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Struktura a funkce GIT

* horni GIT
* pfijem a inicialni zpracovani
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Struktura GIT

e nekolik vrstev, podobném v
celém GIT

* mukoza
e vystelka, zZlazy

* |amina propria
e spojovaci tkan, cévy, MALT

e submuko6za

* spojovaci tkan, cévy, nervova
pleten

* svalovina
e 2 —3vrstvy, nervova pleten

e serdza
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1- jicen
2- organy peritonealni dutiny
3- zaludek (1.5])
4- gastroesofagealni spojeni
5- pylorus
6- tenké strfevo (4.5 — 6m)
* 7-duodenum
* 8-jejunum
* O-ileum
10- ileocekalni chlopen
11- tlusté strevo
* vzestupny
* horizontalni
« sestupny tracnik
* rektum + anus



Symptomy chorob GIT

e rada chorob postihujicich GIT, ale relativné malo
nespecifickych symptomu
* zvraceni
* bézny priznak podrazdéni nebo poruchy funkce

 koordinace zUcastnénych organt (fidi centrum zvraceni)
* nevolnost, zastava peristaltiky, pyloricky svérac, hrtanova zaklopka
» kontrakce branice, mezizebernich sval(, Zaludku
e otevreni kardie a vypuzeni obsahu zaludku

e nauzea, rihani, Skytavka, paleni zahy, plynatost
e prijem
« zvySeny obsah vody ve stolici, zvétSeni objemu lumen streva,
distenze — defekacni reflex

» sekrecCni — toxiny, viry, mastné kyseliny

e osmoticky — osmoticky aktivni latky v lumen, bud’ Spané traveni nebo nadmérny
prijem
e Malabsorpcni — nedostateCna absorpce nekt. slozek potravy



Patofyziologie ustni dutiny
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Patofyziologie ustni dutiny

Farotid gland =0

™=Sublingual
gland

* slinné Zlazy - sliny (1 - 1.5l/den)
*  kontinuélni produkce malymi slinnymi Zlazkami
» velké slinné Zlazy secernuji sliny na sekre¢ni podnét

’:;’f;ﬁj':'g?;n " e centrum v prodlouzené miSe - slinné ZIazy (cestou n. facialis)
* aferentace z vy33ich center (kortex, hypotalamus) na podnéty (chut,
vlné, Zvykani, ...)
* enzymy a ionty slin
* a-amylaza (polysacharidy), lipaza
— Paratid duct * lysozym (baktericidni)

e Kt Na*, CI, HCO,
e onemocnéni Ustni dutiny
*  poruchy sekrece slin
e 1-zanéty (napf. tonzilitidy), mechanické drazdéni
e | (xerostomie) - dehydratace, SjogrenCtv syndrom, léky
*  poruchy zvykani
* bolestivost Celistniho kloubu
* poranéni jazyka
e onem. zub{
e zanét sliznice Ustni dutiny
* zanéty
* herpetické (HSV-1), afty, kandidézy (u oslabenych jedinc)
* nemoci temporomandibularniho kloubu
* bolestivost
e dislokace
* prekancerdzy a nadory dutiny ustni
* leukoplakie, erytroplakie
*  karcinom — kuraci, alkohol
*  projevy systémovych nemoci v dutiné Gstni

* anemie

* avitamindzy a karence Zeleza
e malnutrice

e cyandza

e Crohnova choroba



Sjogrenuv syndrom

* syn. keratokonjunktivitis sicca
* autoimunitni postizeni slinnych
(xerostomie) a slznych zlaz (xeroftalmie)
porucha zvykani a polykani
* iniciovano virovou infekci?
* lymfocytarni infiltrace
* obtizné mluveni,suchy kasel
 drazdeéni, paleni, pocit ciziho télesa a
zarudnuti oCi
« nékdy rovnéz bolesti kloubl a svall
e nekdy se SS vyskytuje spolecné s jinymi
autoimun. nemocemi
* revmatoidni artritida
* systéemovy lupus erythematodes
* thyreopatie

Enlarged
paralid
glands

Enlarged
parolid
glands



Patofyziologie jicnu

trubice, 3 Useky — krcni, hrudni, brsni
e prochazi skrz hiatus
funkce
* transport potravy, bariérova, antirefluxni, pfip. umoznéni zvraceni
polykani
* reflexni mechanizmy
motilita jicnu
* koordinovana kontrakce a relaxace svaloviny
* posun sousta k Zaludku, relaxace jicnového svérace

Esophagus cross section

~ Lumen

Circﬁlar
muscle |
Longitudinal

muscle _-"f } Ill' | -
f / | S
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Patofyziologie jicnu

* anatomie a histologie
* horni 2/3 pricné pruhovana svalovina —
dlazdicovy epitel
e horni sverac (m. cricopharyngeus)
* dolni 1/3 hladka svalovina
\  dolni svérac (hladky sval)

e v termindalni Casti cylindricky epitel
* peristaltika
e poruchy motility jicnu a polykani

* dysfagie (orofaryngealni n. esofagealni)
* bolestivé polykani (odynofagie) + porucha

| |

|.I'. II I ﬁ-l-'
=3 \ N

P’E I

o MNormal sguamous 4
esophagus pasvaze
Squamocolumnar i 1) funkcr"
Junction  napr. sklerodermie, amyotroficka lateraini

skler6za nebo veget. neuropatie u diabetes
mellitus, achalazie, zanety (reflux. esofagitida),

Chagasova choroba
* 2) mechanicka obstrukce
e striktury, pepticky vred jicnu, nadory, Gtlak z
okoli, stendza

Diaphragm Stomach

Normal columnar
stomach lining
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Poruchy motility jicnu

11

achalazie

* neschopnost relaxace dol. jicnového svérace + z4stava
peristaltiky, vzacna

e v dUsledku vrozeného nebo ziskaného postizeni
myenterickeého nervoveho plexu (Meissneri) a produkce
NO syntetazou oxidu dusnatého

e riziko regurgitace a aspirace, drazdéeni stény jicnu
Chagasova choroba
 velmi Casta ve Stf. a Jizni Americe
e postizeno cca 15 milionU lidi
* 25% latinskoamerické populace ohrozeno
* infekce parazitem Trypanosoma cruzi
e prenaSené hmyzem
e v akutnim stadiu jen otok
infekce
* napr. periorbitalné
e v chron. stadiu postizeni GIT
* megakolon a megaesofagus
* asrdce
e kardiomyopatie
v pozdégjSich stadiich malnutrice a
srdce, mozna demence

B Chagas Endemic Countries

WHOUCTD, Moy 1925




Hiatove hernie

e (Cast Zaludku pronika otvorem v e CastjSi ve vysSim veéku
branici do hrudni dutiny (zadniho e pfiznaky
mediastina) . * Casto chybi (90%), dysfagie,
* 1) skluzna bolest, pyréza, zvraceni,
* 2) paraesofagealni krvaceni
* 3) smiSena * extrém
* rizikové faktory  up-side-down stomach*
 vrozené vétsi branicni otvor * komplikace
* obezita * akutni uskrinuti
* zvySeny abdominalni tlak * gastroesofagealni reflux a
e napf. pii chron. zacpé BarrettQv jicen
« gravidita P g P BNy A \\
branice |4— Jicen ‘
x‘xx zaludek

| |

12 normalni stav ’ paraesofagealni




Gastroesofagealni reflux

* retrogradni posun Zaludec¢niho obsahu do jicnu kde pUsobi agresivné
* HCI
* enzymy — proteazy (pepsin)
» event. ZluC (pri souCasném dudodenogastrickém refluxu)
e obcasny reflux se objevuje i u zdravych
e riziko je podstatné zvétSeno u hiatové hernie
e antirefluxni bariéra
 dolni jicnovy sveérac
* slizni¢ni rasy Zaludku

° i N 1 |8
HissQv Uhel e |

dolni jicnovy svérad

* peristaltika jicnu oy p b H@@‘_ﬁ
 symptomy (refluxni choroba jicnu) TS SN iﬁﬁm L

 dysfagie pylorus P A*‘-:h']','

{irt]

e paleni Zlazy (pyrosis)
* regurgitace

e a7 do dutiny Ustni, nebezpedi aspirace |
* zvraceni

Zaludecni
obsah

“dolni jicnovy svérad

* komplikace GER ST otevien, umoziiuje
dolni jicnowy il refiLix

* refluxni esofagitida - zanét
* ulcerace, striktury, krvaceni

« BarrettQv jicen
* cca 10% pacientd s GER

13



Barrettuv jicen

e prestavba (metaplazie) sliznice jicnu pfi dlouhodobém GER
* dlazdicovy epitel metaplazuje na cylindricky - nevratné
* 1riziko adenokarcinomu jicnu
* az 40x vySSi nez u zdravych (cca. 10%), vétSinou bez nadoru
* patogeneze nenijasna
» predpoklada se porucha diferenciace pluripotentnich kmenovych bb.
* bez specifickych projevi (jen projevy GER)
e gastroskopie, histologie, sledovani

Marmal squarmous
esophagus

Hiatal hermia

Diaphragm

14



Barretuv jicen - in vivo




Jicnové divertikly

, . I o
° prave X neprave (pseudo) | Eﬁ /
* podle mechanizmu vzniku ;
 trakCni \'1
* pulzni ;

e pretlak v jicnu pri poruse sfinkteru
 kombinované

* podle lokalizace
* hypofaryngealni
e ZenkerQv (pulzni)
* nepravy (jen sliznice)
* regurgitace bez znamek dysfagie
* riziko aspirace
* hrudni (epibronchialni)

e Casto u trakci mediastinalni lymf. uzlinou pri
TBC

* epifrenické
e zvySenym intraluminalnim tlakem
* reqgurgitace tekutiny v noci

'; diverticulum

16



Jicnoveé varixy
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dilatace Zilnich pleteni ve sténé
jicnu

v dUsledku zvyseni tlaku ve v.
portae

e jaterni cirh6za

* tromboOza v. portae
krev obchazi jatra a dostava se

do syst. obehu (dolni duté zily)
portokavalnimi anastomozami

nebezpedi krvaceni z povrchove
ulozenych vén

projevy

* hematemeze, meléna, anemie

Paortal vein
Suparior Splenic vein
mesenteric

vein Kidney

Left renal vein
Inferlor

maseantaric
veln

Inferior vena cava



Nadory jicnu

* benigni
* mukozni
* 7 epitelu — papilom, adenom
* submukozni

* 7 hlubSich vrstev
* leiomyom, fibrom, lipom

* maligni
* spinocelularni karcinom (90 — 95%)
* adenokarcinom (5 — 10%)
* pozdni komplikace chron. GER!!!
* muzi > zeny
* pouze 10% pacientl prezije po stanoveni
dg. déle nez 5 let

TNM klasifikace
* T =tumor (velikost a hloubka invaze)
* N = uzliny (regionalni a vzdalene)
e M = metastazy (nejC. jatra)

18



Patofyziologie zaludku
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Esophagus — \ ==

Cardia

Longitudinal muscle layer

Circular muscle layer

Lesser curvature

Pyloric .sphinoter (medial surface)

Duodenum
N
iy Left gastroepiploic
vessels

Oblique muscle layer

overlying mucosa

Greater curvature
(lateral surface)



V4

Zalude€ni sliznice a zlazky

Opening of
gastric pit
Lamina propria
Gastric pitsx - Mucosa
l
Muscularis | Submucosa
mucosae \
Blood vessels Muscularis :
ati mucosae Endocrine
que cells
muscle layer |I Serosa
Circular—— |
muscle layer/
Longitudinal Peritoneum

muscle layer

Connective tissue

Zymogen granules
(pepsinogen)

/7 Canaliculi

Y
Microvilli

Rough
endoplasmic

reticulum ) .
Mitochondria

Stomach lumen

Epithelial cells

Mucous neck cells

Chief cells

Mucus granules

Golgi complex




Funkce zaludku

motoricka funkce

21

rezervoar, rozmeélnovani, drceni,

vyprazdnovani

sekrece

horni 2/3 Zaludku obsahuji zejm.
parietalni a hlavni bb., antrum
obsahuje hlenové a G-bb.
parietalni bb.

e HCI

e vnitmi (“intrinsic”) faktor
hlavni bb.

* pepsinogenla?
slizniCni bb.

* hlen

e HCO;

endokrinni bb.
* G-bb. (gastrin)
* (17 a G34 podle poctu aminokyselin
* D-bb. (somatostatin)
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Vagus nerve

Chemical
stimulus

—_—

Regulace sekrece HC]

Requlation of gastric acid secretion

Mechanical
stimulus
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-)—, Gastrin -)
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Lumen
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Systemic o
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Detaill stimulace a inhibice

Peptides,
H* amino acids Distension H*

% Lumen

7\

Somatostatin

.‘\\

\\

Somatoétatin i Somatostatin

| |

- V — — - - 1 ' -
Somatostatin Blood } Somatostatin Gastrin

& Gastrin
f

e |

Gastrin
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Princip sekrece HCI

Plasma Stomach lumen
COg - C02 + H2O HQO ]
lCarbonic l\\ te—— K
anhydrase
OH" {
H,CO4 i H* —"‘i H™
P | -k
HCOy <y~ HOO5  H'—> H,0 @ Bl
Cr—yg=>=f1 CI'J
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Gastritis

e akutni
* stresova (- Cushinglv vied)
* trauma, popaleniny, po chirurgickém vykonu
* Sokovy stav
* infekcni
 postradiacni
* alkohol
e korozivni
e systemove infekce
* bakterialni i virové
* urémie
* produkty zavadneho jidla
e chronicka
* typ A - autoimunitni (- atroficka gastritida)
* typ B — bakterialni
e z&anét zejm. antra zpUsobeny H. pylori

* bez achlorhydrie
* 1t gastrinu

25




Atroficka gastritida

- '\l e b DANAS ':
prekancernza
lymfocyty
e kompenzatorné t gastrin

e rovnéz se tvori protilatky proti

* vnitmimu faktoru (IF) a
komplexum IF/B12

* Na/K-ATPaze
e karboanhydraze
receptoru pro gastrin

e dUsledky
* achlorhydrie = sideropenicka
anemie
* pozdéeji megaloblastova
(pernicidozni) anemie

* velké zasoby B12 jatrech, efekt
proto opozdeny

* prekanceroza
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e 7aludek: vazba na R faktor (nespecificky nosiC chranici B12 pred
kyselinou)

* duodenum: IF
* ileum (v enterocytech): transkobalamin (cirkulujici forma)
* jatra: zasoba

FOOD-Cbl

. STOMACH

HI
H—ﬁi
, TEI'I
Tf.:[l
|F-Chbl
DUODENUM TG]I El:rl
ILEUM BLOOD TISSUE
Lt veess s [F-Chl
ILEUM
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Detall resorpce

Entero-
cyte

ISF

Fig. 20-10
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Vitamin B, in food

|
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Parietal cells prdduce intringic factor
- W
Receptor protein \
.1 @® B.
/ .. Mitochondrion
Carrier
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.Zonula occludentis

O Bg' @ Transcobalamin ||
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Pepticky vred Zaludku a duodena

e definice

* sliznicni defekt, ktery proniké pod
muscularis mucosae

* vSude tam, kde je pfitomna voln&
HCI

* jicen, zaludek, duodenum,
Meckelovo divertikulum

e rozdéleni

e vredova choroba Zaludku a
duodena
e zanét sliznice — Helicobacter
pylori
* sekundarni vredy
e |ékové
e nejCast&jsi, NSAID
e stresové

* poruchy mikrocirkulace
zaludecni sliznice

" polytraumata, popaleniny,
operace

e endokrinni
 Zollinger-Ellison(v syndrom

29

agresivni faktory

HCI

H. pylori

leky

koureni, alkohol, kofein
Zluc

protektivni faktory

ZaludecCni hlen

mikrocirkulace

bikarbonaty v zaludecni Stave
regenerace epitelu

normalni sekrece
prostaglandinu



Ulcerogenni faktory

* (A) hyperacidita
* habitualné zvySena sekrece parietalnich bb.
* vySSi bazalni sekrece
* jejich vetsi mnozstvi
e veétsi citlivost k histaminu nebo gastrinu
 gastrinom (Zollinger-Ellison(v syndrom)
* nador z D-bb. pankreatu
* normalné je sekrece gastrinu D-bb. zanedbatelna
* chronicka gastritis typu B — infekce H. pylori
* cca u 75% pacientl s pept. viedem zaludku
e ccau90% pacient& s pept. viedem duodena

* aleiu50% pacientls dyspepsii bez piitomnosti
viedu

* a 20% zdravych

* (B) porucha obranyschopnosti sliznice

* 1 pepsinu (cca u 50% nemocnych) - zvySena
permeabilita b. membrany - zpétna difuze H* iontd

* poruchy trofiky sliznice
* stres — omezeni kr. zasobeni
* ulcerogenni léky
e nesteroidni antiflogistika (napr. aspirin)
* inhibitory cyklooxygenazy

e Kkortikoidy
* inhibitory fosfolipazy A

30



Helicobacter pylori

* G- bakterie
e 1982 — Marshall and Warren
e Campylobacter pyloridis
e u50% svetové populace

* pouze u 5-10% vred
* intenzita zanétu
e zmény v sekreci hormon( a HCI
* metaplazie duodena
* interakce s hlenovou vrstvou
* ulcerogenni kmeny
* genetické faktory

* 90% viedl H. pylori pozitivni
* kolonizace zaludku

* adaptace na nizké pH

e enzym ureaza $tépi mocovinu na amoniak a
zvySuje pH

* souvislost také s
* karcinomem zaludku
* MALT lymfomem
* B typem chron. atrofické gastritidy
31




Helicobacter pylori

e |éCba vredl do 70. let 20. stol.
klid na 1Uzku, mlé¢né vyrobky
resekce 2/3 zaludku

e UteCu kazdému, kdo si usmysli, Ze bude |écit mGj drobny
dvanactnikovy vred tim, Ze mi urizne polovinu zdravého Zaludku“ C.
H. Mayo 1927

* spiralni bakterie v Zaludku cloveka — 1906
* nedarilo se kultivovat

H. pylori vs. viedova choroba
* epidemiologické studie

32



Pusobeni H. pylori

® @ Mucus layer
Gastric flud e H*

i H* H*
-
“"-L%_h Mucus layer NH Meulralize the
. -
= . A gasiric acid
e UREASE
B — ———— - p— —e ————— ' | —
Epithalial cell N oy

A Ny, '._.',_,'.-".-"_.'1.'.-'1' A, R % LA A oA

1 Gastnc epithelial cells
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- Wt e,
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H. pylori pozitivni vied duodena

. . \4 H pylori infection
e pacienti s duod. vredem somsorains ||
Acid sacration T - “__
* zvySena sekrece a vice | s
parietalnich bunék
Induce H pylovi infacts
* narusena zpetnovazebna |
regulace sekrece HCI B ey || i | ol | Gt
Other: lced, OiPA, BabA
* J|pH - somatostatin — G b.
* NH, produkovany H. pylori o |
alkaIiZUJe Zaludeénll Obsah Faoultative factors Mucosal barrier
v v , (stress, smoking) > ——— breakdown
* nedostatecne tlumena produkce =" |
HCI

* hyperacidita duodena

* metaplazie epitelu

¢ snizena odolnost k HCIl a
vzniku ulceraci
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H. pylori pozitivni vied duodena

35

* naruseni spojeni antrum-fundus
* normalneé snizeni produkce HCI
e phiinfekci H. pylori nefunguje
e indukce zanétlivé odpovedi
* IL-8, 1B
* neutrofily, makrofagy
* lysozomalni enzymy, ROS
* Th1l odpoved — poskozeni mukézy
* virulentni kmeny H. pylori
« adhezivita, produkce enzymu
 vice ureazy (toxicky NH,CI)
* fosfolipaza AaC
* porusSeni ochranné hlenové vrstvy



Zalude€ni vs. duodenalni vied
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e Zaludecni
» obe pohlavi, stfedni a starsi
vek
» castéji snizena
obranyschopnost sliznice
* chron. gastritida B
* duodenogastricky reflux
* ulcerdzni leky
* bolest
* bez tésné vazby na jidlo

e duodenalni

nejCastgji muzi 20 — 40 let
Cast€ji hyperacidita a infekce
H. pylori

epigastricka bolest
* nalacno
* ustupuje po poziti potravy a
antacidech
pyroza, regurgitace
Casty prijem potravy
* zvyseni hmotnosti



Diagnostika

* endoskopie
* zakladni vySetreni
* biopsie Zaludecni sliznice
e prikaz H. pylori
* diagnostika zdroje krvaceni

e laboratorni vySetreni
* vySetreni pritomnosti H. pylori
* histologie
* nejspolehlivgjsi, vied x karcinom

* dechova zkouska
e peroralné urea, hodnoceni urazové aktivity

e stanoveni specifickeého antigenu H.p. ve stolici
* protilatky v krvi
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Prukaz H. pylori

Ingest *C-urea

(for breath test) Li;ﬁﬂﬁr
Breath test !
13{302 ll{','-,
A ) 1‘&%
. B Urea
Blood due—,
N NH,
: : I
lgG Antibodies 130 =0 + H.O
to HP 7
j MNH.,
{I - ﬁf;}‘f"
- INH, 4’ "Su |
,.r,.*-‘-':'?u L'I:t + = UTEE!SE' » BIG‘DS}I‘ ':'f
ﬁf .~ 1300, (HP) " *'antral mucosa
“\ . - Rapid
Stool : _ urease test
for IHF’ - = Histology
antigen = Culture
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Progndza a komplikace

e vét3. benigni prubeh, [é¢bou dobre zvladnutelné
e U Casti komplikace
e krvaceni
e Casto spusténo léky
* penetrace
e RTG vySetreni
* perforace
e do peritonea, nahla prihoda brsni

* stendza pyloru
e u doudenalniho vredu, vzacné
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e rezimova opatreni
* fyzicky a dusevni klid, spanek, Uprava stravy
« zdakaz koureni, ulcerogennich k0

* medikamentozni terapie

* eradikace H. pylori
* inhibitory protonové pumpy + antibiotika

* eliminace vyvolavajiciho faktoru
* stimulace protektivnich dé&jd
» Sukralfat, bizmutové soli
e chirurgicka léCba
* u komplikaci
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Ulcerogenni leky

e blokada produkce prostaglandinU

* kortikosteroidy, nesteroidni antiflogistika, aspirin

o efekt prostaglandint
* zvysSuji sekreci hlenu
* ovlivAuji prokrveni Zaludecni sliznice

* snizuji sekreci HCI
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Lésmiotris B, Leu

Corticosteroids S f." o HSADs
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Princip |Ié€by pept. vredu

Stomach Antacids = H" Omeprazole
lumen

CCK-B R

A

Gastrin
antagonists
(proglumide)

¥

CCK-B R

// Prostaglandin
/ // agonists
// // i

I(E:Clll_ ;’ // H, receptor (misoprostol)

6 " // antagonists

\\ M R // (cimetidine,
/)

\\ s // ranitidine) NSAIDS
\\\

Anticholinergic

drugs (hyoscine)

/
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Nadory zaludku

* Dbenigni
* vzacné
* maligni
* lymfom
* rovnéz v tenkém a tlustém streve
* karcinoid
* také ve streve, pankreatu, bronSich a plicich
* karcinom
e ohraniCeny x difuzni
* etiologie

* sloZeni stravy!
* dusiCnany - dusitany - nitrosaminy (=
mutageny)

* karcinogeny z uzeného masa
* nedostatek vlidkniny (zpomalené
vyprazdnovani, delsi kontakt Skodlivin se
sliznici)
» aflatoxiny
e koureni
* H. pylori/atroficka gastritida
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