Uvod do PF respiraéniho systému

Vztah struktury a funkce dychacich cest a plic

- obranné mechanismy dychacich cest a plic

Komponenty respirace vedouci k jeji zakladni roli = vyména plyn(
- ventilace & difuze & perfuze
Ventilace — mechanika dychani

- tlaky

- objemy a kapacity

- staticky a dynamicky odpor

- dynamické komprese

- oObstrukce vs. restrikce

Difuze — princip vymény plynu v plicich
- alveolo-kapilarni membrana

-, kyslikova kaskada”

Plicni cirkulace — zakladni principy
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Zahrivaci otazky

6 6 6 36
+ (1) pro¢ dychame??? Al - B Rl
CsH1206 O CO, H20 Energy
from ATP

e (2) jak dychame???
— princip klidového dychani

* (3) kdy dychame???

— porad (vitalni funkce), smrt = ,,dodychal”, ,vydechl naposledy”

==
m e



VZTAH STRUKTURA-FUNKCE JAKO DULEZITY FAKTOR
PORUCH RESPIRACE & DUVODY JEJICH PORUCHY
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Respirace vedouci k vymeéneé plynu zahrnuje

(1) ventilace = mechanicky proces

— dychani v uzsim slova smyslu
(2) difuze = chemicky proces

— prestup plynu skrze alveolo-kapilarni bariéru
(3) perfuze = cirkulacniproces

— cirkulace krve plicni cirkulaci

umrti na plicni onemocnéni je témér vzidy dlsledkem

neschopnosti prekonat alterované mechanické
vlastnosti plic nebo hrudni stény (nebo obou)

Copyrght © 2004 Pearson Educoton, e publatvy 9a Beryamn Curmrgn
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Delikatni propojeni struktury a funkce

e Zasadni funkce respiracniho systému spociva ve vymeéneé plic, tj. extrakci
kysliku ze vnéjsiho prostredi a odstrannovani odpadnich plynu, tj oxndu
uhlicitého

— na konci hlubokého nadechu je 80% objemu plic tvoreno
vzduchem, 10% krvi a 10% tkani

 ale plocha plicni tkané tvori obrovskou plochu !

* Plice musi poskytovat

— velkou povrchovou plochu pro kontakt s vnéjsim
prostredim (~plocha tenisového kurtu) pro vyménu plyn

— tkan (alveolarni sténa) musi klast minimalni prekazky pro difuzi plynt
* Ale tésny kontakt s vnéjsim prostredim predstavuje pro plici riziko
poskozeni inhalaci napr. prachovych castic, plynu a infekénich agens

— obranné mechanismy jsou tedy naprosto klicové a jsou zajistény kombinaci
strukturnich a imunologickych mechanismi
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Struktura dychacich cest

Trachea

e Tvoreny cca 23 (18-30) urovnémidéleni (223 tj. cca 8

Generation ope o / ’ o .
. milionu alveolarnich saku) mezi tracheou a alveoly
— do zhruba prvnich 7 déleni maji bronchy:
/\ 1 * ve sténé chrupavku a hladkou svalovinu
» epitelidlni vystelku s rasinkami a Gobletovymi bb.

Bronchi
Cartilage, bronchial glands

e submukdzni hlenové zlazky

* endokrinni bb. - Kulchitsky nebo APUD (amine precursor and
uptake decarboxylation) obsahujici 5-hydroxytryptamin

Conducting airways

— dalSich 16-18 déleni bronchiol uz neobsahuje:

e chrupavku

* muskularni vrstvu resp. tato se progresivné ztencuje

* skoro zadné Gobletovy bb. v jednovrstevném rasinkovém epitelu
* ale obsahuji granulované Clara bb. produkujici surfaktantu

Bronchioles

podobnou substanci

18

Respiratory | Nonrespiratory

19 #

Respiratory

20 tree

Terminal
respiratory units

21

Alveolar
ducts

22 G

23 Pulmonary -
alveoli
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Struktura dychacich cest v pasmu kondukce a respirace

Mucus/Surfactant —$ :
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Obranne mechanizmy — shrnuti (detaily pozdéji)

Trachea - , &
Lower - Basal Cell
RT . Cikated Cell
° -
1° Bronchi Bronchial
Epithelium _
atr
e
2° Bronchi Intermediate microonganisens
Cel Clara Cell P rergone
3° Bronchi O T Ep(;ﬁ:ﬂtzirmcss
;nnugimd‘:?ionofairways
mucociliary clearance
Sma" j C\ surfactant
Bronchi
Goblet Cell
B hi Bronchiolar (Dsscharging Mucus) HOST DEFENCES
ronchioles Epitheli surfactant
p elium */,-j opsonins
N—— complement
Terminal - “ e
Bronchioles Alveolar Macrophage
| T e e s Type | Alveolar
Epithelial Cell
Respiratory ¥
A 4 : Type Il Alveolar
Distal Bronchioles Epthesial Cell
RT Alveolar Sacs Il
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Mukociliarni eskalator

Dust particle
Cilia move mucus to pharynx

Macrophage

1 \

T e

Mucus layer traps
inhaled particles

Mucus

Watery saline layer
allows cilia to push
mucus towards pharynx

flﬂ( {! t e

Cilia '
'
Gobet cll -l- - e o . \
secre{es mucus
| u ! :
Aqueous Layer (Sol) Mucus Layer (Gel) | E Toaﬁzﬂ's-‘:'%od
Nucleus of columnar Ciliated Epithelial ! yp
epithelial cell :
1: Dissolution "
2: Mucociliary Clearance Basement Membrane
3. Macrophage phagocytosis
Basement membrane 4: Translocation
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Funkcni klasifikace dychacich cest

* Kondukénipasmo (= anatomicky mrtvy prostor)—gl1-15
* nos(ustnidutina)
* larynx
* trachea
* hlavnibronchy & bronchioly
— vedenivzduchu, zvlhéeni & ohtati, eliminace znecistujicich ¢astica
ochrana

e Respiracni(acinarni) pasmo (= vyména plynti)— g16 - 23
* respiracnibronchioly
* alveolarnidukty & saky
* alveoly

— alveolarniventilace

e koncepce plicniho acinu

— funkéni 3-D jednotka — ¢ast parenchymu kde jsou veskeré dychaci
cesty vétvenimkazdého jednotl. terminalniho bronchiolu (ajsou
rovnézvsechny,alveolizované® tudiz participuji na vyméné
plynu)

* 3 generace vétvenirespiracnich bronchiol(ia nasl. cca 8 generaci vétveni
alveolarnich dukt

» kazdy plicnilalGéek (= anatomicka jednotka) obsahuje 10 — 30 acinu

Trachea

Generation

0

Bronchi

R

Conducting airways

A (| 00 | N e 1O -

15

Bronchioles

16

Respiratory | Nonrespiratory Cartilage, bronchial glands

17

18

19

Terminal
respiratory units

21

Alveola

ducts

A
AN

Incomplete

_—" lobular septum

Terminal
bronchiole

- Alveolar
sacs

~ Alveolar
ducts

, _ = Alveoli
Outline of acinus
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Type |l Type |l

Alveoly

* kazda plice obsahuje cca 300-400 milion Mus\g /o
alveolu s celk. plochou 40 - 80m? ol 1
* bunééné typy tvofici epitelovou vystelku / s N
— pneumocytyl. typu
e extrémné tenkacytoplasma a tedy minimalni Macrophage
bariéra pro vymeénu plynu Awveolus
* odvozeny od pneumocytull. typu Copllary '

© Elsevier Science Ltd

* spojenyvzajemne pomocitightjunctions, které
omezuji presuny tekutiny mezi kapilarou a alveoly veiton

* snadno zranitelné, ale mohou se N O
délit/regenerovat! &
— pneumocyty ll. typu

* je jich pomérné dostale zaujimaji mensi plochu
nez pneumocyty |. typu
 zdrojsurfaktantu

— makrofagy

Blood vessel




Alveolo — kapilarni bariéra

e Alveolarni epitelie
— pneumocyty typu |

/ — pneumocyty typu ll
e Kapilarni endotel

— ne-fenestrovany
* Intersticium
— bunky (velmi malo!)
* fibroblastsy

e kontraktilni bb.

* imunitni bb. (intersticialni makrofagy,
mastocyty, ...)

— ECM

 elastinova a kolagenova vlakna
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(1) PRINCIP VENTILACE A DUVODY JEJiCH
ABNORMALIT



Ventilace (dychani) jako mechanicky proces

* Nadech/inspirium

Muscles of inspiration

/\

7

Accessory

Sternocleidomastoid
(clevates sternum)

~

Muscles of Respiration

Muscles of expiration

N\

r

Quiet breathing

Expiration results from
recoil of
oy et &

N

aktivni proces, ktery je vysledkem poklesu branice a pohybu

Zzeber nahoru a ven ucinkem kontrakce zevnich interkostalnich

svalu
* vklidu je v naprosté vétsiné u zdravého Clovéka dostatecna
kontrakce branice, nicméné da se zit i s paralyzou branice
dychacisvaly jsou v zasadé kosterni svaly, nicméné mnohem
méné nachylné k unavé
* jejich unava muze hrat roli pfi vzniku respiracniho selhanijak v
dasledku svalovych ¢i neurologickych poruch taki pro zavaznou
chronickou obstrukci dychacich cest
nadech proti zvySenému odporu mliZe vyzadovat zapojeni
pomocnych dychacich svall

* kréni (mm. sternocleidomastoidei a scaleni), ramena, zada
(serratus)

* Vydech/expirium

normalné pasivni proces, ktery je vysledkem relaxace
dychacich svall a nasledného elastického smrsténiplic
(elasticky recoil + povrchové napéti)
pfi ndamaze Ci pri obstrukci je nutné zapojeni pomocnych
dychacich svall

* DbfiSni sténa a vnitrni interkostalni svaly
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Normalni klidové dychani

Copyright © The McGeaw-Hill Companies, Inc. Perminsion required 1or repeoduction or deplay.

PB = 0 PB = 0
End of expiration During
Pg = Py inspiration
. ‘ Pg > Pay
No air

1. Barometric air
pressure (Pg) is
equal to alveolar
pressure (Pa)

and there is no air

movement.

movement Air moves in

0 Thorax Pawv= —1

P..= 0 expands ' (alveolar
0 ' volume
of / increases)

Diaphragm Diaphragm
0 0
contracts

2. Increased thoracic volume results
in increased alveolar volume and
decreased alveolar pressure.
Barometric air pressure is greater
than alveolar pressure, and air
moves into the lungs.

breathing in breathing out
?J ~ ', 7/ |\
Y 4 < ‘. >
Z, N 4 R
/7 increasein ' ), decreasein '\
/" volume means W /; volume means 1\
W h higher |

lower pressure

|\ ] pressure "
" " 1] ]
H " ] I

| . !

ribs move up and out
diaphragm flattens
volume of chest increases

ribs fall
diaphragm moves up
volume of chest decreases

©ABPI 2013

Spinal column

Ribs

External
intercostal
muscle

~
I~

— — ——

)
!
I
|
|
!

Internal
intercostal
muscle

Boyle-Mariottuv zakon
(platny pro idedlni plyn)

Sternum

P

e“ceee"? T
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Mechanika ventilace — dechovy cyklus

Inspiration |  Expiration
0 7 .
\ Voume ) * tlaky a tlakové gradienty
i — tlak na povrchu téla (body surface, P,,()
. * obvykle totozny atmosférickému tlaku
i (P2o)
— i-alveolarni tlak (P,;,)
" Intrapleural

— elasticky/kolabuijici tlak (Py)
» generovany plicnim parenchymem a
povrchovym napétim
— i-pleuralni tlak (Py)
— trans-pulmonalni lak (P))

* tlakovy rozdil mezi alveolem a pleuralni
dutinou

® PL = PaIv - PpI
— trans-torakalni tlak (P,)
* tlakovy rozdil mezi alveolem a povrchem
téla
* determinuje aktuadlni fazi ventilace, t;j.
inspirium nebo expirium
Prs = I:)alv' IDbs

pressure
(cm H,0)

Copyright @2006 by The McGraw-Hill Companies, Inc
All rights reserved.

Volume change (liters)

Pressure (cm H,0)

0.50 +

0.25 -

| Lung volume

| Alveolar pressure |

\T//T\\

Transpulmonary pressure

l¢

Inspiration

| Expiration
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Mechanickeé vlastnosti hrudni stény vs. plic = protismérna

elasticka smrstivost

A ELASTIC RECOIL OF LUNGS B ELASTIC RECOIL OF CHEST WALL C ELASTIC RECOILS OF LUNGS AND
CHEST WALL IN BALANCE
() () 'O'
Lungs
Chest T T

Intraéleural l l

space
plice ma tendenci se smrstovat hrudnik ma tendenci se rozpinat vyslednarovnovaha
(povrchové napéti + elasticita (anatomie hrudniho kose a
parenchymu) svalstva)
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Pneumotorax = absence neg. i-pleuralniho P

\| Airin pleural space [/

\l Airin pleural space |/

Airin pleural space increasing
and unable to escape

The pleural cavity
pressure is < the
atmospheric
pressure

The pleural cavity
pressure is = the
atmospheric
pressure

The pleural cavity
pressure is > the
atmospheric pressure

8
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Je negativni hodnota i-pleuralniho tlaku homogenni?

. o ) . gravitace a vlastni vaha plic snizuji negativitu
situace na konci klidového expiria pfi bazich (naopak v oblasti apext)
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Plicni objemy a kapacity (tj. 2 2 objemy)

Maximum possible inspiration
6,000 — ~

N nn‘T‘

Lung volume (mL)
Mo
3

E

e pomer RV ku
TLC (RV/TLCratio)
je u zdravych
jedinct méneé nez
0.25

e uvetsiny plicnich

nemoci je zvysen
RV/TLC pomér, a
to nasledovneé:

— obstrukcni nemoci
v dasledku T RV

— restrikCni nemoci
v disledku < TLC
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Spirometrie

Flow/volume

6 ] “ .................... peak expiratory flow
5] ) .
T 3/ e\ Spirometry
5
£ 2
é -2§ ﬁrnesagr;‘mr; Volume in litres ()
-
. Volume/time
6] PEFR
s e absolutné nejcastéjsi plicni funkéni test (pulmonary
: function tests, PFTs)
2 * umoznuje klasifikovat ventilacni poruchy
— obstrukcni
0 1 2 3 4 5 6 v
T sl — restrikeni
e e = * vyuzitelna pro provokacni testy
I — 5 — COPD vs. astma — bronchodilatator (sa-B,agonista)
FEV1/VC [%] 68.1 78.8 - 78.8 100 0.0

Vourbes MUNI
ED

Normal range effort M



Je rozdil mezi klidovym a usilovnym vydechem!

expiration

expiration inspiration

Volume Expired (L)
Flow Rate (L/sec)

1 sec Time (sec)
a b.

inspiration
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Flow (liters/second)

Limitace spirometrie

- ~<J—— Peak Expiratory Flow e spirometrie méri vSechny objemy a
- kapacity s vyjimkou téch

- - obsahujicich RV

_ Exhalation — RV, FRCa TLC

FEV; normalné 80% FVC

B TLC RV (nbrmélné

1./ 20% TLC
! | \5- 20 )

-

Inhalation

i
|
{
|
|
{
{
|
:
- <} vC > A
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Spirometrie a zakladni klasifikace ventilacnich poruch

nemuzu se dostatec¢né nadechnout
Flow Volume Loops

nemuzu dostatecné vydechnout

\ — 8 -
(@)
._% s n Normal
Normal Obstructive Restrictive £ == Obstructive
b == Restrictive
W,
)
()
= @
v = Volume (L)
E 2
o O
> o
c 4
O
©
=
o
Time (seconds
( ) 2l

FEV1 =33 FEV1=1.0 FEV1=1.8
FVC =4.0 FVC =2.0 FVC =20
FEV1/FVC = 83% FEV1/FVC =50% FEV1/FVC =90%
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problém jev dychaci cesty (bronchya bronchioly) plicni parenchym

abnormalita expirium — nelze dostatecné vydechnout inspirium — nelze dostate¢né nadechnout (restrikce

ventilace (obstrukce vydechu) nadechu)

priklady nemoci bronchialniastma extrinsické (neni problém v plici)
COPD (tj. chronicka bronchitida + emfyzém) deformita hrudniku (napr. kyfoskoliéza),
bronchiektasie neurologické (Guillan—Barré, paralyza branice, ALS)
bronchiolitida Utlum respiracniho centra

bficho (téhotenstvi, hepato-/splenomegalie, ascites, ...)
intrinsickeé (problémv plicni tkani) — plicni fibréza pfi

pneumokonidze (silikdza, azbestodza, ...)
autoimunni (SLE, sklerodermie, RA, ...)
|éky indukované (cytostatika, ...)
idiopaticka plicni fibroza

akutni reversibilni (pneumonie, plicni edém, ...)

spirometrie JIFEVL, LFVC, Y4 FEV1/FVC, normalninebo TTLC VFEV1, {4 FVC, LFEV1/FVC, normalni nebo 4 TLC, VRV
(soudkovity hrudnik), TRV
dalsi znamky DLCO normalni, A-a gradient viz dale

dychani hypo- nebo hyperventilace hyperventilace



Plicni mechanika zahrnuje dva typy odporu

(1) STATICKY = elasticka smrstivost

— = mechanické vlastnostiplic (a hrudni
stény), které se neméniv Case

(2) DYNAMICKY = rezistence dychacich
cest

— vlastnosti plic a konvekcéniho pasma
dychacich cest, které se méniv Case

tlak nutny k roztazeni plic musi prekonat
oba typy odporu

energie potrena pro dychaci svaly k
prekonani téchto odporu je za
normalnich okolnosti velmi mala

— 2-5% celkové spotreby O,

ale dramaticky roste pri zvyseni
nékterého z odporl (az ke 30%)

Pleural space

Po Lung
5 \
Pa
Pyl /

Chest wall

Koeppen & Stanton: Bemme and Levy Physiology, 6th Edition.
Copyright © 2008 by Mosby, an imprint of Elsevier, Inc. All rights reserved

Relationship between transpulmonary pressure (PL) and the pleural (Ppl),
alveolar (PA), and elastic recoil (Pel) pressures of the lung

Alveolar pressure is the sum of pleural pressure and elastic recoil pressure
Transpulmonary pressure is the difference between pleural pressure and alveolar

pressure M U N I
MED



(ad 1) Elastickeé vlastnosti plic a dychacich cest
* jsou zodpovédné za pfirozenou f; 2 e e flbres
tendenci se smrstovat a toto generuje i
negativni tlak v pleuralni dutiné

— sila téchto retrakcnich sil je dmérna
objemu plic
* napf. pri vétsSich plicnich objemech je plice
roztazena vice a tim je generovan negativné;si
intrapleuralni tlak
— na konci klidného vydechu je retrakcni
sila plice v rovnovaze s tendenci hrudni
stény k tomu se ,rozevrit” ven

* v tomto okamziku jsou respiracni svaly v klidu
a plicni objem odpovida funkcni rezidualni
kapacité (FRC)

— v pripadé malych dychacich cest je jejich
otevreni vysledkem radialni trakce
generované elastickymi vlakny
parenchymu




Situace pri dosazeni FRV

(a) Normal lung at rest

e elasticka smrstivost plic ma
tendenci zmensovat objem plice
(dovnitr), naopak smrstivost
hrudni stény ven ma tendenci
objem zvétSovat = pri FRC jsou v
rovnovaze a svaly jsou relaxované

* pokud se otevre hrudnik (hrudni
chirurgie) nebo pri traumatickém
pneumothoraxu, plice se smrsti

: P =-3 mm Hg
- Intrapleural pressure
\O  is subatmospheric.

Intrapleural

n a O bj e m ’ kdy Je tra n S p u | m O n é rn I, Elastic recoil of the chest<wall Ela:tic recoil of lung creates
tla k roven nu Ie tries to pull the chest wall outward. an inward pull.

— hrudnik se rozevira
* jednostranné
— plice kolabuje, nicméné neni uplné
bezvzdusna

* minimalniobjem— zlstdva cca 10%
TLC— proc????




Vital capacity (%)

100 - T [ Chest
1 ¢ wall o
? d
| Lung',' TLC
75 - 1 ;. / Chest wall
‘ and lung
(Respiratory system)
50"+
25
RV
0 % 1
-40 0 20 40

Pressure (cm H,0)
(R OnES)

Koeppen & Stanton: Beme and Levy Physiology, 6th Edition.
Copyright © 2008 by Mosby, an imprint of Elsevier, Inc. All rights reserved

The transmural pressure
across the respiratory
system at FRC is zero. At
TLC, both lung pressure
and chest wall pressure
are positive, and they
both require positive
transmural distending
pressure. The resting
volume of the chest wall
is the volume at which
the transmural pressure
for the chest wall is zero,
and it is approximately
60% of TLC. At volumes
greater than 60% of TLC,
the chest wall is
recoiling inward and
positive transmural
pressure is needed,
whereas at volumes
below 60% of TLC, the
chest wall tends to recaoil
outward MU I

MED



Elastickou smrstivost urcuji dva typy sil

* (1, 2a3)Povrchové napétigenerované vrstvou
tekutiny pokryvajici povrch alveolu

— dano kohezivnimi silami mezi molekulami stejného typu — Mveo'ar"ninsf'wd v

* na vnitfnim povrchu vsech je tekutina ktera klade
odpor roztazeni plice a toto generuje celkové obrovské
povrchové napéti » : surfactant <—

Alveolus

~,
'.,‘

(A) (B)
— tato ,kolabujici tendence” resp. presnéji povrchové
napéti ne rozhrani tekutina plyn je balancovana plicnim Type | preumocyte
surfaktantem '
 (4) Plicni elasticita/compliance (“recoil”) = o o A
— viz kfivka plak-objem plice preumocyle T

— definovana jako zména objemu plice zplUsobena

jednotkou zmény transpulmonarniho tlaku (L/kPa)

AV
¢ CL = E Lameilsr

-
-
»
......
tttttttttt
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Historicka miskoncepce

P = pressure PaT,
T = tension (Law of jffplace)
r = radius N
T
P
oy
\\.
Witho urfactant With Surfactant

i\ f \
~/
N % S/
Alveoli 1 and 2 have equal surface tension 1 has less surface tension (more surfactant per area)
1 has higher pressure (due to smaller radius) 1 and 2 have equal pressure (due to surfactant)
1 more likely to collapse and be harder to inflate 1 will inflate at a faster rate than 2 (until equal in size)

Balloon theory of alveoli

= =
Gas

Alveoli rarely
completely collapse

Alveoli are actually polygons

Shearing

Alveolar interdependency

@

Surfactant decreases
tension around corners



Plicni surfaktant

Komplexnismés lipidli a proteinti na
povrchu alveolu (tedy rozhrani kapalné a
plynové faze) redukujici povrchové napéti
— povrchova vrstvaje tvorena fosfolipidy
(dipalmitoyllecithin)
— hlubsivrstva (hypofaze)tvorena proteiny
(SP-A, -B, -C, -D)
Surfaktant udrzuje plicniobjem na konci
expirace

Kontinualné a velmi rychle recykluje

Tvorise relativné pozdné v pribéhu
gestace (od 28. ttg)
— ovlivnéno hormony v¢. glukokortikoid (taky
thyroxin a prolaktin)

e porucha maturace plicu predcasné narozenych
novorozencl

— inhibiceinzulinem
e riziko u matek diabeticek v¢. GDM

A SURFACTANT METABOLISM

“’k __Surfactant
precursors

Type Il cell

Endocytosis and recycling or
destruction of surfactant components

/Type I cell

_Macrophage



Pulmonary surfactant adsorption to the interface and surface film formation. Processes that may contribute to transport of surface
active surfactant species to the interface include 1) direct cooperative transfer of surfactant from secreted lamellar body-like
particles touching the interface, 2) unravelling of secreted lamellar bodies to form intermediate structures such as tubular myelin

(TM) or large surfactant layers that

have the potential to move and transfer large amounts of material to the interface, and 3) rapid

movement of surface active species through a continuous network of surfactant membranes, a so-called surface phase, connecting

Air

secreting cells with the interface.

Direct LB
adsorption

LB-like
particle

Secretion

©

©)-

ET

Aﬂ B3| Adsorption
of surfactant
™ | intermediates

Surfactant
surface phase

\_»
LB unravelling

: Large 3

membrane
layers

©

A

Type |l cell
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Syndrom dechové tisné novorozencu (nRDS)

syndrom hyalinnich membran
|écba surfaktantem

— veprovy nebo modifikovany hoveézi
» sterilni

— synteticky
— next generation
* rekombinantni SP proteiny

indikace: RDS

— ARDS, aspirace, ... slabsi evidence

Volume (mL)

RDS lung

-- -
- -
- - -
- -
- -
- -

-

-
-
o=
-
-
-

-
-
-
-
-
-
-
-
S S
-

Pressure (cm H,0)
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/meny elastickych vlastnosti

 zmeéna plicni poddajnosti(TLC, FRC, RV)
—_ plicni emfyzém, do jisté miry starnuti (TTLC, TFRC,

TRV) 5
—  intersticalni procesy (VTLC, {FRC, {RV)
* napf. plicni fibroza, intersticialni edém nebo 4

; Emphysema
bronchopneumonie Ray

« porucha surfaktantu (Y TLC, Y FRC, L RV)

, , L. Change

— novorozenecky nebo adultni syndrom dechové tisné in lung 2
(distress, IRDS nebo ARDS, resp.), tj. tendence ke volume
kolapsu plice a edém from RV

(liters) Fibrosis

— alveolarni edém (poskozeni/diluce surfaktantu)
 nemociovliviujicipohyblivost hrudniku Cibranice

— morbidni obesita

— postizeni hrudni patere

RV

* napf. ankylozujici spondylitida a kyfoskolioza 0 +5 +10 +20 +30 +40
— neuropatie Transpulmonary pressure (P1p)
(Cm H20)

* napf. Guillain-Barré syndrom
— poskozeni n. frenicus (segmenty C3-C5)
— myasthenia gravis
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(ad 2) Dynamicka rezistence dychacich cest

A LAMINAR FLOW

* Plyn proudi v dychacich cestach pokud existuje (
tlakovy gradient ’

Velocity
vectors

e aplikovana fyzika pro proudéni v dychacich
cestach (odpor, viskozita, typ proudeéni, ...)

— Poiseuille zakon rika, ze tlak je
e primo umerny toku, délce trubice a viskosité

B TRANSITIONAL FLOW

* neprimo umerny polomeéru Polsontie’s Low —
8nl Ohe's Law
R= m.‘ :Q = A_P ,
R = Resistance b /' R
Q = Flow (s : J
et i = la2APRr C TURBULENT FLOW
:':'!::;‘:"Y 8nl :
B T
* Prekonani zvysené rezistence vyzaduje usilovny
-~
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Proudéni vzduchu v dychacich
cestach

Transitional

VeIOCTy (TVSeC)

s 10 - % Turbulence give origin to
- > Alrway generation breathing sounds;
Volume flow rate
=5 L/min
A B C
Area = 5.08 cm? A = 25.54 cm? A =25.4 cm?
Velocity = 16.4 cm/sec v = 32.8 cm/sec v = 3.28 cm/sec

({Modifi ed from Nave CR, Mave BC: Physics for the health sciences, ed 3, Philadel phia, 1985, WE Saunders )
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Kde je nejvyssi resistence v dychacich cestach?

0 Medium-sized
8nl bronchi

' R = - Terminal
2 bronchioles
3
5 1 I
6

Q
. (%]
: 5
’ @
0 »

Q
1 > cc -
Vo c— Respir-
5 \ <(:onducting atory
“ - o zone zone
15 \
16 /] o
S
» k 1 5 10 15 20 23
2
| ] ; , : Airway generation
. i 1000 (stage of branching)
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Cross-sectional 100-
area (cm?) J/

o o
o w

e
—

Airway resistance (kPa.I"!.s)

Proudéni vzduchu v dychacich cestach

y/

Airway generation

Terminal
bronchioles
40-
30 Bronchioles
0 Small
bronchi
0] Lovar PN
bronchus
0- -
0 5 10
-15
Conductance
Resistance
-10
5
{ } !
RV FRC TLC
‘ 0
2 4 6 8

Lung volume (litres)

Airway conductance (1.s7" kPa™")

od trachei po periferii se dychacicesty stavajistale uzsimi, ale pocetné;jsimi!

Celkové je rezistence k proudéni vzduchu velmi nizkd (0.1-0.2 kPa/Lu
zdravého Clovéka), ale kontinualné roste smérem od malych po velké

pricny prifez roste s poctem dychacich cest s jejich vétvenim

rychlost toku vzduchu je nejvyssivtracheia klesa progresivné k periferii (rychlost toku
zavisi plose pricného pruarezu)

* sezaCatkem respira¢niho pasma, tj. od terminalnich bronchiol(, je tok plynd realizovan

prakticky vyhradné difuzi

— viz depozice prachovych ¢astic a jinych partikuli zde a ne v alveolu

dychaci cesty
Tonus dychacich cest je kontrolovan autonomnim nervovym systémem

bohata vagova eferentniinervace
mnoho adrenergnich receptori na povrchu bronchidlnich svald aktivované

cirkulujicimi katecholaminy

* neni anatomicka sympaticka inervace!
Rezistencev dychacich cestachje také

funkci plicnich objemti

protoZe dychaci cesty jsou ,,napnuty/rozpjaty“
alveoly (tj. drzeny otevrené radidlni trakci)

pfinddechu prasvit roste, pfivydechu klesa

viditelné pFi bronchoskopii

pacienti s obstrukci profituji z dychaniza

vétsich plicnich objem(

Airways are tethered to surrounding
alveoli. When alveoli inflate, airways
are forced to dilate also.
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Airway-Parenchymal Interdependence

(O%H wo/oes/1) @ourONPUOD

I
4
Lung volume (L)

Koeppen & Stanton: Berne and Levy Physiology, 6th Edition.
Copyright © 2008 by Mosby, an imprint of Elsevier, Inc. All rights reserved
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Rezistence dychacich cest — efekt zmény prumeéru

(a)

|
\ |

(b)
r=1 —
l{ }\ Bronchoconstriction
»
\ / r=0.5

1 2 1
Ra 17 = 1 unit R (05)F 16
(C) . _/’tM = 0.1 (d)
g = 0.26
Bronchoconstriction
»
r=0.24
Rt i 5 R =rebrer = 300
(0.9)% . (0.24)4

Current Opinion in Pharmacology

8l
R—=

rd

pfiklad jak luminalni sekret/mukus a
bronchokonstrikce pfi astmatu meéeni
rezistenciv dychacich cestach

— (a) podle Poiseuilleuova zak. je rezistence k

toku (R) Umérna recipro¢ni hodnoté poloméru
(r) ve Ctvrté mocniné

(b) bez hlenu snizuje bronchokonstrikce
polomér dychacich cest na polovinu a tim
zvysuje rezistenci 16-krat

(c) malé mnozstvi/tloustka hlenu (ty,), které
normalné redukuje polomér pouze nepatrné
(jednu desetinu) v nekonstrihované
pridusce/pridusince (srovnej s panelem a)

(d) stejné mnozstvi hlenu spolecné s
bronchokonstrikce velmi vyznamné zvysuje
rezistenci v dychacich cestach MUNI
MED



Rozdil mezi klidovym a usilovnhym vydechem

po vétsinu trvani vydechu je rychlost proudeéni ,effort-

independent”
Dynamic airway collapse on
Peak flow is A forced expiration is
effort dependent effort independent

TLC

Low
effort (with increasing effort at end)

RV

Volume

High lung volume

Expiratory 8
flow (I/sec) l

Mid volume

Low volume

e

 — - —
-20 =15 =10 -

el DS WY ees

5 10 15 20 25
Intrapleural pressure

1 2 (cm “20)

Inspiratory
flow (/sec) L g

Flow = (Palv-Patm)/airway resistance
EFFORT |=—EFFORT—|
DEPENDENT INDEPENDENT
10 g
H
8 °F
[N
]
» 6F
(]
Q.
= 4
3
o
w 2
1 1 1 1 1
TLC | 2 3 a 5 Rv
Expired Volume (L)
Low | High

Airway Resistance -
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Volume (L)

Flow-volume |00p: peak inspiratory and initial expiratory flow rates are dependent
on effort, whereas expiratory flow rates later in expiration are independent of effort

5 10

FVC

Flow (L/sec)

Time (sec)
-4
-6 —d

_8._.

? o FEF,g

PEFR
FEFs,
FEF,5

TLC RV

| | 1 / |

1 2 3 1 5

Volume (L)

-10
B

Koeppen & Stanton: Berne and Levy Physiology, 6th Edition.
Copyright © 2008 by Mosby, an imprint of Elsevier, Inc. All rights reserved

Flow rate (L/sec)
Inspiratory <«—— | — Expiratory

15 o~
!\ Maximal effort
I \
] \
:
10+ !
!
" Effort-independent
= p region
I

RV

4

Volume
exhaled

Higher lung volume <«—— Lower lung volume
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ProcC je vydechova rychlost limitovana?

e pohyb vzduchu dychacimi cestami je vzdy vysledkem tlakovych
gradientli mezi alveoly a vnéjSim prostredim

— alveolarni tlak (P,) je roven elastické smrstivosti plice (Pg,) plus
intrapleuralnimu tlaku (Pp)

— pozitivni P,y béhem expiria a negativni béhem inspiria
 béhem klidného dychani je podtlak v pleuralni dutiné zodpovédny za
distenzi dychacich cest

— pfi usilovném vydechu u zdravého clovéka (napf. kasel) jsou dychaci cesty
komprimovany pozitivnim pleuralnim tlakem pres 10 kPa

— dychaci cesty se neuzaviraji kompletné, protoze tlakovy gradient je udrzen
rovnéz zvySenym alveolarnim tlakem

* priusilovném vydechu prekroci transmuralni tlak jak P, tak Pp,

— mezi alveolem a Usty bude bod/usek (C), kde se tlak v dychacich cestach
vyrovnad intrapleurdlnimu tlaku = equal pressure point (EPP), za timto mistem
dojde ke kompresi dych. cest

— EPP neni fixni, protoze béhem vydechu dochazi k poklesu tlaku a zmenseni
plicniho objemu, takze se posouva distalnégji

— inicialné je v dych. cestach s chrupavkou a teprve pozdéji dochazi ke kolapsu

* toto ma vsakza nasledek okamzity narlst tlaku v dych. cestach pred kompresi a jejich
0 \ opétovné otevrenia pokracovani usilovného vydechu
— u zdravych tak dych. cesty ,vibruji“ kolem EPP =, dynamicka komprese”

U
M E

Alveolar
pressure

pressure of
lung = +10

Il I
D



Mechanismus dynamické komprese pri usilovném vydechu

LUNG AND CHEST WALL

Conducting airways

Chest wall

Alveoli

Intrapleural
space

Normally, expirationis a
passive process. Alveolar
pressure becomes

positive (higher than
atmospheric pressure) because
the elastic forces of the lungs
compress the greater volume
of airin the alveoli. When
alveolar pressure increases
above atmospheric pressure
(D), air flows out of the lungs
and the volume in the lungs
returns to FRC. The volume
expiredis the tidal volume. At
the end of expiration (A), all
volumes and pressures return
to their values at rest and the
system s ready to begin the
next breathing cycle.

Pressures, incm H,0, are shown at different pointsin the breathing cycle, atmospheric pressureis zero, and values foralveolarand
intrapleural pressure are givenin the appropriate spaces. The yellow arrows show the directionand magnitude of the transmural
pressure across the lungs. By convention, transmural pressure is calculated as alveolar pressure minus intrapleural pressure. If
transmural pressure is positive, it is an expanding pressure on the lung and the yellow arrow points outward.

Paim =0

Expiration

Expiration

Patm=0

b

Pam =0

Inspiration

Patm =0

Inspiration

During inspiration, the diaphragm contracts,
causing the volume of the thorax to increase. As
lung volume increases, the pressure in the lungs
must decrease. (Boyle’s law) Halfway through
inspiration (B), alveolar pressure falls below
atmospheric pressure (-1 cm H,0). The
pressure gradient between the atmosphere and
the alveolidrives airflow into the lung. Air flows
into the lungs until, at the end of inspiration (C),
alveolar pressure is once again equal to
atmospheric pressure; the pressure gradient
between the atmosphere and the alveoli has
dissipated, and airflow into the lungs ceases.
During inspiration, intrapleural pressure
becomes even more negative than at rest.
There are two explanations for this effect: (1) As
lung volume increases, the elastic recoil of the
lungs also increases and pulls more forcefully
against the intrapleural space, and (2) airway
and alveolar pressures become negative.
Together, these two effects cause the
intrapleural pressure to become more negative,
or approximately -8 cm H,0 at the end of
inspiration. The extent to which intrapleural
pressure changes during inspiration can be used
to estimate the dynamic compliance of the||] U | 1

lungs. ME D



EPP a dynamické komprese/kolaps dych. cest

Normal Lung

Emphysema

Normal
+1 +0.1 irati
Expiration
Powerful
+30  +20 Forced Expiration
Mild
+8  +4

Forced Breathing

Dynamic Airway Collapse

Narrow

cartilagenous

bronchus
(equal pressure point)

Forced expiration

\ Elastic pull
L A A
Alveolus %%%%%ﬁiéé
Expiration
P. = 1000 Pa T
. c 2 g2 o 2 e
/????g?éig P.=0

Elastic recoil

y

Total energy =
(h*p *G+ ¥p*V +P,..) dV

#

Expiratory effort --- Increased Kinetic energy --- Reduced lateral pressure --- Dynamic Airway Collapse
Fig. 13-5 KMc

Bronchiole
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Inspiration

Expiration

Healthy

Airway held open
by alveolar
attachments
(elastin fibres)

Alveolar
gas exhaled

Mucus

S

Disrupted
alveolar
attachments

-

Air trapping and
hyperinflation

hyperinflation

Destruction
of alveolus ,

Airway narrowing J
‘ Mucosal
inflammation
and
peribronchiolar
fibrosis

3
¢ b + Quality of lify
+ Exercise |—» ylotiie
capacity + Health status

Nature Reviews | Disease Primers

EPP a dynamicka komprese /
kolaps dych. cest pri COPD
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Dusledky

{a) Resting
i s e e dynamické komprese dych. cest zpusobuje jejich
.ol e 5 predcasné uzavreni ,air trapping“ a vede ke
na zvyseni plicnich objemu
— toto nicméne inicialné napomaha prekonani
(b) Forced expiration (normal) dynamickych odpor( protoze je zvétSen objem, coz
1 | zvetsuje kalibr dych. cest a elastickou smrstivost
. e b * pFi progresi obstrukce a dal$im zvy3$ovani
- Y rezistence, usilovny vydech vazne (circulus
*25=42+05 vitiosus)
=, « predcasné uzavirani a inspiradni,,otevirani“
e 5 kolabovanych cest vede k typickych hlavnim a
¥ g - : vedlejSim poslechovym ndleziim
I Jos of recallaad Tecraasied * vyznam PEEP ventilace

© Elsevier Science Ltd
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Eupnoe vs. abnormalni vzorec dychani

vymena plynu prostou difuzi
— Ttlakovy'/ gradient, Tplocha, Tteplota,
Trozpustnost, Ltloustka membrany,
Imolekulova hmotnost, dviskozita
* 0,xCO,
eupnea
— fxV;=12-18/min x 500 mL

patologie vzhledem k frekvenci,
dechovému objemu a poloze subjektu
— tachypnea x hypopnea

— ortopnea x platypnea x trepopnea,

— dyspnea

— apnea

1. Eupnea (normal)

VAVASLVAVAVATEY |

2. Tachypnea 3. Bradypnea

VWWWWWWWVY "o o NN\

5. Cheyne-Stokes

4. Apnea

sl ol
6. Biot's 7. Apneustic
W W st
8. Agonal 9. Shallow
—/\/ S W W
10. Hyperpnea 11. Air trapping
\VAVAVAVAVAVARSRVN\\\\ee
12. Kussmaul's 13. Sighing

MV, sl
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Volume (1)

Oba odpory v dychacich cestach urcuji dechovou praci

C = AV/AP Slope = compliance

*
L

Expiration

Inspiration

<> Airway resistance
—— Dynamic compliance

..... Static compliance

Transpulmonary pressure (H20)

tlak nutny k roztazeniplic (generovany dychacimisvaly) musi
prekonat obatypy odporu
energie potrena pro dychacisvaly k prekonanitéchto odporu je
za normalnich okolnosti velmi mala

— 2—5% celkové spotreby O,

— ale dramaticky roste pri zvyseni nékterého z odporu (az ke 30%)

slozky dechové prace
— neelasticka prace
e viskdzniodpor=7 %

* odpordychacichcest=28 %  Nomal
— vysSi pti zuZeni dychacich cest, které mlze nastatv dusledku.
» a) kumulace hlenu, sekretu ¢ijiného materidlu vlumen dychacich cest
» b) ztlusténi stény dychacich cest (hypertrofie)
» ¢) zkrdceni hladkych svalt okolo ve sténé dychacich cest (bronchokonstrikce)
» d) kolaps stény dychacich cest pfi ztraté kontaktl (emfyzém)

— elastickd prace=65%
dechova prace souvisis dusnosti (dyspnoe)
— cozje subjektivni priznak mnoha onemocnéni

— popisovana jakopocit nedostatku vzduchu nebo ztizeného a
namahavéhodychani

==
m e



~

VOLUME

OABCD = WORK TO OVERCOME
ELASTIC RESISTANCE

0

Dechova prace

AECF = WORK TO OVERCOME
NON-ELASTIC RESISTANCE

A

A
PRESSURE PRESSURE
TOTAL WORK =0OABCD + AECF
w
=
s |
o)
s &

Q

A PRESSURE

Increased

Increased
Air flow Resistance

Total

Air flow
Elastic
v
1 ¥ 1 1
5 10 15 20

Normal
Elastic Resistance
Total
(2]
£
; <
S —
o Elastic
-
5]
'g Elastic
= ><
A'M
v
1 | 1 I | | | I
5 10 15 20 10 15 20
Respiratory frequency (breaths per minute)
©UWorld
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Dusnost (dyspnoe)

namahova Ci klidova
— pfi fyzické namaze je mirny stupen dusnosti
normalni, patologickou se stava jen pfri velmi
mirném stupni namahy (napr. pomala chize)
nahle vznikla vs. pomalu progredujici

ortopnoe

— zmirnéni typickou polohou v sedé v predklonu —
lepSi prace dech. svalt a mensi Zilni navrat

bez ohledu na to jak je dusnost ¢astym
symptomem, mechanizmy jejiho vzniku nejsou
zcela znamy
uvazovany nasledujici vlivy:
— zména plicnich objem(
» detekovany receptory ve svalech hrudni stény pfi
neumeérné zmeéneé jejich délky
— napéti generované svaly pfi kontrakci
* vnimano Golgiho Slachovymiorgany

— rozliSuji mezi normalnim sval. napétim a napétim pfi
oslabeni nebo patologii

— centralnipercepce dechového Usili
(chemoreceptory, neokortex, ... ?)

bézné priciny dyspnoe

Hemodynamic, metabolic, &
pulmonary parenchymal
abnormalties

Decreased lung
compliance

Increased airway
resistance

Increased physiological
deadspace

N

Impaired gas exchange

N

Abnormal lung and chest
wall mechanics

l l

Reduced ability to respond

\ / to ventilatory needs

Dyspnea

Ventilatory supply is insufficient
to meet ventilatory demand

Ventilatory demands
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Dékuji za pozornost !
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‘V ORGANIZMU
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, KYSLIKOVA KASKADA
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Systemic capillaries

— Cells in tissues
— throughout body

R @Mitochondﬁa ;)
ATP )/

Cell

| Y, ate
[ Oxygenated blood =

Vymeéna plynu v plicich

~ External
respiration

~ Internal
respiration

I Deoxygenated blood

© 2011 Pearson Education, Inc

hlavni funkce dychaciho systému - vyména plynti mezi krvi a vnéjsim
prostfedim — se Fidi Casove se ménicimi pozadavky organismuna O,
— udrzovanyv optimalnim rozsahu regulaciintenzity ventilace (viz kontrola ventilace
dale)
pozadavky definovanymi predevsim spotfebou ATP a jeho doplnénim
mitochondriemioxidacnifosforylaci

a ostatnimi O, naroCnymiprocesy

hnaci silou pro vyménu O, (a reciprocné pro CO,) je postupnésnizovani
jeho parcialniho tlaku , tj. koncentracni gradient mezi vdechovanym
vzduchem, krvi a tkdnémi
— parcidlni tlak = tlak, ktery by mél plyn, kdyby sam zabiral stejny objem pfi stejné
teploté
rozpustnost plynu je dulezity parametr
— pro CO, velmi vysoké = v téle neexistuji zadné biologické bariéry, které by blokovaly
difuzi CO,
dechovy objem pri kazdém dechovém
cyklu ,,prida“ pouze 0.51 ke stavajici

Maximal inspiration

Inspiratory Inspiratory reserve

FRC, coz znameng, ze sloZeni capacy (9| | "ok (R N
alveolarniho vzduchu je viceméné g | e IR A
konstantni vy Exphiory rserve | YA
Functional volume (ERV)
residual ¢ 1oL
capacity (FRC)

Maximal expiration

30L Residual volume (RV)

15L

No air in lungs
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Co dychame?

Xenon
0.000009%

Neon
0.0018%
Hydrogen
0.00005%

Helium
0.0005%

Krypton
0.0001%

Carbon dioxide
0.038%

Altitude (km)

30

25—

15—

Mount Everest 8.85 km
250 kg (PO, 53 mmHg)

25—

20—

15—

10

Mount Everest 8.85 km (29,035 ft)
33 kPa (PO, 7.1 kPa)

10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110

Atmospheric pressure (kPa)

100 200 300 400 S00 600 700 700
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Vyuziti kysliku v téle

vneéjsi mitochondrialni membrana

. vnitFm’l ' 3 . ATP-syntetaza
mitochondrialni "

membréana g
av.

citrdtovy
cyklus

acetyl CoA

78 N e
pyruvat mastné kyseliny &

L/

pyruvat mastné
kyseliny

neexistuji zadné vyznamné zasoby O, v téle

— dostupny kyslik vydrzi po dobu ~5min

proto dychani musi byt kontinualni proces

nharuseni znamena

— Zivot ohroZujicinahlou situaci (<5min)
e reversibilniztrata zraku za~7s
e bezvédomiza~ 10s

— klinicka smrt (~5 — 7min), pfip. mozkova smrt

— smrt organizmu (>10min)

85 -90% O, je pouzito v aerobnim metabolismu za produkci a

spotreby ATP
— udrZeni iontovych gradientd
— svalova kontrakce a relaxace
— chemické syntetické reakce

zbyvaijici procesy jsou méne citlivé na PaO,

— hydroxylace steroidi

— detoxikace xenobiotik v jatrech
— syntéza NO (vazodilatace)

— degradace hemu hemoxygenazou
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Transport kysliku krvi

zatimco CO, lze povazovat za jednoduchyroztokv plazmé
— pricemz prenaseny objem je umérny jeho parcidlnimu tlaku (fyzikalné
rozpustény)
O, je prenasen v chemické kombinaci s hemoglobinem v
cervenych krvinkach a vztah mezi prenasenym objemem a
parcialnim tlakem (fyzikalné rozpusténa frakce) neni linearni

— pfifyziologickém PaO, (90mmHg/12kPa) a normalni koncentraci
hemoglobinu je témér 100% nasyceni Hb,

— pokud je PaO, alespori 10kPa/60 mmHg, saturace se vyrazné nesnizuje
* vyhoda pro pobyt ve vysoké (ale ne extrémni) nadmorské vySce

— saturace Hb mérena pulznim oxymetrem
O, difunduje do tkani podle jejich pozadavki (spotfeba v
mitochondriich pro adekvatni produkci ATP)

— 0,V tkdnich musi byt > 0.13kPa/1mmHg = kritické kyslikové napéti
organismus potrebuje hodné kysliku:

— ~250ml/min — 350 L/den v klidu

— mnohem vice (10x) béhem cviceni
celkové mnozstvi O, v krvi

— [0,]1=1,39 x [Hb] x % nasyceni /100 + 0,003 x PO, =20,5 mi/dI

% O, Saturation of Hemoglobin
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0, bound to Hb
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O, dissolved in plasma
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0O 10 20,30 40 50 60 70 80 90
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Posun disociacni krivky Hb a efekt koncentrace [Hb]

g 2 3

e &8 8 & 3

Oxyhemoglobim (%Saturation)
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™ Decreased 2-3 DPG

Left shift
Decreased temp

Decreased [H+)
o
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—_

Right shift
(reduced affinity)
Increased temp
Increased 2-3 DPG
Increased [H+]

Oxygen Content Varies in Anemia and Polycythemia
despite Normal P,O,

OXYGEN CONTENT (vol %)
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Transport CO, krvi

CO, lze povazovat za jednoduchy roztok
v plazmé

— prenaseny objem je umérny jeho Detached from hemoglobin

parcidlnimu tlaku (fyzikalné rozpustény)

rozpustnost CO, je mnohem vyssi (20x)
nez v pfipadé O,, tudiz fyzikalné
rozpusteny CO, jako transportni forma
je podstatne vyznamnejsinez u O,

Fused basement membranes
CO, (dissolved in plasma)

Blood plasma

Dissolved
CO2
Peripheral
Cells
Hb Protein-bound O, (dissolved in plasma)
CO, — Hb-CO,
CO2 — CO2 — CO2 Hb Converted from bicarbonate
7 H* — Hb-H*
Co, Chemically-
N Hcoy Hco, modified
cr
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,Kyslikova kaskada” — progresivni pokles dostupnosti kysliku

Partial pressure of O, in atmospheres

o
o

e
e

o

(a) A cascading stream

/Height 1

Ambient
air

Alveolar
gas

Height 2

Arterial
blood

Average Mitochondriz
systemic
capillary

1

1

160

120

3 ww ut O jo amssaxd [enaeg

dlvody pro normalni postupné snizovani PO, mezi vzduchem a

krvi:

"kompetice" s CO, v alveolech pri daném atmosférickém tlaku
* vizrovnice alveolarnich plynu
méné nez 100% difuze pres alveolo-kapilarni membranu
* nepravidelnost jeji tloustky a zmény rychlost plicni perfuze
— viz dale difuzni & perfuzni omezeni
nizsirozpustnost O, ve srovnanis CO,
fyziologicky pravo-levy zkrat
* michdni okyslicené a neokyslicené krve
— viz nutri¢ni kr. zdsobeni velkych dychacich cest prostfednictvim aa. bronchiales a
jejich ¢astec¢na drenaz do v. pulmonalis
— drenaz w. cordis minimae (Thebesii) do levé siné a dalSich dutin

fyziologicka ventilacné-perfuzni nerovnovaha (viz dale)
fyziologicky maly zlomek abnormalnich Hb

*  Met-Hb

* COHb
variabilni extrakce kysliku tkanémi

patologické zhorseni téchto efektl prispiva k vétsSimu poklesu
kyslikového gradientu a muize zpUsobit hypoxii

hypox(em)icka
anemicka
cirkulacni
histotoxicka
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Kvantitativnée

(1) inhalovany atmosférickyvzduch
— 21%0,,0.03% CO,, 78% N,, vodni pary 0.6% a dalSi minoritni plyny (argon,
helium, ..)
* atm. tlak 760 mmHg (101 kPa)
« PO,:0.21 x 760 = 160 mmHg
* analogicky PCO, = 0.3mmHg Venous blood /* \
(2) alveolarni vzduch (smés inhalovaného vzduchu a organizmem Vbt e -
vytvorfeného CO,) ¢ > assantii. e -
— P,0,=100mmHg (13.3kPa), P,CO, =40 mmHg (5.3kPa), P, ys,, =47 mmHg

* P,0O,valveolu trochu nizsi nez v atmosférickém vzduchu kvuli vy$si PACO,
difundujicim z krve

(3) arterialni krev

— Pa0,=90mmHg (12kPa), PaCO, =45 mmHg
* difuze kysliku ma limitace (<100%) a rovnéz v dasledku P-L fyziol. zkratu

(4) venozni krev
— Pv0,=30C0,-50mmHg

Trachea

Arterial blood

pomcmacmacancnacn,

mm H:

| |vzduch(P) ____alveolus(P) arterie (Pa) _|véna(Py) __

0, 21kPa/150mmHg  13.3kPa/100mmHg 12kPa/90mmHg  5.3kPa/40mmHg
Co, 0.03kPa/0.3mmHg 5.3kPa/40mmHg 5.3kPa/40mmHg  6.0kPa/45mmHg
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Hypoxie a jeji efekt na regulaci genové transkripce

a Normoxi » efekt hypoxie ve smyslu funkéni
) adaptace tkdné je ¢aste¢né zplsobena
#iiDy €103 jeji schopnosti vyvolat zmény v genové

transkripci
" e : A * regulace exprese Siroké skaly genu
zapojenych do hypoxickych adaptacije
Proteolyic do znacné miry zpUsobena aktivaci
Nuclous transkripcniho faktoru citlivého na
o hypoxii

,w H]FIE HI[I:l:argetgenaa_g — hypoxii-indukovatelného faktoru 1 (HIF-1)
* HIF-1je heterodimer
R A‘// \\k - * hladinyHIF-1 alfaa HIF-1 beta v zavislostina
e ol dostupnosti kyslikuv dané tkdni/burice pfimo

Erythropoiesis pH regulation . . o . /
Apoplosis L 4 Glucose metabolism regUIUjl eXpreSI genu S HIF_lo responZIYn_l m,
elementemv promotoru zpusobem zavislym
na davce

Cell proliferation and survival

HIF-1 regulation by proline hydroxylation
MUNI
MED



Capillaries

Plicni vs. systémovy obéh

Plice jsou jedinym organem, kterym prochazi veskerakrev!!!
— v objemu, ktery se rovnda srdecnimu vydeji (cardiac output, CO)

Tlak je generovan pravou komorou (right ventricle, RV)
— pfizvySeni CO (napf. fyzicka aktivita) musi byt plicni cirkulace schopna pojmout objem
bez vyznamného zvyseni prace RV
* distenze a ,recruitment” v klidu uzavrenych kapilar
— tj. vzhledemk jinym tlak a objemovym pomérim a délce je i morfologie plicni cév jina
*  méné hladké svaloviny, vétsi roztaznost tlakem a zvySenym pritokem
* alesvalovina malych plicnich arterii je dUleZita — viz hypoxickd vazokonstrikce

Plicni vaskularni rezistence (PVR) kolisa mezi nddechem a nadechem, tedy s
objemem plic (viz dale)
Plice maji dvoji krevni zasobeni

— deoxygenovana krev z RV cestou plicni arterie (PA)

— systémové (nutri¢ni) zasobeni dychacich cest (po Uroven resp. bronchiol(l) bronchialni
cirkulaci
* odstup z descendentni aorty
* bronchidlni vény z malé ¢asti drénuji do pulmonalni vény a podili se tak na fyziologickém
zkratu
4 hlavni plicni vény usti do levé siné (LA)

Broncho-
pulmonary

Bronchial

| Azygous
Vein

Bronchopulmonary
Arterial Anastamosis

Pulmonary
Artery

Pulmonary
Vein
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Shrnuti

Fyziologicka struktura plic a dychacich cest

zajistuje, ze

prace spotrebovana na mechanické dychani je
minimalni

dychaci cesty a plice se dovedou ucinné branit
pfip. inhalovanym patogenlim a ¢dasticim
plocha pro vyménu plynu je obrovska a difuzni
bariéra minimalni

aby se do perifernich tkani dostal dostatek 02,
je treba aby vyména plyn( v plicich byla co
nejefektivné;jsi

udrzeni koncentracnich gradientt nutnych pro

zachovani prosté difuze plynt je zakl. hnaci
silou ventilace

plicni obéh je uzplsoben k maximalizaci difuze
plynt pres alveolo-kapildarni membranu

/ ON (acti
) \N\*\P*LAT\ ctive)
< mllSC es contract

. muscles relax
Diaphragm

/‘EXHALATION (passiiShs N

/ Ribs move
up and out

AN i\
TNy
A\ Sy, Sl

A ‘\

,/ »:,\\ v

i\\\f;{f:\‘\.\“ vf—:f—’— Lung
N¥mmr / inflated

I 7 |

Diaphragm
curved down
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