KREV

Funkce Krve:
v’ transportni - pFenos dychacich plynii, %ivin
odpadovych latek

v homeostaticka - udrieni stilosti vnitiniho
prostiedi (teploty, pH, koncentrace ionti, objemu;
hemostaza)

v’ obranna - obrana proti infekci, odstranéni
vilastnich nefunkcnich bunék, nebo nadorovych bunék

v prenos informaci - transport hormonii od
endokrinnich k cilovym bunkam
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KREVNI PLAZMA
Anorganicke latky

Na™ (137-147 mmol/l) - udrZeni osmotického tlaku, objemu, pH

Cl" (98-106 mmol/l) - udrZeni osmotického tlaku, objemu, pH

K~ (3,8-5,1 mmol/l) - ¢innost svall (hl. myokardu)

Ca2t (2,1-2,7mmol/l) - nervova drazdivost, stazlivost svalu,
srazeni krve, propustnost membran, mineralizace kosti

P (0,65-1,62 mmol/l) - regulace pH, mineralizace kosti

Mg2+ (0,75-1,25 mmol/l) - aktivita enzymu, nervova drazdivost

HCO, (25-34 mmol/l) - transport CO,, soutast naraznikové
3 2
soustavy pro udrzeni pH

Ke (16-25 umol/l) - soucast hemoglobinu - transport plyni
1 (275-630 nmol/l) - tvorba hormont §titné zlazy



KREVNI PLAZMA
Organicke latky

Plazmatické proteiny 60-80 g/I

* Albuminy 40-48 g/l - onkoticky tlak, transport 1ontu,
mastnych kyselin, pigmentt, latek télu cizich, hormonu
*Globuliny 18-30 g/l
*a-globuliny - transport hormont, kovu, vitamint
*B-globuliny - vazba hemu, vit. B12, Zeleza,
transport cholesterolu
*y-globuliny - protilatky, specificka imunita
Fibrinogen 3 g/l - srazeni krve
Tuky 4-10 g/l

Glukosa 4-5,5 mmol/l

Dusikaté latky (mimo bilkoviny) 0,2-0,4 g/l - moCovina, bilirubin,
aminokyseliny

Hormony, vitaminy, enzymy, 1éky



FORMOVANE KREVNI ELEMENTY

Cervené krvinky Bilé krvinky Desticky
erytrocyty leukocyty trombocyty
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CERVENE KRVINKY
erytrocyty

Jedina bezjaderna bunka

Bikonkavni tvar

Funkce:.
*Pienos O, a CO, mezi plicemi a tkdnémi
*Spolupodileji se na udrzeni stalecho pH krve

Vznik: krvetvorné tkang - den velkych kosti
(erytropoetin; vitamin B,,, kyselina listova, Fe’")

Z.anik: slezina



HEMOGLOBIN

=4 x (hem + bilkovina) =

o Py oce

Embryo: €4 nebo a2&2

Plod: HbF a2y2
Dospély: HbA 0.2 [32
HbA2 0262
Oxyhemoglobin: vazba O, na Fe?* v hemu

Karbaminohemoglobin: vazba CO, na NH, konce bilkoviny
Karboxyhemoglobin:  vazba CO na Fe’* v hemu

Methemoglobin: hem s Fe’" - nemize vazat O,



RBC (ERY) HCT
pocet cervenych krvinek hematokrit
3,5-5,5.101%/1 0,38-0,49 1/1
? POLYCYTEMIE
4 ERYTROCYTOPENIE
HGB MCV
koncentrace hemoglobinu stiedni objem Ery
140-180 g/l 82-97 1l
T POLYGLOBULIE T MAKROCYT
V ANEMIE  MIKROCYT
MCH MCHC
prumérny obsah priumérnd koncentrace
hemoglobinu v Ery hemoglobinu v Ery

27-33 pg - NORMOCHROMNI

/T HYPO/HYPERCHROMNI

320-360 g/l NORMOCHROMNI

/T HYPO/HYPERCHROMNI




SEDIMENTACE

-rychlost poklesu krvinek v nesrazlive krvi

(ke dnu sedimentacni pipety)

T SEDIMENTACE

velke erytrocyty, malé mnozstvi
tuky, cholesterol
bilkoviny (fibrinogen, globuliny)

A\

A

Muzi 2-8 mm/hod
Zeny 7-12 mm/hod




ERYTROPOEZA
- tvorba Cervenych krvinek

Ontogeneze

3. tyden - zloutkovy vak
6. tyden - jatra (tvorba v zloutkovem vaku zanika)
12. tyden - slezina
20. tyden - kostni dien
32. tyden - pfesmyk z embryonalniho hemoglobinu
na HbF
novorozenec - krvetvorba pouze v kostech, presmyk
HbF na dospély hemoglobin HbA
dospély Clovék - krvetvorba v hrudni kosti, obratlech,
zebrech, v kli¢ni kosti, v panevnich kostech,
v plochych lebe¢nich kostech, v proximalnich
epifyzach nékterych dlouhych kosti




ERYTROPOEZA
- latky potrebne pro tvorbu
erytrocytu

aminokyseliny - bilkovinna ¢ast hemoglobinu
Zelezo - vazba kysliku na hemoglobin a myoglobin
vitamin Blz - dulezity pro syntézu DNA
Kkyselina listova - dilezity pro syntézu DNA



ERYTROPOEZA
- regulace

Erytropoetin - tvorba v ledvinach

- pusobi na citlive determinované
progenitorove bunky v kostni direni

- stimulyje syntézu nukleovych kyselin
- aktivuje geny potiebne k synteéze hemoglobinu
- zvySuje prijem Fe

3 pO, ve tkanich (napt. pii vyskové hypoxii, ztraté krve,
otravé CO, stagnacni hypoxii)
— podnét pro zvySeni sekrece erytropoetinu




ERYTROPOEZA
- regulace

androgeny - T erytropoézu stimulaci tvorby erytropoetinu

estrogeny - Lerytropoézu utlumenim tvorby erytropoetinu

hormony §titné ¥lazy - T erytropoézu
riistovy hormon - T erytropoézu
hormony kiiry nadledvin - T erytropo¢zu

prostaglandin E - T produkci erytropoetinu v ledvinach



Zanik cervenych krvinek

Slezina - fagocytoza starych a poskozenych erytrocytu

Hemoglobin — globin + hem

Globin —— aminokyseliny
Hem —— COQO, + Fe + biliverdin
Biliverdin e bilirubin (71u¢ové barvivo) ——p

— konjugovany bilirubin (v jatrech) =
—> urobiliny a sterkobiliny (ve stolici)

Fe - syntéza dalSiho hemoglobinu



HEMOLYZA
- rozpad cervenych krvinek

Osmoticka hemolyza
hypotonické prostredi - krvinka prijima vodu az dojde
k poskozeni membrany, z krvinky tak unika hemoglobin

hypertonické prostredi - voda opousti krvinky, miize
rovnéz dojit k poSkozeni membrany a tniku hemoglobinu

Fyzikalni hemolyza - poSkozeni pfi tfepani, Slehani,
pusobeni ultrazvuku, nizke ¢1 vysoke teploty, zareni

Chemicka hemolyza - latky rozpoustéjici nebo reagujici
s lipidy v membrané krvinek (napf. saponaty)

Toxicka hemolyza - bakterialni, hadi nebo rostlinné jedy



KREVNI SKUPINY

Aglutinogen
Aglutinin
Aglutinace

- glykoprotein v membrané Cervenych krvinek
- protilatka proti aglutinogenu
- shlukovani Cervenych krvinek

Systém ABO:

0 Zadny aglutinogen v membrdné

v plazmé protilatky anti-A a anti-B

A v membrdné aglutinogen A
v plazmé protilatka anti-B

B v membrdné aglutinogen B
v plazmé protilatka anti-A

AB v membrdné aglutinogen A i B

v plazmé zadna protilatka

Rh — systém:

Rh+ - v membrané pfitomen
aglutinogen D

Rh- - v membrané neni
aglutinogen D

' Za normalnich okolnosti '
e ngjsou piitomny v plazmé g
protilatky proti aglutinogenu D
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KREVNI DESTICKY
TROMBOCYTY

- vznikaji ve dfeni fragmentaci MEGAKARYOCYTU

-bezjaderne malé disky

- produkce vazokonstrikénich latek (serotonin,
thromboxanA)

- thromboxan A zesiluje aktivaci desti¢ek (blokuje ho ASPIRIN)



HEMOSTAZA sision srvicent

1. Cévy — vazokonstrikce (zuzeni) v misté poskozeni

2. Trombocyty — docCasna zatka (bily trombus), postupné

zpevinovan vlakny fibrinu, pak se nalepuji i erytrocyty

3. Tvorba definitivniho trombu



ZASTAVA KRVACENI - HEMOSTAZA

VNITRNI SYSTEM VNEJSI SYSTEM
poranéni cevy poranéni tkané
F XII, FXI, F IX, F III - F X+Ca?*
F VIII +Ca**-F X

\/

FV
pr()trombin 0 = trombin

rozpustny l I nerozpustny
ﬁbrinogen" fibrin



SRAZENI KRVE - HEMOKOAGULACE

Slozity retezec enzymovych reakci, na kterych se podili latky

uvolnujici se 7 krevni plazmy, 7 trombocytiu a cévni stény

Sérum - plazma bez faktort, které se spotifebovaly pfi srazeni krve
Latky dulezité pro koagulaci:

Vitamin K
Caz+

Diilezité latky branici koagulaci:

Telu viastni — plazmin, heparin

Telu cizi - latky blokujici funkci vitaminu K(Warfarin)
- latky vyvazujici Ca?" (pouze ve zkumavce)




SRAZENI

koagulacni cévy
faktory

nedostatek
. plazmatickych
) faktort

porucha cév J

(hemoragickéa dnatéza)

desticky

nedostatek nebo |
defekt trombocyt(

predevsim petechie
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BILE KRVINKY - LEUKOCYTY

granulocyty agranulocyty

neutrofil ba eozinofil lymfocyt monocyt

N

lymfocyt lymfocyt lymfocyt
) B NK



IMUNITA

e obrana organismu proti napadeni
Skodlivych Cinitelu

 odstranovani nefunkc¢nich nebo
poskozenych bunék organismu

* dozor nad odstranovanim heterolognich
(napr. nadorovych) bunék

VROZENA $¢ ZISKANA
(nespecificka) (specificka)

BUNECNA X HUMORALNI







POJMY

IMUNOGEN - molekularni nebo nadmolekularni
struktura, ktera muze u prijemce vyvolat imunitni odpoved’

ANTIGEN - schopnost molekuly reagovat s produkty
ziskane 1munity - s protilatkami,

- sloueniny mohou reagovat s protilatkami, ale nemusi
vyvolat imunitni odpovéd’

- vSechny 1imunogeny jsou antigeny, ale ne vSechny antigeny
jsou imunogeny



HLLAVNI HISTOKOMPATIBILNI
KOMPLEX (MHC)

K tspésné Cinnosti imunitniho systému musi byt tento systém schopny
odlisit ,,cizi’* od ,,vlastniho‘. Toto rozliseni je dosahnuto prostfednictvim molekul

MHC (main histokompatibility complex) v membrané bunck.U ¢lovéka se tento systém nachazi na
leukocytech a oznacuje se jako HLA (human leukocyte antigen)

I. trida - pfitomny na vSech jadernych bunkach
- predklada ,,c1zi* molekulu (virovou, nadorovou)
cytotoxickym T lymfocytim
(pt1 transplantaci je molekula I.tfidy na bunkach
darovanych organu primo rozpoznana leukocyty
piijemce — odhojeni Stépu)

II. trida — na povrchu antigen prezentujicich bunék (APC)
(lymfocyty B, makrofagy; po aktivaci bunky T, bunky Stitné¢ zlazy, endotelove bunky)
- predklada cizi molekuly pomocnym bunkam T
(pt1 transplantaci kostni difené vyvolaji molekuly Il.tfidy s navdzanymi neznamymi
bilkovinami na bunikach ptijemce odpovéd’ leukocytli darce — reakce Stépu proti hostiteli)



LYMFOIDNI ORGANY

Brzlik (thymus) - neucastni se imunitnich reakci

- poskytuje prostiedi pro zrani T bunck

Fabriciova burza u ptaku a jeji ekvivalenty u savcu
(stfevni lymfoidni tkan€, apendix) - vznik a zrani B bun¢k
(u Cloveka v kostni dieni)

Lymfaticke uzliny - filtr pro cizorod¢ Castice a tkanove
zbytky

Slezina

Lymfoidni tkan asociovana se sliznicemi - difuzni
lymfoidni tkan¢€ sliznicnich povrchu (travici trakt, dychaci
systém, ledvinovy systém)

Mandle (tonsily) - umistény v misté s nejvétsim kontaktem
antigenu, hluboké¢ krypty usnadnuji zachycenti cizich Castic,
odkud jsou transportovany do lymfoidnich folikula



VROZENA (NESPECIFICKA) IMUNITA

- schopnost normalniho zivocicha piebyvat v
prostredi bez poskozeni vyplyvajiciho z infekce
urCitymi mikroorganismy

- neni vazana na predchozi individualni zkuSenost
s patogennimi mikroorganismy



VROZENA (NESPECIFICKA) IMUNITA

BUNECNA HUMORALNI
MONOCYTY / MAKROFAGY KOMPLEMENT
GRANULOCYTY -alternativni cesta

-fagocytoza LEKTINY
NK BUNKY (naturale killers) -C reaktivni protein

- pfirozena toxicita INTERLEUKINY

INTERFERONY



MONOCYTY A MAKROFAGY

Soubor bunék rozprostfenych v celém organismu nadanych
schopnosti fagocytozy

MONOCYTY- nékolik hodin cirkuluji v krvi a pak
vycestovavaji do tkani, kde se z nich stavaji MAKROFAGY
(histiocyty ve vazivu, alveolarni makrofagy, mikroglie v
mozku, fixni makrofay v lymfatickém systému a ve slezing),

- schopny specificky (s pomoci protilatek) 1 nespecificky
rozpoznat a pohltit baktérii, rozlozit j1 a jeji antigeny
prezentovat na svém povrchu



FAGOCYTOSA

Migrace - fagocyty cestuji smérem k ¢asticim, kter¢ maji byt
pohlceny. P11 cesté z cév prilnou k endotelu (adheruji) a
protahnou se mezi jednotlivymi endotelovymi bunkami
(diapedeza).

Fagocytoza - tagy sérii postupnych kroku rozpoznaji cizorodou
casticl, poznaji j1, prilnou (adheruji) a pohlti (ingesce). Nasledné
uvolni obsah granul do fagocytarnich vakuol (degranulace) a
zintenzivni svuj oxidativni metabolismus (respiraCni vzplanuti).

- fagocytdza muze byt usnadnéna navazanim ,,ochucovadel* -
OPSONINU (protilatky nebo komplement)



LYMFOCYTY NK - prirozeni zabijeci

- obrana proti virovym infekcim a nddorovym bunkam bez
potfeby rozeznat HLA na cilové¢ burice

- nemaji antigenni specifitu, nemaji imunologickou pamét
- zabijeCska aktivita je aktivovana interleukiny

- snadno zabiji bunky ,,ochuceny* protilatkou

NEUTROFILY- mikrofagy

- obrana téla proti pronikajicim mikroorganismim

- v cytoplazmatickych granulach jsou obsazeny travici
enzymy (nitrobunécné nebo mimobunééne usmrcovani a
traveni mikroorganismil)

BAZOFILY -v granulech je obsaZen histamin
EOZINOFILY - zabijeni paraziti

- Uloha pfi vzniku alergie (napf. astmatu)



KOMPLEMENT

- skupina faktort pfitomnych v normalnim séru
aktivovanych kaskadovitym zptusobem, ktera doplnuje
(komplementuje) imunitni odpovéd’ organismu

- komplement po vazb¢€ na antigen v povrchu bun¢k vede
k nezvratnému poskozeni bunky - cytolyze

klasicka cesta - komplement je aktivovan komplexem
antigen-protilatka

alternativni cesta - komplement je aktivovan
povrchovymi bakterialnimi polysacharidy



VROZENA (NESPECIFICKA) IMUNITA
KOZNI A SLIZNICNI BARIERY

KUZE - sucha, obsahuje baktericidni latky z potu a mazu
- osidleni ,,cizimi* baktériemi je znesnadnéno pritomnosti
,,vlastnich®, symbiotickych, baktérii (mikroflora)

TRAVICI TRAKT

dutina ustni - odluCovani povrchovych epitelidlnich bunék
- pritomnost baktericidnich (bakterie zabijejici) latek ve
slinach
zaludek - ptitomnost kyseliny chlorovodikové (HCI)
strevo - pusobi zluCove kyseliny
- hlen na stfevni sliznici
- normalni stfevni mikroflora
- rychle se obnovujici stievni sliznice
- podslizni¢ni fagocyty

reflexy - zvraceni




VROZENA (NESPECIFICKA) IMUNITA
KOZNI A SLIZNICNI BARIERY

DYCHACIT SYSTEM - fasinkovy epitel odnasi hlen se
zachycenymi baktériemi a necistotami do hltanu,
nasleduje spolknuti a zni¢eni HC1 v zaludku
- v hlenu jsou pritomny protilatky a inhibitory viru

reflexy - kychani, kaSel, bronchokonstrikce (zGizeni bronchu)

MOCOVE CESTY- rychly proud moé¢i

- hleny a lehce kyselé sekrety

pochva zeny - ,,Doderleinuv “ laktobacil - vytvari kyselinu
mlécnou, ktera brani mnozeni jinych baktérii

OKO - mrkani a omyvani slzami (baktericidni latky)

ANATOMICKE STRUKTURY
- druhotné VZIllkElJlCl opouzdieni lozisek zanétu
- krevné-organove bariéry



ZISKANA (SPECIFICKA) IMUNITA
HUMORALNI - zprostiedkovana B Iymfocyty

aktivace ‘ uvolnéni ‘ Y/v
> > \ ,7\
IgGA’ // ~

</, IgE
IsM % 1op -
BUNECNA - zprosttedkovana T lymfocyty

[gA 1gD
T lymfocyty vyzravaji v brzliku (thymu), kde se Skoli k
rozeznavani vlastnich antigenu a k nieni antigenu cizich




IMUNOGLOBULINY

- bilkoviny s protilatkovou aktivitou
- vazou se s antigenem, ktery vyvolal jejich tvorbu

I1gG (75% z celkového mnozstvi) - prochazi placentou a
zajiSt'uje obranu novorozence v prvnich mésicich Zivota
- fixuji komplement (aktivace klasické cesty)

- OPSONIN - usnadnuji pohlceni baktérie fagem

IgA (15%) - dominantni tfida slizni¢niho imunitniho
systemu

IgM (10%) - prva protilatka ¢asné imunitni odpovédi
IgD (0,2%) - nejasny vyznam

IgE (0,004%) - obrana proti parazitarnim baktériim

- vazba na zirné bunky zpusobuje uvolnéni histaminu
(alergie)



LYMFOCYTY T

- vznik v kostni dfen1, dozravani v thymu

- zahajuji 1munitni odpoved’

- reguluji Cinnost dalSich leukocytu pomoci vyluCovanych
faktoru

klasifikace dle CD:
CD4+ - vazou se s HLA Il tridy
CD8&+ - vazou se s HLA IL.tridy

Pomocné T bunky (CD 4+)- zvySuji odpovéd’ B bun¢k a
cytotoxickych T buné€k, produkuji interleukiny

Cytotoxické T bunky (CD 8+) - zabijeji bunky, které jsou
vniman¢ jako cizi (bunky napadené virem nebo bunky
transplantovaného organu)

Supresorové (tlumivé) T bunky (CD 8+) - brani ¢innostem
jinych bun¢k



IMUNIZACE

Pasivni imunizace - podani specifickych protilatek (IgG)
- okamzita reakce s antigenem, omezena delka ochrany
- neaktivuje se vlastni imunitni systém
- nevznikaji pamét'ove bunky

Aktivni imunizace - podani antigenniho materialu
(mrtvé/oslabene viry, bakterie nebo toxiny)
- nutnost podani dlouho pred stykem s antigenem
- aktivace vlastniho imunitniho systému
- vznikaji pamét'ové bunky — dlouhodoba imunita

PORUCHY IMUNITY

ALERGIE — pfehnana, neumérna reakce imunitniho systému na bézny
zevni podnét

AIDS (syndrom ziskané imunodeficience)
— infekéni onemocnéni, virus HIV napada buniky imunitniho systému
(T pomocne lymfocyty a makrofagy) narusena schopnost obrany

AUTOIMUNITNI ONEMOCNENI — naru$ena schopnost rozeznavat
vlastni buniky od cizich, dochazi k poSkozeni vlastnich tkani



