Patofyziologie

traviciho systému I

Ustni dutina a slinné Zlazy
Jvl'cen
Zaludek a duodenum

= 1-jicen
= 2- organy peritonealni
dutiny

= 3- 7aludek (1.5)
= 4- gastroesofagealni

spojeni
= 5- pylorus
= 6- tenké stievo (4.5 - 6m)
- 7- duodenum
- 8- jejunum
- 9-ileum

= 10- ileocekalni chlopen
= 11- tlusté stfevo

- vzestupny
horizontalni
sestupny trac¢nik
rektum + anus

palatopharyngeal

uvula

palatoglossal
arch

arch
tonsil . # frenulum of lip

(pharyngeal)

tonsil
(pharyngeal)

= slinné zlazy - sliny (1 - 1.5l/den)
- kontinualni produkce malymi slinnymi zlazkami
- velké slinné Zlazy secernuji sliny na sekre¢ni podnét

Raoessory; = centrum v prodlouzené miSe — slinné zlazy (cestou n.
paretid gland facialis)

= aferentace z vysich center (kortex, hypotalamus) na

podnéty (chut, vuné, zvykani, ...)
- enzymy a ionty slin
L parotid duct = oa-amylaza (polysacharidy), lipdza
= lysozym (baktericidni)
= K%, Na*, CI, HCO5
= onemocnéni ustni dutiny
~Sublingual - poruchy sekrece slin
gland = 1 -zanéty (napf. tonzilitidy), mechanické drazdéni
= | (xerostomie) - dehydratace, Sjogrentiv syndrom, léky
- poruchy zvykani

Submandibular gland

= bolestivost Celistniho kloubu
= poranéni jazyka
= onem. zubll
= zanét sliznice Ustni dutiny
- zanéty

- nemoci temporomandibularniho kloubu
= bolestivost
= dislokace
- prekancerdzy a nadory dutiny Gstni
= leukoplakie
= karcinom - kufaci, alkohol
- projevy systémovych nemoci v dutiné Ustni
" anemie
= avitamindzy a karence Zeleza
= malnutrice
= cyanbza
= Crohnova choroba

= herpetické (HSV-1), afty, kandidézy (u oslabenych jedincd)




Reflexni slineéni

MOTORIC PATHWAY =
7 !

o éuperhr
€ " Salivatory
Nucleus

Facial Nucleus
Nerve Solitarius

—— Branch of V3
Facial Nerve,
peripheral process

Sjogrentiv syndrom

= syn. keratokonjunktivitis sicca
= autoimunitni postizeni slinnych
(xerostomie) a slznych Zlaz
(xeroftalmie) porucha zvykani a
polykani
® iniciovano virovou infekci?
- obtizné mluveni
- suchy kasel
- drazdéni, paleni, pocit ciziho télesa a
zarudnuti oci
- nékdy rovné? bolesti kloubl a svalll
= nékdy se SS vyskytuje spolecné s
jinymi autoimun. nemocemi
- revmatoidni artritida
- systémovy lupus erythematodes
- thyreopatie
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Patofyziologie jicnu

Esophagus cross section

- Esophagus

Circular

muscle Stomach

-+ L4
Longitudinal “. H
muscle

Patofyziologie jicnu

S~ = anatomie a histologie
M\_\ - horni 2/3 pfi¢né pruhovana svalovina -
| dlazdicovy epltel
? " \ = horni svéra¢ (m. cricopharyngeus)
W\ - dolni 1/3 hladka svalovina
o —\\ = \ ®» dolni svéra¢ (hladky sval)
- = v terminalni ¢asti cylindricky epitel
P — peristaltika

= poruchy motility jicnu a polykani
- dysfagie (orofaryngealni nebo
esofagealni)
T auemous @ holestivé polykani (odynofagie) +
Squamocolurmnar porucha pasaze
1;:“; = 1) funkéni
i < napt. sklerodermie, amyotroficka
lateraini skleréza nebo veget. neuropatie
u diabetes mellitus, achalazie, zanéty
(reflux. esofagltldaﬁ Chagasova choroba
= 2) mechanicka obstrukce

*striktury, pepticky vied jicnu, nadory

Normal columnar
stomach lining
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Poruchy motility jicnu

* achalazie
- neschopnost relaxace dol. jicnového svérace +
zastava peristaltiky

o s ’ ’ v ’
= v dusledku vrozeneého nebo ziskaného postizeni
myenterickeho nervového plexu (Meissneri) a

produkce NO syntetazou oxidu dusnatého

= Chagasova choroba
- velmi Casta ve Stf. a Jizni Americe
» postizeno cca 15 miliond lidi
= 25% latinskoamerické populace ohrozeno
- infekce parazitem Trypanosoma cruzi .
= pfendsSené hmyzem . (/? - R
- v akutnim stadiu jen otok Bt W
v misté infekce ! Wﬁé {ol «”‘i{g
= napf. periorbitalné /L“%j.; 5 Q&j#}t‘j
- v chron. stadiu postizeni GIT o’ L
= megakolon a megaesofagus S . :
- a srdce cotomdda

= kardiomyopatie C’ \ﬁ;,é b

- v pozdéjsich stadiich malnutrice a , B W [
selhani srdce A

- mozna demence v

Hiatové hernie

¢ast Zaludku pronika otvorem v branici do hrudni dutiny (zadniho mediastina)
- 1) skluzna
- 2) paraesofagealni
= rizikové faktory
- vrozené vétsi brani¢ni otvor
- obezita
- zvysSeny abdominalni tlak
= napf. pfi chron. zacpé
- gravidita
= komplikace
- akutni uskfinuti
- gastroesofagedlini reflux a Barrett(lv jicen

e

— jicen

branice
| Zaludek

10 normalni stav skluzna paraesofagealni

* retrogradni posun Zalude&niho obsahu do jicnu kde plsobi agresivné
- HCI

- enzymy - protedzy (pepsin)
- event. zlu¢ (pfi soucasném dudodenogastrickém refluxu)
obcasny reflux se objevuje i u zdravych
= riziko je podstatné zvétSeno u hiatové hernie
= antirefluxni bariéra
- dolni jicnovy svérac

dolni jicnovy svérad
- slizni¢ni fasy zaludku

- Uhel mezi zaludkem a jicnem Jicen \:
- peristaltika jicnu branice >>\
= symptomy (refluxni choroba jicnu) T 2aludek

pylorus

- dysfagie
- paleni zlazy (pyrosis)
- regurgitace

= az do dutiny Ustni, nebezpedi aspirace e

Zaludeini
obsah

“dolni jicnowvy svéral

— zvraceni Sl otevien, LMOALIE
= komplikace GER dolnf ficnovy reflux

- refluxni esofagitida [ 0
- ulcerace, striktury, krvéaceni Faii

\ \ aﬂ"_b\
" .‘\&, =, 3 ) -=J==\‘
- Barrettdv jicen -‘/gf}%p j:};ﬂ W}ﬁ
i M|
ﬁ“?“ ‘ Nz

. - e\
%7 sSVerac LZavren \k o
\ \

= cca 10% pacientd s GER < {
11 Hellm

= prestavba (metaplazie) sliznice jicnu pfi dlouhodobém GER
- dlazdicovy epitel metaplazuje na cylindricky
= 7 riziko adenokarcinomu jicnu
- az 40x vySsi nez u zdravych
= patogeneze neni jasna
- predpoklada se porucha diferenciace pluripotentnich kmenovych bb.

Normal squamaus
esophagus

Hiatal hernia

Diaphragm

Stormach
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Jicnové divertikly

» podle mechanizmu '§ y/\ /
vzniku ") \
- trakéni \ f
- pulzni T
- kombinované

l
= podle lokalizace o
- hypofaryngealni
= Zenkerlv (pulzni)
* nepravy (jen sliznice)
*regurgitace bez znamek dysfagie
* riziko aspirace
- hrudni (epibronchialni)
= Casto u trakci mediastinalni lymf.
uzlinou pri TBC
- epifrenické
= zvySenym intraluminalnim tlakem
= regurgitace tekutiny v noci

igeal
diverticulum
itrapped balis)

Bolus

Zenker's
| diverticulum
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Jicnové varixy

= v ddsledku
zvyseni tlaku ve
V. portae
- jaterni cirhéza
- trombdza v.

portae

= krev obchazi
jatra a dostava ‘ Y i
se do syst. obéhu L <Gl -

(dolni duté ily) | ‘
portokavalnimi = .
* nebezpedi - —_— )

Intrahepatic causes

Spleen markedly
enlarged

Esophageal varices

Radiograph
Liver cirthosis [or schistosomiasis)

ana StO m (’)Za m | Infrahepatic causes
krVéce n |’ 7 Esophageal varices

povrchové
ulozenych vén

§  Splenogram

Portal vein thrombosis

Spleen desidedly

14 enlarged

Escphagesl branches  Shoit gastric vein
of left gastric vein

Nadory jicnu

= benigni
- leiomyom
- fibrom
- hemangiom
= maligni
- adenokarcinom
= pozdni komplikace chron. GER!!!
= muzi > zeny
= pouze 10% pacientl preZije po
stanoveni dg. déle nez 5 let

= TNM klasifikace
*T = tumor (velikost a hloubka
invaze)
* N = uzliny (regiondlni a
vzdalené)

is * M = metastazy (nejc. jatra)

Patofyziologie zaludku




Zaludedni sliznice a zlazky

Opening of

g : il

Stomach lumen_

Lamina propria —— Epithelial cells

Gastric pits —_ Mucosa

Mucous neck cells
Submucosa

Muscularis —
mucosae

= Oxyntic cells

Muscularis
mucosae
muscle layer Sarosa
Circular - Chief cells
muscle layer
Peritoneum
Connective tissue
|m~.-\.-\..'u-m.‘|.
89 |
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Zaludeéni “jamky”

Zaludeéni Zlazky

Zaludeéni kiky

submukdza
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slizniéni
bufiky

| parietalni
bufiky

| hlavni
buriky

Funkce zaludku

®* motoricka funkce

povrchové

- rezervoar, rozmélfiovani, drceni, i | bufiky mukozy
vyprazdnovani }# ' i
= sekrece i | zaludesn
- horni 2/3 Zaludku obsahuji zejm. e i jamka
parietdlni a hlavni bb., antrum §]-nedifersncovang
obsahuje hlenové a G-bb. ks
- parietalni bb.
= HCI
= vnitfni (“intrinsic”) faktor
- hIavnl' bb. hlavni
= pepsinogen 1 a 2 ‘bufika
- slizniéni bb. — Peinedind
= hlen
= HCO5 — lazky fundu
— endokrinni bb enteroendokrinni
= G-bb. (gastrin) == Biaka
* G17 a G34 podle poctu muscularis
aminokyselin ‘) mucosae

* D-bb. (somatostatin) g =
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\ Acxd
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VPGP Phases of acid secration

Somaloatsim 1 e
Thought. sight or smell stimuliie

the vagus, produceg acetylcholne

2. Gastrie

Distension by lood directly stmmlates
secretory cels and gasire release

3. Intestinal

Pasaage of food mbo decdesum sheralsies
G hermane redease
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Detail stimulace a inhibice

D cell

Peptides,
amino acids Distension H"

Wechano R—— 1

Luman

Histamine ]

Gastrin

| Gastrin
l -Vagus *

in Blood _} Somatostatin Gastrin Blood _} Gastrin

Princip sekrece HCI

Plasma Stomach lumen
CO,——3—=CO, + H,0 H,O
oM
H,CO4 OiH- H* 5= H"y
HoO =i HCO{ \H*—» Ho0 oy [eeupes
G ~CI cr’
= J
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zvraceni (emesis)
- reflexni akt vedouci k nésilnému
vypuzem zaludecniho obsahu usty

iniciovano z centra pro zvraceni v

retikuldrni formaci prodluzene michy

- v blizkosti také respiracni a
vazomotorické centrum a centrum
pro salivaci

® proto zvySeni srd. frekvence a slinéni
o, v
prubéh

- hluboky nadech nasledovany
zadrzenim dechu

- uzavfeni hrtanové zéklopky (glottis)

- kontrakce brépice, bfisnich a
hrudnich svalu (tedy nitrobfisniho a
nitrohrudniho tlaku)

- kontrakce pyloru a duodena a
naopak relaxace zaludku a doIniho
jicnového svérace

= tedy Zaludek md pfi zvraceni v
pgdstaté pasivni tlohu, vse je
dusledkem zvysSeni nltrobrlsnlho tlaku

zvraceni vétsinou predchazi
navolnost (nausea

- podnéty zrakové, &ichové a chutové

- podnéty z Zaludku (roztazeni,
zpomalené vyprazdfovani, zanét)

- podrazdéni vestibularniho aparatu

- bolest

P P °
zvraceni centralniho puvodu

-z vysSich center

* meningitidy, Grazy hlavy, nadory
mozku, epilepsie

- vétSinou bez nausei

: vy&&i centra pro zvraceni
\ (hypotalamus, mozedek, area postrema)

centrum pro zvraceni

mékké patro (prodiouzena micha)

-> uzZaver o e | '¥
(— |

glottis // i." |
/’

dilatace dofm ho jicnového svépade

kontrakce
branice a i /
biignich hluboké inspirium a f
svalll pak zadrzeni dechu | /
zvydeni
i y. nitro- /
’ biigniho 7
tlaku
:\/
nti taltika somato-
motarické
) & signaly

= akutni
- stresova (— Cushinglv vied)
= trauma, popaleniny, po chirurgickém vykonu
- Sokovy stav
- infekéni
- postradiacni
- alkohol
- korozivni
- systémové infekce
= bakterialni i virové
- urémie
produkty zavadného jidla
= chronlcka
- typ A - autoimunitni (—> atroficka gastritida)
Foskozenl prevazné parietalnich bb. cytotox. T-
ymfocyty
* kompenzatorné T gastrin
= rovnéz se tvofri protilatky proti
< vnitinimu faktoru (IF) a komplexdim IF/B,,
* Na/K-ATPaze
* karboanhydraze
*" receptoru pro gastrin
= — achlorhydrie, sideropenicka anemie, pozd&ji
megaloblastova (permaozm) anemie
- typ B - zanét zejm. antra zpusobeny H. pylori
24 = bez achlorhydrie a T gastrinu




Vredova choroba gastroduodena

(peptlcky vied)

dfive se za hlavni etiologicky faktor povazovala hyperacidita

- ale ta se uplatriuje pouze u nékterych nemocnych (stresovy vied a gastrinom)
= vied je vysledkem nerovnovahy agresivnich a protektivnich faktorl

- lokalizace v dist. ¢asti jicnu, zaludku, duodenu a prox. Casti tenk. stfeva
. agreswnl faktory

HCI

- pepsin

- Zlue

- alkohol, nikotin, kofein

- Helicobacter pylori Esophagus

- zrychlené vyprazdriovani zaludku
= ochranné faktory

- hlen

- bikarbonat

- dostatec¢né krev. zédsobeni Zaludku

- prostaglandiny
= rozsah

- ulcus = slizni¢ni defekt Duodenum
pronikajici muscularis
mucosae

- eroze = defekt omezeny
pouze na sliznici
= komplikace pept. viedu
- krvaceni
- perforace
- penetrace
- striktura

hMucosa
Submucosa

Muscle
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Ulcerogenni faktory

= (A) hyperacidita
- habitualné zvysena sekrece parietalnich bb.
= vyssi bazalni sekrece
= jejich vétsi mnozstvi
= vétsi citlivost k histaminu nebo gastrinu
. . . o
- gastrinom (Zollinger-Ellisonuv syndrom)
= nador z D-bb. pankreatu
* normalné je sekrece gastrinu D-bb. zanedbatelna
- chronicka gastritis typu B - infekce H. pylori
" ccau75% pacientﬂ s pept. viedem Zaludku
= cca u90% paaentu s pept. viedem duodena

= aleiu50% pauentu s dyspepsii bez
pritomnosti viedu

= a 20% zdravych
= (B) porucha obranyschopnosti sliznice
- 7T pepsinu (cca u 50% nemocnych) — zvySena
permeabilita b. membrany — zpétna difuze
H* iontu
- poruchy trofiky sliznice
- stres - omezeni kr. zasobeni
- ulcerogenni léky
= nesteroidni antiflogistika (napf. aspirin)
* inhibitory cyklooxygenazy
= kortikoidy
* inhibitory fosfolipazy A
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Uspésny lidsky mikrobidlni patogen
- infikuje Zaludeéni sliznici u >20%

populace

* indukuje chron. gastritidu B, peptické
viedy a podili se na vzniku rakovmy
zaludku

= |okalizace zejm. v oblasti antra a v
duodenu

®* mechanizmus pusobem a rezistence ke

kyselému prostredi zaludku

- opouzdreny bi¢ik umoziuje H. pylori
pohybovat se rychle z kyselého povrchu Pylorus

pres slizni¢ni vrstvu, kde je pH vyssi

- produkuje uredzu (a tim NH;) = lokalni
neutralizace HCI

- produkuje protein stimulujici produkci
gastrinu' = T HCI

- ovliviiuje protonovou pumpu
ﬁlrodukce protedz a fosfolipaz = naruseni
enu

Frodukce kataldzy = odolnost vaci
agocytdze
= nepronika sliznici - vede k minimalni
nebo zadné systémové imunitni reakci
- tvorba IgA protilatek
= infiltrace sliznice neutrofily
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Gastric lumen

pHgradient ——————_ . — . o o . e
< Gastric mucus
3
4 a Motility ¢ Pedestal

tormation

5 b Adhersnce ==
BT
Vacuolization
and
Gastric cell damage
epithelium
Inflammation
(gastritis)

/

NFxB activation

e Infiltration of IL-8 secretion
lamina propria /
Neutrophil

Macrophage
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Prikaz H. pylori

Ingest *C-urea

(for breath test) E

Breath test
15c0,
Blood Uz
| NH,
: |
IgG Antibodies 130 =
i C=0+H0
. NH?
s 2NH, 4 A :
b ~ Urease Biopsy of
5co, (Hp) ® ' :¥"antral mucosa
; ~ Rapid
Stool urease test
for HP - Histology
antigen =+ Culture
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Pept. vred zaludku vs. duodena

= Zaludek
- etiologicky Castéji porucha
obranyschopnosti sliznice
= chron. gastritida B
= duodenogastricky reflux
= ulcerdzni léky
- starsi lidé
- bolest nalac¢no, po jidle
ustupuje
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= duodenum

- ochrana duodena
= sliznice duodena obsahuje
Brunnerovy Zlazky, které
secernuji alkalicky hlen
= koordinovani peristaltika
duodena zabezpecuje
promisené Zal. stavy s
pankreatickymi a bilidrnimi
sekrety coz neutralizuje
kyselou Zaludecni sekreci ze
zaludku
- etiologicky Casté&ji
hyperacidita a infekce H.
pylori
- genetické vlivy
= Casté&ji kr. sk. 0
= HLA-B5
- mladsi lidé, neuroticti
- bolest po jidle, sezéonni
manifestace

Ulcerogenni léeky

* blokdda produkce prostaglandint
- kortikosteroidy, nesteroidni antiflogistika, aspirin

= efekt prostaglandind
- zvySuji sekreci hlenu
- ovliviuji prokrveni za
- snizuji sekreci HCI

ludeéni sliznice

Corticosteroids Essential fatty acids

Slpoxygenase {r - 15ipong
( |

NSADS

&5 Aspirin
Ibuprofen

15HETE

5-&1{1? —\’ n.-‘f

Locus 8 Looon A

(— Leukotriene A, w

Lesketriess B,
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3 Leukstriens C,
Leukotrmns Dy
Leshotrisse E,

Leukotrian F,

Lipaxygenase pathway

i l Cyelos :

Unstable cyclic
endoparandes

PGG

] 1\1

Cyclooxygonass pattwiry

Princip lécby pept. viredu

Stomach
lumen

Gastrin
antagonists
(proglumide)

Anticholinergic
drugs (hyoscine)
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Antacids = H"’

Omeprazole

Prostaglandin

agonists
misoprosto
H, receptor { Ol. ostol)
antagonists
(cimetidine,
1
ranitidine) NSAIDS




Nadory zaludku

= benigni
- vzacné
= maligni
- lymfom
= rovnéz v tenkém a tlustém strevé
- karcinoid
= také ve stfevé, pankreatu, bronsich a
plicich
- karcinom
= ohraniceny x difuzni
= etiologie
* slozeni stravy!
» dusi¢nany — dusitany -
nitrosaminy (= mutageny)
» karcinogeny z uzeného masa
» nedostatek vlakniny (zpomalené
vyprazdriovani, delsi kontakt
skodlivin se sliznici)

» aflatoxiny
* koufeni
* H. pylori/atroficka gastritida
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