Patofyziologie vymény plynt v plicich. Rizeni
dychani

Nemoci plic
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Funkce respiracniho systemu

= Uzkéa spoluprace se srdcem a krvi ve snaze
extrahovat kyslik z vngjsitho prostiedi a
zbavovat se nezadoucich plynl, predev§im
CO2.

= Plice funguji jako vykonné méchy, které
vypuzuji pouzity vzduch, pfinaseji Cerstvy
vzduch a michaji jej se vzduchem, ktery v
nich zustal.

= Pro vyménu plynd museji mit plice
dostatecny povrch.

= Stény alveolt museji klast minimalni odpor
difuzi plynd.

= Funkce plic tedy vyZzaduji Sirokou expozici
plicniho povrchu zevnimu prostfedi. Tento
povrch mize byt poskozen prachy, plyny a
infekénimi agens.

= Ochrana plic proti témto vliviim je prioritni a
dosahuje se ji kombinaci strukturdlnich a
imunologickych obrannych sil.
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Respiracni systém - patofyziologie

- zahrnuje (v uz8§im slova
smyslu, na urovni plic)
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- Tato Klasifikace je porisad ;&é’

schematicka, zpravidla podle
primarniho typu postiZeni. V X
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realné patofyziologické
situaci jsou tyto poruchy
pritomny vétSinou soucasné.
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Trachea, bronchy a bronchioly
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*Trachea je dlouha 10-12 cm. Lehce
posunuta k pravé strané, v misté cariny se
déli na hlavni pravy a levy bronchus.

=Carina lezi pod junkci manubrium sterni a
chrupavkou druhého pravého Zebra.

=Pravy bronchus probiha vertikalnéji nez
levy, takZe inhalované Castice se dostavaji
spiSe do ného. Pravy hlavni bronchus se
déli na bronchy horniho a intermedialniho
laloku. Bronchus intermedialniho laloku se
;:Iz?l?( déli na bronchy stfedniho a dolniho
aloku.

=Nalevo se hlavni bronchus déli na
bronchy horniho a dolniho laloku.

=Kazdy lobarni bronchus se dale déli na
segmentalni a subsegmentalni bronchy.

=Celkem dochazi mezi tracheou a alveoly
k celkem 25 vétvenim.
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¢ Nos (Usta),hrtan, trachea, bronchy & bronchioly (mrtvy prostor)
¢ Filtr, ohfev & zvlhéeni vzduchu

Name Division | Diameter (mm) | How many? Cru::;:t:;:;:?nal

4 1-10

/ Trachea 0 15-22 1 925
Primary bronchi 1 10-15 2
Smaller 2 4
bronchi
contco /\O/\O/\D ;
—

611 1x10t

2x10" 100

) Bronchioles | 1223 05-1 | |
8x 107 5x10°

Exchange -
surface Aveoll | 24 03 36 x 107 1 x10°
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Béhem prvnich 7 vétveni maji bronchy

= Sténu skladajici se z chupavky a hladkého
svalstva

= Epitelialni fasinkovy epitel
= 7Zlazky sekretujici hlen

= Endokrinni buiiky — Kulchitského nebo APUD
(amine precursor and uptake decarboxylation),
které obsahuji serotonin

V dalsich 16-18 vétvenich bronchy

= Neobsahuji chrupavky ani svalovou vrstvu a jsou
stale tensi

= Jednu vrstvu bungk fasinkového epitelu s jen
velmi malym poc¢tem poharkovych bunék

= Granulované Clara buiiky, které produkuji latku
podobnou surfaktantu
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Zmény struktury bronchialni stény
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Struktura stény: bronchus, bronchiolus a alveolus
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¢ Respiraéni bronchioly, alveolarni dukty, alveoly - acinus.
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Alveoly

*300 milion v kazdé plici. Jejich celkovy
povrch 40-80 m?.

* Epitelidlni vystelka se skladd zejména z
pneumocytu 1. typu. Ty maji extrémné
ztenCenou cytoplasmu, takze predstavuji jen
velmi tenkou bariéru pro vymeénu plynii. Jsou
odvezeny z pneumocytt II. typu.

* Pneumocyty II. typu jsou o néco pocetnéjsi,
ale pokryvaji mensi Cast epitelialni vystelky.
Obecné se vyskytuji na okrajich alveoly a
obsahuji jemné lamelarni vakuoly, které jsou
zdrojem surfaktantu.

Pneumocyty II. typu jsou spojeny  tight
junctions, které limituji pohyb tekutin v a z
alveolu.

* Makrofagy.
Capillary

-
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Alveolokapilarni membrana

Tl e it Consdet Mk e Povrchové napéti
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e Pneumocyty typu II
sekretuji dipalmitoyl
lecitin - surfaktant,
ktery redukuje
povrchoveé napéti.
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Surfaktant
Surfaktant je komplexni smési lipoproteint (zejména
PUTE. fosfolipidi) a maleho mnozZstvi karbohydratu
in place Molekula surfaktantu ma 2 ¢asti:
- hydrofobni
| Au-guid - hydrofilni

| intertaco

4 dulezité funkce surfaktantu:
Redukuje povrchové napéti
Zvysuje compliance plic
Zvysuje stabilitu alveoll

Prispiva k prevenci plicniho edému udrzovanim
Lsuchych* alveolt

Surlactan
: 21 molecule
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Pneumocyty Il typu nedozravaji pfed 26 az 28 tydnem
gestace

R NI A B
“"‘ hing vohame = Infant respiratory distress syndrome

.rh++||”:.; ) e Poskozeni plic mGZe vést k rozvoji podobného stavu i v
| dospélosti
O L O

- e = Syndrom respira¢ni tisné dospélych (ARDS)
Frentsrslags
| Low lung volume
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Obranné mechanismy respira¢niho traktu
I. Fyzikalni a fyziologické

» Zvlh¢ovani
» Odstrafiovani ¢astic

* 90% nad 10 pm v priméru odstranéno jiz v nosni duting, véetné pylovych
zrn >20 pm.

= 5-10 pm zachyceny v caring.
= mens$inez 1 um neni mozno odstranit
= 1-5 um - dychaci cesty

= Vypuzovdni castic kaslem, kychdanim.
= Sekretem respiracniho traktu

~




Il. Humoralni mechanismy

Nespecifické solubilni faktory

e a-Antitrypsin (o-antiprotedza) inhibuje

neutralizuje proteazy a elastazy.

e Lysozym —granulocytarni enzym s baktericidnimi vlastnostmi.
e Laktoferrin je syntetizovan v epitelu a v neutrofilnich granulocytech a ma

bactericidni vlastnosti.

chymotrypsin a ftrypsin a

e [nterferon je produkovan mnohymi bunkami pii virovych infekcich.
Moduluje imunitni reakci ve prospéch celularni imunity (Aktivace Thl

cesty).
e Komplement

* Surfakiantovy  protein A (SPA) je jeden ze Ctyfech surfaktantovych

proteind, ktery opsonizuje bakterie a podporuje tak jejich fagocytozu.
e Defensiny jsou baktericidni peptidy v azurofilnich granulech neutrofilti.

lll. Celularni obranné mechanismy

Lymfocyty

e Rozptyleny v dychacich cestach.

e Senzitizované lymfocyty se ucastni v mistnich obrannych reakcich
prostfednictvim diferenciace do plasmatickych bunék sekretujicich
IgA.

e IgG a IgE v nizkych koncentracich v dychacich sekretech.

~

Rasinkovy epitel

Piedstavuje dilezity obranny mechanismus.

Kazda bunka obsahuje cca 200 tasinek, které
se pohybuji pifi frekvenci 1000/ min v
organizovanych vinach kontrakce.

Kazda fasinka se sklada z 9 perifernich ¢asti a
2 vnitinich longitudinalnich fibril,
rozmisténych v cytoplasmatické matrix.

Linky nexinu se pfipojuji k perifernim partm.
Dyneinova raménka  skladajici se z
ATPazového proteinu se projikuji smérem k
sousednim partim.

Ohybani se fasinky je umoznéno klouzavym
pohybem  mezi sousednimi  fibrilami,
pohanénym  ATP-dependentni smykovou
silou vyvinutou v dyneinovych raméncich.
Nepfitomnost téchto ramének vede k
nepohyblivosti fasinek.

Hlen, ktery obsahuje makrofagy, bunécny
detrit, inhalované castice a bakterie, je
fasinkami posunovan smérem k laryngu
rychlosti 1,5 cm/min  (,,mukociliarni
eskalator).

&e ¢f\§ﬁ7xf

Dynein arm -~ .
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Obranné mechanismy na epitelialnim povrchu




Pleura
= Vrstva pojivové tkané pokryta jednoduchym dlazdicovym epitelem.
= Visceralni pleura pokryva povrch plic, linie interlobarnich fisur a v

hilech se spojuje s parietdlni pleurou, kterd wvystyld wvnitfek
hrudniku.

= V hilech pokracuje visceralni pleura podél vétviciho se
bronchialniho stromu, pak se obraci a pripojuje se k parietalni
pleufe.

= Malé mnozstvi tekutiny mezi obéma umoznuje skluzny pohyb.

Branice

* Branice je kryta parietalni pleurou a peritoneem.

» Jeji svalovd vldkna se upinaji na spodni zebra a spojuji se do
centralni Slachy.

= Inervace je separatni pro obé¢ strany branice (n. frenicus).

= 50% svalovych vldken je typu s pomalym zaSkubem s nizkou

-

glykolytickou kapacitou; jsou relativné odolné viici unave.

Cévni zasobeni plic

Funkéni a nutriéni obéh.

Arterie se dé€li a postupuji podél bronchu.
Arterioly doprovazejici respiracni
bronchioly maji tenkou sténu a obsahuji
slabou vrstvu svaloviny.

Venuly odvadéji krev z laterdlnich casti
lobult, zahybaji centralné do
interlobularnich a intersegmentalnich sept,
piipadné se spojuji, a tvoii 4 hlavni plicni
vény.

Bronchialni cirkulace je z descendentni
aorty. Bronchidlni arterie zasobuji tkan az k
respira¢nim bronchiolim. Bronchialni vény
usti do pulmondrnich vén, ¢imz vytvareji
cast fyziologického shuntu u zdravych
jedninct.

Lymfatické cesty lezi v potencialnim
intersticialnim protoru mezi alveolarnimi
bunkami a kapilarnim endotelem plicnich
arteriol.
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Nervové zasobeni plic

= Neni zcela pochopeno.

= Parasympatickd (z n. vagus) a sympatickd inervace tvoii plexus a jeho
vétve doprovazeji pulmonalni arterie a vétvici se bronchialni strom.

= Hladka svalovina stén bronchil je inervovana n. vagus, zejména typem
NANC (non-adrenergic non-cholinergic). Neurotransmitery jsou peptidy a
puriny.

» Tti typy muskarinovych receptorti:

» MI receptory na parasympatickych gangliich

» M2 receptory na terminalach cholinergnich nervi
= M3 receptory na hladkych svalovych bunkach

» Parietalni pleura inervovdna z nn. intercostales a n. frenicus, visceralni
pleura je bez inervace.

Dychani

Plicni ventilaci je mozno popsat ze dvou hledisek:

> Jako mechanicky proces inspirace a exspirace

» Jako Fizeni respirace na Uroven adekvatni metabolickym

potiebam.




Plicni ventilace jako mechanicky proces

Inspirium je aktivni proces, dany sestupem branice a pohybem Zeber nahoru a
do stran vlivem prace interkostalnich svali.

» U odpocivajicich zdravych osob je branice odpovédnd za vétsi Cast
inspiria.

> Respiracni svaly jsou odolné&jsi vici zatézi nez jiné svaly.

> Svalova slabost se miZze projevit u neurologickych a svalovych
onemocnénich a také bcéhem pokrocilych fazi respira¢niho selhani.
Inspirace proti zvySenému odporu mize vyzadovat zapojeni pridatnych
dechovych svalll (m. sternocleidomastoideus, mm. scaleni).

Exspirium je pasivni proces v disledku postupného snizovani kontrakce
interkostalnich svalti, coZ umozni plicim kolabovat na zéakladé jejich
ptirozené elasticity.

» Usilovna exspirace se také déje za pomoci piidatnych svall, predevsim
bfisnich, které pomahaji zvednout branici.

-
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Plicni ventilace jako mechanicky proces

> Plice maji prirozenou elasticitu, coz je vede k tendenci kolabovat od stény
hrudniku, coz vytvari podtlak v pleurdlnim prostoru. Tato retrakcni sila
zavisi na objemu plic: pfi vy$§im objemu plic se plice stahuje vice a vytvari
se vysS$i negativni intrapleuralni tlak.

> Compliance plic vyjadiuje vztah mezi retrakéni silou a objemem plic. Je
definovana jako zména objemu plic zptusobena jednotkovou zménou
intrapleuralniho (transpulmonarniho) tlaku (I/kPa).

> Na konci klidného exspiria je retrakéni sila plic vyrovnavana tendenci
hrudni stény rozepnout se ven. V tuto chvili jsou respiracni svaly
relaxovany a plice maji objem funkcni rezidudlni kapacity (FRC). Nemoci,
které ovliviiuji hybnost hrudni stény a branice, mohou mit proto velky vliv
na ventilaci (spondylitis, kyfoskoliosis, neuropatie, poskozeni n. frenicus a
myastenia gravis.

Y , ;
Rizeni ventilace

= Koordinované respiratni pohyby fizeny prostiednictvim
neuronut v retikularni hmoté mozkového kmene, tzv.
respiracniho centra.

= Tyto vyboje z respira¢niho centra cestuji via n. frenicus a nn.
intercostales k muskulatufe v respiracnim traktu.

= Parcialni tlaky O, a CO, v arteridlni krvi jsou presné
regulovany:

= Pifi prutoku krve plicemi 5 L/min se pfinasi do tkani 11
mmol/min (250 mL/min) kysliku.

= Pii ventilaci 6 L/min se odvadi z téla 9 mmol/min (200
mL/min) CO,.

= Normadlni parcialni tlak kysliku v arteridlni krvi (Pao2) je 11-
13 kPa (83 a 98 mmHg).

= Normalni parcialni tlak CO, v arteridlni krvi (Paco2) je 4,8-
6,0 kPa (36-45 mmHg).

Rizeni ventilace

> Ventilace je fizena kombinaci Nowrogenic Vokrtarycortrol Chorica
neurogennich ~a  chemickych — feo ey sl
faktoru. '

> Dusnost v zavislosti na fyzické |
aktivit¢ je normalni, pokud neni fhi

stupenr této aktivity vyvolavajici
dusnost velmi nizky. Regulace

vedouci k dusnosti nejsou zcela
znamy. DuSnost je vniména v e .
disledku: '!M"!-i'ﬂ!: - Chest wall .
> Zmen v objemu plic L] TN e S~
)] y4 “ h'““"n.._“ Carotid and

, dataesplary ()
> Senzory ve svalech hrudniku, \\.

zaznamenavajici zmény délky
svalovych fibril.

> Tenze vyvijené ve stahujicich se
svalech. Tuto kvalitu je mozno
vnimat prostiednictvim Golgiho
télisek ve Slachach.

aortic bodies

N _t Stenylaed by
3 i R cbifs
" hways :

¢ nd lung.

Musclo and 4, S| p0ICHITS

joint recaplors. \ -

> Centralni  percepce  zvySené
namahy
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Dorsal Respiratory Group (DRG) —
inspirace v klidu

Ventral Respiratory Group (VRG) —
inspirace pfi namaze a aktivni
exspirium

Fourth ventricle

Midbrain

Pneumotaxic area

Number of active inspiratory neurons

/ * Inspiration shuts off *

|—— Inspiralion—-l—— Passive expiration —-|—— Inspiration —-|-—

2sec 3 sec 2 sec
— Time

During inspiration, the acitvity of inspiratory neurons increases
steadily, apparently through a positive feedback mechanism.
At the end of inspiration, the activity shuts off abruptly and
expiration takes place through recoil of elastic lung tissue.

e Podporuje inspirium ovlivnénim i

neuronti

e Pneumotaxic center:

* Antagonizuje apneustické
centrum.

e [nhibuje inspiraci.
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Rizeni ventilace

Respiracni centrum je tvofeno
nékolika skupinami neuron(i

. Zakladni automaticky rytmus respirace

je dan aktivitou DRG (inspiracni nerv. rigrer cortors ™[5

buriky) vysilaji eferentni impulsy k
branici a inspiranim interkostalnim
svalim.

. DRG také dostavaji aferentni impulsy z

perifernich chemoreceptor(i a s Corteol castars
nékolika rGznych typ( receptort v * Proumotasic center
plicich. Poas corteot inspa

* Cramesbnsilng conte

. VRG obsahuji jak inspiracni, tak i
exspiraéni neurony. Jsou inaktivni
bé&hem normalniho dychani, aktivuji se
pfi zvySeném ventilacnim usili.

. Pneumotaxické a apneustické centra se
nepodileji na normalni aktivité, ale mohou
modulovat hloubku dychani a jeho rychlost

(pneumotaxické centrum antagonizuje
apneustické centrum, které podporuje
inspira¢ni neurony — DRG)

. Dychani muze byt modifikovano podnéty z
kary, limbického systému a hypotalamu
(ovlivnéni emocemi i chorobami).

Sensilve 1o H*, O, and
* Apraustc conker .-
Inspiration and e
Dosal respralory groug,
Medulia (iraguaiory)
* Veniral reagaradory QoG .-
Inspiration and expraon

-

Rizeni ventilace
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Decreased ventilation

Increased arLriaI Pcog~--

Plasma CO, iBloo
Blood

CSF Chemoreceptors
in aortic and

in medulla oblongata carotid bodies

Chemoreceptors

dpH

Sensory
_Respiratory center neurons
‘in medulla oblongata
i Respiratory
Spinal cord
motor neurons muscles ! _
Negative
'feedback

Increased ventilation ------

Chemoreceptory

e 2 skupiny chemoreceptorf
reagujicich na zmény Pco,, Po,,
and pH krve.

e Centralni:
e Prodlouzena micha

e Periferni:
e Glomus caroticum a aorta.
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Centralni chemoreceptory

Sensitivni na zmeny Cerebral capillary

arterialniho Pco.. 4 b+ Blood-brain
tPco, e barrier
& =

o H* nemiuiZe prochazet
krevné-mozkovou Cerebrospinal
bariérou fiad

‘J} \Central chemoreceptor

€O, + H0Z H,CO =2 H* + HCOS™

e C0, miize prochazet a L
tvori H,CO0;. -
RZZ‘:;?;?W Stimulus
e Snizeni pH CSF. centers Receptor
Piimo stimuluje I Afferent pathway
centralni & Integrating center

chemoreceptory. '-.Tve"t"aﬁ""i ) Systemic response
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Nejsiln€jsim stimulujicim faktorem pro ventilaci je

> narust PaCO2, ktery zvySuje [H+] v cerebrospindlnim moku.
Senzitivita na tuto stimulaci mtize byt oslabena u COPD. U téchto
pacientl je hlavnim stimulacnim momentem hypoxémie; léCeni
kyslikem mutize u téchto pacientl snizit respiracni aktivitu a povede
k dalSimu nardstu PaCO2.

> Nartst [H+] (napt. diabetickd ketoacidéza) zvysi ventilaci s
poklesem PaCO2 jako kompenza¢nim mechanismem metabolické
acidézy (hluboké Kussmaulovo dychani).

Kyslikové senzory (kde jsou?)

Glomus caroticus a aortalni téliska

Medulla

Glossopharyngeal
nerve

Vagus nerve

Carotid body

Aortic bodies

-

Kyslikové senzory (jak pracuji?)

Elood vessel

i

close

s

Cell
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in carotid
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Q{\_,

6‘332+ 4'—7‘%\__
entry
e ) voltage-
gated CaZ+
channsl
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0%
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Rizeni tonusu dychacich cest

* Pod kontrolou autonomniho NS. Bronchomotoricky tonus je
udrzovan vagovymi eferentnimi nervy.

Adrenoceptory na povrchu bronchidlnich svali reaguji na
cirkulujici  katecholaminy; piima sympatickd inervace
neprokéazana

» Cirkadianni rytmus tonusu dychacich cest, amplituda ve
04:00 a minimum odpoledne.

» Tonus se muze rychle zvysit pfi inhalaci stimull ovliviiujicich
nervova zakonCeni v epitelu, coz iniciuje reflexni
bronchokonstrikci via n. vagus (koufeni, dusici plyny a
studeny vzduch; odpovidavost na tyto stimuly se zvySuje pii
infekcich dychaciho traktu).

Poruchy ventilace

* Obstrukéni ventilaéni poruchy

(zuZeni dychacich cest)

» Restrikéni ventila¢ni poruchy
(redukce funkéniho parenchymu plic nebo omezeni dychacich pohybii)

=  SmiSené ventila¢ni poruchy

= Prosta hypoventilace

Prosta hypoventilace

Mrwe

Zpravidla mimoplicni pFi¢ina

> CNS (otravy, léky, urazy)
> nervosvalova onemocnéni (myastenia gravis)
> obstrukce hornich dychacich cest

SniZeni V¢ ,= (V;-Vp) x

Hypoxemie = pokles PaO, pod 80 mmHg (10,7 kPa)
hyperkapnie = vzestup PaCO, nad 40 mmHg (5,3 kPa)




Obstrukéni poruchy plic

= Lokalizovana obstrukce
= bronchialni obstrukce (cizi téleso, nador, zanét, uzliny..)
= absorp¢ni atelektaza, zkrat

e Generalizovana obstrukce
= reverzibilni - asthma bronchiale
= ireverzibilni - CHOPN (emfyzém, chronicka bronchitida), mukoviscidoza
= jiné - infek¢ni bronchitida, bronchiolitida

Astma, bronchitida a emfyzém

Definice astmatu (GINA 2002)

> je chronicky zanét dychacich cest, v jehoz etiopatogenezi hraje
vyznamnou roli fada bun¢k (zirné buriky, eozinofily a T-lymfocyty) a
jejich puisobki

> zanét zplisobuje pritvodni zvyseni priiduskoveé reaktivity, ktera vede k
opakovanym epizodam piskotd pti dychani, dusnosti, tlaku na
hrudniku a kasle, pfevazné v noci a ¢asné nad ranem

> tyto stavy jsou obvykle provazeny rozsahlou, ale proménlivou
bronchidlni obstrukei, ktera je ¢asto reverzibilni, at’ jiz spontanné ¢i po
terapii

Akutni bronchokonstrikce

medeitih
Flwit (kontrakece hladké svaloviny)

Edim mbazy asubmuky |
Deskvamace epitelu

Tvorbahlenovych zéfek

{hyperplazie a hypersekrece o
hlenovjch 3izek) z’ ) ' ‘
Hypameail chacichcot |

1996 Mayo Founcatonfor Meical Ecucation and Research.




Astma- klinické priznaky

e Kasel, piskoty

* pocit tize na hrudniku

» Exspiracni dyspnoe, ¢asto v noci (¢asné rano)

e Podklad: bronchioly se zuzuji. Rozviji se atelektaza
(mikroskopickd, segmentalni nebo lobarni) v disledku

kompletni obstrukce hlenovou zatkou nebo v disledku
edému dychacich cest.

* Pokles poméru ventilace/ perfuze vede ke snizené saturaci
arterialni krve kyslikem.

e Hyperinflace plic a hyperexpanze hrudniku snizuje
funkcnost a ucinnost dychaciho svalstva. Rozviji se
emfyzém.

STATUS ASTMATICUS

e Je to astmaticky zachvat, ktery trva déle nez 24 hodin i ptes
veskerou 1écbu

e Projevy:
- T€zka dusnost a tachypnoe
- Vtahovani mezizebernich prostor a chvéni nosnich ktidel
- Uzkostny, vyd&seny vyraz v oblideji
- Nemoznost promluvit vice nez par slov mezi dechy
- Poceni
- Cyandza (periferni progredujici do centralni )
- Dusnost, piskoty a vrzoty a pocit t€sného hrudniku
- Dehydratace

o
Diet —u  maternal 4+— S™M0King
Envi ent
Typy astmatu / rren \
. Lung Immunological
/ \ Intra Uterine [Mﬂmhﬁgﬂﬂ“is DW@'O‘FI’I’IE nt
. 1y B External
Alergické astma Nealergické astma /—En\rir onment
Lung Immunological
1 \ Post Natal [Marphngenesis Development (1M Th)
IgE-zprostiedkované IgE-nezprostiedkované v
astma astma Asthma

External External
Environment ||- -“ Envirenment

PERSISTENT ASTHMA
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Patologické rysy astmatu

Faktory zevniho prostfedi

Charakteristickym rysem zanétu
dychacich cest je zvyseni poctu:
- aktivovanych eozinofilti

- zirnych bungk

- makrofagl
- T lymfocyta il o
N T . W S
Paralelné s chronlckm zanétlivym zcmr“m i i
procesem probihaji procesy &
reparacni \ Rilstové faktory
U Bronchidlni a cytokiny
hyperreaktivita
strukturalni i funkéni zmény - S ey Prore
REMODELACE myofibroblastd
—
Zvyieni hmoty
hladkého svalstva

4 N
Moderni pohled na patologicky obraz astmatu

* *f***

Makrofagy/
Dendritické K N Mastocyty
buriky 2 Leukotrieny N

. C4,D4 & E4
Th2 bunk. \ @ Neutrofily
. Eosinofily
~.  Hienova zatka D)

Epitelialni deskvamace

— —

Yo
Aktivace senzorickych
zakongerni

Neuroalftllyacy )

Subepitelialni fibréza

Vasodilatatace‘&)\
Sekrece hl_enu Angiogeneze
Hyperplasie
Zlazek

Cholinergni reflex

Bronchokonstrikce
Hypertrofie/hyperplasie hl. sv. bunék

\%rnes PJ /

-

Astma - faze zachvatu

= Casna (bezprostiedni

OdeVéd’) Anlgen Kontrakce
- do 30 min, mediatory A: o
Zirnych bunék \ y I\
= zvySena sekrece hlenu, otok ‘r\( ‘
sliznice jvﬁ/[
= kontrakce hladkych svali \
(bronchospazmus) Zimd butka Lo Medibtory,
o}? : histamin —r
= Pozdni odpovéd’ . e
- po 4-6 hod, mediatory / :’mﬁm
neutrofildi, eozinofili PGD;
= zanét, prip. destrukce
epitelu Zujden permeabilita

4 N
Paradigma patogeneze astmatu




Genetika astmatu 2006

Pocet genui

1 =5 10 =10
Pocet studii s pozitivnimi asociacemi
KCNS33 NATZ
CHIA (0) coxz (1) ACP1 DEFB1 (AL L4
VCAM1 (0) AGT (1) IL1RN TLR4 10 IL13
CLCA1(0) HMNT (3) 1A cs CTLA4 cD14
DAP (3) STATA4 (1) IL1B GATA3 SPINKS ADRB2
SELP (0) CCR3 (2) DPP10 ALOXS5 LTC4S HLA-DRB1
CHRM3 (0) TLR9 (3) CCR5 CRTH2 LTA HLA-DQB1
sT2(0) L8 (1) ILSRA 1L18 GRPA NF
1COS (0) EDNRA (1) TLR6 AICDA NOD1 FCER1B
IL8RA (0) UGRP1 (3) TLR10 VDR cc1e IL4RA
MuC7 (0) EDN1 (1) TLR2 IFNG GSTP1 ADAM33
PGDS (0) IKAP (2) CSF2 PHE11 STAT6
1L15 (0) FLAP (2) s CYSLTR2 =g
IRF2 (0) MCP1 (3) 128 TCRAD ccLs
IRF1 (0) IFNGR2 (1) TIM1 CMA1 JIEXAZR
1L3 (0) IL13RAT (1) ™3 PTGDR TGFB1
CYFIP2 (0) HLA-G CARD15
SDF1 (0) HLA-DQA1 NOS2A
C3AR1 (0) HLA-DPB1 CRHR1
PTGER2 (0) TAP1 ccLit
AACT (0) PAFAH TBX21
IL12RB1 (0) EDN1 STAT3
SSCE (0) IFNGR1 ITGB3
TIMP1 (0) ccL24 ACE Modifikovano dle
CXCR3 (0) ccL26 c3 Ober C a Hoffjan S
CFTR GSTT1
A e Genes Immun 2006, /
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Zevni faktory — prfiina zvySené prevalence v
poslednich desetiletich?

2 hlavni hypotézy:

1. Nové rizikové faktory — spojené se ,,zdpadnim™ stylem zivota

2. Chybéni protektivnich faktort — tzv. hygienicka hypotéza

) N
ATOPICKA REAKTIVITA — dtsledek genetické

dispozice a pasobeni zevnich vlivi

ATOPICKA IMUNOPATOLOGICKA REAKTIVITA

SNIZENA
DIFERENCIACE

ZTRATA |
REGULACE

Teellhy
ZESILENA
DIFERENCIACE

Krejsek et al. 2004

-

Th1/Th2 balance in utero a po narozeni

NAROZENI

Reparaéni/
remodelacni
Allergen procesy
" L Zanét
Amplifikace Th-2 . . —= ASTHMA
Th-2 odpovéd imunitni odpovédi  odpovéd T’ grshacieh
BHR
Allergen
Presmyk
imunitni odpovédi—_ T4
odpovéd

\ Nepfiitomnost

alergickych

= = symptomil
DETSTVI

Juust et al. 2002 /

IN UTERO




Astma - plicni funkce

e V klidu

= nékdy i bez znamek obstrukce
= bronchoprovokaéni testy

e V zachvatu znamky obstrukce
= sniZené dynamické ventila¢ni parametry
= zvySené statické parametry
= zlepSeni po podani bronchodilatatori nebo spontanné

/

-

Koncepce minimalniho perzistujiciho
zaneétu

Symptomy

Minimalni perzistujici
zanét

Alergen

Hranice symptoma S

i

b Ak an ozl
>

Passalacqua et al. 2002

~

/

Klasifikace tize astmatu — pred Ié€bou

~

Stupen 3: Stfedné tézké perzistujici astma
Kazdodenni piznaky
Exacerbace narusuji aktivitu a spanek
Noéni pfiznaky vice nez 1x tydné
Kazdodenni uziti kratce pisobicich f,-mimetik
FEV, 60-80 % nalezité hodnoty

nebo PEF 60-80 % nejlepsi osobni hodnoty
Variabilita FEV, nebo PEF > 30 %

Stuperi 1: Intermitentni astma
Pfiznaky méné nez 1x tydné
Kratké exacerbace
Noéni pfiznaky ne vice nez 2x mésiéné
FEV, > 80 % naleZité hodnoty
nebo PEF > 80 % nejlepi osobni hodnoty
Variabilita FEV, nebo PEF < 20 %

Stupen 4: Tézké perzistujici astma

Kazdodenni pfiznaky

Casté exacerbace

Casté noéni astmatické pfiznaky

Omezeni fyzicke aktivity

FEV, < 60 % nalezité hodnoty nebo PEF < 60 % nejlepsi
osobni hodnoty

Variabilita FEV, nebo PEF > 30 %

Stuperi 2: Lehké perzistujici astma
Priznaky vice nez 1x tydné, ale méné nez 1x denné
Exacerbace narusuji aktivitu a spanek
Nocni priznaky vice neZ 2x mésiéné
FEV, > 80 % nalezité hodnoty

nebo PEF > B0 % nejlepsi osobni hodnoty
Variabilita FEV, nebo PEF 20-30 %

OLA - obtizné Iécitelné astma

Klasifikace tize astmatu — pfi IéCbé

~

Soucasny stupef astmatu a léEby

Stupen 1: Stupens 2: Stupen 3:
Intermitentni Lehke Stiedné t&zké
perzistujici perzistujici

Pfiznaky a funkce plic pfi sou€asné lécbé Stupen zavaZnosti astmatu

Stupen 1: Intermitentni astma

pfiznaky méné nez 1x tydné

kratké exacerbace

noéni pfiznaky ne vice neZ 2x mésicné
normaini funkce plic mezi epizodami pfiznakl

intermitentni | stiedné 1&2ké

perzistujici

stfedné 16zké
el perzistujici

i1 2: Lehké p astma
pfiznaky vice nez 1x tydné, ale méné nez 1x denné
noéni pfiznaky vice neZ 2x mésiéné, ale méné nez 1x tydné
normalni funkce plic mezi epizodami pfiznak(

stfedné tézkeé
perzistujici

Stuperi 3: Stfedné téZké perzistujici astma
kaZzdodenni pfiznaky

exacerbace narusuji aktivitu a spanek

noéni pfiznaky nejméné 1x tydné

60 % < FEV, < 80 % nalezité hodnoty

60 % < PEF < 80 % nejlepsi osobni hodnoty

Stuperi 4: TéZké perzistujici astma
kazdodenni pfiznaky

&asté exacerbace

&asté noéni astmatické pfiznaky
FEV, < 60 % nalezité hodnoty

PEF < 60 % nejlepsi osobni hodnoty




Cile:

= potlaceni akutniho stavu

= prevence dalSich atak

= redukce (bronchidlniho) zanétu a asociované BHR
= + eliminace alergent (pokud lze)

Léky:

= Alergenova imunoterapie

= Bronchodilatancia (2 mimetika, anticholinergika, methylxantiny)
= Imunosupresiva (kortikoidy — inhalacni, systémov¢)

= Dalsi (antileukotrieny, antihistaminika, apod.)

-

Alergenova imunoterapie

IMUNOTERAPIE ALERGII - MOZNE MECHANISMY PUSOBENI

1. MODULACE muuonﬁcuméﬁicn SUBSETU TH1 A TH2 T LYMFOCYTU

4 funkee bunék tvoficich 11-4, 11-5, 1L-13
4 hiadina TL-4, 11-5, IL-13 v krvi
T funkee bunék tvoficich INFy, 11-10, TGFf
T hladina INFy, 11110, TGFB v krvi

‘ ’ # IMUNOTERAPIE ALERGENEM ’

TLUMENI ALERGICKEHO ZANETL
TLUMENI TVORBY Igk (blok izotypového pFepnuti prostFednictvim 1I-10, TGF [
PRODUKCE BLOKUWICICH ALERGEN SPECIFICKYCH IgG,

fEs s Il. MODULACE INDUKCE TOLERANCE
(7, SIGNAL
4r "\I\\ V v i = '-iv ANERCGIE
IMUNOTERAPTE ’ (5 ‘u,a MHC, ¥
ALERGENEM —ty
,., / APOPTOZA @
- iv - f
) p INDUKCE
\d = ABSENCE TOLERANCE

TL-10

KOSTIMULACE

AE) ISTIMULACN
TLUML K(_ S'TI_ U LA 1 {1, SIGNALY)

Krejsek et al., 2004 /

Bronchodilatacni latky

B2 mimetika

- selektivni B2 agonisté

POy

e albuterol (kratce plsobici) :

MLCK

e salmeterol, formoterol

(dlouhodobé ptisobici)

-

PARASYMPATHET:

Anticholinergni latky




Methylxantiny

H,C O
e
[
i
el N2
H.C
theophylline

Eg. Theophylline

(podobné jako kofein)

e Inhibuje enzym fosfodiesterazu a
tak zvySuje cAMP

e Redukuje intracelularni Ca?*

e Plsobi hyperpolarizaci
membrany, coz snizuje aktivaci
hladké svaloviny

e Snizuje infiltraci eozinofili do
epitelu

Kortikosteroidy

e inhibuji veestovani zanétlivych bunék do mista alergické reakce
e Dblokuji syntézu leukotrient
¢ inhibuji produkei cytokinti a aktivaci adheznich proteint

e Zmens$uji down-regulaci 32 receptort

Homodimery GR se vazou na
responzivni elementy pro glukokortikoidy
(GRE) v promotorech genl senzitivnich
geny.

Mén¢ Casto se vazou na negativni GRE a
suprimuji geny, zejména ty, které maji
vztah k vedlej$im efektim steroidi.
Jaderné GR vstupuji také do interakce s
koaktivatorovymi  molekulami  (napf.
CBP), které jsou aktivovany
prozanétlivymi transkripénimi  faktory
NF-kapa B, coz vede k vyrazeni gend,
aktivovanych  témito  transkripnimi
faktory

SLPI: secretory leukoprotease inhibitor;
MKP-1: mitogen-activated kinase
phosphatase-1; I B- : inhibitor of NF- B;
GILZ: glucocorticoid-induced leucine
zipper protein; POMC:
proopiomelanocortin; CREF:
corticotrophin-releasing factor.

() Cotticosterold

Glucocorticold recaptor

negative GRE
Antinflammatory — ide offects | nflammatory
Annexin-1 POMC
SLPI CRFA
MKP- Osteocalcin
[kB-a Keratin
G2

Antileukotrieny

- inhibitory 5-lipoxygenazy

- antagonisté cysteinylovych LT Loukotrione

receptorti Synthesis Pathway*

SINGULAIR® >

eg. SINGULAIR® (montelukast
sodium): leukotriene D4
receptor antagonist
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Anti- IgE a dalSi

Allergen

o | AnhlgE
" ¥ eg.omalizumeb

e-kit antagonists
a4, imatinb

SCF

~{ SYK inhibitors
eq.R112

Lipid mediators Degranulation Cytokines
Cys-LTs, PGD2 Hislamine
Proteases

TRENDS i Moleculr Hedcine

Inflammatory stirmuli

IKK2|  [p38 MAP kinase| <& Inhibitors |

| cyclic AMP  NF-xB MAPKAPK2

\

Inflammatory gene expression

TRENDS in Motecular Medicine

Mechanismy terapie astmatu: Inhibice signalni transdukce. Selektivni
inhibitory pro: fosfodiesterazu 4 (PDE4), ktera degraduje cAMP; inhibitor
pro NF-kB kinazu (IKK2), ktera aktivuje NF-kB; inhibitor pro p39
mitogenem aktivovanou protein (MAP) kinazu, ktera aktivuje MAP
kindzou aktivovanou protein kindzu 2 (MAPKAPK?2).

/

-

Chronicka obstrukéni bronchoplumonalni
nemoc (CHOPN)

Chronicka bronchitis je symptomaticka definice, u niz je

= Produkce zvySeného mnoZstvi hlenu v pribéhu celého roku.

=  Symptomy jsou obvykle horsi v zimé.

* Pro epidemiologické ticely je definice: produkce sputa po vétSinu
dni pfinejmensim 3 mésice v roce alespoii ve dvou po sobé jdoucich
letech.

= Pritomnost hyperplazie hlenovych Zlazek v dychacich cestach.

~

Emfyzém je definovan jako dilatace a destrukce plicni tkané
distaln¢ od terminalniho bronchiolu

Radiologicky korelat pfi ztraté vice nez 40% tkéané:
= Zesvétleni plic
= Rozsifeni postizené tkané (vzduch)

Funk¢né:
= Ztrata elastickych vlastnosti plic a kolaps malych dychacich cest

béhem exspirace. Zadrzovani vzduchu, narist rezidudlniho
objemu.




-

Chronicka obstrukéni plicni nemoc

Chronicka
bronchitis

3

Obstrukce dychacich cest
10

- W NS -1

S

SR ———

-

Emfyzém - typy
A. Centrilobulami emfyzém

Centrilobularni

Distenze a poSkozeni plicni tkan¢ kolem respiracnich
bronchioltl, distalni alveolarni dukty a alveoly obvykle
neposkozeny.

Nejcastéjsi typ emfyzému.

Zinét
Panacindrni emfyzém

Méné Casty.

Distenze a destrukce postihuje cely acinus, plice se v
nejhor§im piipadé stanou buldzni

Zéavazna porucha ventilace-perfuze.

Pfi¢inou Casto deficit o-1-antitrypsinu.

Netypicky emfyzém
Jizvici, postihujici plice bez vztahu ke struktufe.

-

Patogeneze CHOPN

Kouieni:

Zvysuje pocet neutrofilnich granulocytti
v dychacich cestach. Granulocyty jako
zdroje elastdz a protedz, které podporuji
rozvoj emfyzému

Inaktivuje o-1- antitrypsin

Podporuje rozvoj hypertrofie slizni¢nich
zlazek

Zhorsuje uc¢inek surfaktantu.

Infekce
Casta piitomnost

Deficit al-antitrypsinu

al-antitrypsin  inhibuje  neutrofilovou
elastazu, ktera je schopna destruovat
plicni tkan.

Prokézano cca 75 alel v genu pro al-
antitrypsin.

Macrophages

and neutrophils

[ Attraction of
| inflammatory cells

Smoking

E

elease of elastase

Action inhibited
by t4-antitrypsin |
B RN

.'II "
| & o
5] Decle_asad | Inherited
/i /| @y-antirypsin | y-antitrypsin
o L activity deficiency ||

| Destruction of
| elastic fibers in lung

‘ﬁ_h
l Emphysema i

/

centrilobularni # x'l'

stamuti a|

~N Y

T smf‘yzém panlobularni
%1 brradauedli = — T o J
bronchioli .
—n "N
respiratorii L Lo
TP \ S
ductuli f \_/. s 3 —/‘.
alveolares " e -
“ e e ochabla
alveoli —— o I s plice
e “~ /U
W »
bronchidlni 2trata destrukce Ztrata
obstrukce difuzni plochy kapilar retrakéni sily
¥ Kt Rt
distribuéni porucha -
porucha difuze s "‘-‘-Y’
prace: SV 1 1t _K
l 2vétseni Vimax= 4
mrtvého
prostory kompenzace
hypoxemie inspiraci
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dychani =
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Lblue nedostateénost pravého
bloater* srdce, .cor pulmonale®

|

«pink puffer®

¢

wsoudkovity hrudnik®




TypyAa B

Typ A je ,pink puffer . Ptiznaky:
= Zavazni dusnost

= Pa02 a PaCO2 v krvi blizko nomalnim
hodnotam

= Cor pulmonale nepfitomno.
= Pfedpokladd se veétsi podil emfyzému nez
bronchitidy.

Typ B je ,, blue bloater . Ptiznaky:
= Mald nebo zadna dusnost

*  Arterialni hypoxémie a hyperkapnie e, BN S \
= Sekundarni polycytémie | ' I\ s
= Cor pulmonale. I DA ciepihelum

inflation
= Pfedpoklada se pievaha chronické bronchitidy. o efahesh

Tub, 106, Rozdéleni CHOPN

A Pievazné emiyzém (pink-puffer) | B. Phevainé bronchitida (blue-bloater)
Klinicky obraz wybdi ik (nad 60 10k0) niz$1 ik (pod 40 roki)
patenicky habitus pyknicsy haitus
ubylek imatnos obezita
flidaiwy - supdjicl cyRnaleky - kadlajici
Hidavd dubnast kadal & hrisavou axpekioraci
rudnilk clouy, dzky | hiudnik fircky
Rentgenologicke vyBetfani | zvibend ransparence Zmnozend krasba
bednice nizko ulodend branice v normé
srdce zké, svisla ulozené si0ce normaln velikost
Funkce objomy plic zvilbend objemy mala
colkava kapacia a rezidualni objem celkova kapacta a razidualni obem
2veldeny mendany

CHOPN - |écba

ovlivnéni obstrukce (bronchodilatancia)
ovlivnéni infekce (atibiotika)

odstranéni hlenu (expektorancia)
oxygenoterapie (kratkodoba x dlouhodob4)
rehabilitace, lazné

chirurgicka terapie

substituce al-antitrypsinu

Cysticka fibréza (mukoviscid6za)

¢ AR dédi¢né onemocnéni

¢ CF je asociovana s abnormalni
sekreci Cl- (vazky sekret)

* Gen je lokalizovan na
chromozomu 7

4

abnormalni exprese chloridového
kanalu (CFTR) na povrchu fady
bunék (dychaciho traktu,
zluéovych cest, pankreatu,
potnich zlaz, vas deferens)




= * Nejbéznéjsi potize jsou respiraéni
defed - Lo

a gastrointestinalni
Dehydrated mucus

e Respiracni:

| Impaired mucus | perzistentni kasel, piskani, opakujici se

elearance Mucus L, v . .
hypersscration zavazne pneumonie (Pseudomonas aerug.)

Soudkovity hrudnik, pali¢kovité prsty

Reduced

Chronic bacterial |~
infection

e Gastrointestinalni:
T8 mekoniovy ileus p¥i narozeni,
h F | malabsorpé¢ni syndrom, steatorhea

T Neutraphil
elaslase

e Muzi jsou ¢asto infertilni (98%)

P

ol » Casto jaterni onemocnéni (biliarni
Bronchieclols |-« cirhéza) nebo DM

Cysticka fibr6za — dg. a 1ééba

¢ Potni test
¢ Genotypizace mutaci v CFTR genu (vice neZ 800 variant)

e Lécba:
- fyzikalni terapie
- bronchodilatac¢ni 1é¢ba
- antibiotika

- pankreatické enzymy, vitaminy

Obecné dusledky bronchialni
obstrukce

ztiZeny vydech
ldynamickych ventilaénich parametri

e poti'eba vice ¢asu k vydechnuti VC, | V¢,
hyperinflace plic

e 1 residudlni objemy (FRC, RV, TLC)
ventila¢né perfuzni nerovnovaha, 1V, [ V¢,
zanik interalveolarnich sept

e porucha difiize pro kyslik
hypoxemie, hyperkapnie, respira¢ni acidéza

Restrikéni nemoci

omezeno rozpinani plic:

= z vnéjSich pri¢in (resekce, onemocnéni pleury,
hrudni stény, neuromuskularniho aparatu, extrémni
obezita.....)

= zménou plicniho parenchymu (zanét, nador,
intersticidlni nemoci plic - zpravidla kombinovano s
poruchou difuze)
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Nemoci pleury

Pneumotorax

= vzduch v pleuralnim prostoru (z plic nebo skrz hrudni
sténu) => kolaps plice

e spontanni - prasknuti malé bubliny na povrchu plic v blizkosti
apexu

e tenzni (ventilovy) - komunikace mezi plici a peuralnim
prostorem - jednostranna ziklopka — vzduch vnika do
pleuralniho prostoru, ale nemiiZe zpét => vyZaduje urgentni
1ékarskou pomoc

e pneumotorax komplikujici plicni nemoci (cysty)

Pleuralni vypotek

= tekutina uvnitf pleuralniho prostoru — disledek
lokalniho nebo systémového onemocnéni

= na zakladé koncentrace bilkovin a LD se déli:
- transsudat — napf. u chron. srde€ni selhani
(1 hydrostaticky tlak v kapilarach)
— hypoalbuminémie (jaterni cirh6za)
(] onkoticky tlak)
- exsudat — 1 bilkoviny napf. zanét, nador

a4 r

Ostatni vnejsi priciny restrikcnich
nemoci

skoli6za — vychyleni patere do boku

kyféza — vychyleni pateie dozadu

neuromuskuldrni nemoci (myastenia gravis, poliomyelitida)
extrémni obezita

resekce plic (nador)




Zmeéna plicniho parenchymu
Intersticialni nemoci plic

tkan mezi vystelkou alveolu a endotelem plicnich kapilar =>
zmnoZeni vaziva => zesileni interalveolarnich sept =>
porucha difuze pro kyslik

klesa propustnost pro Kkyslik a zvySuje se rozdil parc. tlaku v
alveolech PAO, a v plicnich kapilarach |PaO,

sniZuje se poddajnost (compliance) plic

Elektronové mikroskopicky obraz
casti alveolarni stény

EP - epitel

KOL - kolagen

PL - plazma

RBC - erytrocyt

EN - endotelialni buiika
IN - intersticium

Patogeneze intersticialnich nemoci
plic

ukladéani fibrinu podél alveolarnich stén => v alveolech se
vytvori tzv. hyalinni membrana

zanétliva faze s infiltraci neutrofily a pozdéji makrofagy a
lymfocyty => reparacni procesy a fibréza

proliferace alveolarnich bunék, organizace fibrin6zniho
exsudatu, ukladdani kolagenu => reparace nebo fibréza

Dusledky intersticialnich nemoci plic
(fibréz)

= hypoxémie (|Pa0,) zejména namahovi jiZ v pocatecnich
stadiich s hyperventilaci s tendenci k respirac¢ni alkaléze
({PaCO,)

= pozdéji klidova hypoxémie (| PaO,) a hypoventilace (sniZena
poddajnost plic => malé dechové objemy)

= plicni hypertenze (vysoky tlak v malém obéh) => cor
pulmonale




Nozologické jednotky

Profesionalni intersticialni

nemoci
Idiopaticka plicni fibroza
* nezname pric¢inu (imunitni reakce?) NEMOC CINITEL
Asbestoza Asbest
Sarkoiddza Aspergildza Spory plisni rodu Aspergilus
= typicka granulomato6zni tkai v riznych organech, etiologie Berylioza Slouceniny berylia
imunitni? Plice chovatelt ptaka Ptaci antigeny
Pneumokoni6za uhlokopii Uhelny prach (slouceniny Si)
Profesionalni intersticialni nemoci Farmarska plice Plisné ze sena a obili
» expozice draZdivym latkam po dlouha ¢asova obdobi Silikdza Slougeniny kiemiku
(prach, plyn, I¢ky, infekce) Svatetské plice Oxidy Zeleza a jiné litky
Klinické projevy :
Terapie

Subjektivni Laboratorni data

e Dyspnoe e ZvySeny P(A-a)0O,

e KaSel * Normalni nebo nizky PaCO,
Objektivni e EKG- cor pulmonale

e Tachypnoe e Spirometrie - restrikéni typ (| VC,
o Chriipky normal FEV1/FVC)

o Cyanéza e SniZena difuzni kapacita plic pro

 Cor pulmonale oxid uhelnaty

zAavisi na etiologii, pokud je znama

zastavit expozici Skodlivym vdechovanym ¢initelim
proti infekci antibiotika

u nejasné etiologie (sarkoidéza, idiop. plicni fibr6za)
kortikosteroidy

podavani kysliku




Plicni edém

Nahromadéni tekutiny v plicich

LR i)
S > ‘s ‘. = zvy3eni propustnosti kapilar
- »syndrom vlhké plice®“ (ARDS) -u
Ku\ i) } ] septickych stavii - bilkoviny
pronikaji do intersticia => zvySeny
onkoticky tlak v intersticiu
/ = sniZeny onkoticky tlak v kapilarach
o = zvySeni hydrostatického tlaku v
kapilarach (kardialné podminény
plicni edém) - p¥i infarkt myokardu,
sten6za dvojcipé chlopné

Dvé stadia plicniho edému

Intersticialni edém
= tekutina pouze v intersticiu

= zvySeny tok lymfy a rozSifena lymfat. cest
= plicni funkce postiZeny jen malo => rtg?

Alveolarni edém

= tekutina prosakuje i do alveolti => postiZeni ventilace,
dyspnoe (hypoxémie)
= vykaslavani zpénéného sputa

Funkéni diasledky plichiho edému

= ZvétSeni vzdalenosti mezi alveol. vzduchem a krvi a zmenSeni
diftizni plochy sniZi mnoZstvi kysliku, které difunduje za ¢as.
jednotku

= Vyplnéni alveolu tekutinou se zachovalym priitokem krve v
bezprosti‘ednim okoli zaplavenych alveoli zpiisobi vznik pravo-
levého plicniho zkratu

= ZvySeni obsahu tekutiny v plicich a event. poSkozeni alveold
provazené sniZenim surfaktantu sniZuji poddajnost plicni tkané —

s v

zvysi se dechova prace




