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Funkce krve

ITransportni funkce
' IHomeostaza
/Obrana organizmu
" IHemostaza
_ITermoregulace

"IHumoralni rizeni
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Krevni plazma. Anorganicke latky.

INa* (137-147 mmol/l): udrzeni osmotického tlaku, objemu, pH

1CI- (98-106 mmol/l): udrzeni osmotického tlaku, objemu, pH

K* (3,8-5,1 mmol/l): ¢innost svalu (hl. myokardu)

[1Ca?* (2,1-2,7mmol/l): nervova drazdivost, stazlivost svalu, srazeni krve,
propustnost membran, mineralizace kosti

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

[1Mg?* (0,75-1,25 mmol/l): aktivita enzymU, nervova drazdivost

THCO;" (25-34 mmol/l): transport CO,, udrzeni pH

"1Fe (16-25 umol/l): soucast hemoglobinu - transport plynu

(1 (275-630 nmol/l): tvorba hormonu §titné zlazy
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Krevni plazma. Organicke latky

“IPlazmatickeé proteiny60-80 g/l

_Albuminy (40-48 g/l): onkoticky tlak, transport iontd, mastnych kyselin, pigmentd, latek télu
cizich, hormonu
1Globuliny (18-30 g/l)

a-globuliny: transport hormonu, kovU, vitamind
B-globuliny: vazba hemu, vit. B12, Zeleza, transport cholesterolu
y-globuliny: protilatky, specificka imunita

“IFibrinogen (3 g/l): srazeni krve

1Tuky (4-10 g/l)
1Glukoza (4-5,5 mmol/l)

"Dusikate latky (0,2-0,4 g/l): mocCovina, bilirubin, aminokyseliny

N1

"IHormony, vitaminy, enzymy, léky I :
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Viskozita krve

_IViskozita neboli vazkost je veliCina, ktera charakterizuje vnitrni treni
tekutiny a zavisi predevsim na pritazlivych silach mezi Casticemi

_IFibrinogen (Interakce s Ery, s LDL; hyperfibrinogenémie)

IHematokrit (prfimé a neprime interakce mezi Ery a mezi Ery a
fibrinogenem)

IPrameér cévy

"IRychlost proudeni krve

N1

|Teplota (za fyziologickych podminek zanedbatelny parametr) :
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Formovane krevni elementy

erytrocyty leukocyty trombocyty
D. 1012/|/ 4-10.107/I 150 400 109/|
granulocyty agranulocyty
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Formované krevni elementy

Lymfocyt




Hematopoeza

Pluripotentni kmenova burika

Leukopoéza
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proerytroblast megakaryoblast
V \J \\i
® o |©®
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B - lymfacyt T-lymfocyt

eosinofilni bazofilni neutrofilini makrofag



Erytropoéza
Ontogeneze
13. tyden: zloutkovy vak
16. tyden: jatra (tvorba v zloutkovém vaku zanika)
112. tyden: slezina
120. tyden: kostni dren
[132. tyden: presmyk z embryonalniho hemoglobinu na HbF
_Inovorozenec: krvetvorba pouze v kostech, presmyk HbF na dospéely hemoglobin HbA
“ldospely Clovek: krvetvorba v hrudni kosti, obratlech, zebrech, v klicni kosti, v
panevnich kostech, v plochych lebecCnich kostech, v proximalnich epifyzach nekterych

dlouhych kosti M lEJ %I I



Erytropoéza
JErytropoetin - tvorba v ledvindch | < | e | L [

Ipusobi na citlivé determinované progenitorové \\ j

Reduced
renal blood
flow

bunky v kostni dreni

Istimuluje syntezu nukleovych kyselin
‘laktivuje geny potrebnée k syntéze hemoglobinu ¥
DzvyéUJe p‘r"l’Jem Fe 02 sensor in kidney ‘Illllllllllllll!

"ILatky potfebné pro tvorbu erytrocytd | S l

‘Jaminokyseliny: bilkovinna ¢ast hemoglobinu "':.-.,‘ Negative
"1zelezo: vazba kysliku na hemoglobin a myoglobin it feedback
_lvitamin B12: dulezity pro syntézu DNA ’ ¥

‘kyselina listova: dllezity pro syntézu DNA Dot el

* 1 proliferation and differentiation

“landrogeny 1 erytropoézu of progenitors
“Thormony &titné Zlazy 1 erytropoézu | e e e
Clrustovy hormon 1 erytropoézu J'

“hormony kury nadledvin 1 erytropoézu
1 prostaglandin E 1 produkci erytropoetinu v ledvinach

[ 1 O, to kidney ]|||||||||||||||||




Macrophage
(reticuloendothelial
system)

t -
Heme
J\-.-- Protoporphyrin

. ®
Albumin-bound
w bilir ubml "
(" unmn]ugated
or “indirect")

Amino acids

_IHemoglobin=globin+hem

_1Globin — aminokyseliny

Iron
storage

.y . : ("Conjugated”

" Hem=CO,+Fe-+biliverdin ﬁ}z.ucif:fti
bound bilirubin

E”E/\‘ Blood

(Biliary tree)

IFe — syntéza dalsiho hemoglobinu

Kidneys

[ Excretion in feces] [Excreljon in urineJ




Cervena krvinka (erytrocyt)

_IBezjaderna bunka, hlavni cast formované slozky krve

ITvar:

“Ibikonkavni disk -tvar zvétSuje povrch asi o 30%
CJtvar zajiStuje protein spektrin 7,2 um
‘Iplasticita tvaru dulezita pro prostup uzkymi kapilarami

1Velikost:

INormocyt: 7,2 um
IMikrocyt (-oza): <7 ym

IMakrocyt (-oza): =2 9 uym 2,1 pm
"IMegalocyt: = 20 ym |

ITlouStka cca 2,5 ym na periferii a cca 1 ym ve stredu disku 0,8 um
*Anisocytéza |
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Cervena krvinka (erytrocyt)

"IFyziologické rozmezi erytrocytu:

14:4,3-5,3* 1012/ |
19:3,8-4,8* 1012 /|
"INovorozenec: 4,4-7 *102/ |

1Stanoveni poctu Cervenych krvinek

“JAutomatické metody

JImpedancni
“IFotoopticka

_IKlasicka metoda
1BU rkerova komurka + Hayemuyv roztok
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Funkce Ery

"IPfenos dychacich plynu
Pufrovaci system

_IUdrzovani viskozity krve
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Hematokrit (Hct)

“1Vyjadruje procentualni zastoupeni objemu erytrocytu v pIné Kkrvi
“1Zjistujeme po centrifugaci nesrazlivé krve*

_IFyziologické rozmezi Hct:

13 42-52%

1 37-47% Plazma (55 %)

leukocyty and desticky (1%)

erytrocyty (44%)

Normalni Anemicka Polycytémie
krev krev |V| U |\| I
*centrifugaci srazlivé krve po odstranéni krevniho koagula ziskame krevni sérum (od plazmy se liSi chybénim koagulacnich faktor() I\/l E D



Hemoglobin (Hb)
_IEmbryo: €4 nebo a2g2
" IPlod: HbF a2y2

" 'Dospély: HbA 0232
HbA, 0252

[10xyhemoglobin: vazba O, na Fe?* v hemu
' IKarbaminohemoglobin: vazba CO, na NH, konce bilkoviny

[IKarboxyhemoglobin: vazba CO na Fe?* v hemu
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Vypocitaneé hodnoty cervene slozky

! HYPOCHROMNI
T HYPERCHROMNI

Koncentrace hemoglobinu
v erytrocytu = 310-360 g/l

MCHC=Hb/Hct

Hb Hct

MCV=Hct/RBC
Objem erytrocytu = 80-95 fl

MCH=Hb/RBC

Mnozstvi hemoglobinu
Vv erytrocytu = 28-32 pg

! HYPOCHROMNI

, T MAKROCYT
T HYPERCHROMNI

I MIKROCYT

Ery
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Sedimentace erytrocytu

_IRychlost poklesu krvinek v nesrazlive krvi
" IHelmholtzova elektricka dvojvrstva
1Sedimentacni rychlost je neprimo umerna suspenzni stabilité krve

_IFyziologické hodnoty

14 2-8 mm/h
1Q:7-12 mm/h
"INovorozenci: 2 mm/h
"IKojenci: 4-8 mm/h
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Sedimentace erytrocytu

" IMetody vysetreni sedimentacni rychlosti:

"ldle Fahraeus-Westergrena(FW, pfima metoda):

kapilara postavena kolmo
odedita se po 1 hodiné

“ldle Wintroba(Sikma sedimentace):
kapilara seSikmena pod uhlem 45°
odedita se po 15 minutach

_IFaktory, ovlivhujici sedimentaci:

IMnozstvi Ery
"IRozmer Ery
“IPfitomnost bilkovin
_IpH

I Tuky, cholesterol

VIiv‘na yshiest T hodnota l hodnota
sedimentace

Erytrocyty

Pocet ery zpomaluje zrychluje
Velikost ery zrychluje zpomaluje
Plazma

Albumin zpomaluje zrychluje
Imunoglobuliny | zrychluje zpomaluje
Fibrinogen zrychluje zpomaluje
Tuk zrychluje zpomaluje
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Hemolyza

IRozpad Cervenych krvinek

IFyzikalni

“IMechanicke poskozeni membrany, trepani, ultrazvuk, extremni zmeny teplot, UV zareni
1Osmoticka

“1Ery v hypotonickém roztoku nasava vodu a praska
"1Chemicka

“1Chemicka reakce lipidu v membrané s chemickou latkou —silné kyseliny a zasady, tukova
rozpoustédla, povrchové aktivni latky (detergenty)

IToxicka
"1Bakterialni toxiny, jedy (rostlinné, hadi, hmyzi, pavouci,...), paraziti (Plasmodiumspp. -malarie)

_llImunologicka
‘1 Transfuze nekompatibilni krve -imunitni systém hemolyzuje erytrocyty (komplementem) I

m



System ABO

“1Antigen na povrchu erytrocytu (aglutinogen): A, B

_IProtilatka v krvi (aglutinin): anti-A, anti-B (IgM)

Krevni skupiny Skupina A Skupina B Skupina AB Skupina 0
Zastoupeni v CR 41% 18% 9% 32%
Antigeny na A B AaB .4
erytrocytech ? ? ? ? zadne
anti-B anti-A anti-A a anti-B
Protilatky v krvi Y‘QQ\, QO sadné QO QO’
< I
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System ABO

0 (-, anti AB)

A (A, anti B) B (B, anti A) AB (AB,-)

0(-)
A (A)
B (B)

AB (AB)

O(anti AB)

A(anti B)

B(anti A)
AB(-)

ERY

Plazma
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System Rh
"JAntigeny D, d (také C,c, E, e, které jsou slabsi) - pritomné jen na
erytrocytech — Rh* (83%)
_lu Rh krve vznikaji protilatky (anti-D, IgG) az po imunizaci
Rh + Rh -
l. Rh- + Rh* => N «—— ani0

Rh*
D ANTIGEN

I. Rh- + Rh* => Tiemalyza
e S|

Anti-
)
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Hematopoeza

Pluripotentni kmenova burika

Leukopoéza "‘“'*-HEHH Erytropoéza
: '““Hh_i
myeloblast monoblast .
| proerytroblast megakaryoblast
y l
promyelocyt erytroblast megakaryocyt
"‘I l
i : retikulocyt
v
[
. Poa
*v
erytrocyt trombecyty

B - lymfacyt T-lymfocyt

eosinofilni bazofilni neutrofilini makrofag
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Bilé krvinky (leukocyty)

granulocyty agranulocyty

— 1 T~ /T~

neutrofil  bazofil eozinofil lymfocyt monocyt

G e N

60% do 0,5% do 5% 20-50% do 10%

— I

lymfocyt lymfocyt lymfocyt
) B NK

=

=

m
O =



Multipotential hematopoietic
stem cell (Hemocytoblast)
i

- v
Comman myeloid progenitor Commaon lymphold progenitor

Vo

o = @ %ﬂ
heyeiobigst

Erythrocyte Mast coll

} : l;}
® QO O v

Basoph#  Meutrophil  Eesinophil  Monocyte

|
|
&

Macrophage

Matural killer cel
| (Large granular yrmphocyte)

L

@

T lymphocyte

l

Small ymphocyte

P

©

8 lymphocyte

;

Flasma el
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Granulocyty

"INeutrofilni granulocyty

"1Tvofi 60—70 % leukocytu periferni krve
1Obrana proti extracelularnim bakteriim
“IHlavni funkci neutrofilu je fagocytéza
10dumfrelé neutrofily vytvareji hnis

"IEozinofilni granulocyty

[ITvofi 1-5 % leukocytu periferni krve

“IHraji dulezitou roli pfi alergickych reakcich (fagocytuji komplex alergen-protilatka) a pfi
ochrané proti parazitarnim onemocnénim (ze svych granul vypoustéji latky, které poskozuiji
parazity)

"IBazofilni granulocyty (bazofily)

[1Tvofi 0,5 % leukocytu periferni krve

Maji granula v cytoplazme, ktera obsahuji heparin a histamin

“Uplatnuji se pri vzniku alergické reakce a dale se podileji na likvidaci parazitarnich
onemocneni
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Agranulocyty

ILymfocyt:

1Tvori 20-50 % z celkového poctu vsech bilych krvinek
1B-lymfocyty:
Zakladni bunky protilatkove imunity
Vznikaji v kostni dreni, kde i dozravaji
Konecnym diferenciacnim stadiem jsou plazmatické bunky produkujici protilatky proti bilkovinnym a
glykoproteinovym antigentim a toxintm
IT-lymfocyt:
Jsou podstatou specifické (ziskané) bunécné imunity
Vznikaji v kostni dfeni a migruji do brzliku, ve kterém dozravaji
VyluCuji do krve cytokiny
Nesou CD3, CD8 nebo CD4 znaky
] Natural killers, NK:

Hlavni Cast cytotoxické bunécné imunity.
Jsou schopni nicit i bez pfedchoziho setkani s antigenem (to se uplatfiuje u novorozencu)
Nenesou CD-3 znak
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Imunita

JOBRANYSCHOPNOST - ochrana pred vnejsimi skodlivinami,
patogennimi mikroorganismy a jejich produkty

JAUTOTOLERANCE - rozpoznava co je telu vilastni

JIMUNITNI DOHLED - odstranéni vnitfnich Skodlivin, starych,
poskozenych a zmutovanych bunek

=
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Nespecifické ochranné bariéery lidského téela

& Tears bathe
Salivary glands: _ Y

_|Epitelové bunky — prvni linie imunity

oalcaiy o "IMechanicka a chemicka bariéra
“IPohyb Fasinek
THlen —muciny
Ciiated epithelium [ILysozym, fosfolipaza A,
A "1Defensiny (a,b)
[1Surfaktantové proteiny (A,D)

Acid pH of
stomach kills
microorganisms
Skinand
mucosae form a Ji

physical barrier
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Organy imunitniho systému
; Sekundarni lymfatické organy

Waldeyeruv okruh

BT ¢ =

Lymfatické uzliny

Slezina

Payerovy platy

Mesenterické
lymfatické uzliny

Urogenitalni MALT

Lymfaticke uzliny
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Imunita

VROZENA
(nespecificka)

Uz se s ni rodime — obranné reakce jsou
stale stejné, zasahuji stejnou rychlosti,
stejnym zplisobem

BUNECNA
HUMORALNI

VS.

ZISKANA
(specificka)

Vybudovavame si ji pfi setkavani se s
riznymi antigeny; poprvé reaguje systém

pomalu, ale pfi dalSim setkani jiz rychleji a
efektivnéji

BUNECNA
HUMORALNI
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Vrozena (prirozena, nespecificka) imunita

"IPretrvava ve fylogeneze

| Dokonale odlisuje vlastni od ciziho

' IReakce na cizorody material je bezprostredni
"INevznika (klasicka) imunitni pamet
_IPropojeni s adaptivni imunitou

“IPrvni linie obrany proti patogenum

JU&ast v normalnich fyziologickych procesech

LJrained immunity*

nékteré mechanismy nespecifické imunity
maji schopnost po opakované stimulaci
nespecifickymi podnéty reagovat

intenzivnéji, efektivnéji

U
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Signaly nebezpeci

" |[Exogenni (PAMPs - Pathogen-associated molecular patterns):

molekularni motivy (vzory) asociované s patogenitou

" |[Endogenni (DAMPs - Damage (Danger) associated molecular

patterns). molekularni vzory asociované s postizenim bunek tela
" IPRRs (Pattern recognition receptors): receptory na bunkach
hostitele, rozeznavajici PAMPs, DAMPs
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Bunecna nespecificka imunita
"IFagocyty — neutrofily, monocyty, makrofagy, eozinofily

_IFagocytoza — pohlceni antigenu bunkou

“IMigrace - fagocyty cestuji smérem k Casticim, které maji byt pohlceny. Pri cesté z cév pfilnou k
endotelu (adheruji) a protahnou se mezi jednotlivymi endotelovymi bunkami (diapedéza).

"IFagocytdza - fagy sérii postupnych krokt rozpoznaji cizorodou ¢astici, prilnou (adheruiji) a
pohlti ji (ingesce). Nasledné uvolni obsah granul do fagocytarnich vakuol (degranulace) a
zintenzivni svuj oxidativni metabolismus (respiracni vzplanuti).

"IFagocytéza mGze byt usnadné&na navazanim ,ochucovadel* - OPSONINU (protilatky nebo

komplement)
migracey  adheze Ingesce

36
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Funkce fagocytu

“IEliminace mikroorganismu (antigenu)

lenzymy
_Ireaktivni radikaly

"1Sekrece cytokinu — aktivace bunék, rozvoj imunitni odpoveédi

"Prezentace antigenu — (MHC II. tridy) stimulace specifické imunity
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NK buriky

1,Prirozeni zabijeCi" — cytotoxicke

"IMorfologicky se jedna o velké granulované lymfocyty
1Zabiji pozmeneneé bunky (napadené viry, rakovinné bunky)
"INemaji antigenni specifitu, nemaji imunologickou pamet

"ISnadno zabiji bunky ,,ochuceny” protilatkou

=
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Nespecificka humoralni imunita

"1Bazické polypeptidy — spermin, defenziny — které se vazou na mukopolysacharidy

ve sténé bakterii — narusuji jejich strukturu, tim nespecificky zabijeji mikroba

"IKyselé latky — laktat, HCI v zaludku apod. — mohou navodit takové prostredi v

nasem organismu pro patogenni bakterie, které zpusobi zpomaleni jejich rustu az
zanik

"ILysozym — enzym ve slinach, na sliznicich, v slzach — nam neublizi — Stépi

peptidoglykan, ktery najdeme ve stene bakterii

[1Cytokiny — latky zajiStujici komunikaci mezi burikami

==
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Komplementovy system

"ISkupina bilkovin v krevnim séru (C1-C9) aktivovanych na urcCity
podnét kaskadovitym zpusobem, za normalnich okolnosti neaktivni
IKomplement po vazbe na antigen v povrchu bunek vede k

nezvratnému poskozeni bunky - cytolyze

==
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Komplementovy systém

Klasicka cesta :

1 Komplexy IgG antigen, IgM antigen,
1 C - reaktivni protein

JAlternativni cesta

I Lipopolysacharid bakterii
1 Bunécna sténa nékterych bakterii
N ] Bunééna sténa kvasinek

C3 convertase

C3—C3a + C3b "ILektinova cesta

1 Mandza a dalSi sacharidy

C5 convertase
C5—— Cb5b

lytic pathway opsonization anaphylatoxin
formation of membrane-attack phagocytosis inflammation,
comlex, lysis of pathogens phagocyte recruitment

Cbb, C6, C7, C8, C9 C3b C4a, C3a, Coa

1Zakladni 3 funkce komplementu:

1Opsonizace (oznaceni ,toto je cizi“+ zchutnéni)
41 _/Chemotaxe (nalakani ostatnich bunék)
1Osmoticka lyza mikroba

= =
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Komplementovy system

C3 =>C3a + C3b

C3a

- attraction
- activatation

l

 »

/
C3b + proteins C3b

|

C5=>Cba+ Cb5b opsonization

} macrophages

| |
Chemoattractants: / C5b + C6 — 9=>MAC

The membrane attack complex (MAC) is a complex of
proteins typically formed on the surface of pathogen
cell. Assembly of the MAC leads to pores that disrupt
the cell membrane of target cells, leading to cell lysis

and death.



Ziskana (specificka) imunita

Microbe

Responding

lymphocytes

Effector
mechanism

Functions

Humoral Cell-mediated
immunity immunity
e ]
."I‘- *\ e
piid 1t %%
\ ¥
& Intracellular
Extracellular Phagocytosed  Microbes
microbes microbes in iggi'éavtlir#gsﬁihm
TR0 infected cell
Y
#& L
&
Helper Cytolytic
B lymphocyte T lymphocyte . T lymphocyte
Secreted T
antitiody -2 ]
] VAT
k / - N, > .f‘ ;
S Yo @R o001z
= | ; ) LT Y
N\ \J (_[\ A '|I—|JI
& _- @
Block Activate Kill infected
infections and macrophages cells and
eliminate to kill eliminate
niviIvues I nviIvucs l BRIl IR0 ]

© Elsevier Ltd. Abbas & Lichtman: Basic Immunology 2E www.studentconsult.comy

“ICharakteristika lymfocytl pomoci povrchovych
antigenu
_1CD antigeny — jedna se o antigeny exprimované

na povrchu leukocytu

1CD3+ — vSechny T-lymfocyty

1CD3+ CD4+ — pomocné a vétSina regulacnich T- lymfocytl
1CD3+ CD8+ - predevsim cytotoxické T-lymfocyty

1CD19+ — B-lymfocyty

1CD16+/CD56+ — NK bunky
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m e



44

Ziskana (specificka) imunita

JTHUMORALNI — zprostfedkovana B lymfocyty

- aktivace - uvolnéni -
K/ S
IgG /, /

S

v IgE

» " ¥
IgM [gA IgD



Imunoglobuliny

Antigeny

Fv

Lehky Fetézec (A, k)

Antigen
\.| .
&7‘@&:& bné misto pro antigen {

N\

C,3 T Tézky retézec (u, §, o, v, €)
IgM, IgD, IgA, IgG, IgE

i B
C. /4
Protilatka Fc fragment

45 Definujte zapati - ndzev prezentace / pracovisté
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Imunoglobuliny

11gG (75% z celkoveho mnozstvi) - prochazi placentou a zajistuje

obranu novorozence v prvnich mesicich zivota

Cfixuji komplement (aktivace klasické cesty)
JOPSONIN - usnadnuji pohlceni baktérie fagem

LIgA (15%) - dominantni trida slizniCniho imunitniho systému
1IgM (10%) - prva protilatka casné imunitni odpovedi

[1lgD (0,2%) - nejasny vyznam

"1IgE (0,004%) - obrana proti parazitarnim bakteriim

“lvazba na zirné bunky zpusobuje uvolnéni histaminu (alergie)
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Imunizace

1Pasivni imunizace

“Ipodani specifickych protilatek (IgG)

lokamzita reakce s antigenem, omezena délka ochrany
“Ineaktivuje se vlastni imunitni systéem

“Inevznikaji pamétové bunky

JAktivni imunizace

“Ipodani antigenniho materialu (mrtvé/oslabené viry, bakterie, toxiny)
“Inutnost podani dlouho pred stykem s antigenem

“laktivace vlastniho imunitniho systemu

“lvznikaji pamétoveé bunky — dlouhodoba imunita
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Hlavni histokompatibilni komplex (MHC)

1. trida

“Ipfitomny na vSech jadernych bunkach

_Ipfedklada ,cizi“ molekulu (virovou, nadorovou) cytotoxickym T lymfocytdm

“1bunky specifické imunity se na HLA |.tf napoji a zkontroluji, zda protein(antigen) vystaveny
patfi nasemu organismu

(. Trida

‘Ina povrchu antigen prezentujicich bunék
“lymfocyty B, makrofagy; po aktivaci bunky T, bunky stitné zlazy, endotelové bunky
‘Ipredklada cizi molekuly pomocnym bufikam T
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https://www.youtube.com/watch?v=k9QAyP3bYmc

https://www.youtube.com/watch?v=d6gFPegEYVO0

NinjaNerd

49 Definujte zapati - ndzev prezentace / pracovisté
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https://www.youtube.com/watch?v=k9QAyP3bYmc
https://www.youtube.com/watch?v=d6qFPegEYV0

