorcom chovania,
ako su napr. reakcia boja auteku a nutritivne ¢i sexudlne chovanie. Takéto poZadované
programy vzorcov chovania suU v hypotalame ulozené asu podla potreby vyvoldvané
predovsetkym neurénmi limbického systému.

Lézie hypotalamu mozZu byt nasledkami tumorov, traumatického poskodenia alebo zapalov
a prindsaju so sebou zavazné poruchy vegetativnych reguldcii. Lézie predného hypotalamu
vedu k poruchdm termoreguldcie a cirkadidannej rytmicity. Prejavuju sa okrem iného
nespavostou. Méze byt vyradena tvorba antidiuretického hormdnu a oxytocinu, rovnako ako
pocit smadu. Lézie stredného (intermediarneho) hypotalamu maju za nasledok tiez poruchy
termoregulacie a pocitu smadu. Zaroveri mdze byt vyznamne obmedzend vyziva. Pri lézii
lateralnej Casti stredného hypotalamu je potlaceny pocit hladu, pacienti nemaju ziadny
popud k prijimaniu potravy (afagia), nedostatoCne sa Zivia a chudnu (anorexia). Pri lézii
medialneho hypotalamu dochddza naopak zvyznamne zvySenému prijimaniu potravy
(hyperfagia) a prostrednictvom hyperkalorického prijmu potravy dochadza k obezite. Avsak
obezita aj anorexia su iba vynimocne spOsobené fyzikdlnym poskodenim hypotalamu,
vznikaju vo vacsSine pripadov z psychologickych pric¢in. Pri poskodeni intermediarneho
hypotalamu dochadza k poruchdm pamati a emdcii.

Lézie zadného hypotalamu vedu okrem komplexu vegetativnych a emociondlnych poruch
k poikilotermii, nespavosti a vypadkom pamati.

Pri lézidch rbznych casti hypotalamu mozZe tiez doéjst k poSkodeniu vylucovania
hypotalamickych hormoénov. Napriklad nasledkom vypadku funkcie antidiuretického
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horménu je diabetes insipidus, pri ktorom oblicky nemdzu vytvarat koncentrovany moc
a denne sa vyluci z organizmu velké mnozstvo hypotonického moca.
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