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1 Uvod

11 Obsah predmétu patologie

Patologie (z feckého pathos — choroba a logos — nauka) je nauka o chorobnych pocho-
dech a zménach v lidském téle. Zkouma poskozené tkdné i jednotlivé organy a hodnoti
jejich vztah k pfiznakim nemoci pozorovanym zaziva; zajima se o pti¢inu onemocnéni
(etiologie) i 0 mechanismus, kterym k onemocnéni dochazi (patogeneze), o morfolo-
gické zmény bunék a orgdnii a o vyznam téchto zmén pro jejich funkei.

Patologickd fyziologie (patofyziologie) se zabyva zménénymi funkcemi poskoze-
ného organu nebo organismu. Patologie patfi mezi zdkladni lékarské obory. Poznatky
z patologie se uplatiuji ve vSech klinickych oborech, ale vyznamny je i jeji pfinos pti
stanoveni diagno6zy pacientt, kteti prichdzeji na klinicka pracovi$té. Patolog v nékte-
rych oborech (nefrologie, hepatologie) urcuje jiz z biopsie ledvin nebo jater druh one-
mocnéni, tzn. hotovou diagnézu (biopsie — mikroskopické vysetfeni tkani zivého téla).

Patologie se déli na ¢ast obecnou a specidlni. Obecna patologie pojednava o zaklad-
nich patologickych procesech v burice a ve tkanich. Pti vykladu specialni patologie se
uziva pojmi prevzatych z obecné ¢asti bez jejich opétovného vysvétlovani. Specialni
patologie popisuje poskozeni a chorobné stavy v urditych organech ¢i systémech orga-
nu (jako je obéhovy systém, travici systém atd.). Pfed vykladem vlastni problematiky
oboru patologie je nutné stru¢né osvétlit nékolik zakladnich pojmu z klinické praxe.
Pti vyS$etfovani pacientt si musi lékaf v§imat urcitych ptriznakd, symptomii. Soubor
soucasné se vyskytujicich ptiznaki tvoti syndrom.

Symptomy a syndromy maji sviij pivod v morfologickych ¢i funkénich zménach
tkdni a orgdnu, nékteré symptomy nesou jména vyznaénych patologti, napt. symptom
Virchowiiv (Virchow byl vyznamny némecky patolog svétového jména, ktery zil v le-
tech 1821-1902) - pti karcinomu zaludku jsou metastazy v jedné nebo nékolika lym-
fatickych uzlindch nad levou kli¢ni kosti.

Nefroticky syndrom (z feckého nephros - ledvina) se vyskytuje u nékterych one-
mocnéni ledvin. Syndrom tvofi nékolik symptomt: (1) proteinurie — bilkovina v modi,
(2) hypoproteinemie — snizeni mnozstvi bilkovin v krvi, (3) hyperlipemie - zvysené
mnozstvi lipida v krvi, (4) otoky.

Diagndza — znamend rozeznani a pojmenovani nemoci pacienta. Stanoveni dia-
gndzy provadi z funkénich zkousek klinicky lékat, z odebranych bunék a tkani pa-
cienta patolog.

Etiologie — nauka o pri¢indch vzniku nemoci.

Patogeneze — pojednava o vzniku a vyvoji nemoci.

Prognodza - pravdépodobny dalsi pribéh onemocnéni. Prognézu stanovi klinicky
1ékat, ale i patolog se vyjadtuje k priabéhu nemoci a jeji zavaznosti, napf. u naddoro-
vych onemocnéni.

Terapie znamena stanoveni lé¢by nemocného. Kauzalni terapie ovliviluje pri¢inu
onemocnéni. Symptomaticka terapie zmirnuje jednotlivé symptomy, nikoli pficinu
nemoci.
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1.2 Uplatnéni patologie v praxi

Na oddélenich patologie, ktera jsou ve vsech vétsich nemocnicich, se provadéji pitvy
zemfelych v daném zdravotnickém zafizeni, biopticka a cytologicka vysetteni. Uka-
zuje se, Ze v poslednich letech pocet pitev celosvétové klesd. Priciny poklesu souviseji
mj. také se zlepsujici se kvalitou vySetfovacich metod, nebot ty mnohdy vytesi dia-
gnostické nejasnosti vyskytujici se za zivota pacientii. V nékterych pripadech se k pitvé
z rtznych divodl zaporné stavéji pribuzni zemrelého. Kromé objektivniho zhodno-
ceni vech zkoumanych organt a potvrzeni ¢i doplnéni klinické diagnézy ma pitva
i kontrolni tlohu, zvlasté u pacientd, kteti se podrobili opera¢nimu vykonu a riznym
invazivnim vy$etfovacim postuptim. Naproti tomu pocet bioptickych a cytologickych
vySetfeni spiSe narusta.

1.3 Zakladni dokumenty na oddéleni patologie

U kazdého zemfelého pacienta, ktery je pitvan, se zhotovuje pitevni protokol. Stru¢nd
diagndza se hned po pitvé zaznamena do listu o prohlidce zem#elého. List musi byt vy-
staven kazdému zemtelému. Pitevni protokol stanovi kone¢nou klinicko-patologickou
diagndzu, ktera se skladd z nékolika ¢asti:

= hlavni onemocnéni (zdkladni onemocnéni)

= komplikace, které z této nemoci vyplyvaji, a dal$i zdvazna onemocnéni

= pric¢ina amrti

= vedlej$i onemocnéni

Patologické zmény v organech jsou popsany a dolozeny histologickym rozborem
vzorki tkani odebranych pfi pitvé (to oznacujeme jako nekroptické vysetieni — mikro-
skopické vysetteni tkani mrtvého téla). Patolog kazdy protokol zakon¢i posouzenim sho-
dy mezi klinickou diagnézou a patologickym néalezem, tedy tzv. klinicko-patologickou
epikrizou (Usudek o nemoci). Pfipady slozité, nejasné a zajimavé po odborné strance
se dale fesi na klinicko-patologickém seminafi.

Pro bioptické vysetteni je nutnd bioptickd pritvodka. Tkané, které se posilaji k vy-
Setfeni, doprovazi biopticka privodka s oznacenim zakladnich udaji o pacientovi,
véetné rodného ¢isla a zékladnich klinickych dat. Nezbytné je stru¢né sdéleni o klinic-
kém priibéhu onemocnéni pacienta a klinicka diagndza. Po prohlédnuti histologického
preparatu v mikroskopu patolog stanovi diagndzu. Ur¢i také kddové ¢islo diagnodzy
pro pocitacové zpracovani.

1.4 0dbér tkani pro bioptické vysetreni

Pocet pracovist, kterd odebiraji tkané pro bioptické vysetfeni, se stdle rozsifuje. Mo-

derni pristroje a vySetfovaci metody mohou pomérné presné lokalizovat chorobny

proces a pak bud operativnim zédkrokem, nebo pomoci specialnich nastroji je tkan

odnata. Tkané se ziskavaji riiznymi zptisoby:

= operace - vétsi Casti tkané, ¢asti organti nebo celé organy chirurg napred popise do
operacniho protokolu, popf. oznadi misto, které pozaduje vysetfit; makroskopic-
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ky popis se nasledné provede i na oddélenich patologie, kam jsou tkané odesilany;
organy a tkané se zméri, event. zvazi

= samovolné vyloucéeni - v nékterych pripadech dojde k vyloudeni tkani z dutych
organt téla; pacienti prichazeji s ¢astmi tkani, které vysly z téla pfirozenou cestou
(kasel, smrkéni, stolice, mo¢, krvéaceni z rodidel)

= probatorni excize (zkusmé vyriznuti) — pfi nejasném onemocnéni pomuze vynéti
¢asti loziska a jeho histologické zhodnoceni

= probatorni punkce (zkusmé nabodnuti), napt. ledvin, jater — punkce se provadi
$irsi jehlou, kterou se nabodne vysetfovana tkan; ¢ast tkané, ktera zastane v jehle,
se mikroskopicky hodnoti

»  kyretdz - vySkrab; kyretou se seskrabne sliznice a kousky tkdni z nékterych dutin
(napt. vyskrab délozni sliznice, zvukovodu, nosohltanu nebo chorobného loZiska
v kosti)

» endoskopickd excize - tyto odbéry se provadéji prevazné na endoskopickych pra-
covistich ve vétsich nemocnicich; pouzivaji se fibroskopy, které mohou velmi po-
drobné prozkoumat vétsinu travici trubice, dychacich cest, mo¢ovych cest a pomoci
pridatného zatizeni cilené odebrat zménénou ¢&ast sliznice (obr. 1)

amputace
resekce
exstirpace

punkéni materidl

DIAGNOZA = rozpoznani nemoci

odbérz cipku

kyretaz

Obr. 1 Neékteré zpusoby ziskdvini tkdni pro bioptické vysetteni
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1.5  Zpisoby zasilani a zpracovani tkani

Jak jiz bylo feceno, kazdy odebrany vzorek musi mit bioptickou privodku. V nékterych
pripadech se odebiraji nefixované tkané na specializovana vy$etfeni, napf. moleku-
larnébiologicka a cytogeneticka. Vzdy bychom méli dbat na to, aby pro histologické
vySetfeni byla uZita reprezentativni ¢ast odebrané tkané. Tkan se ihned po odbéru
ponoti do nddoby s fixa¢ni tekutinou. Na nadobé musi byt uvedeno jméno a pfijmenti
pacienta, oddéleni a klinika, které tkané odesilaji. Fixace ma zamezit rozkladu bunék
atkani. V kazdé buiice je totiz mnozstvi u¢innych enzymd, které po odumfeni bunky
zpusobuji jeji fermentativni rozklad.

Pro bézny zpusob fixace se pouziva 10% formalin, ktery se ptipravuje z formalde-
hydu. Do lékdren je dodévan ve 40% koncentraci. Zde se formaldehyd fedi vodou v po-
méru 1 : 9, takZe vznikd 4% formaldehyd, kterému se ¥ikd 10% formalin. Na ¢etnych
pracovistich se pouzivaji i koncentrovanéjsi roztoky. Formaldehyd drazdivé pachne
ajeho vypary jsou zdravi $kodlivé. Manipulace s formalinem by se méla provadét v di-
gestorich nebo v odvétravanych prostorach. Pro fixaci musi byt pouzito dostateéné
mnoZstvi fixa¢ni tekutiny. Optimalné se pozaduje deseti- az dvacetinasobek objemu
fixované tkané. Dtilezita zasada je, aby z téla odebrané tkané byly fixovany ihned. Za-
brani se tim oschnuti a autolyze, kterd v teplych mistnostech postupuje rychle. Mensi
castice tkdni se fixuji pomérné snadno v kratkém ¢asovém tseku. Do velkych organti
a tkani pronikd fixa¢ni tekutina pomalu a umoznuje autolyzu. Dbame, aby pH fixac-
niho roztoku bylo neutralni.

V nékterych pripadech je obtizné tuto zasadu dodrzet, ale ti, ktefi maji tyto véci
na starosti, musi védét, Ze spravné a dobfe fixovand tkan je zakladnim predpokladem
dobrého kone¢ného vysledku. Zdravotni¢ti pracovnici by si méli uvédomit, Ze fixaci
tkadri ztuhne v tom stavu, v jakém ji do nadoby ddme. Nadoba musi mit proto $iroké
hrdlo, aby se tkdné po fixaci daly bez vétsich obtizi vyjmout. Nékteré tkané jsou ob-
dareny vazivovym pouzdrem, kterym fixa¢ni tekutina pronika obtizné. Navic mohou
obsahovat takové mnozstvi tekutiny, Ze se ji fixa¢ni roztok znehodnoti. Sestra by méla
pozadat lékarte, aby roztiznutim velkého bloku tkané umoznil fixaci v hloubce. Men-
81, ploché ¢astice, které by se (volné ulozeny) mohly zkroutit, pred fixaci polozime na
kousek tuzsiho papiru.

Pro vySetfeni tkani elektronovym mikroskopem se uziva glutaraldehydova fixa-
ce. Aby se tkan dobre fixovala, musi byt rozdélena na malé kousky zhruba velikosti
1 mm’. Na rozdil od formalinu, ve kterém mohou byt tkané ulozeny i nékolik rokd,
glutaraldehydova fixace je omezena na hodiny (spravny zptisob zasildni a nékteré ne-
spravné zpusoby jsou uvedeny na obrazku 2).

Zasadou je, ze material musi byt uloZen do predem oznacené nddoby ihned. Jinak
se vystavujeme nebezpedi zimény materialu.

V situacich, kdy operujici lékat nema jistotu, o jaky patologicky proces jde, prova-
dime tzv. peroperaéni vysetieni. Pomoci kryostatu se tkan zmrazi, ¢imz se umozni
provést tenky fez mikrotomem. Patolog mutiZze prohlizet preparaty za nékolik minut
a vyslednou diagnoézu sdélit operatérovi.
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Obr. 2 Zasildni tkdni pro bioptickd vySetfeni: a - spravnd fixace, fixacni tekutiny je
dostatecné mnoZstvi, tkdn v ni plave, b, ¢, d - nespravnd fixace (b - fixacni tekutiny je
madlo, Cdst tkané neni ponofena, ¢ - tkdni je ptilepena ke sténé zkumavky mimo fixacni
tekutinu, d - zkumavka je pro tuto tkdn nevhodnd, fixacni tekutiny je mdlo)

1.6 Postup dalsiho zpracovani materialu

Po fixaci tkdni (zpravidla to byva 15-24 hodin, u mensich vzorku sta¢i kratsi doba)
formalinem se tkdné blokuji (ptikrojuji). Pi blokovani se vétsi ¢4sti tkani nebo orga-
ny zméfi a zvazi. Pfedev$im patologické zmény se podrobné popisi. Z vétsich kusi se
odebere nékolik mensich kouskt (bloku, velikosti asi 1,5 x 1 x 0,5 cm), které se dale
zpracovavaji ve specidlnim pristroji. Zde dochazi k odvodnéni tkani a nakonec k jejich
prosyceni roztavenym parafinem. Takové parafinové bloky se krdjeji mikrotomem na
velmi tenké platky tloustky 5-7 um (mikrometrt). Ty se natahuji na podlozni skla. Na
nich se tkan odparafinuje a pak barvi, vétSinou hematoxylinem-eozinem. Po obarveni
se preparaty uzaviraji (montuji) do kanadského balzamu a ptikryji se krycim skli¢-
kem. Preparat se ocisluje a muZe se prohlizet mikroskopem. Po vySetfeni se preparaty
zakladaji do archivu. Laboratorni prace vyzaduji vysokou kvalifikaci a odpovédnost
laborantek. Soustfedénost pri praci zabrani zdiméné materidlu, coz mtize mit nedo-
zirné dtisledky pro nemocné.

1.6.1  Imunohistologické a molekularnébiologické metody

Imunohistologické metody (obr. 3) pracuji na principu reakce antigenu s protilatkou.

Tyto metody se mohou uzit i na formalinem fixovanych tkanich. Antigen ve tkanich

reaguje s protilatkou, ktera je oznacena fluorochromem nebo napt. kfenovou peroxi-

dézou. Fluorochrom muzZeme pozorovat ve fluorescenénim mikroskopu. Vysledny
barevny efekt u protilatek s kfenovou peroxidazou mizeme pozorovat ve svételném
mikroskopu.

»  pfimd imunofluorescenéni metoda — tato metoda se nejéastéji pouziva na nativni
(formalinem nefixované) preparaty; na sklicko s fezem napipetujeme protilatku
oznacenou fluorochromem a vysledek barevné reakce pozorujeme ve fluorescen¢-
nim mikroskopu
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neprimd imunofluorescenéni metoda — pribéh je obdobny; primarni protilatka
neni znacend; teprve druha (sekundarni) protilatka, ktera reaguje s primarni pro-
tilatkou, je znacend fluorochromem ¢i kfenovou peroxidazou; tato metoda se po-
uziva u tkani fixovanych formalinem

avidin-biotinovd metoda - v soucasné dobé se bézné pouziva neprima avidin-
-biotinovd metoda; na sekunddrni protildtku s biotinem se navaze avidin oznaceny
kfenovou peroxidazou; vznikne avidin-biotinovy komplex; priikaz kfenové peroxi-
dézy se provadi nékolika zptsoby, napt. pomoci 3,3-diaminobenzidintetrachlo-
ridu; vysledna barevna reakce je stdla (na rozdil od imunofluorescen¢nich metod)
metoda in situ hybridizace - umoznuje identifikaci specifickych sekvenci nuk-
leovych kyselin in situ (v genech bunék histologickych ¢i cytologickych prepara-
tl); pouzivaji se znacené sondy, které se navazi (hybridizuji) s komplementdrnimi
useky DNA nebo RNA; metoda umozituje identifikovat napf. polohu genti na
chromozomu, geny vird, proteiny nebo onkogeny; sondy (sekvence nukleovych
kyselin) mohou byt znaceny fluorochromem a pozorovani pak providime pomoci
fluorescen¢niho mikroskopu; tato metoda se nazyva fluorescenéni hybridizace in
situ (FISH)

polymerdzovd fetézovd reakce (PCR) - metoda umoznuje klonovani fragmen-
td DNA a jejich identifikaci napt. elektroforézou; klonovani (mnozeni) probihd
v tzv. termocyklerech; po rozpleteni dvousroubovice DNA se pouzivaji primery
(umeéle pripravené kratké oligonukleotidové fetézce, které obsahuji zhruba
18-30 bazi); primery, nukleotidy a DNA polymeraza vytvofi na matricovych fe-
tézcich DNA fetézec novy; opakovanym odstépenim téchto fetézcti s naslednou
novou polymeraci dochazi k vytvoreni velkého mnozstvi fragmenttt DNA defino-
vané délky (obvykle desitky az tisice nukleotidit), které prokazujeme vys$e uvedenou
elektroforézou, Southernovou hybridizaci a stanovenim sekvence DNA

Obr. 3 Schematické zndzornéni imunohistologickych metod: a - pfimad imunofluo-
rescencni reakce, b - neptimd imunofluorescencni metoda, ¢ - avidin-biotinovd metoda

(ABC metoda) (UV - po ozdteni ultrafialovym zdtenim dochdzi k fluorescenci protildt-

kou oznaceného mista, 1 - primdrni protildtka znacend fluorochromem, a — antigen,
2 - sekunddrni protildtka znacend fluorochromem po ozdteni ultrafialovym svétlem
fluoreskuje, 3 — sekunddrni protildtka je znalend biotinem, ktery md silnou afinitu
k avidinu, 4 - na avidin-biotinovy komplex je navizdina kienovd peroxiddza [prdazdné
krouzky], kterou v fezech prokazujeme)
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Ve vétsich ustavech patologie vznikaji oddéleni molekularni biologie a cytogenetic-
ka oddéleni. Zde se vySetiuji predevsim nadorové tkané. Vysledky vysetfeni pomahaji
nejen v diagnostice, ale i v terapii.

1.7 (ytologické vysetreni

Vyznam cytologickych vySetfeni ma vzestupnou tendenci. Od pocitani krvinek v pe-
riferni krvi v neddvné minulosti se pfeslo k odbéru bunék a skupin bunék témér ze
vSech organti a tkdni.

Velmi $etrny odbér bunék nebo malych ¢astecek tkané se provadi pomoci tenko-
jehlové aspiracni metody. Moderni zobrazovaci metody dovoluji odbér pomoci této
jehly i z hluboko ulozenych tkani a organda.

Cytologicka metoda ma tu vyhodu, ze malo zatéZuje pacienta, miZe se provadét
ambulantné a vysledek vysSetfeni se dozvime tyZ den. Metoda neni zavisld na naklad-
ném pristrojovém vybaveni (azZ na mikroskop). Pro cytologické vysetfeni odebirame
bunky nebo skupinky bunék, napf. nabodnutim tenkou jehlou a jejich nasatim do
jehly ¢i sttikacky, otiskem tkané na podlozni sklicko. Vétsi mnozstvi tekutin zpraco-
vavame v tzv. sedimentacnich komiirkdch (obr. 4). Vlivem gravitace klesnou rozpty-
lené bunky v tekutiné na podlozni sklo. Jesté vyhodnéjsi je pouziti cytocentrifugy. Na
principu centrifugy jsou zaloZeny pfistroje znamé pod nazvem ,,Cytospin®, které jsou
v soucasné dobé velmi rozsirené v cytologickych laboratorich. Pro znazornéni bunék
se pouziva Giemsovo barveni. V gynekologické cytologické praxi uzivame barveni
podle Papanicolaoua.

Obr. 4 Sedimentacni komiirka. Buniky v tekutiné klesaji na podlozni sklo, které tvori
dno komiirky.

1.8 Mikroskopy a priitokova cytometrie

Mikroskopy jsou pristroje, které patolog pouziva kazdodenné. I na jejich kvalité zavisi
presna a spravnd diagnéza. Vétsinou jsou k dispozici tfi typy mikroskopt: svételny,
elektronovy transmisni a fluorescencni. Ten se vyrabi bud jako samostatny pfistroj,
nebo soucasné spolu se svételnym mikroskopem. Patolog obcas pouzivé i polariza¢ni
mikroskop, stereoskopicky mikroskop, mikroskop s fdzovym kontrastem a konfokalni
mikroskop, coz je zvlastni typ fluorescen¢niho mikroskopu.
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Svételny mikroskop

Kvalitni svételny mikroskop patfi k béZnym pristrojim na oddélenich patologie.
Svételny mikroskop zvétSuje predméty soustavou cocek, elektronovy mikroskop ma
¢ocky elektromagnetické. RozliSovaci schopnost a maximalné pouzité zvét$eni zavisi
na vlnové délce svétla. Nejmensi vzdalenost dvou objektt, které mize svételny mi-
kroskop rozlisit, je 200 nm (1 nm = 10~° m, cozZ je jedna miliardtina metru). Nejlepsi
mikroskopy dosahuji zvétseni 1500x. Tkané pro svételnou mikroskopii se fixuji for-
malinem. Mohou v ném ztstat dlouho (déle viz kap. 1.6).

Elektronovy mikroskop

Elektronovy mikroskop je béZnou vybavou tstavi patologie ve FN. Jak jiz bylo uvede-
no, tento typ mikroskopu pouziva elektromagnetické ¢ocky. Vlnova délka elektront
je mnohem mensi nez vlnovd délka svétla. Mikroskop dosahuje rozliSeni az 1,2 nm
a maximalni zvétSeni 1000000x. Tkané pro vysetfeni v elektronovém mikroskopu
se fixuji glutaraldehydem a nasledné oxidem osmicelym. Fixace glutaraldehydem je
omezena na nékolik mélo hodin. Po dal$im zpracovani se material zaléva do pryskyftic,
které tkan prosyti a ztvrdnou. Krajeni malych blocktl probiha na ultramikrotomech.

Fluorescen¢ni mikroskop

Fluorescence je fyzikdlni jev, pfi kterém molekuly nékterych latek absorbuji ultrafialové
zareni a ¢ast energie ve velmi kratké dobé vyzari do okoli v podobé viditelného svétla
o delsi vlnové délce. Jednim z dtivodii ¢astého vyuziti tohoto mikroskopu je citlivost
metody. Fluorescence miiZze byt detekovana jiz pfi velmi malych koncentracich. Pri
pozorovani mikroskopem, ktery ma specialni optiku, vidime jasny svitici signdl na
¢erném pozadi. Nejcastéji se pouziva pti biopsiich ledvin nebo jinych nativnich tkani.

Prutokova cytometrie (flow cytometry)

V nékterych vétsich dstavech patologie pouzivaji pritokovou cytometrii u tzv. teku-
tych tumorti. Jde o leukemie a lymfomy. Buniky se oznadi protildtkou nebo i vice riz-
nymi protilatkami s fluorochromem, pfistroj pomoci ultrafialového paprsku rozsviti
burniky s fluorochromem a dovede je i presné spocitat. Timto pristrojem nemuizeme
posoudit strukturu tkdné (pracujeme s jednotlivymi bunikami), miZzeme ov$em zjistit
klonalitu nddorovych bunék.
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2 Nemoca jeji priciny

Nemoc ma fadu definici. VZzdy plati lapidarni véta, ze nemoc je porucha zdravi. Podle
vyznamného &eského patologa prof. H. Sikla (1888-1955) je nemoc ztrata celovztaz-
ného (integrovaného, harmonického) usporadani organismu. Ztrata celovztazného
usporadani znamenad, Ze porucha ¢i onemocnéni jednoho organu lidského téla zpi-
sobuje onemocnéni celého organismu. Je nutné mit na pameéti, Ze existuji i psychické
poruchy, dusevni nemoci, které se neprojevuji zménami mozkové tkané. Nemoc muze
probihat mnoha zptisoby.

Nékdy se porucha orgdna neprojevi v béznych Zivotnich podminkéch, ale az pti
fyzické ¢i psychické zatézi, vidime pokles vykonnosti organismu nebo objektivneé zjis-
titelné odchylky. Tomuto stavu fikdme relativni zdravi. Tak tfeba toxické poskozeni
jater u alkoholiki se v bézném Zivoté neprojevi. Po zatézi fyzické ¢i psychické dojde
ke zhor$eni biochemickych parametrd. Nékteré zptisoby pribéhu nemoci jsou uve-
deny na obrazku 5.

Akutni onemocnéni trva zpravidla nékolik dnti ¢i tydni. Chronické onemocnéni
probiha mésice a roky. Klinické priznaky nemusi byt vyrazné. Mohou se objevovat
obdobi bez priznak (napt. u chronické apendicitidy nebo cholecystitidy), mize vSak
dojit k nahlému zhorseni stavu pacienta — recidivé. Zhorsi se jak osobni (subjektivni),
tak vécné (objektivni) priznaky.

Smrt pacienta mizZe nastat v kterékoli fdzi onemocnéni. Akutni onemocnéni mtize
vést k iplnému vylééeni bez jakychkoli stop po predchozi nemoci. Vylééeni s ndsledky
(neuplné zdravi) zanechd stopy, o kterych pacient nemusi védét, napt. zména epitelu
sliznic dychacich cest po probéhlém zanétu (obr. 6), a naopak se projevi zmény zjevné
(napt. amputace nohy).

r nemoc '-“l

smrt ——  akutni —— chronicka —  reddiva —— smrt
‘ | L |
1
restitutio vyléceni
ad integrum s nasledky

|
unddord vyléceni
pii pétiletém priibéhu
bez recidivy

Obr. 5 Zpiisoby pritbéhu onemocnéni

Obr. 6 Zmeéna epitelu dychacich cest: a — normdlni vicetady cylindricky epitel s fasinka-
mi, b — v pravé poloviné je epitel preménén ve vicevrstevnaty dlazdicovy epitel s rohovénim
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2.1 Priciny onemocnéni

211  Fyzikalni pfi¢iny nemoci
2111 Vlivy mechanické

Trauma

Poranéni. VétSina traumatickych onemocnéni soucasné doby vznikd v souvislosti
s automobilovou dopravou. Patfi sem i urazy vzniklé v zaméstnani (v primyslovych
odvétvich, dolech atd.). Zavaznost téchto poranéni zavisi na intenzité sily, kterd na
télo pusobi, na ¢asti téla touto silou zasazené a na komplikacich (napt. druhotné kr-
vaceni, infekce).

2.1.1.2  Vlivy termické
Poskozeni organismu mohou vyvolat teploty vysoké i nizké.

Vysoka teplota

Combustio

Vysoka teplota vyvolava popéleniny, vlhké teplo (para) zpisobuje opateniny. Odborny
ndzev pro oboji je combustio. Zavaznost zavisi na vysce teploty, dobé piisobeni a roz-
sahu postiZzeni povrchu téla. Stupné popalenin:

= I stupen - zéervenani zasazeného mista (erytém)

= II stupen - tvorba puchytt

= IIL stupen - odumfeni tkané — nekréza

= IV.stupen - zuhelnaténi - ohofeni tkani

Zmény na kizi jsou znazornény schematicky na obrazku 7.

a

Obr.7 Zmeény v kiiZi pti popdleniné: a — prekrveni cév ve skdre p¥i I. stupni, b - odlou-
Ceni pokozky od skdry a tvorba puchyte p¥i I1. stupni, c - nekréza povrchovych vrstev
a zanét pti I11. stupni, d - zuhelnaténi pti IV. stupni
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Pied popalenim je nutné chranit predevs$im malé déti, které za¢inaji poznavat svét
a dosud se s tc¢inky tepla nesetkaly (batoleci vék). Pfi svrzeni nadob s horkou vodou je
Casto zasazena hlava a oblicej. Nasledky jsou pak patrné po cely zivot.

Popileni nad 50 % povrchu téla ohroZuje zivot — vznika popdleninovy $ok. Soucasny
pokrok v 1é¢eni popalenin umoznil zachranit popalené i pti 80 % postizeni povrchu téla.

Upal

Jde o celkové prehrati téla pri vysoké teploté a vlhkosti vzduchu napt. v tropickych ob-
lastech, kde vlhkost vzduchu a jeho teplota dosahuji vysokého stupné. K Gpalu muaze
dojit i u nas pri nevhodném obleéeni a usilovné fyzické ndmaze v 1été, u pracovnikt
v ,horkych“ provozech nebo dolech, kde dochézi k velkym ztratim vody a soli. Brzy
nastdva tnava, ochablost, vycerpdni, v tézkych pripadech i smrt ochrnutim dechové
¢innosti.

Uzeh
Je vyvolan u¢inkem prudkého slune¢niho zafeni prevdzné na hlavu. Vznikaji poruchy
krevniho obéhu mozku.

Nizka teplota
Poskozeni nastava vlivem poruch krevniho obéhu. Dojde ke stazeni cév, nedokrvent, ke
sniZeni nervové drazdivosti a pri del$im trvani miZe nastat poskozeni bunék a tkani.

Pernio - oznobeni, congelatio — omrzlina

Oznobeni se projevuje fialové ¢ervenym zbarvenim kize a jeji zvlastni ,,téstovitos-
ti“. Omrzliny maji v podstaté stejné projevy jako spaleniny L.-III. stupné. Objevuji se
i v 1été, napt. pri vysokohorské turistice v nevhodném obleceni a lehké obuvi (i v 1été
muze na hordch snézit).

Podchlazeni

Pfi del$im pobytu ¢lovéka v chladu klesa jeho vnitfni teplota. Pfi jejim poklesu pod
20 °C prestavaji u¢inkovat enzymy bunék, prestava fungovat latkova vyména, ¢lovék
umird.

Uméld hypotermie — hibernace

Metoda umoziuje provadét slozité operace mozku ¢i srdce pti zastavé krevniho zéso-

beni. Pro snizeni teploty téla se pouziva:

» metoda povrchové hypotermie — pacient se ochlazuje studenou vodou nebo oblo-
Zenim ledem

» metoda perfuzni hypotermie - teplota se snizuje ochlazenim krve

SniZenim teploty se vyrazné zpomali v§echny metabolické pochody v bunkach a tim
se snizi spotfeba kysliku. V ptirodé upadaji nékteti teplokrevni Zivocichové v diisledku
podchlazeni do tzv. zimniho spanku (hibernace). Snizuje se vyrazné dechova a tepova
frekvence i metabolické déje v organismu. Zvirata vydrzi dlouhou dobu bez potravy.
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Nachlazeni
Oznacuje se tak virové zanétlivé onemocnéni hornich cest dychacich, ¢asto po pred-
chozim prochlazeni. Zvy$enou odolnost k nachlazeni posilujeme otuzovanim.

Raynaudova nemoc - viz kapitola 9.7.

2.1.1.3  Vlivy atmosférické
Atmosférickymi vlivy rozumime pfedevsim ptsobeni vysokého nebo nizkého tlaku
vzduchu.

Vysoky tlak vzduchu

Vysoky tlak vzduchu sdm o sobé clovéku neskodi a zvykdme si na néj pomérné dobre.
Neékdy se vyuzivd zvySeného tlaku vzduchu k 1é¢ebnym ucelim v tzv. hyperbarickych
komordch. V nich je mozné docilit lepsiho prosyceni tkani kyslikem. S vysokym tla-
kem vzduchu se setkavaji lidé, ktefi pracuji pod vodou v kesonech. Keson ma podobu
zvonu, ktery svou vahou klesne do hloubky. Zvy$enym tlakem vzduchu (0,1 MPa na
10 m hloubky) se dosdhne toho, Ze voda nevnikne do zvonu, a lidé tak mohou praco-
vat na dné. Pti zvySovdni tlaku vzduchu dochazi k tlaku na usni bubinek, ktery mtize
piinepriichodnosti Eustachovy trubice prasknout (Eustachova trubice spojuje stfedni
ucho s nosohltanem - pfi zanétech nosohltanu byva ztzena nebo uzaviena). I kdyz
jde o lehké onemocnéni hornich cest dychacich, museji byt tito 1idé z prace v keso-
nech vyrazeni.

Zatimco zvy$ené syceni krve kyslikem je snadno vyuZitelné v metabolickych pro-
cesech, dusik v krvi ziistava a pfi nahlém vynoreni nad hladinu dochdzi ke vzniku
malych bublinek plynu v kapildrach s ndslednym nedokrvenim tkani, které kapilary
zasobuji. Onemocnéni se oznacuje jako hyperbarickd nemoc (kesonova nemoc). Cha-
rakteristické jsou bolesti v kloubech, bri$e, mohou vznikat i drobné poskozeni moz-
ku ¢i michy. Stejné potize mivaji i domorodi lovci perel, kteti se potapéji hluboko bez
potapécskych pristroji, a proto se musi velmi rychle vynofit.

Nizky tlak vzduchu

Clovék se s nizkym tlakem vzduchu setkéva pti vystupu na vysoké hory nebo v le-
tadlech pfi tzv. explozivni dekompresi. Ve vysce 6000 m klesa atmosféricky tlak na
méné nez polovinu, podobné i dil¢i (parcialni) tlak kysliku. Syceni hemoglobinu
kyslikem se snizuje v této vy$ce na 60 %. Priznaky, které pfi tom vznikaji, vyplyvaji
hlavné ze sniZeného syceni mozkové tkdné kyslikem (z mozkové hypoxie). Ta se pro-
jevuje snizenim intelektualnich funkci, dochazi k poklesu sebekritiky, ztraté logické-
ho uvazovéni a k poruchdm paméti. Clovék v horach si md zvykat na tyto specifické
podminky postupné, aklimatizaci. Aklimatizovany sportovec pak muze dosahnout
i nejvyssich vrchola.

Horska nemoc

Vyskytuje se u horolezcti pti vyskach nad 3000-5000 m piisobenim mozkové hypo-
xie, chladu, ndmahy a slune¢niho zafeni. Dochazi k téZké unavé, zavratim, zvraceni,
ztraté logického uvazovani a ke zmatenosti. Zvysuje se dechova a tepova frekvence.
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Syndrom ,,nemoci z namahy“ (nemoc atlett)
Je obdobny jako horska nemoc. MuZe nastat po vycerpavajici fyzické namaze za nor-
madlniho atmosférického tlaku. K pfiznakiim dochazi nékdy jiz pred startem.

Dyspnoe
Obtizné dychani.

Asfyxie

Duseni.

Nedostatek kysliku mtize nastat:

» ptinedostatku kysliku v ovzdusi

= priprekdzce v dychacich cestach (vdechnuti ciziho télesa); u alergickych pacientii
dochazi k otoku hlasovych vazd, coz vede k uzavieni dychaci trubice; vdechnuti
zvratkd u pacientii v bezvédomi - aspirace

= znemoznéni dychacich pohybii (sevieni hrudniku a bficha pri zasypani, zavaleni,
kdy dochazi predev$im k znemoznéni ¢innosti branice, kterd je nejvyznamnéjsim
dychacim svalem)

» pfionemocnéni plic

Vedle duseni ze zevnich pri¢in zname i duSeni z vnitinich pti¢in - vniténi duseni:

» pti poruseni obéhu krve napf. pfi infarktu myokardu, kdy pumpuje levd komora
krev do velkého obéhu podstatné slabéji nez normalné a zivotné dulezité organy
trpi hypoxif

» prinedostatku ¢ervenych krvinek nebo pfi nedostatku barviva v nich

» priblokadé dychacich enzymu (cytochromoxidazy zabezpecuji prevod kysliku z er-
venych krvinek na bunky, k enzymatické blokadé dochazi napt. u otrav kyanidy)

2.1.1.4 Zareni

Slune¢ni zareni dopadajici na zemi se sklada z infracerveného zafeni - 60 % (vlnova
délka 760-3000 nm); viditelného svétla — 39 % (vlnova délka 400-760 nm) a ultrafialo-
vého zateni - 1 % (vlnova délka 290-400 nm) (290-320 nm UV-B; 320-400 nm UV-A).

Kosmické zareni

Je zvlasté intenzivni korpuskularni zafeni pochazejici jednak ze slunce, jednak z mezi-
hvézdného prostoru. Je tvoreno velmi rychlymi jadry lehkych atomt (hlavné protony
vodiku). Jen nejrychlejsi ¢astice proniknou magnetosférou az do zemské atmosféry.

Ionizujici zafeni
Je charakterizovano ionizaci - jevem vznikajicim pfi priiniku zafeni latkou. Dochdzi
k uvolnéni elektronu z obalu atomu. Ten mize poskozovat DNA pfimo nebo prostted-
nictvim hydroxylovych radikalt. Podle fyzikalni povahy se déli na zafeni elektro-
magnetické (napt. rtg zareni, gama zdfeni) a na zareni korpuskuldrni (napf. zareni
alfa — heliova jddra, zdfeni beta - elektrony, zafeni neutronové).

Hlavni jednotkou davky radia¢ni energie (D), tzv. radia¢ni absorbovanou davkou,
je 1 gray (Gy) (grej). Jednotka nahradila dfive uzivanou jednotku rad (1 Gy = 100 rad).
Utinek ionizujiciho zafeni na lidsky organismus je dén fadou faktord fyzikalni a bio-

vevs

logické povahy. K nejdtilezitéjsim fyzikalnim faktoram patii druh zdreni (zavaznéjsi
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$kody zpravidla ptisobi zafeni s vys$s$i pronikavosti, napt. gama, rtg, neutronové zare-
ni) a velikost absorbované ddvky (¢im je davka vétsi, tim zavaznéjsi jsou $kody v or-
ganismu).

Obecné plati, Ze k nejcitlivéj$im (radiosenzitivnim) tkanim patti ty, ve kterych
buriky rychle rostou a mnozi se (napt. kostni dfen, lymfaticka tkan, plod v téle mat-
ky, zarode¢né bunky, sliznice traviciho traktu). A naopak tkdné s malou buné¢nou
obménou jsou k zafeni vice odolné - radiorezistentni (napi. kosti, zrald chrupavka
a periferni nervy). Mezi témito krajnimi skupinami jsou tkané stfedné citlivé na za-
feni - radioreaktivni (napf. slinivka bfi$ni, rostouci chrupavka a mozek). Ke tkdanim,
které rychle rostou a kde probiha ¢asto déleni bunék, patfi také nékteré nddory. Této
skute¢nosti vyuziva i moderni lé¢ba nddorii.

Z hlavnich klinickych jednotek vzniklych piisobenim ionizujiciho zafeni na or-
ganismus je nejzavaznéjsi akutni nemoc z ozdreni. Toto onemocnéni se objevuje po
ozafeni celého téla nebo jeho vétsi ¢asti. Jiz malé davky vyvolavaji fadu celkovych pri-
znakd (napf. inavnost, zvraceni). Davka zafeni v rozsahu 1-2 Gy vyvola u 20-50 %
ozarenych vyrazné poskozeni kostni dfené - tzv. drefiovd forma akutni nemoci z 0za-
feni. Vedoucimi ptiznaky jsou krvaceni, popt. tézko ovlivnitelné infekce. Po ozateni
davkami v rozmezi 2-3,5 Gy je vyrazné poskozen stfevni trakt. Vznika tzv. stéevni
forma akutni nemoci ze zafeni.

Mimo jiz vy$e uvedené priznaky se objevuje nechutenstvi a prijmy. Asi 20 % oza-
fenych umira v pribéhu 2-6 tydnt. Po ozéreni jesté vy$$imi davkami se priznaky
objevuji dfive a pocet umrti stoupd ve stale krat$im obdobi po ozafteni.

212 Uraz elektrickym proudem

Pti trazech elektrickym proudem vznikaji popaleniny v misté vstupu energie do or-
ganismu. Dochdzi ke stimula¢nimu vlivu na centralni a periferni nervovy systém,
kosterni a hladké svalstvo i na srde¢ni sval. To se projevuje fibrilaci srde¢nich komor
a bezvédomim.

Pro bezpecnou vzddlenost od zdroje vysokého napéti plati pravidlo 1 cm na
1000 V (bezpec¢na vzdélenost od vodice vysokého napéti 200 kV je tedy nejméné 2 m).
Je nutné mit ovSem na paméti, ze vodi¢, ktery spadl na zem, miize byt pfi vhodnych
podminkach nebezpe¢ny i na mnohem vétsi vzdalenost — pozor na tzv. krokové na-
péti. Krokové napéti se vytvari pti ptiblizovani se k vodici na zemi.

Rozdil v napéti mezi mistem, kde noha naslapuje, a mistem, kde druha noha zt-
stava na zemi, miize vyvolat elektricky oblouk.

V bézném zivoté se setkavame s elektrickym proudem, ktery ma podstatné nizsi
hodnoty. Elektricky proud je nebezpecny, je-li intenzita vétsi nez 0,1 A a napéti 120 V.
Nebezpedi uc¢inku proudu na télo se zvysuje vlhkosti, proto je vétsi v pradelnach, kou-
pelndch, stajich apod.

V misté vstupu a vystupu elektrického proudu vznikaji na kiizi popéleniny v podo-
bé drobnych lozisek odimrti tkdné, jde o tzv. proudové znamKky ¢i bleskové obrazce.

2.1.3  Chemické pri¢iny nemoci

S chemickymi latkami se setkdvame v potravé, vodé a vzduchu. Na nékteré jsme si
dokonce vypracovali navyk (tabakismus, alkoholismus, kofeinismus, zneuzivani far-
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mak a drog). Je zfejmé, Ze piti kavy je ndvyk nekone¢né nevinnéjsi nez zdvislost na
alkoholu nebo drogovd zdvislost.

Zdravotnich komplikaci, ke kterym dochazi pfi nitrozilni aplikaci drog, je fada.
Patfi sem mj. i pfenos viru HIV (virus humanni imunodeficience, vyvolava AIDS),
viru hepatitidy, bakterii, které mohou zptsobit zanéty Zil, popt. endokarditidy (zanéty
nitroblany srde¢ni) a leptomeningitidy (zanéty mékkych plen mozkovych). Drogy mi-
chaji prekupnici s dal$imi latkami (tzv. je ,fezou®). Tyto latky samy o sobé zpusobuji
riizné celkové reakce, popt. alergické reakce. Dalsi komplikace, které se vyskytuji, jsou
onemocnéni ledvin, jater a periferniho nervstva. Pozivani drog je v nékterych statech
znacné roz$ifené. V populaci mladych lidi v New Yorku ptipada nejvétsi pocet amrti
na drogové zavislé.

Chemické latky, které organismu skodi nebo vyvolavaji jeho neptiznivé reakce, jsou
do zna¢né miry zndmé. Stale se vSak vyvijeji nové chemické slouceniny, takze pocet
$kodlivych chemickych latek neni zdaleka kone¢ny. Jedem rozumime takovou latku,
ktera po vniknuti do téla i v malém mnozstvi (nékolika mikrogramu nebo nejvyse desi-
tek gramil) vyvola po vstfebani chorobné zmény, jez mohou vést i k zaniku organismu.

Chemické slou¢eniny miZeme v podstaté rozdélit na dvé hlavni skupiny:
= léky a farmaka
= ostatni chemické latky

2.1.31  Vedlejsi icinky nékterych léki

U 1ékt mluvime o vedlejsi reakci. Neni pochyb o tom, ze 1ék se poddva predevsim

proto, aby pomohl ¢lovéku v nemoci, popt. bolestech. Nékteti lidé si vSak navykli

pouzivat léky, napt. analgetika, nikoli v dévce, jakou predepsal jejich lékat, ale podle

sebe. Je mozné, ze na nékterou nemoc léky uc¢inkuji malo nebo vibec ne. Pak je ov-

$em nutné o zménu lécby pozadat lékare. Nové zavadéné léky jsou dlouho a diklad-

né zkouseny (v¢etné testil na zviratech) a teprve az se zjisti jejich u¢inky a stanovi se

lé¢ebné davky, jsou zarazeny do distribuce. Ani tak v§ak nejsou vylouceny vedlejsi

uc¢inky u nékterych pacientu:

» protinadorova 1é¢ba - zpusobuje poruchy krvetvorby

= néktera antibiotika, zvlasté penicilin - zptisobuji toxicko-alergické reakce

= sulfonamidy, aspirin, fenacetin - poskozuji ledviny

» chlorpromazin, tetracykliny — poskozuji jatra

= antikoncep¢ni prostfedky - zvysuji syntézu nékolika globulint koagula¢niho sys-
tému, coz muize vést k projeviim zvysSené koagulace krve a ke vzniku trombdzy;
objevuje se i zvy$end tvorba angiotenzinogenu v jatrech, coz vede ke zvy$ené hla-
diné angiotenzinu II, a to vyvolava zvyseni krevniho tlaku

V nékterych pripadech protinadorové 1é¢by se témto komplikacim nevyhneme. Aler-
gické reakce vznikaji kratce po podani prvni davky léki. Takovy Iék se musi z terapie
vyradit. Vy$e uvedené komplikace pfi podani Iékt se objevuji vétsinou pti dlouhodo-
bém uzivani a u malého procenta pacientu. Pacienti jsou pod trvalou lékafskou kont-
rolou a prfi zji$téni varovnych priznaki o$etfujici lékar 1ék vyradi nebo zaméni za jiny.

2.1.3.2  Vedlejsi ticinky ostatnich chemickych latek
Chemickych latek, které poskozuji organismus, je cela fada. Nékterymi se poskozuje-
me sami védomé, napt. alkoholem (etylalkoholem). Chronické uzivani alkoholu vede
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nakonec k jaterni cirhdze. Alkohol poskozuje mj. zaludek, slinivku bfi$ni (zanéty),
centralni nervovy systém a dochdazi k perifernim neuropatiim. U téhotnych zen mize
alkohol vést k poskozeni plodu. Zvlast nebezpecné je piti podomacku vyrobenych ne-
kvalitnich destilatt z pokoutnych paliren, jelikoz mohou obsahovat vy$si procento
toxického metylalkoholu (metanolu).

Metanol je bezbarva tekutina, ktera se dobfe misi s vodou. Teprve jeho metabolity,
které vznikaji v organismu (napt. formaldehyd), jsou silné jedovaté a pti poziti i malého
mnozstvi ¢istého metanolu mtiZe dojit k oslepnuti, k atrofii a demyelinizaci optického
nervu a sitnice. Miize dojit i k imrti. Zeny byvaji na toxické G¢inky citlivéj$i nez muzi.

(V roce 2012 u nas doslo k tzv. ,metanolové afére®, kdy se do distribuce dostalo
velké mnozstvi metanolu. Zemtelo mnoho desitek lidi a dalsi desitky byly poskozeny.)

2.1.3.3 Koufeni

Utinky koufeni jsou velmi vyznamné a zptsobuji fadu patologickych zmén. Zplodiny
kouteni jsou karcinogenni a vedou ke vzniku zhoubnych nadori plic, ale i moc¢ového
méchyte. Zplodiny koute pusobi synergicky s ostatnimi faktory (vysokym krevnim
tlakem, hypercholesterolemii) pfi vzniku korondrni ateroskler6zy. Chemické slouce-
niny koure, které se dostavaji do krevniho obéhu, poskozuji predevsim endotel cév.
Synergie s antikoncep¢nimi chemickymi prostfedky muze vyvolat trombézu koro-
narnich tepen a urychlit aterosklerotické zmény. Cigaretovy kout se rovnéz dava do
primé souvislosti se vznikem emfyzému plic (plicni rozedmy). U Zen kuracek se obje-
vuje menopauza dfive a ¢astéji vznikd osteopordza. Patologické zmény vznikaji nejen
u kurakda, ale také u lidi, ktefi se pohybuji v zakoutenych prostorach.

2.1.3.4 Tézké kovy

= olovo - latka, kterd se do organismu dostava vétsinou v malych davkach, hromadi
se a jeho mnozstvi se postupné zvysuje, az dojde k toxické hladiné (nékdy se rikd,
ze olovo je ,,nendpadny darebak®); otrava se projevuje bolestmi bricha, inavnosti
a nechutenstvim; s olovem se setkévaji nékteri lidé profesionalné: malifi a natéra-
¢i (zvlast nebezpeéné jsou spreje), zaméstnanci tovaren na akumulatory a ti, ktefi
staré akumuldtory likviduji; dédle malifi barevného skla, pracujici ve slévarnich
nékterych druhti mosazi atd.; s olovem se ov§em setkavdme i v bézném zivoté - ve
starych domech byvaji vodovodni trubky z olova, do vzduchu se olovo dostavalo
drive pti spalovani automobilového (olovnatého) benzinu

= rtuf'- kovova je skoro netoxickd; slouceniny rtuti rozpustné ve vodé, jako napft. sub-
limat (chlorid rtutnaty), patti naopak k prudkym jediim; dochazi k nekrézam pro-
ximdlnich tubult ledvin a z toho vyplyvajici anurii a uremii, ktera vede ke smrti
pacienta; z neptili§ davné historie zndme ,,minamata disease“; k onemocnéni do-
chazelo u obyvatel jednoho zalivu v Japonsku, kam chemickd tovarna vypoustéla
rtutové slouceniny, ty se dostaly do ryb, které lovili rybafi; onemocnéni se projevo-
valo encefalopatii a neuropatii; dochdzelo ke ztratam gangliovych bunék mozecku
i mozku zejména u déti a ke spongioformnim zménam kiry mozku

=  kadmium — uziva se napf. v hutich jako antikorozivni prosttedek pfi taveni zeleza
avyskytuje se v kadmiovych bateriich; akutni otrava vyvolava plicni edém; u chro-
nickych otrav byvaji postiZzeny ledviny

= Zelezo - prvek je pro zivot a normalni funkci, napt. krvetvorbu, nezbytny, jeho
nadbytek je vak organismu skodlivy; v bunikdch dochazi ke vzniku hydroxylovych
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radikald, které spolu s dal$imi radikdly poskozuji bunécné stény; pri akumulaci
zeleza v bunkach se také predpoklada kancerogenni uc¢inek

2.1.3.5 Oxid uhelnaty

Oxid uhelnaty (CO) je plyn bezbarvy, bez zapachu, ktery vznika pfi nedokonalém
spalovani. Byva pri¢inou nahodnych otrav. Do vzduchu se dostava jako soucast vyfu-
kovych plynt (otravy pti opravach bézictho motoru v uzavienych garazich). Vznika
i pti spalovani uhli v kamnech. Oxid uhelnaty ma asi 200x vétsi vazebnou schopnost
na hemoglobin nez kyslik. Vytésni kyslik z vazby s hemoglobinem a vytvoti karbo-
xyhemoglobin. Dochdzi k vnitfnimu duseni a ke smrti.

Nékteré latky pusobi jako karcinogeny (tj. latky, které mohou vyvolat nadorové
bujeni), napf. cigaretovy kout, azbest a vinylchlorid. Cigaretovy kout a azbest se davaji
do vztahu se vznikem zhoubnych nadori plic, mo¢ového méchyfte a pleury.

2.1.3.6 Vinylchlorid

Vinylchlorid je latka, ze které se polymeraci ptipravuje polyvinylchlorid (PVC). Dava
se do souvislosti se vznikem angiosarkomu jater. Pti spalovani PVC se kromé jinych
latek uvolnuji toxické dioxiny, které dlouho kontaminuji okolni prostfedi. Dostavaji
se do organismu, kde se hromadi prevazné v tukové tkani. Dioxiny jsou karcinogen-
ni, teratogenni a poskozuji imunitni systém. Ptisobi jiZ v pomérné malé koncentraci.

2.1.3.7  Ucinky kyselin a louhi
V domacnostech a garazich se mnohdy nevhodné skladuji silné kyseliny a louhy v ne-
oznacenych lahvich ¢ilahvich s vinétami znackového alkoholu. Jeden dousek silné ky-
seliny ¢i louhu muze poleptat sliznici jicnu (dale viz korozivni ezofagitida, kap. 12.3).
Kyseliny zptsobuji povrchovou nekrézu (koaguluji bilkoviny) s naslednym jize-
vnatym hojenim, které vede k vyraznému zuzeni jicnu a nemoznosti pfijimat potra-
vu. Po poziti kyselin miize také nastat kolaps a smrt rychle, aniz dojde k vyraznéj$im
zménam na jicnu.
Koncentrované louhy nekoaguluji bilkovinu, vytvareji z nekrotické tkdné mazlavé
mydlovité hmoty.

214  Poruchy vyzivy

Latky v potravé, které slouzi k vyzivé organismu, se nazyvaji ziviny. Patfi sem bilko-

viny, tuky a sacharidy. Doplnujicimi Zivinami jsou nerostné latky a vitaminy.

= bilkoviny - slouzi jako stavebni material bunék a tkani; jsou také nezbytné pro
tvorbu travicich $tav, hormont a protilatek; nedostatek bilkovin vede k pomalému
ristu déti; jejich hmotnost je niz$i nez primér populace; u dlouhodobého nedo-
statku bilkovin dochazi k tzv. hladovym otoktim, déti maji vypoukld briska, napl-
nénd ascitickou tekutinou, a tenké, vyhublé koncetiny, maji nedostatek ¢ervenych
krvinek (anemie) a sniZenou obrannou schopnost proti infekcim

» tuky - déli se podle raznych kritérif; v praxi se osvéd¢ilo déleni na lipidy nepolarni
(neutralni, hydrofobni), napt. triglyceridy, estery cholesterolu, a polarni (hydrofilni),
napt. cholesterol, fosfolipidy a cerebrozidy; tuky kryji zhruba 30-40 % energetic-
kych néroku organismu; cholesterol a estery cholesterolu potfebuje organismus na
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tvorbu buné¢nych membrén, nadledvinovych a pohlavnich hormont i vitaminu D;
podileji se véak rovnéz na vzniku a rozvoji aterosklerdzy; v nékterych potravinach
(Zloutek, jatra) jsou obsazeny ve vétsim mnozstvi

» sacharidy - jsou nejdiilezitéj$im zdrojem energie, mohou do uréité miry zastupovat
tuky, bilkoviny v$ak nahradit nemohou; pti velkém mnozstvi sacharidt v potravé
nastava jejich pfeména v tuk; ve stfevnim traktu udrzuji sacharidy pfiznivé kvasné
mikroorganismy v prevaze nad hnilobnymi mikroorganismy

= nerostné ldtky — musime je stle ptijimat potravou a vodou; v gramovych davkach
jsou to napf. K, Ca, Naj; ve zlomcich grami napt. Fe, Zn, Cu; stopové prvky pak ve
zlomcich miligrami - J, Co; nékteré stopové prvky se dostavaji do organismu, kde
se hromadi a mohou ptisobit toxicky - Pb, Cd, Hg, As

2.14.1  Priciny nedostatku Zivin v organismu

Mezi pti¢iny nedostatku zivin v organismu patfi:

» nedostatek potravy

» nechutenstvi u riznych chorobnych stavi a dlouhodobych intoxikaci (napt. u zhoub-
nych nador, pfi poruchdch mozku nebo u intoxikaci alkoholem, narkotiky a olo-
vem)

» nemoci traviciho traktu (napf. poruchy polykani, nemoci jicnu, nadory traviciho
traktu, zalude¢ni ¢i dvanactnikové viedy a malabsorpce)

»  tézkd a celkovd onemocnéni (TBC, cirhdza jater a tézké zanétlivé stavy)

= psychickd onemocnéni (anorexia nervosa)

= celkova metabolickd onemocnéni (napt. diabetes, hyperfunkce $titné z1azy)

Pfi hladovéni musi organismus vyuzivat vlastnich rezerv. Organismus ovSem neni
dlouhodobé prizptisoben na zajistovani zdroji energie z vlastnich tkdni. Pfi této pre-
méné totiz dochazi ke vzniku $kodlivych meziprodukti, které mohou vést k ohrozeni
Zivota autointoxikaci. Napadna vyhublost, ktera se objevuje v pribéhu chronickych
(napf. nddorovych) nebo psychickych onemocnéni, se nazyva kachexie. Vyrazny ne-
dostatek proteinti v potravé, ktery pozorujeme az u 25 % déti v rozvojovych zemich,
prevazné v Africe, vyvolava marasmus. Hmotnost takovych déti klesa na 60 % hmot-
nosti zdravych déti stejné vékové skupiny. Projevuje se vyraznou svalovou slabosti
a retardaci ristu.

Kwashiorkor (kvasiorkor) je jesté vyraznéjsi porucha vyzivy a chybéni proteint
v potravé nez marasmus. V potravé prevladaji polysacharidy, ale pfijem proteinti je
velmi nizky nebo zadny. Jde opét o problém prevazné rozvojovych zemi. Objevuje se
vyraznd hypoalbuminemie, kterd zptisobuje generalizovany edém. Hmotnost déti je
priblizné stejna jako u marasmu. Vypoukld briska u jinak vyhublych déti svéd¢i pro
ascites. Soucasné jsou i zvétSend jatra.

Obezita - za obezitu se povazuje zvys$eni (idedlni) télesné hmotnosti o vice nez 10 %.
Hlavni funkci tukové tkdné je tvorit zasobu energie, kterou je mozné nasledné vyuzit.

Komplikace obezity - nahromadéni lipida v krvi (pfedev$im cholesterolu a estert
cholesterolu) podporuje vznik aterosklerdzy. Obezita vede ke zhor$eni ¢innosti kar-
diopulmonalniho aparatu a k nadmérnému zatizeni kloubt. Pomérné Casto se vycer-
pavaji bunky, které tvoii inzulin v Langerhansovych ostrtvcich slinivky bfi$ni, coz je
pri¢inou diabetu. U obéznich lidi je vys$s$i vyskyt pooperaénich komplikaci (trombézy
a kyly) a nékterych metabolickych onemocnéni (dna).

30



Nemoc a jeji priciny

2.14.2 Vitaminy a hypovitamindzy

Snizeni hladiny vitamind v krvi se nazyva hypovitamindza. Nékteré vitaminy se

rozpoustéji v tucich a spolu s nimi jsou vstfebavany (sem patfi vitaminy D, A, K, E),

ostatni vitaminy jsou rozpustné ve vodé. Vét$inou se do organismu dostavaji potra-

vou. Nékteré se tvori v téle — vitamin K, D, ale nikoli v dostate¢ném mnozstvi, takze
musi byt télu zaroven dodavany potravou.

» vitamin D - nékteré potraviny ho obsahuji ve vét$i mife — napf. rybi tuk, maslo
a zloutek; v krvi se vaZe na alfa -globulin; na u¢innou formu se pfeménuje v jat-
rech a ledvinach; vznika v8ak i v kazi ptfi ozafeni ultrafialovymi paprsky; zvysuje
vstfebavani vapniku ze stfeva; pti jeho nedostatku dochazi u déti ke ktivici (rachi-
tida - v podstaté nastdva nedostate¢né provizorni zvapenaténi kosti), u dospélych
pak vede k méknuti kosti (osteomalacie)

» vitamin A - hypovitamindza u déti vede ke zpomaleni ristu a atrofii svalstva; u do-
spélych nastava preména epitelu dychacich cest a mocovych cest na epitel dlazdi-
covy; dochdzi k oénim onemocnénim (napf. poruchdm vidéni zasera)

= vitamin K - je sice tvofen bakteridlni flérou stfev, ale zvlasté u dospélych je ne-
zbytny jeho pfisun potravou; u novorozenct, kdy jesté neni vytvorena stfevni bak-
teridlni flora, je vitamin doddvan matefskym mlékem; u dospélych se nedostatek
vitaminu K muze projevit pti dlouhodobém uzavieni vyvodnych zlu¢ovych cest
(napt. kameny a nddorem); zlu¢ je totiz potfebna pro vstfebavani tukd, a tim i vi-
taminu K; jeho nedostatek vede k projeviim krvdceni; vitamin se podili na tvorbé
protrombinu a faktoru VII v jatrech

» vitamin C - vyskytuje se pfevazné v zeleniné a ovoci; avitamindza vyvolava krva-
ceni, u déti dochazi ke krvaceni pod okostici (periost) zvlasté na bércich, ke $pat-
nému hojeni jizev a porucham kosti (tzv. nohy do ,,0“); u dospélych se projevuje
krvacenim z dasni, uvolnovanim zubti a anemii; onemocnéni se nazyva kurdéje
(skorbut), v souc¢asné dobé je vzacné, mnohem castéji se objevuji hypovitamindzy;
pti hypovitamindze ¢lovék trpi zvy$enou inavnosti a malatnosti

= vitaminy skupiny B (vitamin B, B,, B, B , kyselina listova a dalsi)

- vitamin B, je obsaZen napft. v ryzovych a obilnych slupkdch; jeho nedostatek
zpuisobuje onemocnéni zvané beri-beri; pii hypovitamindze vznika poskozeni
perifernich nervi (tzv. ,,sucha forma“ beri-beri) nebo srdce (tzv. ,vlhka forma“
beri-beri); vitamin B, - pti nedostatku tohoto vitaminu dochdzi k onemocnéni
oci (vaskularizace rohovky) a kiize; vitamin B, se ve svych ucincich dopliuje
s kyselinou listovou; jeho nedostatek se projevuje u zanéta zaludku (atrofické
gastritidy), zanéti stfev a po chirurgickych operacich zaludku a stfev; vitamin
predstavuje zevni faktor, ktery se v Zaludku spojuje s vnitfnim faktorem; cely
komplex je pak vstfeban v tenkém stfevé; pri nedostatku vitaminu dochdzi
k megaloblastické anemii a tzv. neuroanemickému syndromu (poruchy mye-
linizace v miSe); pfi nedostatku ,,vnitfniho faktoru“ je anemie oznacovana jako
pernicidzni; objevuji se protilatky proti parietalnim gastrickym burnikam, které
»vnitini faktor” tvori; perniciézni anemii radime k autoimunitnimu onemoc-
néni, u kterého dochazi k megaloblastické anemii
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2.1.5 Biologické priciny nemoci

Rada nemoci je vyvolédna Zivymi organismy, které byly bud do makroorganismu za-
vledeny zvenci, napt. pfi poranéni, nebo prekonaly obrannou bariéru slizni¢nich po-
vrcha. Patfi sem bakterie, viry, patogenni houby, protozoa, cervi.

Zvlastni podskupinu tvori patologické proteiny nazvané priony, které u lidi vyvo-
lavaji napt. Creutzfeldtovu-Jacobovu nemoc (CJD) a u hovéziho dobytka tzv. bovinni
spongiformni encefalopatii (BSE), zndmou pod ndzvem ,,nemoc $ilenych krav®. Zdrojem
mikroorganismii je bud zevni, nebo vnitfni prostfedi. V travicim systému je mnoho
mikroorganismu, které ziji v symbidze (souZiti se vzajemnym prospéchem) s makro-
organismem. Sta¢i vSak pomérné maly zasah do této rovnovéhy, aby mikroorgani-
smy vyvolaly endogenni infekci. Infekce tedy znamend proniknuti mikroorganismu
do makroorganismu a soucasné se tak oznacuji nemoci zptisobené mikroorganismy
(dale viz kap. 6).

Cesty ndkazy jsou zptisoby a moznosti, jakymi mohou mikroorganismy pronik-
nout do téla (kapénkovou infekci, dotykem, potravou, pohlavnim stykem, kousnutim
hmyzem, véemi vymésky organismu atd.).

Vstupni brdna infekce je misto, kudy nakaza vstupuje do organismu.

» priklady infekénich mikrobii — streptokoky, stafylokoky, pneumokoky, neisserie
(meningokoky, gonokoky), tuberkulézni mykobakterie

» priklady infekénich virii — HIV (virus vyvolavajici AIDS), virus chtipky, virus he-
patitidy, skupina herpes vird, virus Epsteina-Barrové (EB) - virus je povazovan za
vyvolavatele infekéni mononukledzy, cytomegalovirus

» priklady patogennich plisni - Candida albicans, Aspergillus (postihuje prevainé
dychaci systém)

» priklady protozodini infekce - Entamoeba histolytica — vyvolava amébovou upla-
vici (dyzenterii), Plasmodium malariae (vyvolavatel malarie), Toxoplasma gondii
(vyvolavatel toxoplasmozy)

» priklady Cervii, kteti parazituji v organismu - $krkavky (napt. skrkavka détskd,
Ascaris lumbricoides), tasemnice (napf. tasemnice bezbrannd, Taenia solium), schis-
tozomy (napt. Schistosoma mansoni, parazit vyvolava rozsahlé postizeni jater),
svalovec stoceny (Trichinella spiralis)

Aktivni imunizace

Jiz pred vice nez tisici lety ve staré Ciné lidé vypozorovali, Ze pfeneseni infekéniho
materidlu ¢lovéka, u kterého pravé nestovice (variola) probihaji mirné, na ¢lovéka zdra-
vého vyvolava opét mirny pribéh nestovic. Tyto poznatky byly zapomenuty, event.
se do Evropy nedostaly. Teprve Jenner (1798) prisel na to, Ze ne$tovi¢na infekce ho-
véziho dobytka se da Gspésné ockovat, aniz ¢lovék nestovicemi onemocni. Pouze na
kazi v misté ockovani se objevuje zanét (chranicka). Imunita proti onemocnéni trva
mnoho let. Od té doby byla vyvinuta celd fada oc¢kovacich latek. Do téla se vpravuje
oslabeny nebo usmrceny zdrodek nemoci, ten vyvold tvorbu protildtek a namnozeni
tzv. pamétovych bunék. K onemocnéni v§ak nedochazi.

Pasivni imunizace
Znamend vpravovani hotovych protilatek do téla. V kratké dobé jejich hladina do-
sdhne takové Urovné, ze mize zabranit vzniku a rozvoji onemocnéni. Protilatky v§ak
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v u¢inné koncentraci ztstavaji v organismu pomérné kratce. V imunitnim systému
nevznikaji bunky, které by samy protilatky produkovaly.

2.1.6  Prostredi jako vyvolavatel nemoci

Clovék se stéle ve svém okoli setkdva s vlivy, které mohou vyznamnym zptisobem
ovlivnit jeho zdravi. Jde pfedev§im o vzduch s jeho vlhkosti, teplotou, pfitomnosti
zneclistujicich latek, dale vibrace, hluk apod.

Domadci i pracovni prostiedi ovliviiuji zdravi. Je zndmo, Ze malé, tmavé a vlhké byty
pusobi na ¢lovéka nepriznivé po mnoha strankach. Velky duraz se klade na spravnou
Zivotospravu a dostatek odpocinku (predev$im spanku).

V pracovnim prostredi je vice vlivii, které mohou ohrozit zdravi. Nékteré ptipady
jsou uvedeny dale. Mohou vést k nemocim z povoldni ¢ili profesiondlnim onemoc-
nénim.
= vliv vibrace - vibra¢ni otfesy se prenaseji na organismus pfimym kontaktem

s vibrujicim télesem (chvéni nastroj, stroju, podlahy, ale i vzduchu); po nékolika

meésicich (napt. prace s pneumatickymi kladivy) mtiZe dojit k zachvatovitému sta-

hovéni (kontrakci) drobnych cév na rukou, kiize ma skvrnité bilou barvu; naopak

v mezidobi je kiize namodrale zbarvend (cyanotickd); zmény oznacujeme jako va-

zomotorické postiZeni; miize se vyskytovat i ztrata vnimani vyssich tdnd az aplna

hluchota; také se objevuji endokrinni poruchy, poruchy zalude¢ni sekrece, bolesti
hlavy, zavraté apod.

» vliv ultrazvuku - ultrazvuk je chvéni s frekvenci nad horni hranici slysitelnos-
ti (17 kHz); ma troji uc¢inek: tepelny ucinek, mechanické pisobeni ultrazvuku -
kmitani vede k namahani bunék a jejich poskozeni, chemické zmény - v dtsledku
aktivace a inaktivace rtiznych buné¢nych enzymi miize dojit az k nekréze bunék

» kinetozy - jsou zpisobeny opakujicim se nerovnomérnym pohybem nebo perio-
dickym zrychlenim a zpomalenim (mofska nemoc); u citlivéjsich jedinct mize
totéz vyvolavat jizda autem ¢i vlakem; je to diisledkem podrazdéni nervu vagu
a vestibularniho aparatu; projevuje se pocenim, bledosti, pocitem na zvraceni nebo
zvracenim, hypotenzi a bradykardii

v vlivy tropického klimatu - tropické klima ptsobi na ¢lovéka silnym slune¢nim za-
fenim, vysokou teplotou prostfedi, vysokou vlhkosti a pfitomnosti fady zavaznych
biologickych faktor®; pobyt v tropickém klimatu se mtize projevit jako tzv. tropicka
letargie; hrozi poruchy solného a vodniho hospodatstvi téla; ddle dochazi k nékte-
rym specifickym poruchdm - otoktim z horka, kfe¢im z horka, srde¢ni synkopé
(nahl4 ztrata védomi z nedokrveni mozku)

2.1.7  Genetické vlivy

Mnozstvi geneticky podminénych chorob a odchylek je velké, zabyva se jimi obor 1é-
karska genetika.

Kazda bunka (mimo zdrode¢né bunky) ma ve svém jadru dvé sady chromozomtl.
Chromozomy se navzajem li$i velikosti, tvarem, umisténim centromery (struktura,
ve které se stykaji raménka chromozomu - obr. 8). Chromozomy sestavené do part
podle kli¢e mezinarodni klasifikace vytvareji karyotyp. Je specificky pro jednotlivé
Zivo¢i$né druhy.
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Obr. 8 V misté styku ramének chromozomu
je tzv. centromera (oznacena krouzkem)

Normalni karyotyp ¢lovéka obsahuje 46 chromozomdl. Jde o 22 parovych chromo-
zomu (autozomil) a 2 pohlavni chromozomy (gonozomy). U Zen jsou dva gonozomy
XX, u muzt gonozomy XY. V jadre bézné télni bunky (diploidni buriky) jsou obsazeny
dvé stejné sady chromozomd. Stejné chromozomy tvorici par se nazyvaji homologni.
Pouze dva chromozomy urcujici pohlavi (u muza vzéjemné odlisné) se oznacuji go-
nozomy (heterochromozomy).

Béhem vyvoje a déleni zarode¢nych (pohlavnich) bunék a v ¢asnych fazich vyvoje
vajicka muze dojit k chybé pri rozdéleni chromozomu (nondisjunkci). Vznikaji dcetiné
buriky, které maji o jeden chromozom méné a druhd o jeden chromozom vice. Burika
s mens$im poctem chromozomil ve spojeni s druhou, normalni zarode¢nou burkou
dé vzniknout tzv. monozomii, tj. bunce, které schazi jeden chromozom. V druhém
ptipadé, kdy se spoji normalni zdrode¢na bunka s burnikou nesouci o jeden chromo-
zom navic, vznika trizomie.

Monozomatické bunky vétsinou nejsou schopny Zivota a zanikaji, trizomické bunky
Casto prezivaji a davaji vzniknout vrozené poskozenému jedinci. Kromé zmén v poctu
chromozomu dochdzi i ke zméndm ve struktufe samotnych chromozomu. Dokonce
miize dojit k chybnému premisténi jednoho raménka chromozomu (translokace). Ra-
ménko chromozomu se mtiZe napf. pretodit (inverze) a pripojit se opaénym koncem.
Zustane-li pritom vSechen chromozomalni material zachovan, nevznikaji zadné zjev-
né piiznaky. Rikdme, Ze jedinec je nositelem vyrovnané (balancované) translokace.
V dalsi generaci pfi setkdni s jedincem s normalni chromozomovou vybavou nemusi
dojit k vyrovnané translokaci. Pak vznikaji poruchy chromozomalniho spojeni a vy-
razné genetické vady, které se mohou projevit potratem nebo narozenim ditéte s vro-
zenymi vadami.

Bunky, které se odvozuji z chromozomalné odchylné zarode¢né bunky, maji i ve
vyvinutém organismu stejnou genetickou odchylku. Ostatni bunky zygoty (oplodné-
ného vajicka), které chromozomalni odchylku nemaji, dévaji vzniknout normalnim
bunikam a organtim. Takovy ¢lovék ma ve svém téle dva typy bunék. Rikdme, Ze jde
o chromozomovou mozaiku.

Jind chromozomalni vada je delece (chybéni - ztrata) ¢asti chromozomu. Takto
chromozomalné odchylnd bunka zygoty ztratu ¢asti chromozomu muize prezit. To
opét vede k chromozomové mozaice a miize vzniknout jedinec s geneticky podminé-
nou vrozenou vadou.

Na vzniku chromozomalnich odchylek ve vajicku se podili nékolik rizikovych
faktoru: vék zeny (vys$si vék zvysuje riziko genetické odchylky), zareni, infekce, endo-
krinn{ poruchy a stres. Radu pfi¢in v§ak neznidme.

Teoreticky mohou vzniknout odchylky (aberace) vSech autozomu, ale vétsina
napf. autozomalnich trizomii neni slucitelna se Zivotem. K tém, které nejc¢astéji dovo-
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Obr.9 Vlevé ¢dsti obrdzku jsou zndzornény nékteré vrozené vady u Downovy nemoci,
v pravé Cdsti je karyotyp trizomie 21. chromozomu

luji preziti, patti trizomie 21. chromozomu, vzacnéji 18. a 13. chromozomu. Vétsina
jedincil s témito chromozomdlnimi poruchami ma ¢asto vyrazné orgdnové zmeény,
sniZzenou odolnost proti infekci, télesny vyvoj je pomaly, inteligence je snizena a trpi
zazivacimi poruchami.

Trizomie 21. chromozomu - Downova nemoc (47 chromozomi, XX nebo XY, +21)
Vada je charakterizovdna napft. §patnym psychomotorickym vyvojem, snizenym IQ.
Projevuje se mongoloidnim obli¢ejem, epikantem, nizkou hmotnosti mozku, ote-
vienymi usty, ryhou pres celou dlan (,,opi¢i ryha“), plochym a kratkym nosem a de-
formitami u$nich boltcii, vznika lingua scrotalis, makroglosie, vrozené srde¢ni vady
a svalova hypotonie. Vyskytuje se zvy$ené mnozstvi leukemii a Alzheimerova nemoc
se objevuje jiz kolem 40. roku véku. Karyotyp Downovy nemoci a nékteré vady, které
se u ni vyskytuji, jsou zndzornény na obrazku 9.

Vrozené poruchy gonozomu

Ve stru¢nosti mtizeme fici, Ze existuje dvoji typ spermii. Jeden typ obsahuje X a druhy
Y gonozom. Nondisjunkce gonozomt dé vzniknout abnormalnimu stavu, kdy spermie
obsahuji XX nebo YY gonozomy a druha spermie nema zadny gonozom, tedy 0. I tyto
typy spermii jsou schopny oplodnit vajicko, takze ve spojeni s normdlnim vajickem
mohou vzniknout kombinace XXX, YYX a X0. K nondisjunkci mtize také dojit u va-
jicka, takze vajicko muze mit kombinaci XX, 0.

Nadpocetny chromozom X u muzského fenotypu je odpovédny za tzv. Klinefer-
teriiv syndrom (47, XXY). Jedna z moznosti, jak k tomuto syndromu dojde, je spojeni
vajicka s gonozomem XX a spermie s gonozomem Y. Odchylka se projevuje u chlap-
ct v obdobi puberty. Mivaji mensi varlata, eunuchoidni rast, ochlupeni je zZenského
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typu. Inteligence byva lehce sniZend. Nadpodetny Y chromozom u muzského fenotypu
(47, XYY) je tzv. ,supermuz®. Odchylka je pomérné Castd, projevuje se nadmérnym
riistem, gonady postiZeny nejsou.

Monozomie X (45, X0) — Turneriiv syndrom. Fenotypicky jde o Zenu se sexudlnim
infantilismem. To se projevuje hypoplazii gonad, délohy a amenoreou, zeny byvaji
rovnéz mensiho vzristu.

Genetické poruchy se mohou dédit z rodi¢t na déti - mluvime o familidrnim
vyskytu a dédicné nemoci. Tady se projevuji zdkony dédi¢nosti objevené Mendelem
(G. Mendel byl ¢len feholniho tadu a pokusy provadél v Brné v letech 1856-1863).
V soucasné dob¢ se uvadi, Ze mnozstvi chorob, které probihaji podle Mendelovych
zakond, je kolem 5000. Odhaduje se, ze kazdy ¢lovék je nositelem 5-8 poskozenych
(mutovanych) gentl. Vétsina z nich je recesivnich a nevyvolavaji vaznéj$i zmény fe-
notypu. Objevuji se v ur¢itych rodinach (familiarni vyskyt), pouze mensi procento
mutaci (15-20 %) patfi mezi ziskané. Vznikaji v organismu nové. V této souvislosti
rozeznavame tyto typy dédi¢nosti: autosomdlné dominantni, autosomdlné recesivni
a gonozomdlné recesivni.

V prvnim pripadé dédi¢nosti heterozygotni jedinci prendaseji postiZzeni na 50 %
potomki. Jeden rodi¢ trpi onemocnénim (do této kategorie patti napf. Huntingtono-
va nemoc, neurofibromato6za, tuberdzni sklerdza, familidrni polypoza tlustého streva,
Marfaniv syndrom ¢i Ehlerstiv-Danlostiv syndrom).

V druhém pripadé se onemocnéni projevuje za predpokladi mutace obou alel u da-
ného jedince. Rodice jsou heterozygoti, onemocnénim netrpi, ale pfendaseji ho na po-
tomky, a to tak, ze nemocnych je 25 %, 25 % je jich zdravych a 50 % potomku prenasi
nemoc na dalsi generaci, aniz by méli pfiznaky nemoci (fadime sem napt. cystickou
fibrézu, nedostatek alfa -antitrypsinu, hemochromatézu ¢i talasemii).

Ve tietim pripadé je dédi¢nost vdzana na X-chromozom. Matky prenaseji mutaci
na syny, ale samy onemocnénim netrpi. U syni se onemocnéni projevuje (prikladem
miize byt hemofilie).

Multifaktoridlné (polygenné) podminéné nemoci - onemocnéni se projevuje te-
prve pfi pritomnosti poskozenych (mutovanych) alel u vétsiho poétu gentt malého
ucinku, tzv. polygenti. Cela tato skupina genti kontroluje jeden znak. U polygennich
znaku zavisi vysledny fenotyp ¢asto také na prostredi, pohlavi jedince a dalsich vli-
vech. Prikladem muze byt diabetes mellitus, aterosklerdza, urcité formy karcinomi
a hypertenze. Multifaktorialni podklad maji napt. rozstépy rtii a patra, stendzy pyloru
a vrozené srde¢ni vady.

2.1.8 Dispozice

Dispozice je nachylnost k ur¢itym onemocnénim. Je ukolem dospélych, aby vypozoro-
vali, jak reaguji jejich déti na nejriznéjsi vlivy zevniho prostfedi (chlad, teplo, fyzickou
a psychickou zatéz atd.), a snazili se nepriznivé vlivy a navyky zmirnit, popt. odstranit
zZivotospravou, dédle napt. otuZzovanim, cvicenim, zménou klimatu, ortopedickymi po-
muckami. Dobra schopnost nepodlehnout nemocem se nazyva odolnost, rezistence.
Miize byt vrozena nebo posilena spravnou zivotospravou, rozumnym sportovanim,
otuzovanim a o¢kovanim.
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2.2 Patologie imunitnich reakci

Imunita v uz$im slova smyslu znamend odolnost organismu va&i infekcim. Radi se

proto k obrannym opatfenim organismu. Na vzniku imunitni reakce se podileji tfi

typy bunék: T-lymfocyty, B-lymfocyty a makrofagy. T-lymfocyty se déle déli na dva

zdkladni typy, které maji na povrchu molekulu CD4 nebo CD8 (v organismu jsou

v poméru 2:1).
CD4-lymfocyty jsou vétsinou prekurzory pomocnych T-bunék (T,)):

= T,1(tvofi hlavné IL-2 a IFN-y); zdkladni funkci lymfocytt T, 1 je spoluprace s mak-
rofagy a jejich stimulace k pfeméné v aktivované makrofagy

= T,2 (tvofi hlavné IL-4, IL-5, IL-6 a IL-10); jejich zdkladni funkci je spoluprace
s B-lymfocyty, které byly pfedem stimulovany antigenem; spoluprace je zalozena
jednak na sekreci vy$e uvedenych cytokind a na pfimém kontaktu s témito bun-
kami; to vede k proliferaci daného klonu B-lymfocytii a nakonec k jejich pfeméné
v plazmatické bunky, které produkuji protilatky

Druhy typ lymfocytii s molekulou CD8 na povrchu je prekurzorem cytotoxickych
T-lymfocytt (T ) a pamétovych bunék tohoto typu. T _vyuZivaji tfi druhy cytotoxic-
kych mechanismi - cytotoxickych granuli (perforin, granzymy), které pti vniknuti
do cilové bunky vedou k jejimu zniceni, Fas-ligandy na povrchu lymfocytu (liganda
se spoji s apoptotickym receptorem Fas na cilové burice a spusti kaskddu déju, na je-
jichZ konci dojde k jeji apoptdze) a tietim mechanismem je tvorba lymfotoxinu, ktery
opét vede k apoptdze burky.

Latka, kterd muze vyvolat imunitni odpovéd, se nazyva antigen. Rozeznavame
exoantigeny, které se do organismu dostavaji z okolniho prosttedi, a autoantigeny
pochazejici z vlastniho organismu. Z fyzikalné-chemického pohledu jsou to obvykle
chemické latky s velkou molekulou, ¢asto cizorodé bilkoviny, polysacharidy, ale také
lipidy a lipoproteiny. Antigenné mohou reagovat povrchové membrany virt, bakterii
nebo protozoi. Organismus ma mnoho moznosti, jak se antigenti zbavit. Obranné sys-
témy organismu mohou byt nespecifické. Brani usidleni mikrob ¢i jinych organismu
na povrchu kiize ¢i sliznic. Zamezuji jejich pronikani do tkdni a $ifeni v organismu.
Patfi sem napt. sloZzeni potu a hlenu, ktery pokryvd sliznice, dale opsonizace (spojeni
s komplementem C3b), mikrofagicka ¢i makrofagicka reakce bunék. Jinou moznosti je
tzv. specifickd imunitni odpovéd. Je zprosttedkovana jednak protilatkami, které tvori
plazmatické bunky a rizné typy B-lymfocytd — humordlni imunita, jednak bunkami,
které protilatky netvori a patti k fadé T-lymfocytt - celuldrni imunita.

Oba bunééné typy maji spole¢ny pavod v kmenovych butikdch kostni dfené.
Z kmenovych bunék se odvozuji tzv. prekurzorové buiiky a z téch vznikaji funk-
¢ni T- a B-lymfocyty. Prekurzorové T-lymfocyty (pro-tymocyty) miti do tymu, kde
vznikaji funkéni T-lymfocyty, a prekurzorové B-lymfocyty osidluji lymfatické uzliny.

B-lymfocyty vytvareji pét hlavnich tfid imunoglobulini. Sefazeny jsou podle se-
stupné koncentrace v séru: IgG, IgA, IgM, IgD, IgE.

Celularni imunita je zprosttedkovana T-lymfocyty. Tyto lymfocyty pusobi vyse
uvedenym zpusobem (obr. 10).

V tymu se tzv. pro-tymocyty ,vychovavaji“, u¢i se rozpoznéavat cizorodé bunky,
antigeny a reagovat i na antigenné zménéné povrchy bunék télu vlastnich. Vznikaji
zde zralé T-lymfocyty, které poznaji buniky vlastniho téla, na néz nereaguji - imunitni
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Obr. 10 Pfimé piisobeni T lymfocytii na nddorovou busiku. Poté co T lymfocyt roze-
znd pomoci adhezivnich molekul a TCR (receptor T-lymfocytii pro antigen) cizi nebo
pozménénou buriku, dojde k jejimu zniceni (a). V pravé Cdsti (b) se nddorova burika
rozpadd vlivem piisobkii lymfocytii

tolerance. Teprve ty lymfocyty, které zvladnou vechny tkoly (coz jsou asi 2 % z pro-
-tymocytu), jsou uvoliovany z tymu, dostavaji se do krve, osidluji mizni uzliny, slezinu
a jsou roztrousené v celém organismu. Kontrola bunék vychazejicich z tymu je velmi
ptisnd a je dale posilena tzv. pfirozenymi regula¢nimi CD4-pozitivnimi T-lymfocyty
(Treg), které zabezpecuji imunitni toleranci a potlacuji autoimunitni reakce. Délaji to
pomoci tlumivych cytokint a pfimym kontaktem s aktivovanymi lymfocyty (reaguji
na vlastni buniky organismu) nebo dendritickymi bunikami. Podobné kontrolni me-
chanismy existuji i pro B-lymfocyty v kostni dfeni.

Povrch bunék télu vlastnich v§ak mize byt ur¢itym zpisobem pozménén, napt. pii-
sobenim vird nebo chemickymi latkami. T _lymfocyty je rozpoznaji jako cizi a znic¢i
je vys$e uvedenymi mechanismy. Podobnym zptsobem uc¢inkuji i tzv. NK (,,pfirozeni
zabijei®, natural killer) buniky. Jde o zvlastni typ lymfocytu, které na svém povrchu
nemaji antigenné specifické receptory. Zatim neni objasnéno, jakym zpisobem roze-
znavaji abnormalni bunky.

V organismu existuji pomérné velmi vyrazné antigeny, které jsou od poc¢atku svého
vzniku obklopeny epitelem (napt. koloid $titné zlazy, protein v kanalcich varlete, o¢ni
¢ocka). Antigen neprichazi do styku s mezenchymem a makrofagy, a proto tyto anti-
geny imunitni systém nezna. Pouze v pripadé, ze se epitelova bariéra porusi, dochazi
kimunitni reakci i proti vlastnimu antigenu, pfikladem mize byt chorioretinitida a de-
myeliniza¢ni encefalomyelitida. Oba systémy, jak celularni, tak humoralni, velmi dzce
spolupracuji. Antigen, ktery se dostane do organismu, je rozpoznavan a fagocytovan
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Obr. 11 Pfeména malého lymfocytu po piisobeni antigenu (A) v buriku vétsi, odlisnou
velikosti i tvarem jader a poctem jadérek. Na konci pfemény je plazmatickd burika
tvotici protildatky
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