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Pankreas

e endokrinni

— inzulin, glukagon, somatostatin,
pankreaticky polypeptid

e exokrinni
— acinarni bunky
e produkuji enzymy
— bunky duktu

» produkuji alkalickou tekutinu
= uplatnuje se CFTR

e centroacinarni bunky

Hepatic
Portal artery Splenic
vein artery
Bile
duct
Superior A ‘
4%y

pancreatico- A
duodenal artery v" \
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Superior
Superior = mesenteric artery
mesenteric vein

Inferior
pancreatico-
duodenal artery

Uncinate
process

= =
m e
O =



Pankreas

Endocrine

CCK
secretin

Secretin
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Pankreaticka stava

e sekret pankreatu obsahuje
- K*, Na*, HCO;,, Mg?*, Ca%* a CI
— neaktivni enzymy
 aktivovany enterokinazou

— aktivni enzymy
— inhibitor trypsinu

Table 56-1 Pancreatic Acinar Cell Secretory Products

Proemzymes* Cationic trypsinogen
Anionic trypsinogen
Mesotrypsinogen
Chymotrypsinogen (A, B)
Kallireinogen
Procarboxypeptidase A (1, 2)
Procarboxypeptidase B (1, 2)
Prophospholipase
Proelastase

Enzymes Amylase
Carboxylesterase
Sterol esterase
Lipase
DNase
ANase
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Regulace pankreatickeé sekrece

regulace sekrece
— sekretin (S bunky v duodenu)

e uvolnénitekutiny i enzym
e +inhibice uvolnéni gastrinu
— cholecystokinin, acetylcholin
e AK a mastné kyseliny v duodenu
e uvolnéni enzyml
* negativni zpétna vazba
— pankreaticky polypeptid
e uvolnén po jidle

e inhibice postprandialni pankreatické

exokrinni sekrece

* zmeény sekrece

— insuficience
* pankreatitida, tumory
 malnutrice

cephalic phase stimuli
gastic phase stimuli
via vagus nerve

|

stimulation of
pancreatic secretion

pancreas:

secretin stimulates duct cells to secrete bicarbonate
CCK stimulates acinar cells to secrete digestive enzymes

|

duodenum:
low pH stimulates
release of secretin

fats, peptides stimulate
release of CCK

CCK, secretin
in
circulation
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Testy sekretorické funkce pankreatu

* primé metody
* meéereni koncentrace
pankreatickych enzymu
(chymotrypsin, elastaza) ve stolici
e stanoveni elastazy—1 metodou ELISA

* neprimé metody
 zaloZzené na podani substratd
pankreatickych enzym( a detekci
Stépnych produktt vzniklych jejich
travenim

* sekretin—pankreozyminovy test

* je treba zavést Zzaludecni sondu k
odbéru duodenalniho sekretu pred
a po intravendzni stimulaci

 zvyseni hladin a—amylazy a
pankreatickée lipazy v krvi
signalizuje poskozeni pankreatu
(napfr. akutni pankreatitidu)

* z hlediska hodnoceni exokrinni
funkce nejsou tyto metody
prinosné

* exokrinni pankreas ma velkou
funkcni rezervu

* maldigesce a malabsorpce az pri
redukci sekrece 0 90 %
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Akutni pankreatitida

* akutni zanet pankreatu a
autodigesce okolni tkané

* projevy
* bolest, nauzea, zvraceni
* horecka

e formy
* lehka (80 % pripadu)
» tézka (20 % pripadl)
* mortalita 10—-30 %
* prubéh
e véetSinou uUprava funkce
e vzacne prechod do chronicity

e diagnostika
* bolest
e /I sérova lipaza nebo amylaza
e zobrazovaci metody

* etiologie
e Zluéové kameny (40 %)
 alkohol (30 %)

* rizikova je konzumace 75 g alkoholu
denné po dobu 10 letumuzua40gu
zen

hypertriglyceridemie (2 — 5 %)
léky (< 5 %)

infekce (< 1 %)

chirurgické komplikace (5 — 10 %)
idiopaticka (az 25 %)

 dalsi rizikové faktory
e koureni
* toxiny
* koexistujici nemoc
* T2DM, obezita
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Patogeneze akutni pankreatitidy

* aktivace pankreatickych enzymu
* trypsinogen
 elastaza
e krvaceni

* kalikrein
 vazodilatace, T permeabilita
* bolest
* lipolytické enzymy
 fosfolipaza A2
* lyzolecitin

 dale se uvolnuji
e prozaneétlivé mediatory
* proteiny akutni faze

e ochranny mechanizmus
* komplexy s trypsinem
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Akutni pankreatitida

DUCT OBSTRUCTION

CAUSES: ACINAR CELL INJURY

DEFECTIVE INTRACELLULAR
TRANSPORT

O i

o

Alcohol
Drugs
Ampullary obstruction Trauma Metabolic injury (experimental)
Chronic alcoholism Ischemia Alcohol
Ductal concretions Viruses Duct obstruction
MECHANISMS: Interstitial edema Release of intracellular Delivery of proenzymes to
& proenzymes and lysosomal lysosomal compartment
impaired blood flow "Vd'f‘m
{
Ischemia Activation of enzymes Intracellular activation
\ (intra- or extracellular) of enzymes
Acinar call injury
ACTNATEII) ENZYMES
e | I 1
: - - Proteolysis Fat necrosis Hemorrhage
LESIONS: m + (proteases) + (ipase, phospholipase) + (elastase)
L | | |
'
ACUTE PANCREATITIS
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Chronicka pankreatitida

e chronicky zanét pankreatu
* priciny
* muzi

» alkohol (40— 70 %)

* koureni
e ,dose-dependent”

e Zeny
* spis idiopaticka a obstruk¢ni
* ireverzibilni
e progrese a symptomy ovlivnitelné

e prevalence roste s vekem

* umladsich se mohou uplatnovat
genetické faktory

e dusledky

prestavba tkané
bolest
dysfunkce endokrinniho pankreatu

malabsorpce tukd
* steatorea
zvyseneé riziko karcinomu pankreatu

* rizikové faktory

genetika
* autozomalné dominantni
* mutace v genu pro trypsinogen
e vznik tersinu v acinarnich

bunkac
obstrukce
hyperkalcemie
hypertriglyceridemie
uremie
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Chronicka pankreatitida

e patogeneze e diagnoza
* intracelularni aktivace * bolest
pankreatickych enzymu » mize chybét i u pokrocilych zmén
 primy toxicky efekt alkoholu a * hubnuti
tabaku na acinarni bunky e steatorea
* oxidacni stres * min. 3-ndsobné zvyieni sérové
» peroxidace membranovych lipid( aktivity amylazy nebo lipazy

* aktivace NF-kB
* uvolnéni cytokin(

e proteinova zatka v duktech

» poskozeni je reverzibilni pouze v
pocatecnim stadiu
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Akutni vs. chronicka pankreatitida

Activation of " n———-
clotting cascade_’ .. : -~
P l
Activation of N\
proteclytic ——

ACUTE PANCREATITIS

CHRONC PANCREATITIS

Proliferation of stellate cells
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Insuficience pankreatu

* pokles sekrece pankreatického
sekretu

* neni zajistéeno normalni traveni
* mirna nebo zavazna
e symptomy

* nadymani, plynatost

e steatorea, malnutrice

* dlouha doba do klinické
manifestace

* velka funkcni rezervni kapacita
pankreatu

* histopatologie
* fibrdza
e atrofie acinarniho parenchymu
* proteinova zatka v dutku
* metaplazie epitelu duktd
* lymfocytarni infiltrace

* insuficience exokrinniho
pankreatu

* pankreatogenni diabetes
* typ 3c
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Cysticka fibroza

e qutozomalneé recesivni
onhemocheéeni

* mutace v genu CFTR

 Cystic Fibrosis Transmembrane
Conductance Regulator

e zajistuje transport chloridl a
bikarbonatu

* mutace maji rizny efekt na
funkénost CFTR
e rlzné vyjadreny fenotyp

* nejvice postizeni jsou jedinci, kterym
uplné chybi funkcni protein

* postizeni plic
e zanet
* opakované infekce dychacich cest

 Haemophilus influenzae
* Staphylococcus aureus

e rozvoj bronchiektazie
e abnormalné rozsirené prudusky

* postizeni pankreatu

* chronicka obstrukcni pankreatitida

* pankreaticka insuficience
* substituce enzym
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Cysticka fibroza . o=z g

|_ Periciliary
layer

Ciliated airway — @ .' ................. 3

epithelial cell '
Normal -

! mucociliary "

Basal cell '

transport

“)0®

‘:’(" Airway — b Cysticfibrosis L0 Acidic pH
'g_ Mucus —
} _ Periciliary
layer
& ye

Flattened cells
(low ciliary beat
frequency)

Nature Reviews | Disease Primers
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Nadory pankreatu

vetsSinou adenokarcinom
vzacneji neuroendokrinni nadory a

acinarni karcinomy

v/

4. nejCastéjsi pricina umrti na

rakovinu

muzi/zeny 2:1

rizikove faktory

vek
T2DM, obezita, koureni
chronicka pankreatitida
d fyzicka aktivita
vyZiva
e saturované tuky, cervené maso

* ovoce a zelenina
e alkohol

Spatna prognoza
e diagnostikovana pozdni stadia
* nespecifické nebo zadné symptomy
e chybi dobré markery

agresivni

brzy metastazy

rezistence k [éCbé

celkové 5-leté preziti< 7 %
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Tenké strevo

Lacteal (lymph capillary)
Artery and vein

Two celis of the villus epithelium
A showing brush border (microvilli)

Fig. 17-17. The small intestine. A, Note the four tissue coats or layers and the presence of villi and microvilli, which increase
the area available for absorption.

= =
m e
O =



Tenké strevo

* hlavni absorpcni organ
* velka absorpcni plocha
* Kerkringovy rasy, stfevni klky
* mikrovilli
* sliznicni bariéra
* proximalni ¢ast
* maximum absorpce
distalni cast
e ZluCové kyseliny
* vitamin B,
* motilita
* nezbytna slozka spravné absorpce

lymfaticky aparat

* Stépeni slozek potravy

monosacharidy, aminokyseliny
mastné kyseliny
oligo- a disacharidy

* hydrolyza v mikrovilézni zéné
enterocyt(

* vySetrovaci testy

rtg tenkého streva
endoskopické vysetreni
biopsie
okultni krvaceni
vysetreni stolice

* inspekce, hmotnost

* mikrobiologie

* parazitologie
tolerancni testy
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Prujem

* akutni
* nahly vznik
* bakterie, viry, dietni chyba

e chronicky

 déletrvajici stav nebo projev
jiného onemocneéni

e postizeni streva
* M motilita stfeva

* onemocnéni pankreatu, jater,
ZluCovych cest

I osmotického tlaku

* I osmoticky aktivnich latek v
lumen streva

* intolerance laktozy

e I sekrece
* toxiny, prostaglandiny

* mastné a dekonjugované zlucové
kyseliny

« & resorpce
* alkohol, infekce
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Malabsorpcni syndrom

* porucha jedne nebo vice funkci
streva
* traveni
 vstrebavani
e primarni
* porucha enterocyt(

e sekundarni

. Plor}.“:hy sekrece pankreatické stavy a
Zluci

* modifikujici faktory
* motilita
* hypermotilita
» zkraceni kontaktu
* hypomotilita
* mozna kontaminace mikroflorou
e sekrece

malabsorpcni syndrom

klinicky pojem, komplexni porucha

malabsorpce

patofyziologicky pojem, porucha
absorpce

Casté priznaky

celkova slabost
hubnuti
steatorea

dale

dyspeptickeé obtize
nedostatecné vstrebavani vitamind
hematologické
¢ anemie
dusnost, bledost
teploty
osteoporoza
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Klasifikace malabsorpcniho syndromu

* maldigesce * malabsorpce
* insuficience pankreatu e primarni malabsorpcni syndrom

* hepatobiliarni onemocnéni
e stavy po operaci zaludku .

 celiakalni sprue
* tropicka sprue

selektivni malabsorpce

* sekundarni malabsorpcni syndrom

redukce resorpcni plochy
syndrom slepé klicky

zanétlivé nebo nadorové
onemocneéni

parazitoza
farmakologické a radiacni vlivy
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Gluten-senzitivni enteropatie

celiakie, celiakalni sprue,
netropicka sprue

1 % populace
e Castéjsi u zen (2:1)
autoimunitni onemocneéni
* neuplna penetrance

reakce strevni sliznice na gluten

multifaktorialni nemoc

* vnejsi prostredi
* potrava obsahuijici gluten
* kojeni
* infekce adenovirem

» geneticka predispozice
* HLA antigeny DQ2 a DQS8

* imunologické faktory
» protilatky proti transglutaminaze

Genetic

* projevy
— prdjem, hubnuti
— malabsorpce
= Ziviny, Fe, folat
= vitaminy rozpustné v tucich
— abdominalni bolest
— poruchy nervového systému
— nadory
— onemocneéni kosti
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Celiakie
* lepek (gluten)

* bilkovinny komplex obilnych zrn
e prolaminy
* gliadin - pSenice
e sekalin - zito
* hordein—jecmen
* avenin - oves
* cytotoxicky efekt
e gluteniny

* vysoka koncentrace prolinu a
glutaminu

* rezistentni ke stépeni

* histologie
* atrofie klku
* edém
e zanétlivé bunky v epitelu
* redukce enzymatickeé vybavy

e postizeni predevsim prox. casti

tenkého streva

e patogeneze
e T lymfocyty vyhodnoti u

predisponovaneho jedince prolaminy

jako cizi

* aktivace B lymfocytd, tvorba
protilatek

* uvolnéni tkanové transglutaminazy do

cirkulace
* reakce s prolaminy
* tvorba imunokomplex(

e uvolnéni MMP

* patologie
e autoimunitni enteritida
e porucha strevnich funkci
e zmeény mikrobiomu
o P permeabilita slizniéni bariéry
* paracelularni transport
e zonulin
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Patogeneze celiakie

Positions 4, 6 and 7 of the Negatively charged glutamic acid
antigen-binding groove of residues are preferred in positions
thae HLA-DQ2 molecule 4, 6, and 7 of the HLA-DQ2

% nmgon-bndnggoovo,thereby

v eln:lmgastronthc::aIlraq)omeJ

= =
m e
O =



Patogeneze celiakie

Lamina propria ¢

Environmental factors
Response
« Villous atrophy
. + Crypt ryperplasa
Imasﬁ'd « Intrasprthedial
ymphocytes T
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* |écba
* Uplné vylouceni lepku ze stravy
* psenice, Zito, jeCmen, oves

Imunopatologie sliznice v horni ¢asti tenkého streva
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 diagnostika

* protilatky
* transglutamindza, endomysium
* genetika
* priznaky
 strevni priznaky v popredi u malych
déti
* biopsie
* odpovéd na dietu
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Celiakie - shrnuti

virova infekce
vek kojence pri expozici lepku

spoustéci

faktory

psenice

jeCmen
zito

genetické

HLA DQ2 ; :
9 predispozice

transglutaminaza

autoimunni
EMA protilatky poskozeni
tTGA protilatky tenkého

streva

atrofie enterocytl ﬂmalasimilace
CELIAKIE
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Dalsi primarni malabsorpce

e tropicka sprue

* malabsorpcni syndrom vazany na
tropickeé oblasti

* deficit l[aktazy
* izolovana malabsorpce laktozy
2 SNP zodpovédné za pretrvavani

* JV Asie, jizni Indie a Afrika laktazove aktivity
* patogeneze * 30 % populace, Sev. Evropa
» komplexni * prevalence
* infekce, toxiny * Uunas5-15%

e zatéz klimatem
* priznaky
e prdjem, hubnuti, Unava
* teplota, bolest bricha
e porucha resorpce
* Fe, B,,, folatu

» deficit vit. rozpustnych v tucich 3 typy , ..
* vrozeny deficit

e autozomalné recesivni
e primarni deficit
* { tvorba laktazy u dospélych
* sekundarniintolerance
* jiné onemocnéni tenkého streva

laktdza do tlustého streva
» fermentace mikroflérou
priznaky
* nadymani, bolest bficha
* plynatost, prajem

* |écba
* odjezd z trop(, antibiotika
* substituce vitamin(
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Syndrom slepé klicky

e definice

e stagnace obsahu v nekterém useku
tenkého streva a jeho osidleni
patologickou bakterialni florou

* etiopatogeneze
* stendza tenkého streva
* porucha motility
e objemny divertikl

* zmeny

» dekonjugace zlucovych kys.
* malabsorpce tukl

* utilizace B, a kys. listové

* slizni¢ni zmény
e zanet
 atrofie klkd
» deficit disacharidaz

* priznaky
e prdjem
 steatorea
* hubnuti
* anemie
 deficit vitaminU
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Syndrom kratkého streva

o rEdUkce absorpénll pIOChy " - \ Proximal small intestine
Fat
* nejen kvantitativni Ubytek, ale i J Swgars
ztrata specifickych useku o _ oo ackds
Folate
* priciny s

* resekce tenkého streva
* Crohnova nemoc

Middle small intestine

Sugars

£ Peptides and
d nadory arnmn:saacods
Calci
* traumata - Water |
v Electrolytes
M Water |\
* p rOJ evy El.:--:tr;aql',:?s \\ Distal small intestine
4 M 4 1 : -—) - A Bile It
* zavisi na T K / Vitamin B,
Water
* rozsahu resekce ) Electrolytes

* lokalizaci
* funkcni zdatnosti zbylé Casti streva

* prujmy, steatorea
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Dalsi sekundarni malabsorpce

 postradiacni enteritida

* sliznice tenkého streva je citliva na
ionizujici zareni
* zmeény zavisi na
e davce a jeji frakcionalizaci
* Useku a rozsahu ozareného streva
* priznaky
e Casné
* nevolnost, zvraceni
* prujem, bolest bricha
* pozdni
e prujem, krvaceni
* bolest

* malabsorpce pri AIDS
 chronické prajmy, hubnuti

e opakované strevni infekce a
parazitozy
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Nespecifické strevni zanety

0
CROHN’S ’
DISEASE
=

ULCERATIVE
COLITIS
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Nespecifické strevni zanety

* inflammatory bowel disease (IBD)

e epidemiologie

* nejvyssi incidence a prevalence v
Severni Evropé a Americe

e genetika

* IBD v rodiné
* nejsilnéjsi nezavisly rizikovy faktor
e 1z5pacientisCDalz6sUCma
pribuzného prvniho stupné s IBD

* NOD2

» detekce peptidoglykanu

» epitelidlni bunky, makrofagy, endotelie
* HLA

e environmentalni rizikové faktory
e koureni
* rizikou CD
NSAID
hygiena
e vyZiva
* kojeni je protektivni
psychologické faktory
» stres, deprese
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Patogeneze [BD

Pfedmﬂm
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Crohnova choroba

e chronicky zanétlivy proces
postihujici prevaznée tenké strevo

* Castejsi u zen

* mezi 30. a 60. rokem
* etiopatogeneze

e genetické faktory

* infekce

e zmeny imunitniho systému

o« M IgG, IgA, IgM

e charakter zanétu
* postizeni vsech vrstev stény GIT
* mozny vred az penetrace
e stridani postizenych a
nepostizenych okrsku
* stenodza

* projevy
* prdjmy, bolesti bricha
* hubnuti
* teplota
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Patogeneze Crohnovy choroby

Yy aa/lmi] *‘*“%L*g\\

/

J”;Adapﬁve

» | immunity

® f‘*

/ 3 DC

C
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Ulcerdzni kolitida

* postihuje inicialné rektum
* ne vsak tenke strevo

* u mladsich osob
* po 30. roce
* Castejsi u zen
e charakter zanétu
* sliznice a submukdza
v tézkych pripadech i svalovina
o difuzni
e prubéh
e dlouha klidova obdobi

e exacerbace v narazech
e jaro, podzim

* etiologie
* infekce
* imunitni systém
* autoimunita
 protilatky proti tropomyozinu
* projevy
* hemoragické prujmy
* tézsi formy
* Unava, slabost, hubnuti
* mimostrevni projevy
* klouby, kozni zmény
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Crohnova choroba vs. ulcerozni kolitida

Orofacial disaase
(mouth and ips)
Stomach

Duodenum
Jejunal \1 a
dizease 1’ "

) Colonic

‘) disazsze

‘ (usually
disease segmental)

lea deazse
e b c
e —— Figure 6.32 Sites of ulcerative colitis (Montreal

Figure 6.31 Sites of Crohn’s disease.
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Crohnova choroba vs. ulcerozni kolitida

ULCERATIVE COLITIS
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Poruchy motility

* mechanicky ileus
* strevni neprichodnost
e cizi predmét
* tumor
* vrozena malformace

 paralyticky ileus
e ztrata motility
e peritonitida
* infekce
e jontové dysbalance

* pseudoobstrukce
* Uplny nebo castecny uzaver bez
organické priciny

* projevy
e zvraceni
* bolest
* zacpa
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Tlusté strevo

e funkce

* resorpce vody
* 0.5-11/24 hod

* resorpce minerald
* motoricka
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Drazdivy tracnik

Casta porucha GIT

* chronicka porucha vyprazdnovani stolice spojena s
brisnim dyskomfortem a/nebo bolesti

* Uleva od bolesti po vyprazdnéni stolice
* zména frekvence stolice
* zmeéna konzistence stolice

patri mezi funkéni onemocnéni traviciho
traktu

komplex symptom
* nepfimérena reakce na podnéty
* bez organického nélezu

mechanizmy
e porusena koordinace motility
» porucha sekrece vody, elektrolytl a hlenu
e zmeény mikrobialniho osidleni

» etiologie

stres

intolerance laktézy nebo fruktozy
zlu¢ a mastné kyseliny

alergeny

* projevy

neprijemné az bolestivé abdominalni pocity
nadymani

prijem, zacpa

poruchy defekace

* opakované stolice objevujici se v rannich
hodinach
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° ° /
Divertikuloza
 divertikly = vychlipeniny

e vetSinou nepravé, < 2 cm
divertikuloza
* jejich hodné
» vyskyt se zvysuje s vekem
* nad 70 let u 60 %
* etiopatogeneze
* malo vlakniny v potravé
e zesilena svalovina, ale i Useky slabsi
* poruchy motility
Casty vyskyt divertikld
e sigmoideum, sestupny tracnik
* rektum neni postizeno
* priznaky
* vétSinou chybi
* nadymani, plynatost
* nepravidelna stolice

* komplikace

e divertikulitida

* retence stolice, zmény bakterialniho
osidleni

* bolest, nauzea, poruchy pasaze, teplota
e krvaceni
* azul0 % pacientl
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/acpa

e obtizné vyprazdnovani tuhé
stolice (< 3x tydne)
e primarni (organicka)
* nadory, stenozy
* dilatace tlustého streva

e sekundarni
* hypokalemie, dehydratace
* diabetes
* poruchy CNS
* horecka
e farmaka

e funkcni
* naruseni normalni defekace

 zacpa habitualni
* Utlum defekacniho reflexu
 malo objemna strava

* nedostatek pohybu
e potlacovani nuceni na stolici

 zacpa z hypomotility
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Megakolon

e dilatace tlustého streva

* Hirschprungova nemoc
* vrozené onemocnéni
e zacpa

» chybi ¢ast nervovych pleteni tlustého
streva

* zvyseny tonus analniho sfinkteru
* chirurgicka |écba

* ziskané megakolon

e obstrukéni procesy v rektu nebo
konecniku

* komplikace zanétlivych
onemocneni streva
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Polypy tlustého streva

* vychlipeniny tlustého stfeva do
lumen

* je-li jich vice — polypdza
* vznik polypu

* hyperplazie

e zanét

* neoplastickeé
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Familiarni adenomatozni polypoza

e autozomalné dominantni
deédicnost
* APC gen
* regulace aktivity proteinu B-

catenin

* mutovany APC netlumi aktivitu B-
cateninu
 vznik stovek az tisicu polypU
* z nich vznikaji maligni nadory
e primérny vék 39 let

COLON CANCER
AND POLYP
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Kolorektalni karcinom (CRC)

VvV eV / /7

4. nejCastejsi nador

vyrazne variabilni prevalence
Castéjsi u muzu

vyznamna role prostredi

Transverse colon
15%

Descending

Asoendmcj
colon and

cacum
25%

Sigmoid colon

25%

Rectosigmoid colon
10%

Table 123-1 Factors That May Influence Carcinogenesis in
the Colon and Rectum

Probably Causative

High-fat and low-fiber diet (adjusted for energy intake)*
Red meat consumption

Possibly Causative

Beer and ale consumption (especially for rectal cancer)
Cigarette smoking

Diabetes mellitus

Environmental carcinogens and mutagens
Heterocyclic amines (from charbroiled and fried meat and fish)
Low dietary selenium

Probably Protective

Aspirin, NSAIDs, and cyclooxygenase-2 inhibitors
Calcium

Hormone replacement therapy (estrogen)

Low body mass

Physical activity

Possibly Protective’

Carotene-rich foods

High-fiber diet

Vitamins C and E

Vitamin D

Yellow-green cruciferous vegetables
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Etiologie CRC

* tuky, zluCové kyseliny a bakterie
* 40 —45 % tuku ve strave v zapadnich
zemich
» vysoky podil cerveného masa

« T tvorba cholesterolu a zlu¢ovych kyselin
T metabolizace ve stievé
e zluC. kys. a FFA
« poskozeni mukdzy a T proliferaéni aktivita
epitelu
* vlaknina
* protektivni efekt
« T naplné stfeva
* ,naredéni” karcinogen
* usnadnéni jejich eliminace

« | koncentrace Zlut. kyselin a bakterialnich
enzymU

« | pH v dtsledku &innosti bakteri

vapnik
 ovliviuje ornitin dekarboxylazu
* inverzni vztah mezi Ca, vit. D a CRC

vitamin D
* extraskeletalni funkce

kyselina arachidonova a
cyklooxygenaza (COX)

* aspirin - ¢ mortalita na CRC
e ovlivnéni COX?

* COX2 je M u CRC, prostaglandin degraduijici

enzym naopak J,

kyselina listova
» vysoké davky — protektivni efekt
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Metastazy CRC

Vascularization

Invasion

Transport
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Pozitivni ucinek vlakniny

| Viknina ) [ 00 )

Mastné kys. s kratkym retézcem

Rozdilné ucinky

B
Psyllium

normalni kolonocyty

» zdroj energie
» zvySena proliferace
* omezena apoptoza

Butyrat sodny

Na"OJ\/\CH

3

ovlivnéni genové exprese
deacylace histon{i

Nadorové bunky kolonu

= snizeni proliferace
» indukce diferenciace
» indukce apoptozy

®  ALKALINE PHOSPHATASE

= E-CADHERIN PROTEIN

U F-acTiN (swess foers)
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TIME OF BUTYRATE TREATMENT

Genotoxicita a karcinogeneze, Multimedidini elektronicky vyukovy materidl, prof. RNDr. Jifina Hofmanovd, CSc.
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