Obecna fyziologie

Claude Bernard (1813-1878) jako prvni popsal ,le mileau intérieur” a pozoroval, Ze vnitfni
prostiedi téla zlistava pozoruhodné konstantni (neboli v rovnovaze) navzdory neustale se
ménicimu vnéjSimu prostiedi. Termin homeostaza se pouZival az v roce 1929, kdy jej Walter
Cannon poprvé pouZil k popisu schopnosti fyziologickych systému( udrZzovat podminky v téle v

relativné konstantnim stavu rovnovahy.

Stalost vnitfniho prostiedi = HOMEOSTAZA

je to pravdépodobné nejdulezitéjsi koncept ve fyziologii.

To, co télo vSemi pochody cely den déla vede k udrzeni stalého prostredi.

Homeostaza v rectiné znamena ,,zlistat stejny”. Tato takzvana rovnovaha vsak neni neménny
stav, ale je to dynamick\’/ stav rovnovéhy, ktery zplGsobuje dynamickou stalost

vnitfniho prostiedi. Tato dynamickd stdlost vznikd z proménlivych reakci zplUsobenych

zménami ve vnéjSim prostredi.

Homeostaza udrzuje vétsinu fyziologickych systému v chodu. ZpUsob, jakym télo udrzuje
e koncentraci H+ iontli = pH v télnich tekutinach v uzkych mezich,

e osmolaritu

o regulace télesné teploty, srdecni frekvence a krevniho tlaku

e stabilita 0,2, CO; a bikarbonatu

regulace hladiny glukdzy v krvi uvolinovanim inzulinu jsou priklady homeostazy.

Lidské télo ma doslova tisice kontrolnich systému.

Nejslozitéjsi jsou genetické kontrolni systémy, které funguji ve vSech bunkach a Fidi
intracelularni funkce i vSechny extracelularni funkce. Mnoho dalsich funguje v organech a ridi

jejich funkci; dalsi funguji v celém téle a fidi interakci mezi organy. Dokud jsou podminky v



ramci vnitiniho prostredi udrzovany v normalnim fyziologickém rozmezi, buriky téla nadale Ziji
a spravné funguji. Kazda bunka tézi z homeostazy a kazda bunka zase prispiva
svym dilem k udrZeni homeostazy. Tato reciprognost - souhra zajistuje kontinuitu
Zivota, dokud jeden nebo vice funkcnich systému neztrati schopnost pfispivat svym dilem.

Mirnd dysfunkce homeostazy vede k nemoci a onemocnéni a extrémni dysfunkce homeostazy

vede k smrti.

Rizeni negativni zpétnou vazbou.

Vétsina fyziologickych kontrolnich mechanismi ma spolecnou zakladni strukturu. Faktor,
ktery je fizen, se nazyvd proménna. Homeostatické mechanismy zajistuji pfisnou regulaci
vSech fyziologickych proménnych a nejbéznéjsim typem regulace je negativni zpétnd vazba.
Systém negativni zpétné vazby se sklada z: detektori (Casto nervovych receptorovych bunék)
pro méreni dané proménné; komparatoru (obvykle nervového seskupeni v centralnim
nervovém systému) pro prijem vstupu z detektord a porovndni velikosti signdlu s
pozadovanou Urovni proménné (nastavend hodnota); a efektorti (svalové a/nebo Zlazové
tkané), které jsou aktivovany kompardtorem k obnoveni proménné na jeji nastavenou

hodnotu.

Vychylka
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Termin ,negativni zpétna vazba” vychazi ze skutecnosti,

Ze efektory vidy jednaji tak, aby posunuly proménnou v

opacném sméru, nez byla plivodné detekovana zména.
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Priklad : KdyZ tedy parcialni tlak CO; v krvi stoupne nad 5,3 kPa (40 mmHg), mechanismy
mozkového kmene zvysi rychlost ventilace — poslou zpravu plicim a svaliim aby zvysili dychani,
aby se odstranil prebytecny oxid uhliity, (da se to i na opak - kdyz hladiny CO2 klesne —

dychani do sacku - vice u respirace.

Stejna véc se tyka i kysliku, krevniho tlaku (vice v cirkulaci), osmolarity — pozdéji zde.



Termin ,nastavend hodnota”“ znamena, Ze pro kazdou fyziologickou proménnou existuje
jedna optimalni hodnota; nicméné ve vsech fyziologickych systémech existuje urcitd
tolerance Fyziologické rozmezi a nastavend hodnota je ve skutecnosti Gzky rozsah

hodnot, ve kterych fyziologické procesy probihaji normalné.

Nastavena hodnota nejenze neni bodem, ale v nékterych systémech ji Ize nastavit podle

fyziologickych poZadavkd.

Priklad : ve vysoké nadmorské vySce zpuUsobuje nizky parcialni tlak O, ve vdechovaném
vzduchu zvysSeni rychlosti ventilace. Zpocatku je tento Ucinek omezeny kvli ztraté CO,, ale po
2-3 dnech mozkovy kmen snizuje nastavenou hodnotu CO2 a umoZiiuje dalsi zvySeni ventilace,

coz je proces znamy jako aklimatizace.

Spolecnym provoznim rysem vsech systému s negativni zpétnou vazbou je, Ze indukuji oscilace
v proménné, kterou fidi. Divodem je, Ze systému trva néjakou dobu, nez detekuje zménu
proménné a zareaguje na ni. Toto zpozdéni znamen3, Ze zpétnovazebni fizeni vidy zplsobi, Ze
proménna mirné prekroCi nastavenou hodnotu, ¢imZz aktivuje opacny regeneracni
mechanismus, ktery vyvola mensi prekroéeni v tomto sméru, dokud oscilace nespadnou do
rozsahu hodnot, které jsou optimalni pro fyziologickou funkci. Za normalnich okolnosti maji

’

takové oscilace maly viditelny ucinek.

Zména struktury protemu

optimélni mala zmé&na denaturace !
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(2) Efektor vykona zmé&nu

(1) Detektor registruje wychylku od normalu ‘
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Pokud jsou vsak do systému zavedena neobvykle dlouhd zpoZdéni, mohou se oscilace stat
extrémnimi. Pacienti s méstnavym srdecnim selhdnim nékdy vykazuji stav zndmy jako Cheyne-
Stokesovo dychdni, pfi kterém pacient prochdzi obdobimi hlubokého dychdni prokladanymi
obdobimi bez dychdni (apnoe). To je cdstecné zplsobeno pomalym pritokem krve z plic do

mozku, coZ zptsobuje velké zpoZdéni v detekci hladiny CO2 v krvi.

Nékteré fyziologické reakce vyuZivaji pozitivni zpétnou vazbu, ktera zpuUsobuje rychlou
amplifikaci. Mezi priklady patfi zahajeni akéniho potencialu, kdy vstup sodiku zplisobuje
depolarizaci, ktera dale zvysuje vstup sodiku a tim i dalSi depolarizaci a urcité hormonaini

zmény, zejména v reprodukci (vice v endokrinologii).

Pozitivni zpétna vazba je ze své podstaty nestabilni a vyZzaduje néjaky mechanismus k
preruseni zpétnovazebni smycky a zastaveni procesu (vypinac), jako je casové zavisla

inaktivace sodikovych kanall v prvnim ptikladu a narozeni ditéte ve druhém.



Forma a funkce proteinu jsou chranény homeostatickymi mechanismy

Normalni fungovani proteint je nezbytné pro Zivot a obvykle vyZaduje vazbu na jiné
molekuly, v¢éetné jinych protein(. Specificnost této vazby je uréena trojrozmérnym tvarem
proteinu. Primarni struktura proteinu je uréena sekvenci aminokyselin. Genetické mutace,
které tuto sekvenci méni, mohou mit zdsadni vliv na funkénost koneéné molekuly. Takové
genové polymorfismy jsou zdkladem mnoha geneticky podminénych poruch. Konecny tvar

molekuly (tercidrni struktura) je vsak vysledkem procesu skladani aminokyselinového fetézce.

Primarni struktura proteint SloZeny protein tercialni struktura

O o<

Hydrophobic ~ Hydrophilic Binding Hydrophilic ~ Hydrophobic
domain domain domain domain domain

Membrane
(lipid)

Skladani je slozZity proces, kterym protein dosahuje své konformace s nejnizsi energii. Je urcen
elektrochemickymi interakcemi mezi postrannimi fetézci aminokyselin (napf. vodikové vazby,
van der Waalsovy sily) a je tak zasadni, Ze na néj dohlizeji molekuldrni chaperony, jako jsou
proteiny tepelného Soku, které poskytuji klidny prostor, ve kterém protein ziskava svij
konecny tvar. Ve zdravé tkani mohou bunky detekovat a nicit Spatné slozené proteiny, jejichz
akumulace poskozuje buriky a je zodpovédna za rizné patologické stavy, véetné Alzheimerovy

choroby a Creutzfeldtovy-Jakobovy choroby.

Skladani zajistuje, Ze funkéni sekvence aminokyselin (domény), které tvofi, napf. vazebna
mista pro jiné molekuly nebo hydrofobni segmenty pro vloZzeni do membrdany, jsou spravné
orientovany, aby protein mohl plnit svou funkci. Relativné slaba povaha sil, které zptisobuji
skladani, je Cini citlivymi na zmény v prostredi obklopujicim protein. Zmény kyselosti,

osmotického potencialu, koncentraci specifickych molekul/iontti, teploty nebo dokonce



hydrostatického tlaku tak mohou modifikovat terciarni tvar proteinu a zmeénit jeho

interakce s jinymi molekulami.

Tyto modifikace jsou obvykle reverzibilni a nékteré proteiny je vyuZivaji k detekci zmén ve
vhitfnim nebo vnéjsim prostfedi. Napfiklad nervové burky, které reaguji na zmény CO2
(chemoreceptory), maji iontové kandlové proteiny, které se oteviraji nebo zaviraji a generuji
elektrické signdly, kdyz se kyselost prostfedi obklopujiciho receptor (CO2 tvofi v roztoku
kyselinu) zméni o vice nez urcitou hodnotu. Existuji vSak limity stupné fluktuace vnitiniho
prostiedi, kterou mohou proteiny tolerovat, neZ se jejich tvar zméni natolik, Ze se stanou
nefunkcnimi nebo nevratné poskozenymi, coz je proces znamy jako denaturace (to se déje

s proteiny vajecnych bilkl pfi vareni).

Homeostatické systémy zachovavaji funkénost proteind.

Proteiny se dokazi pohybovat opravdu rychle - pro ATP syntézu je to v fddu stovek otacek za
sekundu konkrétné mezi 100-800 otdcek za sekundu!!!ll Kinesinové proteiny se pohybuji
prdmérnou rychlosti priblizné 0,8 um/s neboli 800 nm/s, coZ predstavuje 100 krokd za

sekundu. Kazdy krok ma obvykle délku 8 nm.
Prosim podivejte se nav idea:

https://www.youtube.com/watch?v=ilgdFvit49Y

https://www.youtube.com/watch?v=eZBFEodTfzA

Vsechny vase proteiny musi pracovat abyste mohli zit -
proteiny musi byt udrzovany v idedlnich podminkach
— jinak se prestanou otacet — a umrete.

->->-> musite udrzet stalé vnitrni prostredi!!!


https://www.youtube.com/watch?v=ilgdFvit49Y
https://www.youtube.com/watch?v=eZBFEodTfzA

Parametry vnitiniho prostredi

1. Télesna voda - kompartmenty a fyziologické tekutiny

Osmoza

Osmoza je pasivni pohyb vody pres polopropustnou membranu z oblasti s
nizkou koncentraci rozpusténych latek do oblasti s vysSi koncentraci
rozpusténych latek.

Biologické membrany jsou polopropustné v tom smyslu, Ze obvykle umoziuji volny pohyb

vody, ale omezuji pohyb rozpusténych latek. Voda se pohybuje pres aquaporiny.

Vytvareni osmotickych gradientl je primarni metodou pohybu vody v biologickych
systémech. Proto je osmoticky potencial (osmolalita) télesnych tekutin Uzce regulovan radou
homeostatickych mechanismu a ledvinami. Tekutina se stejnym osmotickym potencidlem jako
plazma se nazyva izotonickd; tekutina s vysSim potencidlem (tj. koncentrovanéjsi rozpusténé

latky) je hypertonicka a tekutina s nizSim potencidlem je hypotonicka.

Osmoticky potencial zavisi na poctu osmoticky aktivnich ¢astic (molekul) na litr, bez ohledu na
jejich plvod. Vyjadfuje se v osmolech, kde 1 osmol se rovna 1 molu ¢astic, jako osmolarita

(osmol/l) nebo osmolalita (osmol/kg H,0).



Fyziologové preferuji druhou moZnost, protoZe je nezavisla na teploté, ackoli ve fyziologickych

tekutinach jsou si tyto hodnoty velmi podobné.

e Osmolalita plazmy je 300 mosmol/kg H,O je naprosto

nezbytné a nezbytné pro preziti ji udrzovat okolo této

hodnoty.

disledky velké zmény osmolality jsou nevolnost - bezvédomi >

selhani vSech organu - smrt.

Efektivni osmolalita télesnych tekutin - uvazuje pouze glukdézu a hlavni ionty (Na, K, Cl a

malych molekul - mo¢ovina). osmolalita = 2 Na* + S-urea + S-glukoéza

Osmolarita je pfisné sledovana: Hypothalamus reguluje osmolalitu télnich tekutin pomoci
osmoreceptory, které zaznamenavaji zmény koncentrace osmoticky aktivnich latek v krvi. Pfi
zvySené osmolalité hypotalamus stimuluje uvolfiovani antidiuretického hormonu (ADH) z
neurohypofyzy, ktery zvySuje zpétnou resorpci vody v ledvinach a snizuje osmolalitu krve.
Naopak pfi snizené osmolalité dochazi k potlaéeni sekrece ADH, coZ vede ke zvySenému
vylucovani vody moci. — BohuZzel mozek je vétSinou prvni trpici vykyvy jako hyper a

hyponatremie (1 | Na v krvi).

Tyto snadno difunduji kapildarami a krystaloidni osmoticky tlak, ktery vyvijeji, je proto stejny
na obou strandch kapilarni stény. Proteiny neprochazeji kapilarnimi sténami snadno a jsou
zodpovédné za onkoticky (nebo koloidni osmoticky) tlak. Ten je mnohem mensi nez
krystaloidni osmoticky tlak, ale je kriticky pro pfenos tekutin pres kapilarni stény, protoze se
lisi mezi plazmou a intersticialni tekutinou. Onkoticky tlak se vyjadfuje tlakem a v plazmé je

normalné ~25 mmHg.

Udrzovani osmolality plazmy je nezbytné pro regulaci objemu krve (vice v cirkulaci). Piti

tekutin s riznym osmotickym potencidlem ma odlisné ucinky na distribuci vody mezi

bunkami a extracelularni tekutinou.



Vodni oddily téla

Voda je rozpoustédlo, ve kterém probihaji témér vSechny biologické reakce (druhym je
membranovy lipid), a proto je pfihodné, Ze tvofi pfiblizné 50-70 % télesné hmotnosti (tj. asi

40 litrd u 70 kg osoby).
Povaha biologickych membran znamen3, ze voda se v
téle volné pohybuje, ale latky v ni rozpusténé ne!

Existuji dva hlavni ,,tekuté kompartmenty”:

voda uvnitf bunék (intracelularni tekutina, ICF), kterd tvofi asi 65 % celkové télesné

hmotnosti,

a voda vné bunék (extracelularni tekutina, ECF).



2. lontoveé slozeni télnich tekutin

Tyto kompartmenty jsou oddéleny plazmatickymi membranami bunék a

vyrazné se liSi koncentracemi iont, které jsou v nich rozpustény.

Vodni oddily téla

Extracelularni
tekutina Plazmaticka membrana

ECF Burika - propustnd pro vodu

/—\ el g - polopropustna pro

ionty a proteiny

Kapilara

Sténa kapil q ATP Nat+ K+ ATPase
téna kapilar
B propustr?é prz vie \ j - udrZuje spravnou koncentraci iontd

kromé& plazmatickych Na+
bilkovin pump l

< > 2K+ 3Na*

- pumpuje K+ do buriky a Na+ ven z buriky

lonty musi pouZzit prichody pro né uréené — kanaly transportéry

PFiblizné 65 % ECF tvori tkanovy mok nachazejici se mezi bunkami (intersticialni tekutina, ISF)
a zbytek tvori tekutd slozka krve (plazma). Bariéra mezi témito dvéma tekutinami sestava ze

stén kapilar.
Intracelularni versus extracelularni tekutina.

Mnoho kritickych biologickych uddlosti, véetné vSech bioelektrickych signdld, zdavisi na

udrZovani sloZeni fyziologickych tekutin v izkych mezich.
Koncentrace iontQ ve tfech hlavnich tekutinovych kompartmentech.

Je tfeba poznamenat, Ze v kazdém kompartmentu musi byt elektricka neutralita, tj. celkovy

vvvvvv

Koncentrace iontt K+ je uvnitr buriky mnohem vyssi nez v ECF,

zatimco opak plati pro koncentraci iontd Na+ je venku.

Koncentrace iontd Ca2+ a Cl- jsou také vyssi v ECF.

Banan v oceanu



Jak toto rozlozeni vznika a jak se udrzuje?

lontové ka nély umoznuji bunce urcovat tok iontl pFes jeji vlastni membranu. Ve vétsiné
pfipadl je otevieno relativné malo kandlu, takze uUnik iontQ je nizky.

Proteiny poskytuji nékolik cest pro pohyb material( pres membrany:

- péry nebo kanaly tvorené nékolika proteinovymi podjednotkami, které umoznuji objemovy
tok vody - akvaporiny,

- mezerové spoje spojujici cytosol sousednich bunék

- transportni molekuly - pfenasece, z nichz nékteré vyuzivaji metabolickou energii (pfimou
nebo nepfimou) k pohybu molekul proti chemickym a/nebo elektrickym gradientliim

- iontové kanaly, specializované k umoznéni prlchodu konkrétnich druhl iontl pres

membranu za definovanych podminek.
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signalizace (pozd&ji). Tomu brani aktivita Na+-K+ ATPézy

- udrzuje spravnou koncentraci iontid - pumpuje K+ do buriky a Na+ ven z bunky.

Z ostatnich iont( je vétSina Ca2+ v bunce aktivné transportovana bud ven z buriky, nebo do
endoplazmatického retikula a mitochondrii, coZz zanechava velmi nizké hladiny volného Ca2+
v ICF. lonty Cl- jsou diferencované distribuovany po membrané diky svému zapornému naboji.
Intracelularni proteiny jsou zaporné nabité pfi fyziologickém pH. Tyto a dalsi velké anionty,
které nemohou projit plazmatickou membranou (napf. fosfat, PO4 3-), jsou zachyceny v
bunce a tvori vétSinu obsahu aniontl v ICF. lonty Cl-, které mohou difundovat pfes membranu
skrze kanalky, jsou z buriky vytlacovany nabojem na fixovanych aniontech. Elektricka sila, kterd
Zene ionty Cl- z bunky, je vyrovnana chemickym gradientem, ktery je Zene zpét dovnitf, coz je

situace znama jako Gibbs-Donnanova rovnovaha. Variace ve vysokém obsahu aniont( v



bunikach znamenaji, Ze koncentrace iontl Cl- v ICF se mlzZe mezi typy bunék lisit az 10krat, a

v srde¢nich myocytech dosahuje az 30 uM, ackoli nizsi hodnoty (kolem 5 uM) jsou Castéjsi.

SloZeni télnich tekutin (li$i se mezi rGznymi tkanémi - kost - jatra - oko)
Plasma Interstitial Intracellular Unit
Water: % total body water 13% 22% 65% %
(volume in a 70kg person) (3.5) 9.5) (27) L
Osmolality 290 290 290 mosmol/kg H,O
Cations: Na* 140 140 10 mmol/L
K* - 4 140 mmol/L
Ca?+ (free) 1 1 0.0001 mmol/L
Anions: Cl- 108 129 3-30 mmol/L
HCO4- 26 26 9 mmol/L
Proteins~ 10 1 50 mmol/L
Other anions (mainly PO43-, SO43) 3 0 60-88 mmol/L

Notes: Ca?* (and Mg2*) tend to bind to plasma proteins, and their free concentrations are about 50% of the total. lonic concentrations are
sometimes given in mEg/L to reflect the amount of charge, where an equivalent (Eq) is 1 mole of charge. So 1 Eq of a monovalent ion
such as Na+ = 1 mole, but 1 Eq of Ca2+ = 0.5 mole

Intersticidlni tekutina versus plazma

Hlavni rozdil mezi témito tekutinami spociva v tom, Ze plazma obsahuje vice bilkovin ne?
ISF. Plazmatické bilkoviny jsou jedinymi slozkami plazmy, které neprechazeji do ISF, ackoli jim
je umoznéno unikat z kapilar za velmi specifickych okolnosti. Pfitomnost nepropustnych
proteind v plazmé vyviji osmotickou silu vzhledem k ISF (onkoticky tlak v plazmé; viz dfive),
ktera témér vyrovnava hydrostaticky tlak vyvijeny na plazmu Cinnosti srdce, které ma tendenci
vytladovat vodu z kapilar, takZze dochazi k malému cistému pohybu vody z plazmy do

intersticidlniho prostoru. Unik je absorbovan lymfatickym systémem.

Vodné vnitfni prostfedi buriky je oddéleno od vodného vnéjsiho média obalem z tukovych
molekul (lipid) zndmych jako plazmatické membrana. Asi polovina buriky je vyplnéna

cytosolem, viskdzni tekutinou bohatou na bilkoviny mezi vnitfnimi strukturami -organelami,
které jsou samy obaleny lipidovymi membranami, a komponentl cytoskeletu, jako jsou
mikrotubuly a aktinové filamenty, které zajistuji strukturalni stabilitu a schopnost buriky ménit
tvar nebo se pohybovat. Organely jejichz membrany jsou slozeny tak, aby maximalizovaly
povrchovou plochu. Patfi mezi né drsné endoplazmatické retikulum a Golgiho aparat, které
se podileji na sestavovani bilkovin, a hladké endoplazmatické retikulum, které slouzi jako
zasobarna intracelularniho Ca2+ a je hlavnim mistem produkce lipid(i. Usporadani struktur v
burice je vysoce organizované, ale také dynamické; organely a struktury Ize preskupovat podle

potieby a funkce (napft. bunécné déleni nebo migrace).



3. Teplota

Fyziologie teploty se zabyva procesy regulace télesné teploty, u ¢lovéka je dileZita schopnost
udrzovat stalou teplotu jadra téla, a to i pfes zmény v okolnim prostiedi a aktivité.
Tato regulace, nazyvana termoregulace, je zajistovana komplexnimi mechanismy v téle,

které vyrovnavaji tvorbu a vydej tepla.

U clovéka se to obvykle pohybuje kolem 37 °C.

Hypotalamus: Centrum termoregulace v mozku, které fidi procesy ochlazovani a zahfivani

téla.

Tvorba tepla: vznika primarné metabolismem v buikach a svalovou aktivitou. Pfi zvySené
aktivité se produkce tepla zvysuje. Télo se snazi udrzet teplo ztizenim cév v kuizi, zvySenim

produkce tepla svalovou aktivitou (tfes) a omezenim vydeje tepla.

X
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Vydej tepla: Télo se snazi ochladit pocenim, rozsifenim cév v kizi a zvySenim pratoku krve

do kiiZze a dychani.
Teplota télesného jadra je jina neZ Teplota povrchu téla

Rozhodujici pro spravné fungovani vnitfnich orgdn(. Je udrzovana stabilnéjsi nez povrchova

teplota téla. Ovlivnéna okolnim prostfedim a prokrvenim. Muze se lisit od teploty jadra.

Vétsina organll vyZzaduje teplotu okolo 37 °C, bézné se ale pohybujeme v rozmezi az 35,5—
40 °C, to je dano raznymi fyziologickymi vlivy jako cirkadidannimi rytmy (v prlibéhu dne kolisa
od 36 do 37,5 °C. Nékteré organu jsou cilené udrzovany v nizsich teplotach - varlata okolo
33°C je idealni teplota pro produkci kvalitnich spermii. Teplota v mozku se muze se lisit podle
¢asti mozku a aktualni aktivity. Nékteré ¢asti mozku mohou mit teplotu i pres 40 °C, zatimco
jiné mohou byt chladnéjsi. Snizeni télesné teploty mozku, vede k ospalosti, ztuhlosti svalll a
ztraté védomi. Naopak prehrati mozku, napfiklad pfi Uzehu, mlze zpUsobit bolest hlavy,

horecku a slabost.



Pfi kontaktu s ¢imkoli O teploté 43 °C se spoustéji receptory pro bolestivé

teplo.

Brani tak poskozeni tkani teplem nad 60°C kdy dochazi ke koagulaci proteint

- varené vajicko.

Na podchlazeni télo reaguje s rliznou intenzitou u rdznych jedincl — vétsSina reakci se ani
nezpusti do teploty +-10°Ca i poté je to velmi rliznorodé — télo si dokaze vybudovat obrovskou
toleranci a prizplsobit se — otuzovani az do velmi nizkych teplot. K poskozeni téla dochazi po
del$i dobu trvajicim vystaveni mrazu (pod O - kdy dojde ke krystalizaci vody v burikach).

Nicméné nizké teploty zpUsobi ztuhnuti bunétné membrany - u neuronll to znamena

neschopnost prenaset signal —takzZe to jak se vdm omrzaji ¢asti téla ani necitite.

Teplota uchovani krve se lisi v zavislosti na typu krevniho produktu a Ucelu skladovani. PInd
krev a erytrocytové transfuzni pripravky se obvykle uchovavaji pfi teploté 2-6 °C. Trombocyty,
tedy krevni desticky, mohou byt skladovany pfi teploté 20-24 °C, ale s omezenou
trvanlivosti. Pro dlouhodobé skladovani se pouZiva kryokonzervace, napfiklad trombocyt( pfi

-80 °C a plazmy pfi -25 °C.

Priklad :

Popaleniny i omrzliny se déli do
¢tyf  stupnl  podle hloubky

poskozeni tkané.

1. postihuji pouze povrchovou vrstvu kliZe, 2. zasahuji hloubéji do kiZe a projevuji se tvorbou

puchyrl. 3. poskozuji vSechny vrstvy kiize a mohou byt nebolestivé kvlli poskozeni nervovych

vaevys



4. pH

Kyselost vnitiniho prostredi musi byt stejné jako osmolarita, iontové slozeni a
teplota velmi presné regulovana. Fyziologicky je pH krve a mnoha dalSich
télesnych tekutin udrzovano ve velmi uzkém rozmezi hodnot kolem 7,40 (od

7,36 do 7,44), kolisani je tedy takika nepatrné.

Acidobazicka rovnovaha (ABR) je dynamicka rovnovaha mezi kyselymi a zasaditymi latkami
uvnitf organismu, rovnovaha mezi jejich tvorbou a vylucovanim. Kyselost vnitfniho prostredi

musi byt velmi pfesné regulovana.

Se zménami pH se méni vlastnosti bilkovin- protein( véetné aktivity enzymd,

transportnich mechanismu, vlastnosti membranovych kanald.
Vétsi odchylka pH vede nutné k naruseni regulace velkého mnoZstvi metabolickych drah a
fyziologickych pochodi a pomalé smrti.

ABR je udrzovana pomoci tzv. pufri (narazniki),

které vyrovnavaji okamzité vykyvy ABR, a pomoci plic, ledvin a jater, které umoznuji

dlouhodobou kompenzaci poruch ABR.

Bika rbonétov{/ pufr, je nejduleZitéjsSim a nejucinnéjsim pufracnim systémem v
lidském téle, zejména v krvi, kde tvofi az 53% pufracni kapacity.

Pufr je roztok, ktery dokaze udrzovat stabilni pH i po pfidani vice kyseliny nebo zasady.

Bikarbonatovy pufr se sklada z hydrogenuhli¢itanu (HCO3-) a kyseliny uhlicité (H2CO3),

které jsou v rovnovaze s oxidem uhli¢itym (CO2) a vodou (H20).

Porucha rovnovahy ve prospéch kyselin se oznacuje jako acidéza, porucha ve prospéch
zasaditych latek jako alkaléza. Tyto poruchy mohou byt zpisobeny metabolickymi déji, pak
hovofime o metabolické acidéze ¢i alkaldze, nebo poruchami dychani, pak hovofime o
respiracni aciddze ¢i alkaléze. Tedy to kolik mame kyselin nebo zdsad zaleZi na tom co jime a

jak to nase télo metabolizuje, v jaké jsme kondici a jak moc sportujeme.



Membrany a membranové proteiny

Rough endoplasmic reticulum
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(e.g. receptor)  (e.g. phospholipase)

Cytosol
Membranové lipidy (vétsSinou fosfolipidy) se skladaji z hydrofilni (vodu milujici) hlavy se dvéma
kratkymi hydrofobnimi (vodu odpuzujicimi) konci mastnych kyselin . Ve vodném prostredi se
samoorganizuji do dvojvrstvy s hlavami smérujicimi ven a konci dovnitf. Volné difunduji v
kazdé vrstvé (lateralni difize), takie membrana je tekutd. Hydrofobni vnitfek a hydrofilni
vnéjsi strana membrany znamenaji, Ze latky rozpustné v lipidech (hydrofobni), jako je
cholesterol, se zaclefuji do membrany, zatimco molekuly s hydrofobnimi i hydrofilnimi
doménami, jako jsou proteiny, které mohou byt ¢astecné uchyceny uvniti a ¢astecné mimo

membranu (viz obrazek).



Mnoho takovych molekul zajistuje signalni, transportni nebo strukturalni funkce.

e Molekuly rozpustné v lipidech, jako je 02 a CO2, a malé molekuly, jako
je voda a mocovina, snadno prochazeji lipidovou dvojvrstvou.

e Vétsi molekuly, jako je glukéza a polarni (nabité) molekuly, jako jsou
ionty, vSak nemohou a jejich transport je zprostiredkovan transportéry a

membranovymi proteiny iontovych kanald.

malé nenabité  latky rozpustné litky rozpustné

molekuly v lipidech ve vodé anty
CO, Na‘* oy
H20 2 K
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Proteiny a velké c¢astice mohou byt také pohlceny membranovymi segmenty za vzniku
intracelularnich vackd (endocytéza). Slozky membrany mohou difundovat lateralné a
pohybovat se kolem membrany. Burika vSsak mize presné kontrolovat, které proteiny se
vkladaji do které ¢asti membrany. Vétsina bunék je pokryta tenkou gelovitou vrstvou zvanou
glykokalyx, kterd obsahuje glykoproteiny a sacharidové tetézce vycnivajici z membrany a
vylucované proteiny. Chrani membrdanu a hraje také roli ve funkci bunky a interakcich mezi

burnkami.



Mitochondrie a produkce energie

Mitochondrie vyuzivaji molekularni kyslik ke spalovani cukru a malych molekul mastnych
kyselin k produkci adenosintrifosfatu (ATP), ktery se vyuzivd ve vsech energeticky

naro¢nych bunécnych reakcich.

Glukdza se nejprve v cytosolu preméni na pyruvat glykolyzou, pficemz vznika malé mnozstvi
ATP a redukovany nikotinadenindinukleotid (NADH). Glykolyza nevyzaduje 02, takze kdyz je
02 omezené, toto anaerobni dychani mizZe dodat urcité mnozstvi ATP, pficemZz NADH se
reoxiduje na NAD+ metabolismem pyruvatu na laktat. AvSak za normalnich podminek, kdy je
dostatek 02, oxidativni fosforylace v mitochondriich produkuje priblizné 15krat vice ATP na
kazdou molekulu glukézy nez glykolyza. Pyruvat a mastné kyseliny transportované do
mitochondridlni matrix funguji jako substraty pro enzymy, které ridi cyklus kyseliny citronové
(Krebsuv), ktery generuje NADH a odpadni produkt CO2. Elektronovy transportni fetézec, fada
enzym ve vnitfni mitochondridlni membrané, poté vyuziva molekuldrni O2 k reoxidaci NADH

na NAD+.

s vrs

Tim vytvafri gradient iontl H+ pres vnitini membranu, ktery fidi ATP syntazu.

Mitochondria — oxidative phosphorylation
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‘/ g Anaerobic respiration Aerobi(;\\.‘l ! , y ATP |

\ : 1 Y ‘I/Oz : Inner— l : : synthase |

Lactate oPad GO, : membrane | pyrate 4 t (driven !
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Mitochondrie se nevénuji vyhradné produkci ATP, ale podileji se i na dalSich bunécnych
procesech, véetné homeostazy Ca2+ a signalizace. Mitochondrie jsou také hlavnim zdrojem

produkce télesného tepla .



Proteiny poskytuji nékolik cest pro pohyb materialti pres membrany:
- pory nebo kanaly tvorené nékolika proteinovymi podjednotkami, které umoznuji objemovy
tok vody - akvaporiny,

- mezerové spoje spojujici cytosol sousednich bunék

- transportni molekuly - prenasece, z nichZz nékteré vyuZivaji metabolickou energii (pfimou
nebo nepfimou) k pohybu molekul proti chemickym a/nebo elektrickym gradientlim

- iontové kandly, specializované k umozZnéni prichodu konkrétnich druhl iontl pres

membranu za definovanych podminek.

Transportni (nebo nosi¢ové) proteiny mohou pfesouvat jeden typ molekuly v jednom

sméru pres membrdnu (uniporter), nékolik riznych molekul v jednom sméru (symporter)

nebo rdzné molekuly v opacnych smérech (antiporter — viz obrazek).

Primary active transport ' Secondary active transport

Na* pump Na*-Ca?* exchanger

R

K* electrochemical gradient
Ca?* electrochemical gradient

' NG
Na* electrochemical gradient
.

<

Symportéry se musi pouzit Na+ a primarné transportovanou molekulu na vnéjsim povrchu
membrany, nez dojde ke konformacni zméné. Dllezité transportéry pro glukézu a
aminokyseliny, které se nachazeji v ledvindch a stfevech, jsou ve skuteCnosti fizeny

elektrochemickym gradientem Na+, ktery existuje napti¢ bunéénou membranou .

Antiportéry, jako je vyménik Na+—Ca2+ (viz obr.), podobné vyuzivaji gradient Na+, v tomto
pripadé k vytlaceni jednoho Ca2+ z bunky vyménou za tfi Na+ do buriky. Tyto procesy jsou
znamé jako sekunddrni aktivni transport, protoZe gradient Na+ je vytvofen procesem

vyZadujicim metabolickou energii.



Nerovhomérné rozloZeni iontii Na+ pres bunénou membranu je

zptisobeno nejznaméjsim ze vsech transportérli, Na*—K* ATPazou
(viz obr).

ATPaza vaie extracelularni K* a intracelularni Na* ionty, obvykle v poméru 2:3, a hydrolyzuje
adenosintrifosfat (ATP), aby poskytla energii potfebnou ke zméné své konformace, coz vede
k vyhozeni Na+ do extraceluldarniho média a K* do cytosolu; to umozZiuje buiice udrzovat

vysokou koncentraci iontt K* a nizkou koncentraci iontt Na+ uvnitf buriky.

Na+ pumpa pracuje nepretrzité, ackoli jeji aktivita je stimulovana vysokymi intracelularnimi
hladinami iontl Na+ a mize byt modulovana fosforylaci zprostfedkovanou druhym poslem.

Pldsobeni Na*-K* ATPazy je nejdllezitéjSim prikladem primarniho aktivniho transportu.

Sodno-draselnd pumpa je klicova pro udrieni klidového membranového potencidlu a
osmotické rovnovahy bunék. Spotfebovava znacnou cast energie, kterou télo vyprodukuje

ve formé ATP.

U nervovych bunék miZe sodno-draselna pumpa spotiebovat az 70 % jejich energie (ATP).
Celkové v organismu se na jeji pohon spotiebovava také velké mnozstvi ATP, ackoliv presné

procento se muze liSit v zavislosti na typu tkané a aktualni aktivité obecné okolo 40%.

https://www.youtube.com/watch?v=TKY4WAKDbBo

SODIUM-POTASSIUM PUMP

one Q
o - I 9 K*
- QNa* @ Q Q
Na‘/K* pump NaQ K 9



https://www.youtube.com/watch?v=TKY4WAKDbBo

lontové kanaly

lonty mohou difundovat pres bunééné membrany po svém elektrochemickém gradientu

prostifednictvim iontovych kanald.

Tyto transmembranové proteiny, které jsou vzdy sloZeny z nékolika podjednotek obsahujicich
nékolik domén presahujicich membranu, poskytuji nabity, hydrofilni pdr, kterym se ionty

mohou pohybovat pres lipidovou dvojvrstvu.

Maji fadu ddlezitych vlastnosti, které burnice umoinuji pfesné fidit pohyb iontl pres

membranu.

lontové kanaly jsou selektivni pro urcité ionty, tj. umoznuji priachod pouze jednoho typu
iontu nebo nékolika ptibuznych iontl. Existuje mnoho specializovanych kanald pro ionty Na+,
K+, Cl- a Ca2+, stejné jako nespecifické kanaly pro monovalentni, dvojmocné nebo dokonce
vSechny kationty (kladné nabité ionty) nebo anionty (zaporné nabité ionty). Naboj na
transmembranovém péru urcuje, zda je kanal pro kationty nebo anionty, a vybér mezi rGznymi
typy iontl zavisi na velikosti iontu a jeho doprovodné hydratacni vodé. RGzné typy kanall pro
stejny iont vSak mohou umoznit prichod velmi liSiciho se mnozstvi daného iontu za sekundu
pfi stejném elektrochemickém gradientu; toto se nazyva vodivost kanalu a nejlépe se to chape

nasledujicim zplsobem.

lonty nesou naboj, a proto jejich pohyb zplsobuje elektricky proud. Ohmav zakon fika, ze V
(napéti) = I (proud) x R (odpor). Pokud jde o iontové kanaly, V = membranovy potencial a | =
iontovy proud, takZe Ize vypocitat odpor kanalu. Recipro¢ni hodnotou odporu je vodivost,
ktera ma jednotky nazyvané Siemens; 1 Siemens (S) = 1/0Ohm. Jednotlivé iontové kanaly maji

obecné vodivosti v rozsahu 2—300 pS (10-12 S).

Druhou klicovou vlastnosti iontovych kanall je, Ze jejich pory jsou bud’

oteviené, nebo uzaviené; prechod mezi témito stavy se nazyva hradlovani. K otevirani

kandld dochdazi zménou konformace proteinovych podjednotek, ktera otevird nebo zavira

iontové propustny por.



Mnoho kandli se otevira nebo zavirda v zavislosti na rozdilu
potenciali (napéti) na bunécné membrané, zatimco jiné jsou
otevirany pritomnosti specifické signalni molekuly (otevirani ligandu

nebo receptoru).

Priklad: Na napéti zavisly sodny kanal

COOH

-1V linker
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gate gate




Napétové fizeny rychly vnitini Na+ kanal zodpovédny za vzestupny

pohyb akcniho potenciélu ma dvé brany, jednu, ktera se otevira, kdyz se burka

depolarizuje nad ~-55 mV (jeji prah), a druhou, ktera uzavira (inaktivuje) kanal, kdyz se
potencial stane kladnym (viz obr). Tuto druhou branu lze resetovat pouze repolarizaci témér

na klidovy potencial (viz dale bude pokracovani o KMP).

Nékteré ligandem fizené kandly jsou pfimo Fizeny extracelularnimi molekulami, jako jsou
neurotransmitery nebo hormony, zatimco jiné reaguji nepfimo prostfednictvim
intracelularnich  signdl(, jako je diacylglycerol (DAG; viz obr) nebo cyklicky

adenosinmonofosfat (cAMP).

a-adrenoreceptor

G-protein-coupled
phospholipase C

NA-Noradrenaline

Specializované buriky, které detekuji zmény ve vnitfnim a vnéjSim prostredi (receptorové
burky), maji iontové kanaly, které jsou fizeny konkrétnim signalem detekovanym receptorem,

napr. pH nebo svétlem.

lontové kanaly ve spojeni s aktivitou iontovych pump davaji bunkam schopnost
presné Fidit pohyb iontli pfes bunécnou membranu. To je klicové pro mnoho
dulezitych fyziologickych procesu, véetné nervové signalizace, zahajeni svalové
kontrakce sekrece latek v endokrinologii a GIT, jako jsou neurotransmitery,

hormony a travici enzymy.



Elektrické déje v biologickych tkanich jsou zptisobeny

pohybem iontl pfes membranu.
Napri¢ membranami vSech bunék existuje potencialovy rozdil -
-membranovy potencial

ale pouze excitovatelné tkané mohou generovat akcni potencidly (pfechodné

depolarizace bunky v disledku aktivity iontovych kanald).

Akéni potencidly prendseji informace v nervovych burkach (vice v neuru) a spoustéji kontrakce

ve svalovych burikach (srdce).

Bunécné membrany jsou elektricky polarizované tak, Ze vnitiek je negativni

vzhledem k vnéjsimu.

V excitovatelnych tkanich je klidovy Em obvykle mezi =60 a =90 mV.

Cell
Membrane

Extracellular
Charge Separation+ = ACross Membrane

lon Concentration Gradients




KMP - Klidovy membranovy potencial

Klidovd membrana je propustnéjsi pro K+ a Cl— nez pro jiné ionty.

Bunika obsahuje negativné nabité molekuly (napf. proteiny), které nemohou projit

membranou.

- vnitfek burnky proto zlstava zaporné nabity ve srovnani s vnéjSim
povrchem, cozZ zplisobuje potencialovy rozdil napfi¢c membranou.
Rovnovahy je dosazeno, kdyz elektrické sily pfesné vyvazuji sily zpisobené koncentracnimi
rozdily (Gibbs-Donnanova rovnovdaha); vysledna sila nebo elektrochemicky gradient pro K+ je
pak nula. Pokud by membrana byla propustnd pouze pro K+, napéti, pfi kterém by k tomu

doslo (rovnovazny potencidl K+, EK), je definovano Cisté koncentracnim gradientem K+ a Ize

jej vypocitat z Nernstovy rovnice.
Pokud by tedy intraceluldrni [K+] byl 120 mmol/| a extraceluldrni [K+] 4 mmol/l, EK = ~—-90 mV.

Pro jakoukoli danou intracelularni a extraceluldrni iontovou koncentraci je rovnovainy
potencial pro dany iont membranovy potencial potiebny k tomu, aby intracelularni a

extracelularni koncentrace byly v rovnovaze, tj. aby byl elektrochemicky gradient nulovy.

Klidovy membranovy potencial vzrusivych bunék, které ho
dokazi udrzovat (nervovych, kosternich a srdecnich svalovych

bunkach) je podle typu mezi -60 az —-90 mV.

Extracellular Cytosol
Electrical gradient [K]=120 mM

Driving force:
®
Fixed charge
Concentration gradient 2
Driving force: Sy
RTxLn (:55) [~
Lo£
K* channel
Rearrange: | | Solving for R, z and F, 37°C, and log base 10:
B~ xlngp) E, = 61x Log (-+) =—90 mv

&
The Nernst equation 120



AP - Akcni potencial

Akcni potencialy jsou iniciovany v nervech a kosternim svalu aktivaci ligandem

fizenych Na+ kanalli neurotransmitery.

Pocatecni zvySeni je relativné mirné, takze depolarizace je mala. Pokud je vsak stimul
dostatecné silny, = dosahne prahového potencidlu (~-55 mV), tak v tomto bodé se aktivuji
napétoveé fizené Na+ kanaly - coz zpusobi DEPOLARIZACI - velkému pfechodnému zvyseni

potencialu az k ~+65 mV podle typu bunky.
- co? zplisobi ostrou pozitivni ,$picku” neboli depolarizaci AKCNIHO POTENCIALU
v nervovém a kosternim svalovém systému trva priblizné 1 ms.

Spicka je prechodnd, protoze jakmile se Em stane kladnym, napétové fizené Na+ kanaly se
inaktivuji a potencial na memrané prudce klesd, zatimco se aktivuje typ napétové fizeného K+
kandlu (zpozdény usmérriovac). Membranovy potencial se vraci k KMP REPOLARIZACE to

trva priblizné 1-2 ms.

Zpozdéné uzavieni K+ kandll se zpoZzdénym usmérfiovatem znamend, ze pomér vtoku K+ a
vytoku Na+ zUstava po repolarizaci prechodné vyssi nez normalné, coz zplsobuje prechodnou

HYPERPOLARIZACI.

Po depolarizaci zlstdvaji Na+ kanaly neaktivni po dobu pfiblizné 1 ms, dokud neni burika z
velké Castirepolarizovana, a béhem této doby je nelze otevrit Zzadnym stupném depolarizace.
Toto je znamé jako absolutni refrakterni perioda, béhem niZ neni mozné generovat dalsi
akeni potencial. BEhem nasledujicich 2—3 ms pfechodna hyperpolarizace ztézuje depolarizaci
buriky. Tento interval je znamy jako relativni refrakterni perioda, kdy Ize akéni potencial

generovat pouze v reakci na vétsi nez normalni stimul.

Refrakterni perioda omezuje frekvenci, s jakou lze akéni potencialy generovat, na <1000/s a

zajistuje, Ze po spusténi se akéni potencidl mizZe pohybovat pouze jednim smérem.

Jakmile je spustén, akcni potencial se bude pohybovat po celém povrchu

vrvse

excitovatelné bunky (Sifi se) a bude mit vidy stejnou amplitudu (funguje jako

»vsechno nebo nic“).
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| drobné zmény koncentraci iontl, ke kterym dochdzi béhem akéniho potencidlu, jsou
obnoveny plsobenim Na+ pumpy; je dlleZité si uvédomit, Ze akéni potencial neni zpUsoben
zménami koncentraci iontd, ale zménami iontové permeability. VSimnéte si, Ze akéni

potencialy v srdecnim svalu se ponékud lisi od potencial(i v nervech a kosternim svalu.
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Bunécna signalizace
Bunky reaguji na podnéty prostrednictvim rady signalnich mechanisma.

Proteiny preklenujici membranu, véetné iontovych kanali a receptorl, umoznuji prenos

signalli pres membranu.
Vazba molekuly (ligandu) na jeji receptor iniciuje intracelularni signdalni drahy.

Vnitfni bunééna signalizace je vysoce kompartmentalizovana, s klastry interagujicich
receptort, kanall, enzym{ a/nebo kinaz tvoricich mikrosignalni domény v burice fidici déje

uvnitf bunky.



Kontrakce svalu
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Svaly tvofi asi 50 % télesné hmotnosti dospélého ¢lovéka. Existuji tfi typy svall: kosterni (svaly
pfipojené ke kostre); srde¢ni (oba tyto typy jsou morfologicky pricné pruhované svaly); a

hladké (svaly zapojené do mnoha mimovolnich procest v cévéch a stievech).
Kosterni svaly

Kosterni svaly a kostra funguji spolecné jako muskuloskeletalni systém. Kosterni svaly se nékdy
oznacuji jako volni svaly, protozZe jsou pod védomou kontrolou. V klidu spotifebovavaiji asi 25

% nasi spotreby kysliku a tato hodnota se mlize béhem cviceni zvysit aZ 20krat.

Funkcemi svalové tkdné jsou rozvoj napéti a zkraceni svalu. Svalova vldkna maji schopnost se
znacné zkrétit, coz je zplsobeno klouzanim molekul po sobé. Svalova aktivita se prenasi na

kostru Slachami a napéti vyvijené svaly se odstupriovava a pfizplsobuje zatézi.

Kosterni sval se sklada z mnoha rovnobéinych, protahlych, mnohojadernych (az 100) bunék,
oznacovanych jako svalova vlakna nebo - myofibry, které maji primér 10 az 100 um a lisi se
délkou a jsou seskupeny a tvofi fascikuly. - sarkolemma excitovatelnd membrana - elasticky

obal s zdhyby, a ma neuromuskuldrni spojeni - nervo - svalova ploténka.

Kazda myofibrila se sklada z myofibril o prlméru 1 um oddélenych cytoplazmou a
usporadanych rovnobézné podél dlouhé osy buriky. Kazda myofibrila se dale déli na tlusta a

tenkd myofilamenta (tlustd, Sirokd 10-14 nm a dlouha 1,6 um; tenk3, Sirokd 7 nm a dlouha 1

pum).

Tenka filamenta se skladaji primarné ze t¥i proteint, aktinu, tropomyosinua troponinu,
v a tlustd filamenta se sklddaji primarné z myosinu. Cytoplazma obklopujici myofilamenta se

nazyvéd sarkoplazma. KaZzdé myofibraini vldkno je v pravidelnych intervalech rozdéleno
podle toho co se vném nachdzi. K Z-liniim jsou ptipojeny tenké filamenty udrzované v
hexagondlnim usporadani. I-pds se tahne z obou stran Z-linie az k za¢atku tlustého filamentu
(myosinu). Myosinova filamenta tvori A-pas. H-zona je uprostied sarkomery a M-linie je disk
jemnych filament uprostied H-zény, ktery drzi myosinova filamenta v poloze tak, Zze kazdé z

nich je obklopeno Sesti aktinovymi filamenty.



Mezi myofibrilami se nachazi velké mnoZstvi mitochondrii a glykogenovych granuli pokryvajici
obrovskou spotfebu energie ATP + svaly mohou skladovat energii jako jediné i ve formé

fosfokreatinu.

Specializované hladké endoplazmatické retikulum, sarkoplazmatické retikulum, které se

nachazi blizko T-tubul(, je zvétSeno a tvofi termindlni cisterny, které aktivné transportuji Ca2+

111 vysoké ATP a Ca++ je nezbytné pro navazani myozinu na aktin a svalovému stahu.
Molekuly aktinu a myosinu se klouZou podél sebe jako prsty na rukou. Myosinové hlavicky se
vdZou na aktinovy fetézec a nakldnéji se. Probihd neustdly proces vazby, nakldnéni, uvolrfiovdni
a opétovného navazovdni pricnych mustkd, stejné jako rotace myosinovych filament, jak
interaguji s aktinovymi filamenty a vdZou se na stridavou myofibrilu v hexagondini strukture.

To ma za nasledek kontrakci celého svalu.

Mustky se tvori asynchronné, takZze nékteré jsou aktivni, zatimco jiné odpocivaji. Interakce
aktinu (tenké vldkna) a myosinu (tlusté vidkna) zplsobuje kontrakci svalu, kterd je zplsobena
mustky, které jsou vysledkem interakce troponinu a Ca2+. Tento mechanismus se nazyvd teorie
posuvnych filament. Kontrakce svala je spusténa uvolnénim Ca2+ ze sarkoplazmatického
retikula. Ca2+ se uvolriuje z cisteren, kde je uloZen vazbou reverzibilné s proteinem
kalsekvestrinem. Tim se zvysi koncentrace vapniku z 0,1 umol/l na vice neZ 10 umol/I1, ¢imZ se
nasyti vazebnd mista na troponinu. To md za ndsledek posun tropomyosinu, coZ umozZriuje
myosinovym mdstkiam silnéji se vazat na aktin a zahdjit kontrakéni cyklus (viz. obr) Hlavy se po
pfipojeni nakloni hydrolyzou energetickych zdsob adenosintrifosfatu (ATP), uvolnénim
adenosindifosfatu (ADP) a anorganického fosfdatu (Pi), coZ vede k vétsi vazbé pricnych mustkd.
ADP a Pi unikaji z hlavice a uvoliuji ji pro dalsi molekulu ATP. Tim se uvolni vazba hlavice a
pokud je Ca2+ stdle pritomen, cyklus pokracuje. Jinak je vazba inhibovdna. Kontrakce je
udrZovdna, dokud je Ca2+ vysoky. Trvdni kontrakce je zdvislé na rychlosti, s jakou

sarkoplazmatické retikulum pumpuje zpét Ca2+ do termindlnich cisteren.



Svalové vreténko

Svalové vieténko je skupina modifikovanych svalovych vldken. Jsou pfitomna ve vSech
svalech, hojnéji v téch, které ovladaji jemnou motoriku. Svalova vieténka jsou senzory ve
svalech, které informuji mozek o délce a napéti svalu, a tim pftispivaji ke svalovému tonu —
klidovému svalovému napéti nezbytnému pro udrZeni drzeni téla proti gravitaci. Vieténko

je tvoreno vazivovym pouzdrem a cca deseti intrafuzalnimi vliakny.

Svalova vreténka jsou receptorem natahovaciho (vieténkového) reflexu, coZ znamens,
Ze registruji protaZeni a zkraceni svalu. Kdyz je sval prudce protazen, vieténka vysilaji signal
k reflexnimu staZeni svalu, coZ je obranna reakce na poskozenim. Pfi natazeni svalu dochazi
také k natazeni svalového vreténka. Tento podnét zvysi frekvenci signal( v dostredivych

vlaknech.

Dostrediva vlakna jsou po prichodu zadnim misSnim kofenem pfepojena na a- motoneurony
v prednim miSnim rohu. Motoricka vlakna vychazejici z a-motoneuronu zpUsobi kontrakci
svalu, v némZ bylo nataZeni registrovano. Pfi svalové kontrakci se vieténka uvolni a frekvence
dostredivych signall klesa. Motoricky z y-motoneuronti Gama-motoneurony dostavaji
informace z CNS, na jejichi zdkladé upravuji citlivost vieténka. Toto spojeni je velmi

vyznamné pro regulaci svalového tonu a oznacuje se jako y-klicka.
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VSechny obrazky jsou prevzaty a upraveny z Physiology at Glance -Ward nebo vygenerované

Canva nebo jsou z internetu a je tam odkaz.
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Musite védét - v bodech opakovani

Homeostaza - je schopnost téla udrZovat stalé vnitini prostfedi navzdory zménam ve vnéjsim

prostiedi. Jednd se o nejdulezitéjsi koncept ve fyziologii.

Dynamicka rovnovaha - Nejde o staticky, neménny stav, ale o dynamickou rovnovahu, kterd

se neustale pfizplsobuje ménicim se podminkam.

Mezi hlavni regulované parametry patfi koncentrace iontli H+ (pH), osmolarita, télesna

teplota, srdecni frekvence, krevni tlak a hladina glukézy v krvi.

Kazda bunka prispiva k udrzeni homeostazy a zaroven z ni tézi. Mirna

dysfunkce homeostazy vede k nemoci, extrémni dysfunkce ke smrti.

Kontrolni mechanismy

Negativni zpétna vazba: Jde o nejbéznéjsi typ regulace. Systém se skladd z detektoru (méri
proménnou), komparatoru (porovnava s nastavenou hodnotou) a efektoru (plsobi proti

pavodni zméné). Pfikladem je regulace hladiny CO2 v krvi.

Pozitivni zpétna vazba: Je méné ¢astd a funguje na principu zesilovani plvodni zmény. Je ze
své podstaty nestabilni a vyZaduje mechanismus pro zastaveni (napf. spousténi akéniho

potencialu nebo porod).
Parametry vnitiniho prostredi

Télesnd voda (osmdza): Voda tvori 50-70 % télesné hmotnosti a je rozdélena do dvou hlavnich
oddila: intracelularni tekutina (ICF) uvnitf bunék a extraceluldrni tekutina (ECF) mimo bunky.
Osmodza je pohyb vody pres polopropustnou membranu. Osmolalita (koncentrace castic)
télnich tekutin je pfFisné regulovana, idealni hodnota osmolality plazmy je 300 mosmol/kg

H:O0.

Koncentrace iontt se vyrazné lisi v ICF a ECF. Uvnitf bunky je vysoka koncentrace K+, zatimco
vné je vysoka koncentrace Na+, Ca2+ a Cl-. Toto sloZeni je udrZzovdno pomoci iontovych
kanal(, transportért a zejména Na+-K+ ATPazy, kterd aktivné pumpuje Na+ ven z burnky a K+

dovnitfr.



Teplota (termoregulace) - U ¢lovéka je prliimérna télesna teplota udrzovana kolem 37 °C a je
fizena hypotalamem. Télo produkuje teplo metabolismem a svalovou aktivitou, a ochlazuje se
pocenim a rozsifenim cév. Nékteré ¢asti téla maji cilené nizsi nebo vyssi teplotu (napf. varlata

nebo mozek).

pH - pH krve je udrzovano ve velmi uzkém rozmezi 7,36-7,44. Zmény pH ovliviuji vlastnosti
proteini a mohou vést k naruseni metabolickych pochod(. Acidobazickou rovnovahu udrzuji

pufry (zejména bikarbonatovy pufr) a organy jako plice a ledviny.
Proteiny a membrany

Funkénost proteind - Spravné fungovani proteinl zavisi na jejich trojrozmérném tvaru
(konformaci), ktery je citlivy na zmény prostiedi (napf. pH, teplota). Extrémni zmény mohou

vést k denaturaci proteint, coZ je nevratné poskozeni (napf. uvarené vajicko).

Bunécné membrany - Jsou tvoreny lipidovou dvojvrstvou a jsou polopropustné. Obsahuji
membranové proteiny, které zajistuji transport latek (transportéry, iontové kanaly) a

signalni funkce.

Mitochondrie - Jsou zdrojem energie pro buriku. Vyuzivaji molekularni kyslik ke spalovani
glukdzy a mastnych kyselin za vzniku ATP (adenosintrifosfatu), coz je univerzalni energeticka

ména téla.
Transport pies bunéénou membranu

Proteiny hraji kliCovou roli v pohybu latek pres bunééné membrany. Umoznuji transport
prostfednictvim - Por(i a kandlG: Umoznuji objemovy tok vody (napf. aquaporiny) a specificky

prachod iontl (iontové kanaly).

Mezerovych spojli: Spojuji cytosol sousednich bunék a umoziuji prenos latek. Prenasecl
(transportni proteiny): Vyuzivaji energii k pohybu molekul. Déli se na: Uniportery: Pfesouvaji
jednu molekulu jednim smérem. Symportery: Pfesouvaji dvé rlizné molekuly stejnym smérem.
Casto vyuzivaji gradient sodiku (Na+) k transportu jinych latek, jako je glukéza (tzv. sekunddarni
aktivni transport). Antiportery: Vyménuji rizné molekuly v opaénych smérech (napf. vyménik

Na+—Ca2+).



Sodno-draselna pumpa (Na+-K+ ATPaza)

Jedna se o nejdulezitéjsi priklad primarniho aktivniho transportu. Pumpa aktivné pumpuje
tfi ionty Na+ ven z buriky a dva ionty K+ dovnitf do bunky, a to proti jejich koncentra¢nim

gradientim. Tento proces vyZaduje energii, ktera je ziskavana hydrolyzou ATP.

Je klicova pro udrZeni nerovhomérného rozloZeni iontli, coZ je nezbytné pro klidovy
membranovy potencial, nervovou signalizaci a osmotickou rovnovahu. U nervovych bunék

mtuze spotiebovat az 70 % jejich energie.

lontové kanaly - Jsou selektivni pro konkrétni ionty (napf. Na+, K+, Cl-, Ca2+) a umoZiuji jejich
prachod pres membranu podle elektrochemického gradientu. RGzné kanaly maji rGznou
vodivost, coZ urcuje rychlost priichodu iontl. Hradlovani (gating): Kandly se mohou otevirat
a zavirat v reakci na rlizné podnéty: Napétové Fizené kanaly: Oteviraji se nebo zaviraji v
zavislosti na zménach membrdnového potencidlu (napf. Na+ kandl pro akéni potencidl).
Ligandem Fizené kanaly: Oteviraji se, kdyZ se na né navaze specificka signalni molekula, jako

je neurotransmiter. Jiny podnét: Nékteré kandly mohou byt fizeny zménami pH nebo svétlem.
Klidovy membranovy potencial (KMP)

Vnitiek bunky je zaporné nabity ve srovnani s vnéjskem. U excitovatelnych tkani je hodnota
KMP obvykle mezi —60 a —90 mV. KMP je vysledkem rozdilného rozloZeniiontt a je udrzovan

predevsim Na+-K+ ATPazou a vysokou propustnosti membrany pro ionty K+ a Cl-.

Akcni potencial: Excitovatelné tkané (nervy, svaly) mohou generovat akcni potencialy, coz

jsou rychlé, prechodné zmény membranového potencialu, které slouzi k pfenosu informaci.

Akéni potencidl je rychla, prechodna zména membranového potencidlu. Zacina aktivaci
ligandem fizenych Na+ kanal(. Pokud je stimul dostatecné silny, dosdhne prahového
potencidlu (55 mV), coZ zpUsobi otevieni napétove fizenych Na+ kanald. Priliviontd Na+ do

bunky zpusobi prudky narUst potencialu (az na ~+65 mV) — Depolarizace.

Poté nastane Repolarizace - Na+ kanaly se inaktivuji a oteviraji se napétoveé fizené K+ kanaly,
které umozni odtok K+ z bunky. To vede k rychlému poklesu potencidlu a jeho navratu k

puvodni hodnoté (klidovému membranovému potencidlu). Hyperpolarizace: V dlsledku



zpozdéného uzavieni K+ kanall dojde k prechodnému prekmitu, kdy se potencial stane jesté

negativnéjSim nez v klidovém stavu.

Bunécna signalizace - Bunky reaguji na vnéjsi podnéty (ligandy) prostrednictvim receptor(l a
iontovych kandld v membrdané. Vazba liganda na receptor spousti vnitini signdlni drahy, které

fidi procesy uvnitf bunky.

Vs v vrsv

Kontrakce svalu - Déli se na kosterni (volni, pficné pruhované), srdecni (pficné pruhovany) a

hladky (mimovolni). Sval se skladad ze svalovych vldken (myofibril), ktera obsahuji
myofilamenta — tenka (aktin, tropomyosin, troponin) a tlusta (myosin). Zakladni funkcni
jednotkou je sarkomera. Svalova kontrakce probiha klouzanim aktinovych a myosinovych
vlaken po sobé. Kontrakce je spusténa uvolnénim iontd Ca2+ ze sarkoplazmatického
retikula. Ca2+ se vaze na troponin, coz zplsobi posun tropomyosinu, odhali vazebna mista na
aktinu a umozni myosinu navazat se na aktin. Myosinové hlavy se naklanéji pomoci energie z

hydrolyzy ATP. Po uvolnéni ADP a fosfatu se hlavy uvolni a mohou se navazat na dalsi molekulu

ATP, aby se cyklus opakoval. Kontrakce trvd, dokud je pfitomny Ca2+.

Mechanism of muscle contraction

Contraction period

Myosin | -

Relaxation period

Nerve impulses set off a biochemical reaction
that causes myosin to stick to actin. Adenosine triphosphate: ATP




