cefalicka a oralni faze

\

Regulace zaludecdni sekrece

proteiny v zaludku

distenze

/

aktivace parasympatiku (via ENS)

nejsilnéjsi stimulus pre sekreci HCI,

+ pepsinogen, HCO5, mukus

vagus (via ENS)

ENS p
S, gastrin |

releasing |

Regulace sekrece HC|

parietalni

/
somatostatin

3/14/24



Regulace sekrece pepsinogenu

m stimulace:

e ACh (vagus, ENS) > CCK (duodenum) >
histamin (ECL buriky) > gastrin (G buriky via
krev) > sekretin (duodenum)

e nizké pH v zaludku (asi pres stimulaci ENS)

m inhibice:

e somatostatin (D buriky)

Dalsi traveni v zaludku

m sacharidy
e zbytek aktivity amylazy ze slin - zanedbatelné

ttttttttttt

| Ilpldy E?ZD%%DD
 emulsifikace (michaci pohyby) 2580
o zaludedni lipdza: ~10% celkové hydrolyzy lipid — ne
esencialni
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Migrujici myoelektricky komplex
(MMG; hladové viny)

m prazdny zaludek ~75-90 min v klidu, pak 5-10 min
intenzivnich kontrakci antra pfi relaxovaném pyloru

m odstrariuje nedotrdvené zbytky (i velké kusy)

m stimuluje ho motilin
m polypetidovy (22 AA) hormon z tenkého streva

m produkovan pfi hladovéni, mozna
stimulace vysokym pH v duodenu?

94

Zvraceni (emesis)

- m ochranny reflex proti toxicité, ale
dlouhodobéjsi zvraceni —
metabolicka alkaldza, dehydratace

m zvraceci centrum v prodlouzené
miSe (u kardiovaskularniho a
respiracniho centra)

m podnéty (Zaludek/duodenum, vchod
do laryngu, vnitfni ucho)
m mechanické (distenze, iritace)
m zranéni, bolest

m chemické (toxiny, emetika -
chemoreceptory v Zaludku/duodenu a
na dné 4. komory)

95
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Zvraceni

obvykle predchazi nausea, nékdy anorexie, autonomni
reakce (salivace, poceni, studena klze, zavraté,...)

reversni peristaltika od prostfedku tenkého streva po
larynx

usilovny nadech proti zaviené glottis -

{ nitrohrudni tlak, T nitrob¥idni (brénice)

silnd kontrakce brisnich sval(i a branice (kromé jeji
stfedni ¢asti — to by mackalo LES)

relaxace a pak zavreni pyloru, relaxace dolniho a
nakonec horniho svérace esofagu (zavreni glottis,
inhibice dychani)

Odpovéd najidlo: Faze tenkého streva

mregulace vyprazdniovani Zaludku
m | sekrece HCl v zaludku

m preruseni MMC

m motilita tenkého streva

m T pancreaticka sekrece

m kontrakce zlucniku

m relaxace Oddiho svérace

m absorbce
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m plynulé zpracovani duodenem

PInéni streva

(i pres nadrazovity charakter jedeni)

m proti poskozeni duodena kyselinou

m silné kontrakce antra (silnd svalovina, strfedni Sikma
vrstva) proti skoro uzavrrenému pyloru (brani
regurgitaci - Zlu¢ mize poskodit Zaludecni sténu)

m vyprazdnéni zaludku ~ 3 hodiny

Proto tu¢né pomaha
proti opilosti

(tuk v Zaludku déle,
zdrzi tam alkohol,

ten se v zaludku
resorbuje pomaleji nez
ve strevé)

(28]
[
o

200+

100+

Objem jidia vyprazdnéného ze Zaludku (ml)

Standardni

PInéni streva zalezi na slozeni potravy

stfevo rizné rychle travi rizné Ziviny a podle toho si "diktuje",
jak rychle se bude plnit

Protein

Protein+lipidy

o

60 90

Minuby po jidle
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ENS

> CNS

(enterogastricky —— | vyprazdiovani Zaludku

Regulace vyprazdnovani zaludku

sympatikus l l parasympatikus
+ -

reflex) CCK .
X bt GIP 2| gastrin|(+CCK)
duodendlnijreceptory
{ pH tuky | hyper- amino-
(<3.5) tonicita kyseliny

rozstépeni polymert v duodenu

ileum

(kromé MMCQ)

m délka (5-7 m)
m villi + krypty
m microvilli

m velky vnitfni povrch (~200 m?)

Tenké strevo

m duodenum prvnich 5% délky, jejunum dalSich 40, zbytek

m vétsSina traveni v duodenu a jejunu, bez ilea se Ize obejit
m peristaltika jen v kratSich ¢astech streva najednou (~10 cm)

- m pH ~7-7.2 (HCO5 hlavné z pankreatu, také duodendini Zlazky)
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Tenke strevo: segmentace

m stridajici se lokalizované kontrakce cirkuldarni svaloviny

m promichava chymus se stfevni Stdvou, kontakt se
stfevni sténou

m frekvence dand BER
(~11-13/min v duodenu, 8-9 na konci ilea)

m BER probiha po celé délce, ale AP jen lokalizované - tam
segmentadni kontrakce

m BER nezavisly na inervaci, kontraktilita T
parasympatikem, { sympatikem (pres ENS)

Intestinalni reflexy

m lokdlni (napf. peristalticky reflex)
-jen ENS

m zprostredkované ENS i zevniinervaci:

m intestinointestindIni reflex - pfilisnd distenze ¢asti streva
relaxuje zbytek

m gastroiledIni reflex - T aktivita Zaludku
— T pohyb chymu ileocékalnim svéracem

m ileogastricky reflex - ¥ motility Zaludku vyvolané distenziilea
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MMC pfi hladu

m podobné jako v Zaludku, odkud postupné az na konec tenkého
stfeva

m segmentace ustavaji
m peristaltické viny zahrnuji ~70 cm stfeva
m opakuje se po 70-90 min, celé stfevo projede série MMP za 1-2

h od Korkraktilni aktivita lJid'o —
‘-———JLA_*.—-_.__
“vymetad" ZZ o FOVY P o e
nevstrebané £ 79 o . |
zbytky a brani § o VR i i —naraa
migraci baktériiz = £y _a A ama A - — .
tlustého do PP S -——
tenkého streva ST UL U ST U U VNI
300 F & —a F A Y

Slabé MMC

m baktérie zUstavaji v tenkém strevé — pribyva jich
(hodné zivin)
m uvolriuji H, (jiny zdroj u ¢lovéka neni)
m délaji to jen kdyz maji k dispozici nestravené cukry
(ty v tlustém strevé normalné nejsou)
m vic H,:
e bud nestraveny cukr v tlustém strevé
(napr. laktézova intolerance, zrychlend pasaz)
* nebo baktérie jdou cukriim ,,naproti“ do ilea

. m cast do krve, odtud do dechu, tam Ize méfrit

105
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H,

vdechu 8o
(ppm)

Test H, vdechu

100 cukry v
tracniku
bakterie

vileu
60
40
20
tenké strevo tlusté strevo norma

0 30 60 90 120 150 180

minuty

Kontrakce muscularis mucosae

m méni tvar ryh a zahybl mukdzy,
kontrahuje villi ("dojeni" produktt traveni do
lymfatickych cest),
"mavani" klk{

m |epsi kontakt chymu se sliznici, promichavani

® napomaha toku lymfy
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Pankreas — esencialni pro traveni vseho

m podobné slinnym zlazam

e aciny » (&:;,;\ (\/{-v J
« dukty Aci,m_c;e"s’@ —\ )
y “\\ "// y’ — 3 . ¥ -
@ ey | =
\ f‘_. \ =
m~1.51/d ‘Sf —X s \\.3
DA
;gw;f» To /
duct bloodstream IsletCells

Pankreaticka sekrece

m primarni (aciny):

Pancreas

e podobné ionty jako v plasmé

» enzymy (vSechny inaktivni):
ol e trypsin, chymotrypsin, proelastaza,

;:;::;::’L = prokarboxypeptidazy A & B

\ s
Procarboxypeptldaszoj\A—oy Carboxypeptidase *am yla za

\, . 7
trypsinog 0\ » Chymotrypsin ° Ilpaza

Membrane-bound

Ch
y

Lumen of duodenum ¢ (deoxy)ribonucleazy
e inhibitory trypsinu (trypsin aktivuje vse)
= dukty: H,0, HCO; (vyménou za CI- - CFTR)

110
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Burika
1 pankreatického
4”2}7“’? i duktu

S L ot HCO; v krvi

ze zaludku
- m karboanhydraza
o« = NBC=Na/HCO;
' symporter 1
= NHE1 = Na/H
exchanger 1

Regulace pankreatické sekrece

pritomnost v duodenalni sekrece v

duodenu: hormon: pancreatu:

H sekretin HCO.-
Lp — (Sburiky) 5 Jagus
peptidy (aminokyseliny) CCK /
lipidy (FFA) — (Ibuiky) — > €n&YMY
>k
( Secretin j(_) —1
ok qud

. eatic juice
. Enzymes
t / Proenzymes

Duodenum

Pancreas

112
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Rizeni pH v duodenu

m pri pH<4.5 uvolniuji S buriky (duodenum a
jejunum) do krve sekretin
m sekretin aktivuje CFTR v duktech pankreatu

m HCO; z krve (1 diky tvorbé HCl v Zaludku)
a karboanhydrdzou

zaludek

| pH v duodenu | == | S buriky

I |

sekrece HCO; uvolriovani
v duktech sekretinu

Cholecystokinin (pankreozymin)

CCK-releasing peptide vagus (cefalicka faze)

aminokyseliny (parakrinné) ‘%\‘ENS
FFA monitor peptide
\ (z acinovych bunék) +— trypsin
v

enteroendokrinni | buriky v epitelu tenkého streva
(hl. duodenum & jejunum; téz ENS)

1 enzymy z pankreatu CCK
| vyprazdniovani l stimulace
v — I
Zaludku / CCK, receptory\ vagu
1 tvorba kontrakce relaxace potlaceni
Zludi zlu¢niku  Oddiho svérace hladu

3/14/24
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Zluc
m tvorba v jatrech

m primarni Zlucové kyseliny (cholova a chenodeoxycholovd)
oxidaci cholesterolu katalyzovanou cytochromem P450

m emulzifikace lipidd (zlucové kyseliny — soli - amfifilni)

hydrofobni hydrofilni

strana strana
P
Zlucova sul
. emulsifikované
i kapénky

tukova kapénka

pred defekacf) i CH, CHj
R kys. chenodeoxycholic 3
N H 0=

Zlu¢ové kyseliny (steriodni)
m toxické pro mnoho bakterii

m konjugované (v jatrech) s aminokyselinami
taurinem nebo glycinem — rozpustné soli

Hydrophobic B surface
CH,

CH, CHj CH, CH;
kys. cholovd m
‘H
0 Oy~ ©O= C

m dekonjugované o,
bakteriemi

(Setrenf taurinu a glycinu

Hydrophilic a surface

CH;y

O=
‘H b" H %H

LCA

3/14/24
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Enterohepaticka cirkulace zlucovych
kyselin

m minimalni overflow do tra¢niku a
arteridlni krve

" 3-4x1d

m v enterocytech distalniho ilea
apikdIni Na/bile acid co-transporter
(ASBT) + bazolaterdlni organic
solute transporter (OST) a+f

m dysfunkce — pridjem (osmdza)

m recyklace lipidovych xenobiotik
(1 poskozenf)

ey (

117

Enzymy tenkého streva

dipeptidadz
dipeptidy PeP Y aminokyseliny
maltdza ) )
maltdza > glukdza + glukdza
laktdza i
laktdza > glukdza + galaktdza
sachardza sachardza |, glukdza + fruktdza
lipazy
di- a monoglyceridy > mastné kyseliny + glycerol
nukleotiddzy nukleosiddzy
nukleotidy » nukleosidy —  cukry + baze

3/14/24
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Zaludek

Zlu¢
duodenum
tenké strevo

hladké endoplasmatické
retikulum

Lipidy

emulze

micely

lipolyza — medium chan FA paraceluldrné
difuse (+ pfenasece)

reesterifikace (triglyceridy, fosfolipidy, estery cholesterolu)

drsné endoplasmatické retikuluml apolipoproteiny

chylomikrony

}

exocytdza
lymfa
120
Vstrebavani sacharid(
| Glucose polymers I
Starch, glycogen
l 2 2 2 =2 2 /
l Disaccharides |
Amylase (gajivary and p: ic)
Maltose Sucrose Lactose
~ o o] o
Lumen of Na* @ Glucose or | |
intestine galactose (O Fructose Maltase Sucrase Lactase
Intestinal J
mucosa @ @ @ o e e
2 glucose 1 glucose + 1 glucose +
1 fructose 1 galactose

PN

121
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Vstrebavani
proteinu
i membrane = nékteré malé proteiny
- M endocytdzou

m AA & di- & tripeptidy

2K

Dipeptides

oepti Na-dependentnim
Tripeptides , v . ,
; Peptidases sekundarné aktivnim
PepT1 Amino

transportem

Dipeptides acids
Tripeptides 9

Vyprazdnovaniilea

m ileocékalni svérac (chlopen) je normalné zavreny
(m.j. kvli baktériim)

m otvird ho (lokalni reflex) distenze konce ilea

m zavird ho (lokdlni reflex) distenze zacatku tlustého
stfeva

3/14/24
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Integrovana odpovéd na jidlo:
kolonicka faze
m absorbce vody aiont(

m sekrece HCO;5 - neutralizace kyselin tvorenych
strevni flérou

m mukus - ochrana, lubrikace

m absorpce vitamind B a K tvorenych
strevnimi bakteriemi

m skladovani nepotrebnych zbytkd (typicky 15-30
hod, ale az 30% zde muze zUstat trfeba tyden)

Tlusté strevo

m hlavné promichavani, jen asi 5% peristaltika

vvvvvv

m haustrace, kyvavé pohyby, hromadny pohyb

3/14/24
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Haustrace

= jako segmentace, ale vyraznéjsi
a v anatomicky
preddefinovanych mistech
cirkularni svaloviny

= fizeno BER z intersticidlnich
bunék (~6/min)
=  vétSinou ne AP

= zesilovani kontrakci (napt. ACh)
prodluzovanim amplitudy BER

Kyvavé pohyby tlustého streva

longitudindlni svalovina, promichavani

rizeno tzv. myenterickymi potencidlovymi oscilacemi
(nizsi amplituda a vyssi frekvence nez pomalé viny)

na jejich vrcholu AP, ty vyvolavaji kontrakci

zesilovani kontrakci zvySovanim frekvence AP
(napr. ACh)

131
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Hromadny pohyb

1-3x/den (obvykle po jidle)
vlina velmi silné kontrakce

posunuje obsah na delsi vzdalenost
(vétsina tlustého streva)

tra¢nik zdstdva chvili kontrahovany
celkovy pohyb je pomaly (max 5-10 cm/hod)
rizeno ENS

SNS brzdi pohyb, PNS stimuluje haustrace proximalni
Casti a expulzivni pohyby distalni ¢3sti

Reflexy tlustého streva

kolono-kolicky - distenze jednoho mista relaxuje

zbytek (¢aste¢né sympatikus)

gastro-kolicky - naplnéni zaludku zvysuje frekvenci

masovych pohybt (sympatikus a parasympatikus,
CCK, gastrin)

podobné duodeno-kolicky

3/14/24
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Opiaty

m endogenni opiaty (met-enkephalin,
leu-enkephalin, B-endorphin, dynorphin) i jejich
receptory bohaté v Gl traktu (ENS) — mozna fyziol.
fce, ale nejasna HO

m morfin u ¢lovéka hl. v tlustém strevé
m silnéjsSi kontrakce, ale | dopredny pohyb H

— 1 reabsorpce H,0 Ho™

m hl. lokdIni (i receptory), ale ¢astecné i centrdini (p a k efekt)

m téz | vyprazdnovani zaludku

134

Co s opioidni inhibici motility?

m selektivni inhibice perifernich p-receptort
(analgézii zprostredkuiji centralni receptory)
m klasika: naloxon - inhibuje perif. i centralni

= recentni: methylnaltrexon, alvimopan—hl. =" -
perif. pisobeni, napravuji motilitu bez
omezeni analgézie

HO.
C N
o0
H ’T‘® HO

o CHj;

OH

AL

3/14/24
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Rektum a analni kanal

rektum obvykle (skoro) prazdné
(retrogradni kontrakce vraci obsah do sigmoidea,
dokud ho nenf prilis)

tésné pred defekaci hromadny pohyb sigmoidea naplni
rektum — T tlak — reflexni relaxace vnitfniho svérace
(hladky sval) a kontrakce vnéjsiho (kosterni sval
ovladany volné pres pudendaini nervy)

receptory natazenirektalni stény se umi adaptovat -
nuceni na stolici mze pfi potlaceni docasné ustoupit

Defekace

reflex rfizeny ze sakralni michy, modulovany z vysSich
drovni (védomi)

eferentni ¢ast - ACh parasympaticka vlakna v
panevnich nervech

vysoce propulsivni kontrakce colon descendens a
sigmoideum

m relaxace obou svéraci (zevni volni)
m nddech posunuje branici dold
m kontrakce expiracnich svalt pfri plnych plicich a

kontrakce brisnich svald zvysuji nitrobrisni tlak (az na
200 mmHg)

3/14/24

21



Pocit sytosti

m distenze inhibuje prijem

| velikost Zaludku (bariatrické operace)

— | konzumace

m cholecystokinin ~ ,,hormon sytosti“

e 1 Zivinami

e | prijem potravy (CCK receptory v CNS)

mglykémie
m glucagon-like peptide 1 (GLP-1)
m peptide YY (PYY)

Farmakoterapie obesity

m nejen GIT, ale i fyziologie tukové tkané
a hl. regulace prijmu potravy v. CNS
m Mysimba (bupropion + naltrexon)
* bupropion:
| zpétné vychytdvani dopaminu a NA
* 1 hypothalamickou proopiomelanokortinovou
anorexigenni osu — potlacuje chut k jidlu
e naltrexon:
* | y-opioidnireceptory
* | navazani B-endorfinu

* | zpétnovazebny inhibi¢ni mechanizmus, ktery by
snizoval produkci proopiomelanokortinu
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