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Prof. MUDr. Milo§ gtejfa, DrSc., FESC, se narodil v roce
1929. Roku 1953 promoval na Lékarské fakulté Masarykovy
univerzity v Brn€. Do roku 1957 pak pracoval v Banské Bystri-
ci jako sekundéarni lékaf a jako zdvodni a obvodni 1ékat v Ziaru
nad Hronom. Poté piesel do Brna na II. interni kliniku, kde
postupné vykondval vSechny zdravotnické a skolské funkce.
Slozil atestace z interny 1. i II. stupné a dale z kardiologie.
V roce 1963 ziskal titul kandidata véd a roku 1969 habilito-
val monografii o anginé pectoris, ktera vysla knizn¢ ve dvou
vydanich (1971, 1973). Jeho prace tak ptispéla k renesanci
ergometrického testovani kardiaku.

V letech 1969—1973 pracoval jako vedouci kliniky a pro-
fesor vnitiniho I€katstvi na lékarské fakulté v Oranu. Tehdy se
stal dopisujicim ¢lenem Paftizské 1ékatské spolecnosti.

Po navratu se na brnénské Il. interni klinice zi¢astnil zava-
déni neinvazivnich kardiologickych metod a vybudoval JIP kar-
diologického zaméfeni s modernimi vySetfovacimi metodami.
V roce 1987 po sepsani monografie ,,Ventricular dysfunction in
acute myocardial infarction® obh4jil doktorat véd a roku 1989
byl jmenovan profesorem vnitiniho 1ékatstvi. Zacatkem roku
1990 se stal prednostou I. interni kliniky FN u sv. Anny v Brné¢,
kterou ptebudoval na kliniku kardioangiologickou.

Je autorem vice nez 250 odbornych ¢lankt a spolupracoval na 17 uc¢ebnicich a monografiich. Jeho nej-
vyznamnéj§im dilem je pak Kardiologie, kterou se spoluautory vydal jiz ve dvou vydanich v letech 1995
a 1998.

Byl fesitelem i oponentem tady grantd a lektorem mnoha monografii. Znamy jsou jeho prednasky na
Iékarské fakulté, v postgradualnich kurzech, na domacich i zahrani¢nich odbornych férech.

Absolvoval studijni cesty a pobyty v fadé evropskych zemi, v USA a na Instituto Nacional de Cardiologia
v Mexiku.

Byl ¢lenem redakéni rady Scripta medica facultatis medicae brunensis, nyni je ¢lenem redakéni rady ca-
sopisu Vnitini lIékatstvi a vedoucim redaktorem casopist Kardiologicka revue a Kardioférum.

Za vyzkumnou, publika¢ni a pedagogickou praci byl odménén ¢tyimi cenami ¢eskych odbornych spolec-
nosti, Libenského medaili a medaili Lékatské fakulty Masarykovy univerzity.

V letech 1992—1993 byl prvnim prezidentem Ceské 1ékaiské komory.

Je nositelem tadu Eques ordinis medicorum bohemicorum, ¢estnym ¢lenem Ceské kardiologické spoled-
nosti, Gestnym &lenem Ceské internistické spole¢nosti CLS JEP, emeritnim FESC, emeritnim profesorem
Lékatské fakulty Masarykovy univerzity a Glenem Ceské I1ékaiské akademie.

Dalsi jeho ¢lenstvi a prace patiily European Network of Therapeutics Teachers (ENOTT, piivodné fran-
couzsky klub Asclepios), opakované vybortim Ceské kardiologické a Ceské internistické spole&nosti, Pra-
covni skupiné pro srde¢ni selhéni a Pracovni skuping experimentalni kardiologie pti CKS a dale Evropské
kardiologické spolecnosti (Fellow of European Society of Cardiology).

V letech 1990—1994 byl ¢lenem senatu Masarykovy univerzity, zacastnil se fakultni pfestavby studia
mediciny a byl &lenem grantové a akreditaéni komise Ministerstva zdravotnictvi CR.

Mluvi anglicky, némecky, francouzsky, Spanélsky a rusky.
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Prehled pouzitych zkratek

AA
AC
ACC
ACCP
ACD
ACE
ACEI
ACLS
ACS
ACT
ACTH
ADH
ADMA
ADP
AED
AHA
AIM
AIVR
AKB
AKS
AMD
AMP
AMTK
ANF (ANP)
ANS
AP

AP
APC
APCR
APS
aPTT

ARB
ARDS
ASA
ASLO
ASS

antiarytmika

adenylylcyklaza

American College of Cardiology (Americka kolej kardiologt)
American College of Chest Physicians (Americka kolej hrudnich 1ékatt)
a. coronaria dextra

angiotenzin konvertujici enzym

inhibitory angiotenzin konvertujictho enzymu

roz§itena kardialné zamétena resuscitace (advanced cardiac life support)
a. coronaria sinistra

activated clotting time

adrenokortikotropni hormon

antidiureticky hormon

asymetricky dimetylarginin

adenozin difosfat

automaticky externi defibrilator

American Heart Association

akutni infarkt myokardu

akcelerovany idioventrikularni rytmus

aortokoronarni by-pass

akutni koronarni syndrom

alfa-metyldopa

adenozin monofosfat

ambulantni monitorovani krevniho tlaku

atrialni natriureticky faktor (peptid)

autonomni nervovy systém

angina pectoris

arteria pulmonalis

aktivovany protein C

rezistence k aktivovanému proteinu C (activated protein C resistance)
antifosfolipidovy syndrom

aktivovany parcidlni tromboplastinovy ¢as (activated plasma tromboplastin
time)

blokatory receptoru-1 pro angiotenzin II

syndrom akutni dechové tisné (acute respiratory distress syndrom)
kyselina acetylsalicylova

antistreptolyzin O

akutni selhani srdce



AST — aspartat aminotransferaza

AT — anaerobni prah (anaerobic threshold)

ATI — a. thoracica interna

ATP — adenozin trifosfat

ATP-4za — adenozin trifosfatdza

ATP-IIT — Adult Treatment Panel III

a-v — arterio-venozni

AV — atrioventrikuldrni

AVB — atrioventrikularni blokada

AVNRT — atrioventrikularni nodalni reentrantni tachykardie

AVP — arginin vazopresin

AVRT — atrioventrikuldrni recipro¢ni tachykardie

AVU — atrioventrikuldrni uzel

BB — beta-blokatory

BK — bradykinin

BKK — blokatory kalciovych kanala

BLR — blokada levého raménka (left bundle brauch block — LBBB)

BLS — zakladni neodkladna resuscitace (basic life support)

BMI — body mass index

BNF (BNP) — mozkovy (brain) natriureticky faktor (peptid)

BPEG — British Pacing and Electrophysiology Group

BPF — blokada ptedniho fascikulu (left anterior hemiblock — LAH)

BPR — blokada pravého raménka (right bundle brauch block — RBBB)

BRS — barorecep¢ni senzitivita

BZF — blokada zadniho fascikulu (left posterior hemiblock — LPH)

CABG — coronary artery by-pass grafting

CAGE — chymostatin-sensitive angiotensin generating enzyme-system

cAMP — cyklicky adenozinmonofosfat

CARTO — elektroanatomicky mapovaci systém

CAVD — kontinuélni arterio-vendzni dialyza

CCS — Canadian Cardiovascular Society (Kanadska kardiovaskularni spolec-
nost)

CDP — Coronary Drug Project (1986)

CD40L — ligand CD40

CETP — cholesteryl ester transfer protein

cGMP — cyklicky guanozinmonofosfat

CGRP — calcitonin gene-related peptide

CICR — calcium-induced calcium release

CIK — cirkulujici imunokomplexy

CK kreatinkinaza

CKTCH Centrum kardiovaskularni a transplantacni chirurgie (Brno)

CL chylomikra

CM kalmodulin

CMP cévni mozkova piihoda

CoA koenzym A

COM — cévni onemocnéni mozku

COX — cyklooxygenaza

CPAP — kontinualni pozitivni tlak v dychacich cestach

CREST — syndrom kalcinéza, Raynaudiiv fenomén, ezofagealni dysfunkce, sklero-
daktylie a telenagiektazie

CRF — corticotrophin releasing factor

CRP — C-reaktivni protein



CS

cSNRT

CT

CTCA
c¢Tnl, cTnT
CVO

CVT

CZT

D

Da

DAG
1-DE
2-DE
DES
DK
DKMP
DLP
DM
DMIT
DM2T
DNA (DNK)
DSA
DTK
EBCT
ECC
ECE
ECV
ED
EDCF
EDHF
EDP
EDRF
EDV
EEHC
EF
EKG
EMB
eNOS
ERP
ESC
ESP
ESV
ET
ETI

F

FDB
FDP

koronarni sinus

korigovany zotavovaci ¢as SA uzlu (corrected sinus node recovery time)
pocitacova tomografie

computed tomography coronary angiography

srde¢ni troponin [ a T

cerebrovaskularni onemocnéni

cerebrovaskularni trombdza

centralni zilni tlak

diference

dalton — atomova hmotnostni jednotka (zhruba hmotnost atomu vodiku),
uziva se pouze v molekularni biologii

diacylglycerol

jednorozmérna echokardiografie

dvourozmérna echokardiografie

1éky potahovany stent (drug-eluting stent)

dolni koncetiny

dilata¢ni kardiomyopatie

dyslipidemie, dyslipoproteinemie

diabetes mellitus

diabetes mellitus prvého typu

diabetes mellitus druhého typu

deoxyribonukleova kyselina

digitalni subtrakéni angiografie

diastolicky krevni tlak

electron beam CT

extrakorporalni cirkulace (mimotéIni ob¢&h)

enzym konvertujici endotelin

extrakardidlni vaskulopatie

erektilni dysfunkce

endothelium-derived contracting factor

endothelium-derived hyperpolarizing factor

tlak na konci diastoly (end-diastolicky)

endothelium-derived relaxing factor

objem na konci diastoly (end-diastolicky)

posilena (enhanced) zevni kontrapulzace

ejekeni frakce

elektrokardiogram, elektrokardiograf, elektrokardiograficky
endomyokardidlni biopsie

endotelidlni NO-syntaza

efektivni refrakterni perioda

Evropska kardiologicka spolecnost

tlak na konci systoly (end-systolicky)

objem na konci systoly (end-systolicky)

endotelin

endotrachedlni intubace

French size — délka zevniho obvodu katétru v mm: pomér obvodu k pri-
méru kruhu udava cislo m, takze 1ze vypocitat zevni primér katétru v mm
nebo coulech (1 inch = 25,4 mm); F 1 = priumér 0,33 mm = 0,013 inch,
F 5%=1,67 mm = 0,066 inch, F 7= 2,3 mm = 0,092 inch, F 9 = 3 mm
~ 0,118 inch

familidrni defekt apolipoproteinu B

fibrinogen/fibrin-degradacni produkty



FEV,
FGF
FH
FiO,
FK
FS
FVC
FVL
GC
GF
GIK
GLUT
GTP

HDL
HDL-CH
Hcey
HELLP
HIT
HIV
HIJR
HKMP
HLA
hr-MR
HRT
HRV
hs-CRP
HUT
CH
CHSL
CHSS
CHOPN
IABK
ICAM
ICD
IDDM
IDL

IE

IFN
IGF
ICH DK
ICHS
IKEM
ILGF
M
IMA
inch
iINOS
INR

1P,

IR

ISA

jednovtetfinova vitalni kapacita

fibroblast growth factor

familiarni hypercholesterolemie

frakce kysliku v inspirovaném vzduchu (norm. 0,21)
fibrilace komor

fibrilace sini

usilovna vitalni kapacita

faktor V Leiden

guanynylcyklaza

glomerularni filtrace

roztok glukdza-inzulin-kalium

transportni bilkovina pro glukézu

guanozin trifosfat

tloustka stény komory

lipoproteiny o vysoké hustoté (high density lipoproteins)
cholesterol lipoproteinti o vysoké hustoté
homocystein

hemolysis, elevated liver enzymes and low platelets — gestacni syndrom
heparinem indukovana trombocytopenie

virus lidské imunodeficience

hepatojugularni reflux

hypertroficka kardiomyopatie

lidské leukocytarni antigeny (human leucocyte antigens)
high resolution magnetic resonance

turbulence srde¢niho rytmu

heart rate variability

vysoce senzitivni metoda stanoveni CRP

head-up tilt test (test na naklonéné rovin¢)
cholesterol

chronické selhani ledvin

chronické srdecni selhani

chronicka obstruk¢éni plicni nemoc

intraaortalni balonkova kontrapulzace

intercellular adhesion molecule

implantabilni kardioverter-defibrilator

inzulin dependentni diabetes mellitus (DM1T)
lipoproteiny o stfedni hustoté (intermediate density lipoproteins)
infek¢ni endokarditida

interferon

insulin growth factor

ischemické choroba dolnich koncetin

ischemickd choroba srde¢ni

Institut klinické a experimentalni mediciny (Praha)
insulin-like growth factor

infarkt myokardu

ischemii modifikovany albumin

palec, coul (2,54 cm)

NO-syntdza indukovana cytokiny

international normalized ratio

inozitol trifosfat

inzulinova rezistence

intrinsic sympathetic activity



ISDN
ISH
ISMN
ISP
ITP
U
IVUS
1.V.
INC
JSS
KD
KES
KFR
kIU
KMP
KPR
KS
KT
KTI
KVO
LCAT
LC-mK
LD
LDL
LDL,

LED
LGL
LK
LMWH
LP
LPL
LQT
LS

LT
LVET
LVOT
MACE
MAO
MAPK
MAS
MDCT
MET

MIBE
MIBI
MIDCABG
MK

MO

MOF

mP,p

izosorbit dinitrat

izolovana systolicka hypertenze

izosorbit mononitrat

index systolické prace

index tepové prace

mezinarodni jednotka (international unit)

intravaskularni ultrazvuk

intravenozni

Joint National Commitee

jicnova stimulace srdce

kumulativni davka

komorova extrasystola

komplement fixacni reakce

tisic (kilo) mezinarodnich jednotek

kardiomyopatie

kardiopulmonalni resuscitace

kardiostimulace, kardiostimulator

komorova tachykardie

kardiotorakalni index

kardiovaskularni onemocnéni
lecitin-cholesteryl-acyltransferaza

lehké fetézy myozinkinazy

laktat dehydrogenaza

lipoproteiny o nizké hustoté (low density lipoproteins)
lipoproteiny genotypu B s vysokym obsahem cholesterolu (vznikaji pti
zvySenych TAG (VLDL) a jejich malé denzitni molekuly lehce pronikaji
do intimy)

lupus erythematosus disseminatus
Lowntv-Ganongliv-Levineliv syndrom (syndrom kratkého P-Q)
leva komora

kratké tetézce nizkomolekularnich heparinti (low molecular weight heparin)
lipoproteiny

lipoproteinova lipaza

dlouhy interval Q-T

leva sin

leukotrieny

left ventricular ejection time (vypuzovaci doba)

left ventricular outflow tract (vytokovy trakt levé komory)
major averse cardiac events

monoaminooxiddza

proteinkinazy aktivované mitogeny
Morgagniho-Adamstv-Stokesiiv syndrom

multidetektor CT

metabolic multiple (jednotka spotieby energie v klidu vsed¢ v bdélém
stavu — ~ 3,5 ml O, min! kg™')

123-metajodbenzylguanidin

metylizobutylizonitril

minimally invasive direct coronary artery by-pass grafting
mastné kyseliny

minutovy objem

multiorganové selhani (multiple organ failure)

sttedni tlak v plicni arterii (mean pressure in arteria pulmonalis)



mph
MR
MSCT
MTHFR
MTO
MTP
MUFA
MUGA

MV
NAP
NASPE
NCA
NCEP
NHANES
NHLBI
NIDDM
NIV
NLN
NN

NO
NSA
NSKT
NSS
NSTEMI
NTG
NYHA
oGTT
OR

OSA
OTS

P

PAA
paCo,
PAD
PAF
PAH
PAI

P, P, SP, mP, mSP, DP, P,

pa0,
PAP

PAR

PCI

PCR

PCWP (Ppcy)
PD

PDE

PDEI

PDGF

PE

PEA

miles per hour (mile/h)

magneticka rezonance

multislice CT

metylentetrahydrofolat reduktaza

mimotélni ob¢h

microsomal transfer protein

mononenasycené mastné kyseliny (monounsaturated fatty acid)
multiple uptake gated acquisition scan (u radionuklidové ventrikulo-
grafie)

minutovy srde¢ni vydej

nestabilni angina pectoris

North American Society of Pacing and Electrophysiology
neurocirkulaéni astenie

National cholesterol education program

National Health and Nutrition Examination Survey

National Health Lung and Blood Institute

non-inzulin dependentni diabetes mellitus (DM2T)

neinvazivni ventilace

nahradni 1écba nikotinem

smérodatna odchylka vsech intervalli (normal to normal)

oxid dusnaty

nesteroidni antirevmatika

nesetrvald komorova tachykardie

nahla srdec¢ni smrt

infarkt myokardu bez elevaci useka S-T (non-ST-elevation MI)
nitroglycerin

New York Heart Association (klasifikace CHSS)

oralni glukézovy toleranéni test

odd ratio (pomér $anci)

obstrukéni spankova apnoe

ortotopicka srdecni transplantace

krevni tlak méfeny invazivné

partial agonist activity

parcialni tlak oxidu uhli¢itého

peroralni antidiabetika

platelet-activating factor

plicni arteridlni hypertenze

inhibitor aktivatoru plazminogenu

tlak tepenny, aortalni, systolicky, stfedni, systolicky stfedni (ejekéni), dia-
stolicky, tlak v zaklinéni (wedge, ,,plnici tlak LK* — viz PCWP)
parcialni tlak kysliku

tlak v plicnici

plicni arteridlni rezistence

perkutanni koronarni intervence

plicni cévni rezistence

pulmonary capillary wedge pressure (zjednodusené P,,) — tlak v zaklinéni
ptidatna draha

fosfodiesteraza

inhibitory PDE

platelet-derived growth factor (destickovy rustovy faktor)
plicni embolie

elektrickd aktivita bez hmatného tepu (pulseless electrical activity)



PECAM
PEEP
PET
PG
PGI,
PIP,
PJRT
PK
PKA,C
PKP

PL

PM
pNN50

PNO
p.o.
PPAR
PPG
PPH
ppm
PRA
PS
PSK
PTCA
PTMV
PTSMA
PUFA
PVR
Pw

QCA

RAAS
RC
RCA
RD
REM

RFA
RFK
RH
RI
RIA
RIP
RLVG
RMD
RMS
RNA
RPLD
RPLS

RQ

platelet endothelia adhesion molecule

positive end-exspiratory pressure

pozitronova emisni tomografie (positron emision tomography)
prostaglandin

prostacyklin

fosfatidylinozitoldifosfat

paroxyzmalni junkéni reciproéni tachykardie

prava komora

proteinkinaza A, C

pozdni komorové potencialy (late ventricular potentials)
fosfolipaza

pacemaker

podil intervalti NN, které se 1isi o > 50 ms od bezprostiedné piedchazeji-
ciho NN

pneumotorax

peroralné

peroxisome proliferator activated receptors
postprandialni glykemie

primarni plicni hypertenze

parts per million

plazmaticka reninova aktivita

prava sin

programovana stimulace komor

perkutanni transluminalni koronarni angioplastika
balonkova mitralni valvuloplastika

perkutanni transluminalni septalni myokardialni ablace
polynenasycené mastné kyseliny (polyunsaturated fatty acid)
plicni vaskularni rezistence

tlak v zaklinéni (wedge pressure)

pratok krve

kvantitativni koronarni angiografie

rezistence

radius

renin-angiotenzin-aldosteronovy systém

ramus circumflexus

ramus circumflexus ant.

ramus diagonalis

rapid eye movements (faze spanku)

rizikovy faktor

radiofrekven¢ni ablace

reaktivni formy kysliku

revmaticka horecka

ramus interventricularis

ramus interventricularis ant.

ramus interventricularis post.

retrogradni levostranna ventrikulografie

ramus marginalis dx.

ramus marginalis sin.

ribonukleova kyselina

ramus posterolateralis dx.

ramus posterolateralis sin.

vymeénny respiraéni pomeér (diive respiracni kvocient)



RSA
RSP
RTG
rt-PA
RV

SA
SAA
SAB
SAM
Sa,0,, Sa 0,
SAP
SAR
SAS
SAU
SCORE
SCR
SD
SDNN
SERCA I
SERM
SF
SFA

SI

SK
SKG
SLE
SNRT
SNS
SPECT
SR

SR
SRT
SSRI
SSS
STEMI
STH
STK
STPD
SVES
SVR
SVT
SZO
SzU

T

TAFI

TAG
TC
TdP
TEE
TEN
TF

rami septales ant.

rami septales post.

rentgen, rentgenovy

recombinant tissue plasminogen activator
rezidualni objem

sinoatridlni

sérovy amyloid-alfa

sinoatridlni blokada

systolic anterior motion

saturace arterialni/ven6zni krve kyslikem
stabilni angina pectoris

systémova arteridlni rezistence

syndrom spankové apnoe

sinoatrilni uzel

systematic coronary risk evaluation
systémova cévni rezistence

standardni deviace

smérodatnd derivace NN-intervala
sarcoplasmic reticulum calcium-dependent ATP-ase (Il = lidska forma)
selektivni modulace estrogennich receptort
srde¢ni frekvence

nasycené (saturované) mastné kyseliny
srde¢ni index

splynuly komplex (fusion)

selektivni koronarografie

systémovy lupus erythematosus
zotavovaci ¢as SA uzlu

sympaticky nervovy systém

single photon emission computed tomography
sarkoplazmatické retikulum

sinusovy rytmus

srde¢ni resynchronizaéni terapie

specific serotonin reuptake inhibitors
sick sinus syndrom

infarkt myokardu s elevacemi useku S-T (ST-elevations MI)
somatotropni hormon

systolicky krevni tlak

standard temperature-pressure-dry
supraventrikularni extrasystola
systémova vaskularni rezistence
supraventrikularni tachykardie

Svétova zdravotnickd organizace

Statni zdravotni urad

intramyokardialni napé&ti

trombin aktivovatelnd inhibice fibrinolyzy (trombin activatable fibrinolysis
inhibition)

triacylglyceroly

celkovy (total) cholesterol

torsade de pointes

transezofagealni echokardiografie
tromboembolicka nemoc

tkanovy faktor (tissue factor)



TFPI
TGF-B
TI

TIA
TID index
TK, DTK, STK
TL
TLC
TMLR
TNF
TO

TO

T/P
t-PA
TPR
TSH
TTE
TT™M
TTP
TX
UA
UFH
UPV
v
VCAM
VE
VEGF
VIP
VLDL
VMK
VSF
VTE
VVS
vWF
WHO
WHR
WMSI
WPW syndrom
ZEKG

inhibitor tkanového faktoru (tissue factor pathway inhibitor)
transforming growth factor beta

tepovy index

tranzitorni ischemicka ataka

transit ischemic dilatation index

krevni tlak méfeny neinvazivné — diastolicky, systolicky
trombolyza

celkova plicni kapacita

transkutanni myokardialni laserova revaskularizace
tumor necrosis factor

tepovy objem

turbulence onset

trough-to-peak ratio

tkanovy aktivator plazminogenu

celkova plicni rezistence

tyreostimula¢ni hormon

transtorakalni echokardiografie

transtelefonni ptenos

tromboticka trombocytopenicka purpura

tromboxan

unstable angine

nefrakcionovany heparin

um¢éla plicni ventilace

objem, spotieba

vascular cells adhesion molecule

minutova plicni ventilace

vaskularni endotelovy riistovy faktor

vazoaktivni intestinalni peptid

lipoproteiny o velmi nizké hustoté (very low density lipoproteins)
volné mastné kyseliny

variabilita srde¢ni frekvence

zilni tromboembolismus

vazovagalni synkopa

von Willebrandliv faktor

World health organization (Svétova zdravotnicka organizace)
waist-hip ratio

wall motion segment index (index hybnosti stén)
Wolffuv-Parkinsontiv-Whitetiv syndrom

zatézova elektrokardiografie






Predmluva k tretimu vydani

Prvni dvé vydani Kardiologie (1994, 1997) byla rozebrana. Vzhledem k pfiznivému piijeti Sirokou lékatskou
vetejnosti bylo pfipraveno vydani tfeti, opét doplnéné a prepracované. Za posledni dobu se obor kardiologie
velmi zménil. S pribyvajicimi poznatky bylo nutno rozsifit autorsky kolektiv. Clenéni knihy viak zistalo
v podstaté zachovano.

V Obecné casti jsme doplnili kapitoly o funkéni morfologii myokardu a koronarniho fecisté, elektrofyziolo-
gii, srde¢ni kontrakci a ob&hovych regulacich. Byla pfepracovana genetika, pfidana kapitola o kvantitativnim
hodnoceni epidemiologickych studii. Nové jsou zpracovany kardiovaskularni rizikové faktory a vysetfovaci
a lécebné metody. Ve farmakoterapii uvadime pouze generické nazvy, nebot’ obchodni nazvy specialit®
se stale méni a pribyvaji. Farmakoterapeutické udaje se zakladaji na vysledcich velkych klinickych studii.
V textu uvadime pouze akronyma téch hlavnich, nebot’ jejich nartistajici pocet prekratuje moznosti textu.
Pro podrobné;jsi informace odkazujeme ¢tenafe na k tomu urcené prirucky.

Specialni ¢ast je vénovana klinickym otazkam. Podstatné byly rozsiteny kapitoly o srde¢nim selhani, pie-
pracovany byly kapitoly o koronarnich syndromech a arytmiich, vSechny dalsi kapitoly pak byly podstatné
novelizovany. VycCerpavajici citace by zabraly nadmérné mista, jsou proto uvedeny pouze novejsi a vybrané
odkazy.

Kniha neni psana konven¢nim zplsobem, jejim cilem je spiSe integrované podani kardiologie. Postupuje
vzdy od vedoucich ptiznaki k diferencialni diagnostice, k potvrzeni diagndzy cilenymi vysetfovacimi me-
todami a k racionalnimu lé¢eni jednotlivych klinickych jednotek. Ma ¢tenare vést ke klinickému uvazovani,
jehoz cilem je pacient, usmérnit indikace nédkladnych vysetfeni a pouziti G¢inné terapie na zdklad¢ mediciny
zalozené na dikazech.

Chtel bych na tomto misté podékovat v§em spoluautoriim za zpracovani jejich kapitol i za komplianci, se
kterou pristupovali k novelizaci nezvykle uspotadaného textu, recenzentim prof. MUDr. F. Kélbelovi, DrSc.,
a prof. MUDr. J. Murinovi, CSc., za podrobné a vysoce odborné lektorské posudky a dale vSem, ktefi pfi-
spéli radou nebo ¢inem. V neposledni fadé pak dékuji nakladatelstvi Grada Publishing za precizni ptipravu
knihy.

Ctenaiim pieji, aby kniha splnila jejich i nase o&ekavani.

Brno, zari 2006 %( E

Milos Stejfa






OBECNA CAST







1 Myokard a koronarni obéh

Pavel Braveny, Milos Stejfa

1.1 Myokard

Srdce je uloZzeno v uzavieném pevném vazivovém
perikardialnim vaku sestavajicim z epikardidlniho
a tuhého endoperikardialniho listu. Oba listy jsou vy-
stlany endotelem a je mezi nimi nepatrna perikardial-
ni dutina s tekutinou. Perikard ohrani¢uje srdce proti
ostatnim organtim a umoznuje klouzani povrchti listl
béhem srde¢niho cyklu. Leva komora ma v podélné
ose tvar ovoidu, v pti¢né tvar kruhu. Pravou komoru
lze popsat spiSe tvarem zaobleného trojuhelniku se
zékladnou na mezikomorovém septu. Dutiny srdce
jsou vystlany endotelovym endokardem.

Srde¢ni chlopné tvotené tenkou vazivovou kost-
rou pokrytou endokardem funguji jako jednosmérné
ventily. Cipaté chlopné maji viceméné¢ trojuhelnikovy
tvar. Mitralni chlopen sestava z predniho a zadniho
cipu a jim odpovidajicich dvouhlavych papilarnich
svall. Trikuspidalni chlopen ma ptedni, zadni a sep-
talni cip a tfi papilarni svaly. Kazdy cip je ze svych
hran upevnén §lasinkami vzdy ke dvéma soused-
nim papilarnim svalim. Aortalni chloperi je uloZena
v bulbu aorty a sestava ze tii semilunarnich cipt (lu-
nul) vytvarejicich aortalni sinusy: v levém sinusu je
usti kmene levé véncité tepny, v pravém usti pravé
véncité tepny, ve tretim je zadni nekorondrni lunula.
Pulmonalni chlopeni ma levy, pravy a pfedni cip.

1.1.1 Pracovni myokard

Pracovni myokard sini a komor je zakotven na srdec-
nim vazivovém skeletu, oddélujicim sin¢ od komor.
Komorovy myokard tvoii nékolik svalovych vrstev.
Zevni vrstva je spole¢na pro obé komory (zevni spi-
ralni sval). Dutinové vrstvy (hluboky spiralni sval)
jsou tvoteny svalovymi snopci probihajicimi spiralné

od srdeéniho skeletu ke hrotu a navzajem jsou zkfi-
zené. Jejich zkraceni vede ke stahu srdce v podélném
sméru, od hrotu k bazi komor. Snopce stfedni vrstvy
(konstrik¢ni sval) obkruzuji pouze bazalni dvé tetiny
pravé a predevsim levé komory. Jejich stazeni vede
ke zmenseni priméru komor (jako zatnuti pésti). Sté-
na levé komory je nékolikrat siln€j$i (max. 15 mm)
nez sténa pravé komory (max. 5 mm).

Pracovni myokard ma vegetativni inervaci. Sym-
patickou inervaci komor nachazime predevsim na
predni sténé srdce. Neni stejnomérna, ale ostriitvko-
vita. Vagova inervace se naléza zejména v postero-
bazalni oblasti srdce.

Mikroskopicky se srde¢ni sval sklada z protah-
Iych srdeénich bunék (vldken), které maji délku
50—-100 pm a $itku 10—20 pm. Kazda bunka ma
nékolik kratkych bocénich vybézki, odstupujicich
v ostrém uhlu, a kone¢né vybézky. VSechny vybéz-
ky se spojuji s vybézky sousednich bunék. Srde¢ni
buiiky jsou mezi sebou vazany tidkym vazivem (pe-
rimysium internum), v némz probihaji krevni a mizni
cévy anervy, a vytvari na povrchu bunék jemny obal
(endomysium).

Povrch vlaken je kryt bunéénou membranou —
sarkolemou. Elektronopticky je sarkolema slozena
z amorfni bazalni membrany, ktera pfechazi z buriky
na buiiku, a z plazmolemy — je to lipidova dvojvrstva
tvofend na zevnim a vnitinim povrchu hydrofilnimi
fosfatovymi ,,hlavickami® a uvnitt vlaknitou hydro-
fobni vrstvou mastnych kyselin. Integralni soucasti
bunécné membrany jsou strukturalni bilkoviny rtuz-
nych iontovych kanald, receptorti a enzymd.

Vétsinu membranové plochy vlakna netvofi po-
vrchova sarkolema, nybrz jeji invaginace do nitra
bunky — transverzalni kanalky, T-systém (obr. 1.1A).
Membrana kryje i konce bunéénych vybézki a vytva-
1 bunécna rozhrani — zuboviteé zprohybané interka-
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Obr. 1.1 Schéma ultrastruktury srdecni burky

A: SL - sarkolema a jeji transverzalni vchlipeni systému T, linie
B: Sarkomeru (Z - Z) tvoii dvé sady myofilament: aktinova vlak
tropni Useky, | - izotropni Useky

Z - ohranicuji sarkomery, Mf - myofibrily, Mch — mitochondrie
na jsou tenkd, myozinova silna (tvofi zihani), M - linie M, A - anizo-

C: Zjednoduseny model dvojité Sroubovice aktinového vlakénka,a"” a svazku myozinovych molekul,,m” s protrudujicimi hlavicemi

larni disky pevné navzajem spojené (tight junctions),
ve kterych jsou nexy s nizkym elektrickym odporem
(gap junctions) (obr. 1.2). Nexi je vice mezi konec-
nymi vybézky bunék, malo mezi bo¢nimi vybézky.
Myokard ma sice sit'ovitou strukturu, ale morfolo-
gicky neni syncytiem.

Bunééna cytoplazma (sarkoplazma) ma hojné
glykogenu, myoglobin a fadu cytoplazmatickych en-

zymu. Kazdé vlakno obsahuje n€kolik stfedove uloze-
nych jader. Subsarkolemaln€ i mezi myofibrilami lezi
mitochondrie, které tvoii témét 50 % myokardialni
hmoty. Jsou sidlem enzymu Krebsova cyklu, dycha-
ciho fetézce a elektron-transportniho systému.
Nejnapadnéjsi soucasti jsou podéIné usporadané
myofibrily, upinajici se na interkalarni disky. Obsa-
huji dvé kontraktilni bilkoviny — aktin (m. h. 43 kDa)
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Obr. 1.2 Schéma nexu, nizkoodporového kontaktu
srdecnich bunék

Kanalek, vytvoreny z kazdé strany Sestici makromolekul, tzv. ko-
nexond, je mistem, kudy se sifi lokalni proudy z buriky na buriku
(,gap junction”). Membrany naléhajici tésné na sebe tvofi,tight
junctions” interkalarnich diskd.

amyozin (m. h. 460 kDa). Jsou organizovany s takika
krystalickou pravidelnosti do funkénich jednotek —
sarkomer, Usekil ohrani¢enych liniemi Z, které jsou
umyokardu 1,8—2,0 pm dlouhé. Jevi charakteristické
stiidani izotropnich a anizotropnich useku, které je
zpusobeno dvéma do sebe zasunutymi sadami vlaké-
nek — myofilament. Silngjs$i myofilamenta uprostied
jsou tvorena svazkem myozinovych molekul. Jejich
hlavice jsou nositeli ATP-azové aktivity. Myozin ma
dvé izoformy: rychla V, ma vyssi ATP-dzovou aktivi-
tu aje hlavné v sinich; druhd izoforma V;, komorova,
je pomalejsi a zmnozuje se pii pretizeni. Tenkd myo-
filamenta vybihaji z linie Z ke stfedu sarkomery. Jsou
tvofena dvojitou Sroubovici globularnich aktinovych
molekul (obr. 1.1B). Osou aktinového vlakénka je
dalsi bilkovina — tropomyozin, ktery nese v pravi-
delnych intervalech komplex ti{ funkéné vyznamnych
proteinti: troponinu T (vaze troponin s tropomyozi-
nem), I (brani vzniku mustkli mezi aktinem a myozi-
nem) a C (vaze kalcium) (obr. 1.1C).
Sarkoplazmatické retikulum je systém kanalkd,
jejichz sténu tvoti opét lipidova dvojvrstva. Retiku-
lum optada myofibrily jako sit’. Na jeho zevni plose
se nachazeji ribozomy. PodéIn¢ ulozena ¢ast retiku-
la—longitudinalni systém L — je bohata na SERCA
(sarcoplasmic reticulum calcium-dependent ATP-ase,
II - lidska forma). Termindlni ¢ast svymi rozsifenimi

(cisternami) tésné piiléha k piicné orientovanym ka-
nalktim T. Cisterny maji ve sténé zvlastni vapnikové
kanaly, které obsahuji receptor pro Ca?'. Podle alka-
loidu ryanodinu, ktery jej blokuje, se tyto kanaly na-
zyvaji ryanodinové receptory — RyR (viz obr. 4.1).

Tvar bun¢k je udrzovan cytoskeletalnimi bilkovi-
nami, které maji i dalsi dulezité funkce — ucastni se
napf. nitrobunéénych pohybi jako tzv. nanomotory.
Patii k nim mikrotubuly (viz obr. 14.1), slozené z bil-
koviny tubulinu, a rGizna filamenta a mikrofilamenta
(viztéz obr. 1.1 a 3.2).

Sarkomery obsahuji vedle zminénych kontraktil-
nich a regulacnich bilkovin téZ proteiny kolagenni
povahy, které dodavaji myokardu elasticitu. Ty, které
jsou zapojeny paralelné se sarkomerami, se stavaji pii
pasivnim protazeni zdrojem klidového napéti (tenze).
Elastické komponenty zapojené se sarkomerami v sé-
rii (napf. bilkovina titin, kterd ukotvuje myozinova
vlakna k linii Z) jsou zdrojem napéti béhem kontrak-
ce (viz obr. 3.2).

1.1.2 Vodivy systém

Vodivy systém je podrobn¢ rozebran v kapitole 2.4.

1.2 Metabolismus myokardu

Srdce ptevadi chemickou energii na mechanickou
préci pomoci syntézy, skladovani a odbourani adeno-
zintrifosfatu (ATP). Hotovost (pool) ATP kontroluje
zpétnymi vazbami aktivitu enzymt a naopak. Hlav-
nim tkolem intermediarniho metabolismu je produk-
ce vodikl. V termindlnim dychacim fetézci dochézi
k oxidaci vodiku. Pti vzniku protont (,,aktivni vo-
dik*) se uvoliuje energie, ktera se uklada do ATP.

Myokard uziva k ziskani energie rtzné substra-
ty. Nalacno ,,spaluje” ze 60—70 % mastné kyseliny
a zhruba 30 % glukozy. Pfi vysoce uhlohydratové
stravé vyuziva glukézu téméf vyluéné. Misto glu-
kézy mize upotiebit laktat, ktery se stava nejdilezi-
t&jSim substratem pfi télesné zatézi. Misto mastnych
kyselin (napft. pti hladovéni) se vyuzivaji aminoky-
seliny a ketony. Béhem ketoaciddzy (t€zky diabetes
mellitus) se uplatituje acetoacetat. Extrakce z krve
je umérna koncentracim jednotlivych latek. Amino-
kyseliny maji podfadny vyznam, nebot’ jejich hladina
v krvi je nizkd. Zvysuje se pouze za nedostatku zivin
(hubnuti).

Glukoza jako hydrosolubilni latka potiebuje k pra-
niku ptes buné¢énou lipidovou membranu transportni



bilkoviny, v myokardu izoformy GLUT 1 a GLUT 4.
Ptenos zavisi na koncentra¢nim spadu glukézy (pii
hyperglykemii jde do bun¢k vice glukozy a naopak)
ana poctu aktivnich prenaseci. Jejich inaktivni formy
se nachdzeji v intraceluldrnich membranach (GLUT 4
snad v Golgiho aparatu), béhem aktivace jsou vysu-
nuty na povrch sarkolemy. Transport se déje mecha-

nismem endo/exocytozy a vyzaduje ATP. GLUT 4 je
inzulin senzitivni. ZvysSeni sekrece inzulinu béhem
hyperglykemie aktivuje expresi genu glut 4 a né€koli-
kanasobné zvysuje pocet aktivnich GLUT 4. Za nor-
malnich podminek je z vétSiny glukdzy v buitkach
vyrabén glykogen-syntazou glykogen, ktery slouzi
jako endogenni zasoba pro pripad nahlého nedostatku
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Obr. 1.3 Schéma srdecniho metabolismu

Pri dostatku kysliku pracuje anaerobni a aerobni systém: 1 - fosforylaza, 2 — fosfoglukomutaza, 3 — hexokinaza, 4 — glukézo-6-P-

-dehydrogenaza, 5 - fosfohexoizomeraza, 6 - fosfofruktokinaza, 7 — aldolaza, 8 - triozofosfoizomeraza, 9 -
10 - pyruvatdehydrogendza, 11 - citrogendza, 12 - akonitaza, 13 -

15 - sukcinatdehydrogenaza, 16 - malatdehydrogenaza.

laktatdehydrogenaza,
izocitratdehydrogenaza, 14 - alfa-ketoglutaratdehydrogendza,

Za ischemie vznika laktat a Krebslv cyklus je utlumen, posléze je aktivovan hexézomonofosfatovy cyklus s moznosti vzniku

repara¢nich pochodu.



glukdzy. Glukézu uvoliiuje glykogen-fosforylaza za
pritomnosti cAMP.

Prvnim krokem odbourani glukozy je anaerobni
glykolyza (obr. 1.3). Glykolytické enzymy jsou uloze-
ny v cytosolu. Pfi vstupu musi byt gluk6za za spotteby
ATP hexokinazou fosforylovana na glukézo-6-fosfat.
Dalsi fosforylace se spotfebou ATP probiha pii vniku
fruktézo-1,6-difosfatu. V fadé stupiiti se odbourava na
pyruvat. Za nedostatku kysliku je pyruvat v cytosolu
dekarboxylovan na laktat anebo transaminovan na ala-
nin. Pfi dobré oxygenaci je ptenaSen do mitochondrii,
kde je bud’ karboxylovan na oxalacetat, nebo oxida-
tivné dekarboxylovan na acetyl-CoA.

Pentozovy (hexozomonofosfatovy) cyklus umoz-
nuje presmérovat glykolyzu za Gspory ATP na synté-
zu mastnych kyselin — béhem cyklu vznikaji pentozy,
redukovany NADPH, a acetyl-CoA, ktery je vycho-
diskem syntézy mastnych kyselin.

Pyruvatdehydrogenaza je slozité fizenym kom-
plexem dehydrogenaz, dekarboxylaz, transacetylaz
a nebilkovinnych koenzymi, které se zucastni oxi-
da¢né-redukénich pochodii (oxidace je ztrata elek-
tronu, redukce ptibrani elektronu). Patii k nim tiamin
pyrofosfat, kyselina lipoova, nikotinamid adenindi-
nukleotid — NAD*, flavin adenindinukleotid — FAD"
a CoA. CoA je merkaptan, obsahuje tioetanolamin,
adenin, rib6zu a kyselinu pantotenovou.

Pti dehydrogenaci pyruvatu pfevezme NAD?*
vodik a redukuje CoA na HS-CoA. Redukovany
HS-CoA reaguje s acetylovou skupinou mastnych
kyselin za tvorby tioesteru (7). Vznika acetyl-CoA
(CH;—CO -S —CoA), ktery je vysoko energetickou
slou¢eninou — aktivni acetat. V intermediarnim me-
tabolismu ma Ustfedni postaveni jako vychozi latka
katabolickych a anabolickych procest.

Enzymy aerobni faze (Krebsova trikarbonového
cyklu a terminalniho dychaciho fetézce) jsou uloze-
ny v mitochondriich. Dekarboxylazy odstrafiuji oxid
uhlic¢ity a specifické dehydrogenazy odtrhavaji vodik.
Terminalni dychaci Fetézec je systémem koenzymi
NAD", FAD" a Q,,. NAD" se ptebranim vodiku re-
dukuje na NADH, (2), ktery pfeda proton vodiku na
FAD a dale na Q.

Koenzym Q,, je ubichinol s 6 az 10 izoprenovymi fetézci. Ma
antioxida¢ni u€inky. Tvofi se v organismu v malém mnozstvi
z potravy, se stoupajicim vékem jeho koncentrace klesa.

V elektron-transportnim systému cytochromu se pie-
se vodik oxiduje na proton a pii oxidaci koenzymu
redukuje. Pii n€kterych oxidacich vodiku se uvoliuje
energie. Nakonec se aktivni vodik (4) spoji s aktiv-

nim kyslikem (5), vytvofenym na konci transportu
predanim elektronu, za vzniku vody (6).

Uvolnéna energie se okamzité uklada do esteric-
kych makroergickych vazeb fosfatu (~P) za vzniku
ATP (7). Hotovost ATP v myokardu je nizkd. Za
nedostatku kysliku miize proto srdce pracovat na
kyslikovy dluh pouze kratkou dobu. ATP je mito-
chondrialni translokazou piemistén okamzité do
cytosolu. Makroergické vazby se za pomoci krea-
tinkinazy skladuji v kreatinfosfatu. Kreatinfosfat
difunduje do mist spotfeby (membrany, sarkoplaz-
matické retikulum, sarkomery). Pii potfebé& energie
je ATP okamzité z kreatinfosfatu zpétné resyntézovan
(8). ATP-aza hydrolyticky (vodou ziskanou na kon-
ci elektron-transportniho systému) odstépuje z ATP
makroergickou vazbu ~P — tzv. aktivni fosfat — za
vzniku ADP a anorganického fosfatu; uvolnénd ener-
gie 45 000 kJ mol™! je vyuzita z 50 % pro oxidativni
fosforylace, zbytek se pfeméni v teplo (9).

(1) HS-CoA+R —COOH — R -~ CO - S — CoA +
H,0

(2) FAD*+H, — FADH,

(3) Fe’" + e <> Fe?*

(4 2H,+4e¢ — 4 -H

(5) O,t4e > 2-0;

(6) 4 -H" +2-0; -2 H,0

(7) energie + Pi + ADP = ATP (A-P~P~P, endergo-
nicka reakce)

(8) kreatin + ATP <> ADP + kreatin~P

(99 ATP — ADP + Pi + energie (exergonicka
reakce)

Zanormoxie probihaji v elektron-transportnim systé-
mu dostatecné oxidace. Vznikajici NAD" tlumi klico-
vy enzym glykolyzy — fosfo-6-fruktokinazu. Acetylo-
vé zbytky mastnych kyselin vznikajici pii beta-oxidaci
maji pak uvolnén pristup do Krebsova cyklu.
Odbouravani mastnych kyselin je slozitym po-
chodem. V adipocytech se uvoliuji vlivem katecho-
laminti z triacylglycerold (viz obr. 4.10). Jako volné
MK v plazmé vazané na albumin jsou piendSeny do
cytosolu. Redukovanym CoA jsou esterifikovany na
R — CO-S — CoA. Estery kratkych mastnych kyselin
difunduji do mitochondrii pfimo. Dlouhé mastné ky-
seliny (C,¢ palmitovd, C 4 olejovd) se spojuji pomoci
karnitin-transferazového systému I s karnitinem na
R — CO — S — acetyl-karnitin (karnitin je amin, deri-
vat esencidlni aminokyseliny lyzinu, tvofeny v jatrech
z bilkovinné potravy a vychytavany myokardem).
Teprve potom mohou byt komplexy R — CO — S —ace-
tyl-karnitinu pfeneseny do mitochondrii. Zde jsou kom-
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Obr. 1.4 Metabolismus mastnych kyselin v myokardu

(zjednodusené)

V krvi jsou volné mastné kyseliny neseny albuminem.V cytosolu jsou dlouhé MK pfeménény na R-CoA a pak jako R-karnitin prenese-

ny do mitochondrii. Po spojeni s CoA na R-CoA jsou zpracovény b

plexy karnitin-transferazovym systémem II uvolnény
a z redukovaného HS-CoA vznika opét R — CO — S —
— acetyl-CoA. Beta-oxidac¢ni systém enzymu, v némz
Hrate-limiting™ enzymem je 3-ketoacyl-CoA-tiolaza,
odtrhava z mastnych kyselin na pozici beta postupné
az do vycerpani dvouuhlikové ¢leny, které jako acetyl-
-CoA vstupuji do Krebsova cyklu (obr. 1.4).

Béhem glykolyzy vzniknou z jednoho molu glu-
kozy dva moly ATP. V Krebsové cyklu vznikne
z jednoho molu glukozy 34 molti ATP. Beta-oxidace
mastnych kyselin je energeticky Sestkrat vynosnéjsi,
avsak na jednotku nesyntézovaného ATP naro¢néjsi
na kyslik nez oxidace glukozy.

Pri ischemii (poklesu pO, v burikach) se myokardialni metabolis-
mus méni. Nedostatek NAD* odbrzdi fosfo-6-fruktokinazu, ¢imz
je stimulovana glykolyza s dekarboxylaci pyruvatu na laktat.
Pti t&€z8i ischemii v§ak bunécéna acidéza blokuje fosfo-6-
-fruktokinazu a glyceraldehyd-3-fosfodehydrogenazu, a tim
tlumi glykolyzu. Zbytky kysliku jsou vynalozeny na luxusni
beta-oxidaci. Podanim infuze glukézy s inzulinem a draslikem
(GIK) miize zvyseni stimulace komplexu pyruvatdehydrogena-
zy situaci zlepsit. Uginngjsi v omezeni beta-oxidace a Setfeni
kysliku je inhibice 3-ketoacyl-CoA-tiolazy trimetazidinem.

1.3 Oxidacni stres, antioxidanty

V mitochondriich se bez meziproduktti redukuje
95 % dodaného kysliku. Zbylych 5 % kysliku je

eta-oxidaci az na acetyl-CoA, ktery vstupuje do Krebsova cyklu.

redukovano za vzniku intermediarnich produkta
nazyvanych reaktivni formy kysliku (RFK, volné
kyslikové radikaly). Atomy maji jadro, okolo né¢hoz
krouzi v parech elektrony. Je-1i na jedné nebo vice
drahach neparovy elektron, jde o volny kyslikovy
radikal, ktery je vysoce reaktivni, jeho schopnosti je
okamzité oxidovat okolni molekuly.

Jednim ze singletovych stavi kysliku je super-
oxidovy anion O, ktery vznika ve vSech burikach. Je
dismutazou superoxidu pievadén na peroxid vodiku
H,0,. Peroxid vodiku je intermediarni produkt, ktery
spousti expresi a transkripci rtiznych plisobki. Sam
neni reaktivni, av§ak vznikd z néj vysoce nebezpecny
areaktivni hydroxylovy radikal -OH, a to bud’ poma-
lou Haberovou-Weissovou reakci

-0, + H,0, - 0, + OH + "OH,

nebo rychlou dvoustuptiovou Fentonovou reakei ka-
talyzovanou zelezem

‘0, +Fe’" — Fe* + O,
Fe2* + H,0, — Fe** + OH + 'OH

Reaktivni formy kysliku vznikaji 1 pti dalsich oxi-
dacnich procesech, napt. lipooxygenazou, cyklooxy-
genazou, flavinoxidazou, xantinoxiddzou apod., pfi
kouteni, autooxidaci katecholamint na adenochromy,
pii odbouravani 1€kt cytochromem P450 (naptiklad
pii odbourani doxorubicinu vznika takové mnoz-
stvi RFK, ze poskozuje srdce). Jsou produkovany



v laktoferinovych granulich aktivovanych leukocytt
a makrofagu, nebot’ patii k jejich baktericidni vyba-
v¢, a provazeji tedy infekce a traumata. Jsou béznym
produktem peroxidace nasycenych mastnych kyse-
lin ve VLDL, vytvateji se peroxidaci po nadmérném
poziti polynenasycenych mastnych kyselin (®0-6).
Vznikaji v dysfunkénim endotelu a v hladkych sva-
lech cévni stény z NO produkovaného iNOS a také
z lékovych forem nitratd.

Oxidacni stres je vysledkem nerovnovahy mezi
prooxida¢nimi a antioxida¢nimi déji smérem k pro-
oxida¢nimu ptsobeni. Pfi nadbytku reaguji RFK s li-
pidy bunéénych a subcelularnich membran. Vedou
k mechanickému rozruseni membran, jimiz nekon-
trolovang do bungk vstupuje vapnik. Napadaji guanin
v DNA, fragmentuji DNA a mohou vést k mutacim
a chromozomovym aberacim. Poskozuji proteosyn-
tézu, vedou k expresi cytokint. Fragmentuji n¢které
polysacharidy. Oxidacni stres se uplatituje naptiklad
v progresi aterosklerozy, hypertenze, kardiomyopatie
a CHSS a také starnuti. Pfi ischemii a reperfuzi je
jednou z pticin ischemicko-reperfuzniho poskozeni
a omraceného myokardu.

Organismus je vybaven antioxida¢nimi latkami,
které blokuji nebo zpomaluji tvorbu RFK jiz v niz-
kych koncentracich. Obecné je antioxidantem kaz-
da latka, ktera je oxidovana rychleji nez jind méné
oxidovatelnd latka, kterou tak pted oxidaci chrani.
Je dilezité, aby antioxidans bylo tam, kde je ho pra-
v¢ potieba. Lipofilni antioxidanty ochranuji bunky
(membrany), hydrofilni ptisobi mimo né.

K pfirozenému systému scavengeru (zametaci, zhasecu)

RFK patii:

1) Antioxidacni enzymy (dismutdza superoxidu, katalaza,
peroxidaza glutationu zavisla na selenu aj.), které jsou
predevsim v bunkach.

2) Neenzymové antioxidanty, k nimz patii:

— latky se sulthydrilovymi mustky (glutation, cystein aj.),
pusobici také ptevazné v burikach,

— latky zasahujici do metabolismu zeleza (chelaty, defer-
oxamin),

— nékteré kortikoidy (lazaroidy),

— vitamin E (pfirozeny alfa-tokoferol ma stejné anti-
oxidacni vlastnosti jako 1ékovy gama-tokoferol, pouze
jinou kinetiku), vitamin C, betakaroten, selen, EDRF,
ubichinoly, polyfenolové latky, flavonoidy a antokya-
ny, ®-3 mastné kyseliny a néktera fytofarmaka (z ar-
tyCokil, ¢esneku, ¢inského zeli) — jsou jednak ptimymi
antioxidanty, jednak ko-faktory vitaminu E, kterému
slouzi k regeneraci. V nepfitomnosti ko-antioxidantti
mohou alfa-tokoferol a w-3 mastné kyseliny podlehnout
oxidaci.

3) Z léki vykazuji antioxidaéni plisobeni tmérné lipofilité
statiny, beta-blokatory (zejména karvedilol), amiodaron,

propafenon, blokatory kalciovych kanala III. generace,
nekteré inhibitory ACE (kaptopril), estrogeny, nesteroidni
antirevmatika, inhibitory xantinoxidazy, N-acetylcystein
a jiné.

1.4 Koronarni recisté

Tepenna krev je k myokardu piivadéna dvéma vénci-
tymi tepnami (obr. 1.5). Arteria coronaria sin. (ACS)
odstupuje ze sinus aortae sin., ostium méii 3—5 mm.
Jeji kmen je dlouhy 1-2 c¢m a déli se na ramus in-
terventricularis ant. (RIA) a ramus circumflexus
sin. (RCS). Protéka ji 85 % koronarni krve. Arteria
coronaria dx. (ACD) odstupuje ze sinus aortae dx.
Jeji ostium ma v priméru 3—4 mm. Protéka ji 15 %
koronarni krve. Tak je tomu v pfipad¢ ,,vyrovnaného
typu feciste” (40 %). U dalsich 40 % lidi nachazime
»pravy* typ fecisté, kde dlouha a bohaté vétvena ACD
zasobuje na tkor ¢asti Rc celou zadni, spodni a bo¢ni
sténu levé komory. 20 % lidi ma ,,levy* typ s dlouhym
a vétvenym ramus circumflexus, ktery zasobuje bo¢ni
i spodni ¢ast levé komory se zadnim septem a para-
septalné i pravou komoru, nebot’ ACD je kratka (zadni
interventrikularni vétev je soucasti ACS).

Sténa tepen sestava ze tii vrstev — intimy, médie
a adventicie (viz obr. 18.1). Luminalni strana intimy
je tvotena polygonéalnimi dlazdicovymi endotelovy-
mi buiikami. Vzajemné na sebe naléhaji a jen mis-
ty jsou spojeny desmozomy. Lezi na kiehké blanité
bazalni membrané€. Pod ni je lamina propria tvorici
tak zvany subendotelialni prostor. Objevuje se az
v prvnich letech zivota a v dospélosti obsahuje ma-
trix, kolagenni vldkna, roztrousené hladké svalové
buriky a histiocyty. V tomto prostoru se odehrava ate-
rogeneze. Médie je ohranicena od intimy i adventicie
perforovanou vnitini, resp. zevni elastickou membra-
nou. Obsahuje piedevsim cirkularni vrstvu hladkého
svalu, dale neCetna elasticka a retikularni vlakna. Do
zevni poloviny médie pronikaji z vazivové adventicie
nervy a vasa vasorum.

Pouze tenka vrstva subendokardialni svaloviny je
vyzivovana piimo ze srde¢nich dutin. Hlavni epikar-
dialni kmeny (RIA, ACD, RC) probihaji v subepikar-
dialnim tuku. V mezikomorovych ryhach jsou k myo-
kardu poutany svalovymi mustky. Téméf pravidelné
pod takovym mistkem probihd RIA. Pravdépodobnost
patologického systolického zaskrcovani pritoku RIA
je mala. Na druhé strané nelze popftit moznost vétsiho
mechanického namahani a poSkozeni endotelu s pre-
dilekénim vznikem sklerotické 1éze. V oblasti sitioko-
morovych ryh jsou vazany svalovymi poutky.



Obr. 1.5 Schéma korondrniho recisté (zadopredni projekce)
ACD - arteria coronaria dx., Rco — ramus coni arteriosi, Rns — ramus nodi sinuatrialis, Rvd — ramus ventriculi dx., Rad - ramus atria-
lis dx., Rmd - ramus marginalis dx., Rip — ramus interventricularis post., Rsp — rami septales post., Rpld — ramus posterolateralis
dx., Rnav - ramus nodi atrioventricularis, Ravd - ramus atrioventricularis dx., ACS - arteria coronaria sin., Rc - ramus circumflexus,
Ria — ramus interventricularis ant., Ras — ramus atrialis sin., Rms — ramus marginalis sin., Rpls - ramus posterolateralis sin., Ravs — ra-
mus atrioventricularis sin., Rsa — rami septales ant., Rd — ramus diagonalis

RIA | pfedni sténa, pfedni septum, hrot, anterolaterdIni sténa (Rd)

RC zadni sténa (distalni Rc-Rpls), boc¢ni sténa (proximalni Rc-Rms)

ACD

spodni sténa (Rpld), zadni septum a hrot (Rip), prava komora (Rvd)

Epikardialni kmeny se déli na vétve prvniho a dru-
hého fadu, které maji prisvit vétsinou jesté 2—3 mm.
Do myokardu se zanotuji vétve 3. a 4. fadu. Typ A se
odvétvuje pod tupym uhlem a zasobuje subepikar-
dialni vrstvy, typ B se odvétvuje pod pravym uhlem
a zasobuje kapilarni pletené subendokardialni kraji-
ny. Intramuralni tepny se bohaté vétvi a prechazeji do

useku mikrocirkulace. Mikrocirkulaci oznac¢ujeme
malé tepny s prisvitem pod 1 mm a arterioly s pri-
svitem pod 0,1 mm; ki#izi pticné prubéh svalovych
vlaken, jejich médie ma jiz jen jednu vrstvu cirkular-
nich svalovych vlaken. Z kazdé arterioly odstupuje
nékolik metarteriol prechdzejicich v kratky preka-
pilarni usek vybaveny prekapilarnim svéracem.



Kapilary vytvaieji bohatou sit’ (na 1 mm? prafezu
svalu pripada pét az Sest tisic kapilar), probihaji rov-
nobézné s podélnou osou kazdého kardiomyocytu,
jsou jedny z nejdelsich v lidském téle. Jejich sténa
nema svalovinu, zpeviluji ji pericyty. Kapilary maji
nutri¢ni vyznam.

Z anomalii véncitého feciste jsou nejcastéjsi zme-
ny kalibru véncitych tepen. Jedna nebo obé tepny
mohou byt hypoplastické. Jedna tepna muze byt
aplasticka s vyrovnanim fecisté silnéjsi druhou tep-
nou. Mize byt postiZzen odstup (napf. jedna tepna
odstupuje z a. pulmonalis) nebo vétveni (napt. RIA
odstupuje z ACD).

Koronarni tepny nejsou konecné — jsou vzajemné
propojeny dvéma druhy interkoronarnich anasto-
moz. Jedny jsou bohaté, ulozené v subendokardu
a jejich prameér je okolo 40 pm. Druhym typem jsou
anastomdzy o prumeéru nékolika set pm, kterych je
malo a jsou rozlozeny nepravidelné. Za normalnich
okolnosti neni pratok témito anastomdzami vyznam-
ny, nebot’ perfuzni tlaky v levém i pravém véncitém
povodi jsou stejné.

Z kapilarniho systému se krev sbird venulami do
srdecnich zil bohaté mezi sebou anastomozujicich.
Hlavni srde¢ni Zilou je sinus coronarius, ulozeny
v sifilokomorové ryze zadni stény srdce. VIéva se do
pravé sin¢ pred ustim v. cava inf. Jeho pfitoky jsou
zily levé komory, z nichZ nejvétsi je v. cordis magna,
probihajici v pfedni mezikomorové a v levé siiloko-
morové ryze, a zily sini. Sinus sbird 80 % krve z levé
komory, z pravé komory pouze n¢kolik procent.

Cast krve jde z myokardu ptimo do srde¢nich dutin
pfes arterioluminalni a arteriosinusoidalni cévy.
Myokardialni sinusoidy jsou nepravidelné endotelové
kanélky, misty vimezetené mezi kapildrami a intertra-
bekularnimi prostorami. Jejich vyznam neni jasny,
mohou zfejmé zabranit vzniku intramyokardialniho
hematomu pfii trazech nebo operacich. Thebesiovy
zily (venae cordis minimae) jsou drobné kanalky ve-
douci krev z kapilar do pravé komory, jsou dilezité
pro piipad uzavéru sinus coronarius. Tepenné a zilni
feCisté je na urovni arteriol propojeno arterio-vendz-
nimi anastomdzami, které mohou zkratovat az 4 %
koronarniho pratoku.

Mizni kapilary jsou tak bohaté jako krevni kapi-
lary, Gsti do mediastinalnich uzlin.

1.5 Koronarni pritok

Bazalni (klidovy) koronarni priutok dodava srdci
80—100 ml krve za minutu na 100 g myokardu (srd-

ce vazi 300—-350 g). Vyzkumné lze koronarni pritok
méfit naptiklad intrakoronarnim dopplerem (rychlost
pratoku je umérna velikosti priatoku). Pomér mezi
maximalné moznym korondrnim pritokem (pifi ma-
ximdalni vazodilataci, napt. po i.v. papaverinu nebo
infuzi dipyridamolu) a klidovym pritokem nazyvame
koronarni priitokovou rezervou. Muze se zvétsit
Ctytikrat az pétkrat.

Koronarni pratok ,,V* je podle Poiseuilleova zakona (V = nr* P
x 8 1 7!) pii daném pruasvitu trubice ,,ur*, jeji délce ,,1*“ a vis-
kozit¢ kapaliny ,m* podilem koronarniho perfuzniho tlaku
a koronarni cévni rezistence (R =P V'), tedy V=P R
Rozhodujicim ¢initelem odporu je ,,r* — zmensi-li se dvakrat,
odpor 16krat stoupne a pritok se 16krat snizi.

Koronarni perfuzni tlak je dan stfednim diastolic-
kym tlakem v aorté (piesnéji tlakem v usti koronar-
nich arterii, ktery je vlivem Venturiho efektu o néco
nizsi nez aortalni), zmensenym o hodnotu tlaku v us-
ti sinus coronarius, resp. o hodnotu stfedniho tlaku
v pravé sini. Zmény tlaku v pravé sini ovliviiyji tla-
kovy gradient jen minimaln¢, s vyjimkou zavazné
trikuspidalni vady.

1.5.1 Koronarni rezistence

Hodnota klidové koronarni rezistence se pohy-
buje okolo | mm Hg min™! ml!. Koronarni bazal-
ni tonus lze potlacit blokddou receptort alfa nebo
denervaci (AKB, OTS), koronarni rezistence pak
klesne o 25 %. Podil mezi minimalni koronarni re-
zistenci po vazodilata¢nim podnétu a bazalni rezis-
tenci nazyvame koronarni cévni (vazodilatacni)
rezervou.

Koronarni rezistenci délime na rezistenci epikardi-
alnich kmen, aktivni rezistenci intramyokardialnich
arteriol a pasivni rezistenci z extravaskularni kom-
prese subendokardialniho feciste.

B Rezistence epikardialniho kmene

Funkce epikardidlnich kment je konduktivni. Vazo-
dilata¢ni podnéty je ovliviiuji nevyznamné (+ 10 %).
Rezistence se zvysSuje vyrazné pii vzniku organické
koronarni obstrukce.

Velikost stendzy se popisuje zizenim prameéru ,,r* tepny na
koronarografii v bo¢nim pohledu. Udava, o kolik se zkratil
obvod lumen stendzy (27r) proti normalnimu. Dilezitéjsi je
vsak zmenseni plochy lumen (prisvitu) v pficném fezu tep-
nou (mr?).



Dojde-li k 50% snizeni priméru lumen tepny, jde o 75%
zmensSeni priisvitu (plochy lumen). Pti 75% sniZeni priméru
se plocha lumen zmensi 0 95%. Zméni-li se stenoza z 80% na
90%, zvysi se epikardidlni rezistence tiikrat. Za stendzou per-
fuzni tlak klesa nepfimo uméme se ¢tvrtou mocninou nejmen-
§iho poloméru prisvitu. Ridicim se stava tlakovy gradient
mezi diastolickym tlakem pod stenézou a tlakem na konci
diastoly v levé komote. Ten vSak byva u ICHS ¢asto zvySen
a snizuje myokardialni (extravaskularni) kompresi prokrveni
subendokardialnich pleteni. Subendokardialni myokard je pro-
to na ischemii nejcitlivéjsi, zatimco v subepikardidlni oblasti
neni komprese vyznamna. Pritok se normalizuje poklesem ar-
teriolarni rezistence, koronarni rezerva klesa, nejvice v suben-
dokardu. Jakmile se moznosti arteriolarni dilatace vycerpaji,
stava se koronarni pratok nedostatecnym.

Stendzy s poklesem priméru mensim nez 30 % pra-
tok neovlivituji. Stenozy mezi 40 a 50 % prutok za
béznych okolnosti jesté udrzi, povazuji se za hranic-
ni. I mensi sten6zy v§ak méni lamindrni proudéni na
turbulentni, které pro funkci endotelu neni vyhodné.
U vétsich — vyznamnych stenéz — by bylo vhodné
k ocenéni vyznamu znat vedle anatomické (korona-
rografické) informace téz informaci fyziologickou
(pratokovou rezervu). Stendzy se zmensenim pru-
méru nad 75 %, tj. s omezenim prlsvitu na 95 %,
jsou kritické. V jejich povodi je koronarni rezerva
vycerpana a pii zatézi se prutok nemize dale zvysit,
rychle dochazi k ischemii.

Na zékladé¢ rozdilnych tlakovych gradientd v po-
vodi zGZzené a vedlejsi zdravé koronarni arterie se
oteviraji koronarni anastomozy. Postupné zuzovani
tepny je ovéfenym podnétem k funkénimu rozvoji
anastomoz. Rozvoj je tmérny poctu a stupni obstruk-
ci. K otevirani anastom6z dochazi téz pii chronické
hypoxii (t€zka anémie, chronicka obstrukéni plicni
nemoc, kongenitalni vady), pfi hypertrofii levé ko-
mory a pravdépodobné pii soustavném télesném tré-
ninku. Anastomé6zy mohou propojovat arterioly téhoz
koronarniho kmene (intrakoronarni ¢ili homolateralni
anastomodzy) nebo arterioly sousednich koronarnich
kmenti (interkoronarni ¢ili heterolateralni anastomo-
zy). Extrakorondrni anastomozy spojuji koronarni
fecisté s perikardidlnimi tepnami. Ani proximalni
obstrukce vSech tii kmeni proto nemusi byt bezpro-
stfedné smrtici.

Uzavtena koronarni tepna je obtékana kolateral-
nim obéhem. Kolateralizace sice nedovede zabranit
vzniku ischemie a nekrdzy, ale rozhodné omezi jeji
rozsah. Lezi-li v subendokardu vedle sebe ohroZzena
oblast v povodi kritické stendzy a normalné prokrve-
na oblast, pak krev proudi podle tlakového gradientu
k ohrozené. Podame-li G¢inna vazodilatancia (napfi-
klad velké davky nitratd, nifedipinu nebo dipyrida-
molu), roz§iii se predevsim tepny zdravé oblasti. Tok

se od ohrozené oblasti miZe obratit ke zdravé — ko-
ronarni ,,steal, ischemie se prohloubi.

B Rezistence intramyokardialnich arteriol

Hlavnim nositelem intramyokardialni cévni rezistence
jsou malé tepny a arterioly. Aktivni rezistence je fize-
na piedevs§im metabolickou autoregulaci — pfi nahro-
madéni metabolitl se arteriolarni rezistence snizuje.
Po vazodilataénim podnétu miize rezistence klesnout
azna 25 % klidového stavu. Zajisti jednak maximalni
zvySeni koronarniho pritoku, jednak se arteriolarni
vazodilataci zvétsi tlakovy spad mezi ustimi véncitych
tepen a subendokardidlnimi pletenémi.

K vycerpani vazodilatacni rezervy dochazi také
pfi velmi nizkém pO, ve vzduchu, poklesu hemo-
globinu pod 30 g I}, pti blokadé enzymu dychaciho
fetézu apod.

B Extravaskularni koronarni rezistence

Koronarni ob¢h je na rozdil od jinych cirkulaci fazo-
vy (obr. 1.6). V systole priutok myokardem levé ko-
mory, predev§im v subendokardialni oblasti, téméf
ustava, intramyokardialni fecisté je plnéno piedevsim

mm Hg
120

110

aortalni tlak

koronarni pratok

prava véncita tepna

Obr. 1.6 Fdzové zmeny korondarniho priitoku



v diastole (1 : 5). Pfi¢inou je systolicka komprese
tepen narustajici intramyokardialni tenzi. Komprese
myokardu pravé komory je minimalni a pritok je zde
témef kontinualni (s vyjimkou hypertrofie a dilatace
pravé komory — napf. pfi plicni hypertenzi).

Fazovy efekt srde¢ni systoly se stava vyznamnym,
je-1i zvySen systolicky nitrokomorovy tlak bez zvy-
Seni nebo pfi snizeni koronarniho perfuzniho tlaku,
tedy pii tésné aortalni stendze ¢i pii zavazné aortalni
regurgitaci, nebo v pravé komote pii plicni embolii
a vyjime¢né pii tésné mitralni stendze.

Pasivni primér arteriol v diastole je funkci diasto-
lického aortalniho tlaku zmenSeného o diastolicky
tlak na konci diastoly v komote. Omezeni diastolic-
kého pritoku mize zpusobit vysoky nitrokomorovy
tlak béhem diastoly pfi snizené poddajnosti hyper-
trofické komory (hypertenze, té€sné stendza aorty, hy-
pertroficka kardiomyopatie) nebo selhavani komory.
Zavazné nasledky ma vzdy zatiZzeni pravé komory
(plicni hypertenze, plicni embolie apod.).

1.5.2 Vliv srde¢ni frekvence

Na zménach koronarniho pratoku a rezistence se vy-
znamn¢ uplatituje i srdecni frekvence, a to ovlivné-
nim délky diastoly. Se stoupajici srde¢ni frekvenci
se minutovy koronarni pritok zvysuje. Celkova doba
pfipadajici na systoly, béhem kterych je pritok nizky,
se sice prodluzuje, ale zvySena spotieba srde¢niho
kysliku vede k metabolické vazodilataci, poklesu
rezistence a zvyseni pritoku béhem diastol. Tachy-
kardie se stava limitujicim Cinitelem prutoku az po
dosazeni kritické frekvence, kdy je doba na diasto-
licky prutok jiz ptili$ kratka.

Ve zdravém korondrnim feciSti koronéarni priitok
po dosazeni maximalni srde¢ni frekvence podstatné
nepoklesne. Za patologickych stavii (napt. pii ko-
ronarnich obstrukcich nebo pii zhrouceni krevniho
tlaku) je plnéni intramyokardialniho ob&hu omezeno
a k ischemii dochdzi jiz pti nizsich frekvencich.

Zvyseni epikardidlni a extravaskularni rezistence
se ¢asto kombinuji.

1.5.3 Koronarni mikrocirkulace

Jsou znamy ptipady omezeni koronarni rezervy nebo
strukturalni remodelace mikrocirkulace (viz kap.
20.2).

Mikrocirkulace mize byt téZ kompromitovana
reologickymi faktory. Patii k nim zvySeni cirku-

lujicich krevnich elementt (polyglobulie, leukemie,
trombocytemie) a jejich vzajemné shlukovani, snize-
na flexibilita erytrocytli (aciddza, uremie, drepanocy-
téza) nebo hyperviskozni syndromy (hyperparapro-
teinemie, hyperglykemie).

1.6 Spotreba kysliku v srdci

V klidu ¢ini dodavka kysliku asi 16 ml min™' 100 g!
srdec¢niho svalu. Pti zat€zi se dodavka kysliku zvy-
Suje jeding zvétSenim koronarniho pratoku. Extrakce
kysliku z koronarni krve je jiz v klidu 75%, tedy tak-
fka maximalni. Vysvétleni spociva ve velmi dlouhych
myokardidlnich kapilarach s pomalou transkoronar-
ni pasazi krve. V kosternim svalu je tomu jinak (viz

kap. 3.5).

Spotieba kysliku v myokardu je ur¢ena mecha-
nickou praci, kterou vykona leva komora za jednu
minutu. Mechanicka prace se rovna soucinu stfedniho
systolického tlaku v aorté (odpovida zdvizeni dané-
ho objemu krve do vyse 1,35 m) a srde¢niho vydeje.
Prava komora vykonava praci pétkrat az sedmkrat
nizsi.

Spotieba kysliku se sklada z nékolika polozek:

1) Bazalni metabolismus predstavuje asi 25 % celko-
vé spotieby, hradi energii nutnou k udrzeni zivot-
nosti bunék.

2) Aktivacni energie v obdobi depolarizace pro zaca-
tek kontrakce je zanedbatelna.

(asi 50 % spotieby), zavisi na aortalnim tlaku

a na srde¢ni frekvenci.

4) Spotieba O, na ejekei v klidu je zanedbatelna, pii
zatiZzeni se zvySuje vlivem sympatoadrenalni sti-
mulace kontraktilniho stavu. Pii nadmérné stimu-
laci (oxygen waisting) mize vzrist o 30 az 100 %
celkové spotieby.

Zjednodusené lze spotiebu kysliku vyjadrit souci-
nem stfedniho tlaku v aort¢, délky systoly a srde¢ni
frekvence — tension-time index (TTI). Korelace neni
presnd, nezahrnuje zmény spotieby vlivem sympa-
toadrenalni stimulace. Pro kliniku je jesté jednodussi
Robinsontv index systolické prace, vyjadieny sou-
¢inem systolického tlaku a srde¢ni frekvence.
Srdeéni u¢innost (efficiency E = vykon x piikon™!
x 100) udava, kolik procent energie (piikonu) se vy-
uzije na mechanickou praci (vykon); u ¢lovéka se
pohybuje kolem 20 %. Zbytek se proméni na teplo.
Zvysuje-li se srde¢ni prace zvySenim systolického
objemu pfi stejném aortalnim tlaku a SF (objemova



préce), kyslikova spotieba se témét neméni a tcinnost
se zlepSuje. ZvySuje-li se srde¢ni prace zvySovanim
periferniho odporu pii nezménéném systolickém ob-
jemu a srdecni frekvenci (odporova prace), spotieba
kysliku roste imérné s tlakem a u¢innost se neméni.
Zvysuje-li se srde¢ni frekvence pii zachovaném tlaku
a systolickém objemu, spotieba kysliku se neimérné
zvySuje a ucinnost klesa — prace konana s vysokou
frekvenci je neekonomicka.

Literatura

Braunwald E et al.: Heart disease. 5™ edition. Philadelphia:
Saunders, 1997

Klabunde RE: Cardiovascular physiology concepts. New
York: Lippincott, Williams and Wilkins, 2004

Opie LH: The Heart. 3. vyd. New York: Lippincott-Raven
Press, 1998

Willerson JT, Cohn J: Cardiovascular Medicine. New York:
Churchill Livingstone, 1995



2  Elektricke vlastnosti srdecnich bunék

Pavel Braveny

Srdce pracuje vSemi svymi ¢astmi koordinované jako
jednotka podle zakona ,,vSe, nebo nic*. Komunikace
mezi burikami se déje elektrickymi signaly. Jsou to
pomérné uniformni zmény membranového napéti,
které se z centra vzniku §ifi na srde¢ni struktury pre-
determinovanymi drahami v ptisné ¢asové posloup-
nosti jako fronta podrazdéni.

2.1 Klidové membranové napéti

Podminkou pro vznik elektrického signalu je klidové
napéti (potencial) na membranach srde¢nich bunék —

vychozi stav, ktery lze prirovnat k napéti ,,tétivy*.
Jeho primarni pfi¢inou je koncentra¢ni gradient na
membrané vytvofeny ¢innosti Na/K-ATP-dzy (so-
diko-draslikové pumpy). Aktivnim transportem pro-
ti koncentracnimu spadu se oba ionty neustale pte-
Cerpavaji tak, Ze uvniti buriky se ustali koncentrace
sodiku ptiblizné¢ 10krat niz$i a koncentrace drasliku
30krat vyssi nez vn¢ buriky.

V klidu je membrana pro ionty takika neprostup-
na, s vyjimkou selektivni propustnosti pro draslik.
Jeho difuzi z bunky po koncentra¢nim spadu se
vnitifek membrany stava proti povrchu elektrone-
gativnim. Avsak elektricky gradient pisobi na di-

N\

Obr. 2.1 Schéma struktury iontového kandlu

A: Doména kanalu, kterou tvoii Sest transmembranovych smycek proteinové molekuly (1-6). Na 4. smycce je napétovy senzor,

mezi 5. a 6. je ¢aste¢na smycka P.

B: Vlastni por kanalu vznikne pfilozenim ¢ty domén smyckami P k sobé a jejich spojenim do jedné makromolekuly (kandly pro

Ina @ lca)-



fuzi K* opacné nez chemicky. Pfi jistém (tzv. rov-
novazném) napéti se ob¢ sily vyrovnaji a difuze
ustane. Pro draslik je toto napéti kolem —90 mV,
a protoze je membrana propustna jen pro K*, sku-
te¢né klidové napéti na membrané se této hodnoté
blizi. Kdykoli se membranové napéti stane méné
negativnim, difuze drasliku z bun¢k se zvétsi a roz-
dil se upravi. Jestlize naopak klidové napéti vzroste
za rovnovaznou hodnotu, draslik difunduje i proti
velkému chemickému spadu do buiky a opét kli-
dové napéti normalizuje. Rovnovazné napéti se
pochopitelné porusi, zméni-li se extracelularni
koncentrace drasliku. Pfi poklesu koncentrace se
klidové napéti zvysi — hyperpolarizace (,,tétiva“ je
vice napjatd). Naopak pii hromadéni K* vné bunék
se klidové napéti o néco snizi — hypopolarizace
(,,tétiva®™ je méné napjatd).

Pro ostatni ionty jsou hydrofobni bunécné mem-
brany prostupné jen pomoci specifickych makromole-
kul —iontovych kanalu. Jejich vlastnosti, molekular-
ni struktury a prislusené geny jiz byly identifikovany
(obr. 2.1, 2.2). Je ptiznacné, ze na elektrické nebo
chemické podnéty (n¢které kandly i na mechanické)
méni svou konformaci, a tim se oteviraji a uzaviraji.
Jsou tedy regulovatelné. Kanal, ktery stfezi pomoci
difuze drasliku klidové napéti (Ik,), ma nejvyssi vo-
divost pravé v této napétové oblasti (tj. v blizkosti
rovnovazného napéti). Cim nizsi je klidové napéti,
tim mensi je drazdivost a pomalejsi vedeni.

Na klidovém napéti se podili rovnéz jediny proud
iontl se zapornym nabojem — chloridovych. Po elek-
tromechanickém spadu sméfuje do buiky, a je pro-

to depolariza¢ni. Jeho rovnovazné napéti je kolem
—70 mV, podobné jako u I, jehoz je synergistou.

2.2 Akcni napéti

Podstatou vlastniho elektrického signalu je charak-
teristické chovani sodikového kanalu, jeho napétova
zavislost. Ma selektivni filtr, ktery propusti jen ionty
sodiku, napétovy senzor a dvoji vratkovani (obr. 2.2).
Mize byt ve stavu aktivace, tj. otevieném, nebo ve
stavu uzavieném, nejprve jako inaktivovany a poslé-
ze, po odeznéni inaktivace a po obnoveni klidového
napéti, ve stavu pohotovosti.

Klidova neprostupnost membrany pro ionty sodiku
se v8ak zhrouti (uvolnéni ,,tétivy*), kdyz se né¢jakym
zevnim podnétem membrana ¢astecné depolarizuje
(obr. 2.3). Pti hodnoté kolem —65 mV se totiz speci-
ficky kanal pro proud iontt sodiku (I,) otevira. lonty
velmi rychle difunduji do buiky, hnany spole¢nym
elektrochemickym gradientem (uvnit bunky je niz-
ka koncentrace Na™ a zaporny naboj na membrang).
Vysledkem je rychla depolarizace (faze 0), ktera
prestieli az do blizkosti rovnovazného napéti pro
sodik na hodnoty kolem +40 mV (transpolarizace).
Sodikovy kanal se poté ihned inaktivuje. Protoze ma
nyni jak chemicky, tak elektricky gradient drasliku
stejny smér z butiky a jeho difuzi nic nebrani, mem-
brana drazdivych tkéani rychle repolarizuje, u srdce
vsak jen ¢astecné. Krati¢ké trvani refrakterity by pii-
pustilo tetanicky stah, ktery je s Cerpaci funkci srdce
neslucitelny. Trvani akéniho potencialu o dva tady
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Obr. 2.2 Model kandlu s dvojitym vratkovanim (I, 1., 1)

Kanal béhem cyklu prochazi ¢tyimi stavy: 1 — uzavieny, resp. pohotovy, 2 — otevieny, 3 a 4 — inaktivovany.

SF - selektivni filtr, A — aktiva¢ni vratka, | - inaktiva¢ni vratka
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Obr. 2.3 Schéma membranového napéti (nahore) a iontovych proudhi, které je generuji (dole, normalizované
hodnoty), u pracovni buriky komorového myokardu (A) a u pacemakerové bunky sinoatridalniho uzlu (B)

V horni &asti obrazku je schéma akéniho napéti ,rychlé” a ,pomalé” buriky. Cisla ozna¢uji faze akéniho napéti. V dolni ¢asti
obrazku jsou znazornény toky proud: depolariza¢ni proudy kationtl vstupujici do bunky sméruji dold, repolariza¢ni proudy
vystupujici z buriky smétuji nahoru. Proudy jsou fazeny tak, jak na sebe navazuji.

delsi, nez je tomu u nervu nebo kosterniho svalu,
umoziuje sekvence dalSich, pro srdce specifickych
membranovych déju.

Béhem rychlé depolarizace se pii napéti kolem
—40 mV oteviraji jiné dva iontové kanaly: pro pte-
chodny proud K* z bunky (I,,, ¢asny repolarizacni
»transient outward®) a pro nesmirné vyznamny proud
Ca?" do bunky (Ir,;, depolariza¢ni ,,long-lasting®).
Vyznam I, spociva v rychlé, ale jen ¢aste¢né repo-
larizaci na Groven kolem 0 mV, kdy jsou podminky
pro proud vapniku optimalni (faze 1).

Proudéni pomérné zna¢ného mnozstvi iontll vapni-
ku do buniky se déje specifickym kandlem, jehoz mo-
lekularni struktura je nejkomplikovanéjsi ze vsech.
Ma dvojité vratkovani fizené napét'ovym senzorem,
podobné jako sodikovy kanal a kanal I, ale navic je
fizen i receptorové. Pravdépodobnost jeho otevieni
se zvysuje fosforylaci, kterou kon¢i signalni draha
autonomni nervové regulace. Otevird se a uzavira
podstatné pomaleji nez sodikovy kanal. Pomala ki-
netika vapnikového proudu je hlavni mechanismus
neobycejné dlouhého akéniho napéti a ,,platé* u srd-



ce (faze 2). Nejen, ze se tak zajistuje nezbytna doba
nedrazdivosti, ale burice se téz dodava vapnik jako
intracelularni signalni molekula. Podminkou je, Ze
repolariza¢ni proudy drasliku museji byt potlaceny.
Ptechodny proud z buiiky I, jiz odeznél a hlavni re-
polarizacni proud Iy je opozdény. Navic Iy, typicky
pro klidovy stav, je v rozsahu akéniho napéti vyrazné
utlumen. Timto ojedinélym chovanim se zabrani kri-
tickym ztratam drasliku, jaké by pii dlouhém trvani
platé (kolem 250 ms u komorovych bunék) nepo-
chybné musely zakratko nastat.

Akeni napéti je ukonceno béhem repolarizace
(faze 3) souhrou tii proudovych mechanismt. Tak-
tka soucasné s inaktivaci I, se jakoby probouzi
treti, pro myokard specificky proud drasliku Iy, tzv.
opozdény. Ma rychlou komponentu Iy, a pomalou
Iy, jejiz dilezitou vlastnosti je, ze jeji kinetika je
modulovéna aktudlni hladinou intracelularniho vap-
niku. V této vlastnosti je podstata fyziologicky vy-
znamného zkracovani doby repolarizace pti zvySené
srde¢ni frekvenci. V zavéru repolarizace se potom
znovu ujme své funkce proud Iy, aby zajistil kli-
dové, pohotovostni napéti membrany az do ptistiho
elektrického signalu.

Je tfeba se zminit o zvlastnich draslikovych kana-
lech. Kanal Iy _spje v piitomnosti ATP trvale uzavien.
Za metabolické nouze, kdy nedostatek ATP neudrzi
na membranach gradient Na" a K* a klidové napé-
ti klesd, je tento proud aktivovén a i za cenu urcité
ztraty bunécného drasliku klidové napéti prechod-
né zachrani: 1) zkracuje akéni potencial, 2) snizu-
je piisun Ca?* do butiky, 3) omezuje kontraktilitu,
4) omezuje moznost vzniku naslednych potenciali
a 5) Setfi energii. Pravdépodobné souvisi téz s ,,pre-
conditioningem®.

I arach OPeETUjE podobné jako predesly pouze za is-
chemie a je aktivovan uvolnénou kyselinou arachi-
donovou v membrang.

Ik na J€ stimulovany zvysSenou koncentraci sodiku
v butice, ma vyznam pii digitalisové intoxikaci.

2.3 Rychlé, pomalé
a pacemakerové bunky

Popsany typ akéniho napéti je charakteristicky pro
naprostou vétSinu srde¢nich bunék. Maji vysokou
hustotu kanali Iy, a tim vysoké klidové napéti, de-
polarizace rychlym sodikovym proudem je strma
ajejich elektricky signal se vede na dalsi bunky rych-

le. Oznacuji se proto jako buriky rychlé. Zietelné
rozdily mezi nimi pfesto existuji. Jsou dany riznou
hustotou kanalti v povrchovych membranach. Sitové
bunky maji mensi hustotu vapnikovych kanald, platd
je méné¢ napadné, akéni napéti mé trianguldrni tvar
a jeho trvani je zhruba polovi¢ni ve srovnani s ko-
morovymi bufikami.V subepikardu komor je akéni
napéti pro vétsi hustotu kanalt I, krat$i nez v cen-
tralni zoné komorové stény (tento rozdil je pti¢inou
konkordance viny T).

V burtikach, které maji klidové napéti mensi nez
—65 mV, je sodikovy kanal trvale inaktivovan a uza-
vien. V tvorbé a vedeni elektrického signalu jsou
odkazany na mnohem pomalejsi depolarizaci vapni-
kovym proudem I, ktery potiebuje silné&j$i podnét
k dosazeni prahového napéti. A protoze se i vzruch
mezi témito buiikami §iff mnohem pomaleji, jak jeste
uvidime, oznacuji se jako pomalé. Normaln¢ se nalé-
zaji jen v sinoatridlnim a sifiokomorovém uzlu.

Za patologickych situaci (ischemie, hypertrofie
myokardu), kdy metabolicka a iontova nerovnovaha
zpusobi kriticky pokles klidového napéti, je sodikovy
kandl vyfazen a rychlé buniky se za¢nou chovat také
jako pomalé a potencialn€ arytmogenni.

Od obou ptedchozich typl srdec¢nich bunék se
vyznamné lisi buriky pacemakerové (automatic-
ké). Maji podstatné mensi hustotu kanald Iy, jejich
klidové napéti je proto labilni a v ¢ase se spontanné
vytraci — diastolickd klidova depolarizace, prepo-
tencial (faze 4) (obr. 2.3). Strmost poklesu napéti
je proménna a odpovida za srdecni frekvenci. Na
ziejmé nerovnovaze diastolickych repolarizaénich
a depolarizaénich proudu se tu podili komplex zcela
specifickych proudi.. Po skonceni akéniho napéti se
nejprve otevird zvlastni depolariza¢ni proud sodiku
(Ip), ktery je receptoroveé tizen sympatikem (receptory
beta,). Poté se uplatni v ¢ase slabnouci repolarizacni
proud drasliku, ktery je receptorové fizen parasympa-
tikem (Ix_n.,). V koneéné fazi se na postupné depola-
rizaci a pfiblizeni k prahu pro akéni potencial podili
jesteé dalsi proud vapniku, I, ; (transient), ktery se od
proudu I, lisi prahem a kinetikou.

Buriky s vlastnostmi pacemakeru se fyziologicky
nalézaji pouze v obou uzlech a v zakonceni Purky-
novych vlaken. V sinoatridlnim uzlu to jsou bunky
pomalé, v distalni ¢asti sinokomorového uzlu (NH
z6n¢) a v Purkynovych vldknech buiky rychlé. Str-
most klidové depolarizace, a tim i frekvence genero-
vanych akénich napéti v tomto potadi klesa (gradient
automacie). Srdci obecné udava rytmus centrum s nej-
rychlejsi klidovou depolarizaci (,,overdriving®).



2.4 Vedeni elektrického signalu

Elektricky signal musi dospét z centra automacie
k buttkdm pracovniho myokardu a §iff se jimi tak,
aby vyvolal synchronizovanou kontrakci sini a po
malé Casové prodlevé kontrakci komor. Pfenos sig-
nalu z bunky na buriku se déje lokalnimi proudy.
Vznikaji na rozhrani nestejné polarizovanych bunék,
tedy predeviim na Gele depolarizaéni fronty. Cim je
napét'ové rozhrani piikiejsi, tim silnéjsi jsou lokalni
proudy a tim rychleji se signal §ifi. To je podstatou
rozdilné rychlosti vedeni buitkami se sodikovou
a vapnikovou depolarizaci. Béhem mnohem méné
strmé repolarizace se lokalni proudy tvoii také. Jsou
sice mnohem mén¢ intenzivni, ale mohou v kraj-
nim pfipad¢ depolarizovat — ¢asné nasledné depo-
larizace.

Signal se z buriky na buiiku §iti nizkoodporovymi
nexy (obr. 1.2). Jsou to pory, které vodivé spojuji
cytoplazmu sousednich bungk a tak elektrotonicky
zajistuji jejich stejné vlastnosti. Nexy jsou lokalizo-
vany zejména v interkaldrnich discich, kde umoziiuji
velmi rychlé vedeni v axidlnim sméru. V povrcho-
vych membranach jsou sice méné pocetné, ale stejné
dilezité. Lokalni proudy, které se jimi §ifi radialné,
sjednocuji postup depolarizaéni fronty. To je hlav-
ni rys elektrické homogenity srdce, jejiZ naruSeni
pfedstavuje vyznamny arytmogenni faktor.

Sila elektrického signalu, dand strmosti depolari-
zace, zavisi u rychlych bunék na hustoté sodikovych
kanalti. Podstatné je, ze na rozdil od lokalnich prou-
di se signal $iii z buiiky na butiku bez dekrementu,
se vzdalenosti nesldbne. Jsou-li lokdlni proudy pro
otevieni sodikovych kanald podprahové, neaktivuji
je a neoteviou se. Jsou-li nadprahové, spusti zcela
uniformni signal, ktery se $ifi bez ztraty informace,
jako kdyz padaji v fad¢é za sebou stojici dominové
kostky.

Naproti tomu pomalymi butikami se vzruch $ifi
s dekrementem a postupné ztraci na intenzité. Akti-
vace vapnikového kanalu totiz zavisi na sile podnétu,
to je na lokalnich proudech, které se vzdalenosti od
zdroje slabnou. Nejen to, I, ; zavisi vzhledem k vel-
mi pomalému odeznivani inaktivace také na Case —
predcasné podnéty generuji jen slabé lokalni proudy
a elektricky signal snadnégji vyhasne. Vedeni obéma
uzly je proto z celého srdce nejzranitelné;jsi.

Piimé dukazy o Sifeni fronty podrazdéni srdcem poskytlo ex-
perimentalni mapovani mnohocetnymi elektrodami. Neptimo
o ni poskytuje informace vektorova analyza elektrokardio-
gramu.

2.5 Funk¢ni morfologie vodivé
soustavy

Sinoatrialni uzel (SAU) je uloZen subepikardidlné
ve sténé pravé sin¢. M4 tvar kapky, jejiz ,,hlava® lezi
pri Gsti horni duté zily. Zuzujici se ¢ast dosahuje dolti
pres polovinu sin€. Sinusovy vzruch vznika v malych
kulovitych burnikach (tzv. buiky P, ,,pale, bled¢) pri-
marniho automatického centra. Chybi v nich myofi-
brily a interkalarni disky, nexti maji jen velmi malo,
zato jsou bohaté na glykogen. Impulzy vydavaji sku-
piny buné¢k P s nejstrméjsi fazi 4, ulozené predevsim
v ,,hlavé“. Distalni skupiny bunék maji fazi 4 méné
strmou. Jednotlivé skupiny se mohou stiidat. Inhe-
rentni frekvence primarniho centra je 100 min~'. Je
modulovana bohatou vagovou a sympatickou inerva-
ci, ptedevsim z pravého vagosympatiku. Uzlem pro-
biha Siroka centralni sinonodalni tepénka vydavajici
bocni vétvicky. Piedstavuje prvni vétev ACD, mize
vSak odstupovat z RC. Skleroticka obstrukce sinono-
dalni tepénky je vyjimecnd. Jakéakoliv pficina, ktera
pusobi snizeni klidového napéti a zpomaluje depo-
larizaci, mtize prodlouzit Sifeni impulzu perinodalni
tkani na sin¢ nebo vést k jeho zaniku.

Z primarniho centra se vzruch $ifi pomalym vede-
nim na buiiky pracovniho myokardu sini, kter¢ ho jiz
vedou velkou rychlosti — 11,5 ms™!. Vedeni je akce-
lerovano a usmérnéno preferencné k AVU nesouvisly-
mi pruhy bun¢k — tzv. internodalnimi drahami.

Internodélni trakty jsou soucasti svaloviny pravé siné. Od
pracovnich bunék se lisi spise elektrofyziologicky nez mor-
fologicky. Pfedni Bachmanniiv trakt je ulozen v predni ¢asti
septa a vychdzi z n€j odbocka pro levou sifi. Stiedni slaby
Wenckebachuv trakt prochazi stfedni ¢asti septa pied fossa
ovalis a zadni Thorelitv trakt je ulozen za fossa ovalis a pro-
chazi pod Kochovym trojuhelnikem.

Podrazdéni se v sinich §ifi jako depolarizaé¢ni fronta,
je usnadnéno mnoha nizkoodporovymi nexy. Fronta
podrazdéni dospéje sinémi k dalsimu useku prevodni
soustavy AVU za méné nez 0,1 s. Sténa sini je ten-
ka, castecné je vyzivovana difuzi. Perisinusova tkan
1 siné maji krevni zasobeni ze sifiovych vétvi ACD
a RC. Izolovana ischemie SAU a sini je proto vzac-
nd. Na komory se signél prevadi atrioventrikularni
junkei.

Atrioventrikularni uzel (AVU) je nepfesné ohra-
ni¢end a prostoroveé komplikovana struktura, ktera je
ulozena subendokardialné v pravé sini nad medialnim
cipem trojcipé chlopné v tzv. Kochov¢ trojuhelniku
(obr. 2.4). Elektrofyziologicky se sklada ze tii zon.
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Obr. 2.4 Schéma AV junkce lezici v pravé sini nad viponem trikuspidalni chlopné v oblasti zvané Kochuv
trojuhelnik (ipon trikuspidalni chlopné — Todarova slacha — sinus coronarius)

Vlevo: FO - foramen ovale, FT - fibrézni téleso, MS — membranézni septum, SC - sinus coronarius, TCh — trikuspidalni chlopen,
N - kompaktni AV uzel je na povrchu obklopen plstovité propletenymi ,prechodnymi” burikami sifového charakteru s rychlym
anterogradnim vedenim ze sini (zona A-N) i retrogradnim vedenim (tzv. rychlé drahy,R"). Buriky okolo dolni extenze AV uzlu (,ves-
tibulum” pfi ponu trikuspidalni chlopné) maji elektrofyziologicky spise nodalni charakter a tvofi pomalé drahy,P". NH - pfechod

do Hisova svazku.
Vpravo nahore: Nakres rychlych a pomalych drah.
Vpravo dole: Moznost vzniku AVNRT fast-slow (viz téz obr. 24.5).

Na povrchu uzlu je zéna AN (atria-nodus), slozena
z plstovite propletenych pfechodnych bunék. Hustota
Na* kanalt zde klesé a vedeni se zpomaluje. Kom-
paktni hlubokd zéna N (nodus) se sklada z nodélnich
bunek, které vykazuji sice stabilni, avSak nizké kli-
dové napéti kolem —50 mV, a jsou proto vyslovené
pomalé. Vzruch se tu §iii s dekrementem, tj. poklesem
rychlosti, kolem 0,02 m s~!. Dochazi k napadnému
nodalnimu zdrZeni, jez dosahuje 0,1 s (zajist'uje do-
statek ¢asu na napln komor). Protoze za akéni napéti
je odpovédny vapnikovy proud, jehoz kanal je recep-
torové tizen, je nodalni zdrzeni proménné, vlivem
sympatiku se zkracuje a vlivem parasympatiku pro-
dluzuje. Inervace pochazi prevazné z levostranného
vagosympatiku. V distalnim useku AVU — z6né NH
(nodus-His) — klidové napéti bunék opét nartsta,
a protoze se téz zvysuje hustota sodikovych kanali,
bunky se stavaji rychlymi. Pro jistou labilnost kli-
dového napéti jsou potencialné pacemakerové — se-
kunddrni automatické centrum. Histiv svazek se déli

na pravé a levé raménko. Junkce je zasobena domi-

nantnim kmenem pro inferoposteriorni sténu, v 90 %

ACD a ve zbytku RC.

Atrioventrikularni uzel je spolu s Hisovym svaz-
kem jediné misto, které pfemost’uje jinak dokonalou
elektrickou izolaci komor od sini (vazivovy srde¢ni
skelet). Oznacuje se jako sifiokomorova junkce. Elek-
trofyziologicky lze v junkci nékdy rozlisit dvé (vy-
jimecné ti1) drahy s razné€ rychlym vedenim. Junkce
ma ctvery funkéni vyznam:

1) Pod kontrolou autonomniho nervstva tu sinovy
elektricky signal prodéla metamorfézu na komo-
rovy signal.

2) Vedeni se vyrazné zbrzdi.

3) Dalsitlohou AVU je ndhradni automacie (sekundar-
ni centrum s inherentni frekvenci 60—40 min").

4) Konecné AV uzel ma vyznam filtraéni — usekem
s pomalymi buiikami velmi pted¢asné vzruchy ne-
projdou. Bez této vlastnosti by se siflova fibrilace
zménila na fatdlni komorovou fibrilaci.



Siné s komorami mohou byt vzacné piimo spoje-
ny pridatnymi drahami. Vyskytuji se Casto, ale
funkéni jsou pouze asi u 0,1 % populace. Obvykle
jde o vrozen¢ akcesorni Kentovy svazky, které spo-
juji sint s komorou subepikardidlné (vlevo v 60 %,
vpravo v 15 %) nebo septalné (v 25 %). Vyjimecna
jsou Mahaimova vldkna, ke kterym patii svazecky
atriofascikularni nebo atrioventrikularni (sint — pra-
vé raménko, resp. prava komora) a nodofascikularni
(horni nodus — His). Nelze vyloudit ani intranodalni
spojky zrychlujici vedeni uzlem (syndrom LGL).

Bunky dalsich ¢asti prevodni soustavy — Hiso-
va-Purkyrnova systému — jsou pii nepatrné husto-
té myofibril a velké hustoté nexd v interkalarnich
discich specializovany pro rychlé axialni vedeni (az
2 m s~!). Vzruch se rozsiti komorovou ¢asti prevodni
soustavy k pracovnimu myokardu komor za necelych
50 ms. Nejdtive se aktivuje rozhrani stiedni a distalni
tietiny septa vlevo. Odtud se §ifi rychle (1,5 m s7!)
myokardem septa (nahoru, doprava, dozadu), poté
sténou pravé komory (doprava a dopiedu) na mo-
hutny myokard apexu (dolii a dopfedu) a nakonec
na volnou sténu levé komory (nahoru, doleva, doza-
du). Sifeni pracovnim myokardem postupuje napiic
sténou. Protoze nexy jsou zde pouze v podélné ose
bunék, je zpomaleno (0,5 m s~'). Aktivace komor
trva celkem 0,1 s. Zatimco depolarizace postupuje
od endokardialni strany k epikardialni, repolarizace
odezniva v opacném smeéru (viz obr. 7.8, kap. 7.3.2).
Pti¢inou je vysoka hustota kanala I, v subepikardu
a v disledku toho silny repolariza¢ni proud. Neni to
fyziologicky bez vyznamu — delsi refrakterita dii-
ve aktivovanych vrstev brani tomu, aby se vzruch
z pozdé&ji aktivovanych struktur vratil jako echo na
pfevodni soustavu. Retrogradni vedeni a vedeni do
stran je pomalejsi.

Pravé raménko je dlouhé a tenké, probiha po
pravé strané septa az k prednimu papilarnimu svalu
a pak se teprve v pravé komote vétvi. Je zasobeno
jako AVU pouze z jedné tepny a je mechanicky 1 is-
chemicky lehce zranitelné. Vodivé buiiky pravého
raménka maji delsi refrakterni periodu nez buiky
levého, jen u 30 % lidi je tomu naopak.

Spole¢ny kmen levého raménka je kratky a silny,
je vyzivovan septalnimi vétvemi ACD i RIA, proti
ischemii je odolny. Rozpada se na piedni a zadni
fascikulus. S pravym raménkem tak vytvari trifasci-
kularni systém. Levé raménko vydava jesté septalni
vétve (je mozno mluvit i o kvadrifascikularnim sys-
tému). Anatomické rozliseni je vSak obtizné. Pfedni
fascikulus je tenky, je vyzivovan pouze vétvemi RIA
a podobné¢ jako pravé raménko je lehce zranitelny.

Prochazi vytokovym traktem levé komory v blizkosti
aortalniho prstence, kde je vystaven mechanickym
narazim. V&tvi se paprscité v anterosuperiorni ob-
lasti levé komory. Zadni fascikulus je silny, je vyZzi-
vovan z obou povodi a je pomeérné odolny. Paprscité
se veétvi v inferoposteriorni oblasti.

Cely nitrokomorovy pfevodni systém lezi suben-
dokardialné a ¢astecné mize byt vyzivovan difuzi.
Nema inervaci. Pfechazi v Purkyifiova vlakna. Po-
tencialni automatické buiiky jsou roztrouSeny v Pur-
kynové vlaknéni jako tercidrni automaticka centra
s inherentni frekvenci 40—20 min'. Cim jsou peri-
fernéjsi, tim jsou pomalejsi.

2.6 Drazdivost a refrakterita

Drazdivost buiiky (schopnost buiiky reagovat na po-
drazdéni depolarizaci) zavisi na jeji polarizaci. Cim
vyssi je klidové napéti, tim podrazdéni vede k rych-
lejsi (strméjsi) depolarizaci. Tim silnéjsi jsou také
klidové napéti, tim je mensi drazdivost a vedeni po-
malejsi.
Hyperpolarizace vznika pii poklesu extracelularniho drasli-
ku (hypokalemie) nebo pii bunééné hyperkalemii. Mze byt
zpusobena katecholaminy (zrychluji depolariza¢ni proudy
a prenos podrazdéni) a také parasympatikem (bradykardie).
Hypopolarizace srde¢nich bunék je zpiisobena zvysenou
koncentraci drasliku na zevni strané membrany, nej¢astéji pii
anurii, nebo nadmérnym tGnikem drasliku z buiky pfi jejim
poskozeni (napt. ischemie). Déle k hypopolarizaci dochazi
také pii nedokonalé repolarizaci ze snizeni intracelularniho
obsahu drasliku. Snizi-li se prahové napéti rychlé buriky pod
—55 mV, probiha depolarizace pouze kalciovym proudem
a je velmi zpomalena. Rychla buiika se méni na pomalou
buriku. Poklesne-li prahové napéti na polovinu hodnoty (asi
k —30 mV), stava se burika nedrazdivou.

Béhem fazi 0, 1 a 2 jsou srde¢ni buriky nedrazdi-
vé — absolutni refrakterni perioda. Béhem faze 3
se drazdivost obnovuje — relativni refrakterni pe-
rioda. Stimulus nejprve vyvola odpovéd’ s pomalou
propagaci, kterd zanika. Prvni stimulus, ktery se pie-
vadi dale, vyznacuje efektivni refrakterni periodu.
Nejkratsi vzdalenost od zacatku predchoziho akéniho
napéti k nasledujicimu jiz zcela normalnimu napéti
se nazyva funkéni refrakterni perioda.

Obnoveni drazdivosti zavisi na akénim napéti
a na rychlosti reaktivace kandli. U rychlych bun¢k
je délka refrakterity pfimo umérna délce akéniho
napéti. Délka refrakterni periody je dale imérna
srde¢ni frekvenci — ¢im je SF rychlejsi, tim kratsi je
akéni napéti 1 refrakterni perioda, kandly se rychleji



aktivuji a inaktivuji, zlistava dostatecny Cas pro jejich
restituci. Je to dtisledkem vétsiho vstupu Ca?*, které
zvétSuje vodivost draslikového kanalu Iy a zpétné
urychluje inaktivaci vapnikového proudu.

Buriky ve v8ech vodivych drahach nemaji inhe-
rentné stejnou délku akéniho napéti a refrakterity.
V nitrokomorovém systému ma ve vétSing piipadi
(v 70 %) pravé raménko delsi refrakterni periodu nez
levé. Dostihne-li vzruch pravé raménko jesté refrak-
terni, projde pouze levym a objevi se blokada pravé-
ho raménka (tzv. blokada ve 3. fazi akéniho napéti).
Jde pak o aberantni vedeni komorovym systémem
nebo v piipadé tachykardie o paroxyzmalni bloka-
du raménka zavislou na tachykardii (,,kulhajici
raménko*) (viz kap. 24). Také vodivé bunky v AV
uzlu a junkci mohou mit inherentné rozdilné délky
akcnich napéti a refrakterit. ,,Rychlé* drahy maji pak
delsi akeni napéti a refrakteritu nez ,,pomalé” drahy.
Mohou byt pfi pfedcasné excitaci zdrojem jedno-
smérné blokady (viz kap. 24).

Refrakterita pomalych bunék je vzhledem ke krat-
kému trvani jejich akéniho napéti kratSi nez u rych-
lych bungk.

U poskozenych bunék zavislost refrakterity na
délce akéniho napéti neplati. Poskozené kanaly se
aktivuji 1 inaktivuji pomaleji, zastava krat$i doba na
jejich restituci. Nemize dojit ke zrychlovani srdeé-
ni frekvence pfi ndmaze — chronotropni inkompe-
tence.
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3 Mechanické vlastnosti srdce

Pavel Braveny, Milos Stejfa

Zatimco tfi ze ¢tyft klasickych charakteristik srdec-
nich funkci — automacie (schopnost pacemakero-
vych bunék vydavat spontanni elektrické impulzy),
drazdivost (schopnost reagovat na podrazdéni depo-
larizaci) a vodivost (schopnost vést vzruch) — sou-
viseji s elektrickymi vlastnostmi, posledni — stazli-
vost (schopnost konat mechanickou praci) — souvisi
s vlastnostmi mechanickymi, které se studuji jednak
jako vlastnosti myokardu, jednak jako vlastnosti bio-
logického cerpadla.

3.1 Sprazeni excitace a kontrakce

Elektricky signal generovany na membranach srdec-
nich bunék je pretlumocen na povel k mechanické
odpovédi specializovanych kontraktilnich organel
kaskadou dé&jt, v nichz nositelem informace je vap-
nik. Proces je v myokardu mnohem komplikovangjsi
nez v jinych typech svalii. Kombinuje jednodussi ote-
vieny systém, typicky pro hladké svaly, s podstatné
vykonngj$im systémem uzavienym, typickym pro
svaly kosterni. Je to cena za moznost vyuzit vyhod
obou (obr. 3.1).

Transverzalnim systémem se akéni napéti §ifi do
bezprostredni blizkosti myofibril. Vapnik se dostava
do buriky myokardu jako u hladkého svalu v prabéhu
akéniho napéti pomalym proudem I, . Rovnovaz-
nou bilanci sta¢i udrzet odstratiovani Ca>* z buiiky
sodiko-vapnikovym vyménikem (NCX), zatimco
sarkolemalni transport aktivni Na-Ca-ATP-4azou je
u srdce podruzny. Mnohonasobné vykonnéjsi kon-
traktilni aparat pfi¢né zihanych kosternich svald
vyZaduje aktivaci podstatné vét§im mnozstvim Ca?*
z intracelularnich zdrojt. Tuto funkci zastava v myo-

kardu sarkoplazmatické retikulum. Pti excitaci se
vapnik uvolni a v mezidobi je absorbovan aktivnim
transportem zpét. Za tento transport je odpoveédna
Ca-Mg-ATP-aza SERCA. V myokardu se uplatiiu-
je jak SERCA, tak NCX a spole¢né¢ udrzi zakladni
klidovou cytoplazmatickou koncentraci Ca** o ¢tyfi
fady niz8i, nez je koncentrace extracelularni (10-7 vs.
10-*M). Tim se vytvoii bezpe¢né pozadi pro vapni-
kovy signal.

Malé mnozstvi Ca?', které pronikne do buriky
béhem akéniho napéti, otevie kanal ryanodinového
receptoru (RyR). Vapnik, nahromadény v retikulu
¢innosti SERCA az do koncentrace 103 M, se po
velkém spadu uvolni do cytoplazmy. Mnozstvi Ca?*
v retikulu je v Sirokém rozmezi proménné. Zvysi-li se
frekvence akénich napéti, pirtistek nitrobunééného
Ca?"je vétsi, nez staci sodiko-vapnikovy vyménik
vycerpat, a prebytek je k dispozici pro uvolnéni. To je
princip tzv. homeometrické autoregulace frekvenc-
nim efektem, ktery se projevi postextrasystolickou
potenciaci, Bowditchovymi schody a na srdci in situ
predevsim vétsi rychlosti vyvinu kontrakéni sily.

Pti zna¢né naplni retikula vapnikem se kanaly RyR
mohou spontanné pootevfit i bez podnétu I, a pre-
bytek Ca’" musi odbavovat zvySenou aktivitou elek-
trogenni sodiko-vapnikovy vyménik. Milze pfitom
doséhnout i prahu pro I, a rozsifit se. To je podstatou
tzv. opozdénych naslednych depolarizaci (viz kap.
24.1.2).

Také aktivita SERCA je regulovana. Trvale ji inhi-
buje asociovana bilkovina fosfolamban, ktery fosfo-
rylaci proteinkindzou A ztraci i€¢innost. To znamend,
ze sympatoadrendlni aktivaci, na konci jejiz signalni
drahy je proteinkinaza A, se inhibi¢ni vliv fosfolam-
banu oslabi a SERCA zvysi sviij vykon (obr. 3.9).
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Obr. 3.1 Schéma vdapnikovych transportii, které se zucastni na sprazeni excitace a kontrakce v srdecni

burice

SL - sarkolema, SR - sarkoplazmatické retikulum, Na/K-ATP-4za - sodiko-draslikovd pumpa*, NCX - sodiko-vapnikovy antiport,

Ic. — Napétové a receptorové fizeny proud vapniku, CaZ* - extracelularni vapnik, Caz* — cytoplazmaticky vapnik (volny a vazany
volné na bilkovinu kalmodulin), Caz* - retikularni vapnik (mala ¢ast je vazana na kalsekvestrin), CICR - ,calcium-induced calcium
release’, SERCA - retikularni vapnikova pumpa*, RyR - ryanodinovy receptor retikularnich Ca-kanald, KA — kontraktilni aparat

Pozndmka: Receptor sodiko-draslikové pumpy spfazené se sodiko-vapnikovym antiportem je také digitalisovym receptorem.
Digitalis pumpu tlumi, takze v cytosolu zUstava vice Ca?*, buriky jsou ochuzovany o K* a zvysuje se v nich obsah Na*.V membrané
je jesté vymeénny systém Na/H, ktery je aktivovédn bunécnou acidézou a sménuje nitrobunécny vodik za sodik. Tlumi jej amilorid

a kariporid (Hoe 694).

3.2 Kontrakcéné-relaxacni cyklus

Mechanickd odpovéd’ na podrazdéni je vysledkem
vazby aktinu a myozinu. Troponin I v klidu brani
akci tropomyozinu. Pfi excitaci se vapnik uvolnény
z retikula vaze na receptor troponinu C, kde konc¢i
signalni draha elektromechanického sptazeni (obr.
3.9). Troponin C uvolni troponin I pro interakei s tro-
pomyozinem a vyvola konformaéni zménu komple-
Xu — tropomyozin vyrotuje a uvolni prostor pro vazbu
aktinovych a myozinovych molekul. Za této vazby
se spottebuje energie z rozstépeni jedné molekuly
ATP a zméni se uhel mezi osou a hlavici myozinu
(viz obr. 1.1C). Vazbou se pii tom myozinova a ak-

tinova filamenta proti sob&é o néco posunou. Vazba
se okamzité rozpada, ale v ptitomnosti Ca’>" a ATP
se znovu navazuje. Myozinova vldkénka pfi tom ja-
koby s$plhaji po aktinovych a sarkomera se zkrati. To
trva az do repolarizace membran, kdy skon¢i proud
Ca?" do buriky i jeho uvoliovani z retikula. SERCA
vzapéti cytoplazmatickou koncentraci Ca?* snizi na
klidovou hodnotu. Za nedostatku ATP (hypoxie, is-
chemie) rozpojovani aktino-myozinovych vazeb vaz-
ne, myokard hife relaxuje a ztraci poddajnost (viz
diastolicka dysfunkce).

Sarkomera obsahuje vedle zminénych kontraktil-
nich a regulaénich bilkovin téz proteiny kolagenni
povahy, které dodavaji myokardu elasticitu (obr. 3.2).



Elastické komponenty zapojené se sarkomerami pa-
ralelng se stavaji pfi jejich pasivnim protazeni zdro-
jem klidového napéti (tenze). Elastické komponenty
zapojené se sarkomerami v sérii jsou zdrojem napéti
béhem kontrakce. Cim vice je srde¢ni sval zatizen,
tim vEétsi mérou se na kontrakci podili protazeni séri-
ovych elastickych komponent za vzniku tenze a tim
mensi mérou se kontrakce miiZze projevit zkracenim.
V krajnich polohach se prvni typ stahu oznacuje jako
izometricky, druhy jako izotonicky. Kazdy ptirozeny
stah je kombinaci obou.

Pasivni protazeni sarkomer rozhoduje i o tom, jak
velka bude nasledujici kontrakce, protoze na ném za-
lezi vychozi rozsah zasunuti myofilament. U srdce se
protazenim zo6n piekryti myofilament zvétsi. Navic
se jesté zvysuje citlivost troponinu C k vapniku, tak-
ze stah je silngjsi. To je podkladem heterometrické
autoregulace Starlingovym principem.

Srdec¢ni stazlivost je v experimentu definovana
rychlosti zkraceni vlakna (V},,,). Je fizena na né-
kolika urovnich. Autoregulacim (srde¢ni frekvence
a napln komor) je nadfazeno fizeni autonomnim
nervstvem (obr. 3.7) a tyka se jak vlastniho stahu
(pozitivné a negativné inotropni vlivy), tak relaxace
a s ni souvisejici poddajnosti a klidové tenze (pozi-
tivné a negativng luzitropni vlivy). Vysledkem téchto
integrovanych regulaci je schopnost srdce prizplisobit
vykon §irokému rozmezi hodnot srde¢ni frekvence,
Zilniho navratu a odporu v aorté.
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Obr. 3.2 Mechanicky model sarkomery kardiocytu
Sarkomery jsou slozeny ze tfi opakujicich se element(. Paralelné
usporadané elastické elementy (PEE) udrzuji klidovou délku sar-
komer (1,8 -2,0 um). Kontraktilni elementy (KE) jsou v klidu volné
extenzibilni (umoznuji diastolické plnéni komor). Po elektrické
aktivaci se zkracuji pod 1,8 pm. Elastické elementy uspofadané
v sérii (SEE) se pasivné napinaji, takze v izovolumické fazi nedo-
chézi k zevnimu zkraceni sarkomer, avsak vyviji se intramyokar-
didlni napéti (tzv. vnitini prace). BEhem ejekeni (izovolumické)
faze se KE dale stdhnou pii nezménéné délce SEE. Sarkomery se
zhruba zkréti 0 15 %, napéti se neméni (tzv. zevni prace).

3.3 Srdecni cyklus

Cerpaci funkei srdce vykonavaji dvé Serpadla zapo-
jena v sérii, prava a leva komora. Pracuji synchron-
n¢, cyklicky, ve dvou fazich: v plnici diastole za
nizkotlakého rezimu (0—10 mm Hg) a vypuzovaci
systole za vysokotlakého rezimu (80—120 mm Hg
v levé a 15-30 mm Hg v pravé komoie). Faze jsou
piesné ohrani¢eny otevienim a uzavienim sifioko-
morovych a semilunarnich chlopni. Cerpaci funkce
srdce je regulovana tak, aby v kazdém okamziku spl-
flovala naroky na dodavku okysli¢ené krve tkdnim.
Nedostoji-1i jim z jakychkoli pti¢in, srdce selhava.

Srdec¢ni cyklus a jeho promény z fyzikalniho po-
hledu nejlépe ilustruje vztah mezi objemem a tla-
kem — ,,pressure-volume loop*, P/V smycka (obr.
3.3). Systola zacina pii objemu a tlaku dosazenych
predchozim plnénim (na konci diastoly — EDV, EDP).
Na samotném pocatku kontrakce se uzaviou sifioko-
morové chlopné a v komorach tlak prudce nartsta, az
prevysi tlak v aorté (80 mm Hg), respektive v plicnici
(15 mm Hg). Tato izovolumicka faze konci otevie-
nim semilundrnich chlopni. V tom okamziku za¢in
faze ejekéni (vypuzovaci), u izolovaného svalu zna-
ma jako faze izotonicka. Skute¢né intramyokardialni
tenze (,,wall stress, uddvana v g cm~2), piimy projev
kontrakéniho déje, zlistava stejna, ale nitrokomorovy
tlak, jeji disledek, zfetelné roste. Je to tim, ze v troj-
rozmérném utvaru (leva komora je piiblizné elipsoid)
je tlak uvnitf dutiny téz funkci poloméru a tloustky
stény podle Laplaceova zdkona, ktery ma v nejjed-
nodussi forme tvar:

P=T:2h-r",

kde P je tlak, T intramyokardialni tenze, 4 tloustka
stény a » polomér. Z tohoto vztahu plyne, Ze zmenSeni
poloméru a zhrubnuti stény béhem ejekce automatic-
ky zvysi tlak i pti nezménéné tenzi, normalné v klidu
azna hodnotu 120 mm Hg. Rozdil mezi objemem na
konci diastoly a objemem na konci systoly je tepovy
(systolicky) objem (TO).

Za relaxace komorového svalu se zahy tlakovy
gradient mezi elastickou aortou a komorou obraci,
chlopné se uzaviou a zacéne tieti faze cyklu — izome-
tricka relaxace. Jde o aktivni d¢j — relaxace zdravé
komory se zkracuje pfi tachykardii vlivem katechola-
mintl a zhorSuje se (prodluzuje) pii zvySeni dotiZeni,
ischemii, hypertrofii a regiondlni asynchronii. Kon¢i
tim, ze tlakovy gradient se na sitiokomorovych chlop-
nich obrati a chlopné se oteviou.

Zbytek cyklu je vlastni diastola. Komora se plni
nejprve rychle, poté pomalu (diastasis) a plnéni
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Obr. 3.3 Vztah tlaku a objemu (smycka P/V) v levé komore béhem srdecniho cyklu a typy jeho zmén

PInd ¢éra — normdini cyklus v télesném klidu

I: A - tlak a objem na konci diastoly, B - tlak potfebny k otevieni aortalni chlopné, AB — izovolumicka kontrakce, C - objem a tlak
na konci systoly, BC — systolicky objem vypouzeny béhem ejek¢ni faze, D - tlak, pfi némz se otevird dvojcipa chlopen, CD - izo-
volumicka relaxace.

Ndbhly prirastek ndplné (A’ - B, ¢arkované) se bezprostifedné odbavi silnéjsim stahem v ddsledku Starlingova principu. Ndhlé zvy-
Seni odporu (B”, teckované) se projevi mensim systolickym objemem (B” - C”), vétsim reziduem (D”) a vétsim objemem na konci
nasledujici diastoly (A’). PtirGstek se odbavi jako v prvnim pfipadé.

1l: Zména smycky P/V vlivem sympatické aktivace pfi télesné zatézi (cerchované). Zvysend poddajnost myokardu dovoli vétsi dia-
stolickou napln a zvysena stazlivost zplsobi dokonalejsi vyprazdnéni komory. K tomu pfispiva autoregulace stazlivosti zvysenou
frekvenci.

lll: Zména smycky P/V pfi snizené poddajnosti (Carkované). Mensi objem na konci diastoly redukuje vliv Starlingova principu a li-
mituje systolicky objem (,komora vyda, jen co pfijme”).

IV: Zména smycky P/V pti trvalém kompenzovaném (tepovy objem zlistava normalni) pretizeni levé komory. Carkované pretizeni je
objemové, teckované tlakové.V prvnim piipadé se neméni plocha opsana smyckou, tzn. energetické naroky zlstavaji stejné, klesa
vsak ejek¢ni frakce. V druhém piipadé je plocha opsana smyckou vétsi, tzn. kontrakce ma vyssi energetické naroky. U srdecnich

vad jde vzdy o kombinace.

ukoncuje systola sini. Objem komor roste, ale tlak
se zvySuje jen malo a az na konci diastoly.

Pro systolickou funkci komor jsou rozhodujici dvé
veli¢iny. Prvni je napli komory na konci diastoly
(EDV), ktera determinuje protazeni srdec¢nich vlaken
a sarkomer, a tim podle Starlingova principu silu na-
sledujiciho stahu. V kardiologii se pro ni ujal prejaty
termin preload (pfedtiZeni), protoze o stahu rozho-
duje jesté pred tim, nez zacal. Zvysi-li se nahle napln
komory, srdce prirtistek okamzité odbavi silnéjSim
stahem (obr. 3.4). Jeho fyziologicky vyznam spoc¢iva
v okamzitém obnoveni rovnovahy mezi vykonem le-

vého a pravého srdce za okolnosti, které vystavuji obe
komory nestejnym hemodynamickym podminkam,
jako je tomu pii zménach polohy téla, pii prohloube-
ném dychani, za izometrické zatéze apod.

Je tfeba se zminit téz o jistém vlivu rozepéti pravé
siné na frekvenci akénich potencialti v primarnim pace-
makeru. ZvySend frekvence timto autoregulacnim me-
chanismem pomaha odbavit zvysenou napln srdce.

Druha veli¢ina je odpor v aorté, ktery musi ko-
mora piekonat, aby se oteviely semilunarni chlopné
a zacala vypuzovaci faze systoly (obr. 3.5). ProtozZe je
komora zatiZena timto odporem aZ v prub¢hu stahu,
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Obr. 3.4 Predtizeni

StarlingGv princip je znazornén funk¢ni kfivkou komory (vztah
tlak/pritok), kterd méa rdzny sklon podle Urovné kontraktilniho
stavu myokardu. Sila vynalozena na kontrakci je umérna inicial-
nimu klidovému protazeni (pasivnimu napéti) srde¢nich bunék
a urcuje objem a tlak krve v komofte na konci diastoly. Sila pu-
sobici na jednotku prifezu svalu byla nazvéna stres. Diastolicky
stres Ize zjednodusené vyjadfit pasivni intramyokardidlni tenzi
T na konci diastoly podle Laplaceovy rovnice T=EDP - r - 2h-".
Frakéni (procentudlni) zména rozméru nebo tvaru svalu vznikaji-
ci stresem byla nazvana strain, o némz urcitou informaci podava
r-2h='. Tepovy objem (TO) zdravého srdce v klidu je zavisly na
naplni. Pfi malé néplni komory (hypovolemie) se snizuje (Aa), pfi
vétsi (zdtéz) se zvysuje (Ab). Pri pozitivné inotropnim ovlivnéni
je funkeni kiivka strméjsi a pfi stejném predtizeni TO vyssi (Bb).
Pfi depresi inotropie (napf. systolickém srde¢nim selhani) Ize
udrzet TO pouze za cenu zvyseni objemu, resp. tlaku na konci
diastoly (Cb) ,praci na vzestupném raménku”: RezidudIni krev
po nedostatecné systole postupné zvysuje objem komory na
konci diastoly, a tim silu ejekce. Po dosazeni vrcholu kfivky se jiz
tepovy objem nezvysi ani pfi dalsim zvétseni objemu komory.
Dal3i dilatace komory vede pak k relativni mitraIni regurgitaci
a k poklesu TO.

dodatecné, oznacuje se jako afterload (dotiZeni). Na
dotizeni se podili vedle krevniho tlaku také tvar od-
stupujici aorty, elasticita pruzniku i reologické vlast-
nosti tepen. Nahlé zvysSeni odporu ma za nasledek, ze
na izovolumickou fazi ptipadne vétsi ¢ast kontrakce,
ejekce je netplnd a reziduum tim naroste. Prida-li se

Obr. 3.5 Afterload (dotizeni)

Dotizeni predstavuje silu, ktera odporuje zkraceni myokardi-
alnich bunék. V izovolumické fazi se generuje intramyokardi-
alni tenze T (systolicky ,wall stress”, podle Laplaceova zékona
T =SP -r-2h-"). Nitrokomorovy tlak stoupa a po dosazeni
diastolického tlaku aorty se otevird aortalni chlopen. Krev je
vypuzovana proti odporu (impedanci), na kterém se uplatiuji
tvar aortalniho Usti, vlastnosti tepennych stén, periferni rezis-
tence a reologické vlastnosti krve. Na ejekci se nepodili pouze
rozsah zkraceni, ale téz ztlusténi stény komory. Béhem ejekce
nitrokomorovy tlak jesté stoupa. Komorovy objem se pfi systole
zmensi. U zdravého srdce se pfi stoupajicim dotizeni TO neméni.
Srdce s depresi kontrakéni funkce (pracujici na vrcholu Starlin-
govy kfivky) je naopak na dotiZeni zavislé — ¢im vy3si dotizeni,
tim pomalejsi vyvin tenze a mensi ejekce (TO klesd).

k nému v diastole normalni navrat krve, bude objem
na konci diastoly vétsi a i v tomto piipadé se sila sta-
hu zvysi Starlingovym principem.

Smycka P/V poskytuje dilezitou informaci také
proto, Ze opisuje plochu imérnou srde¢ni praci, a tim
1 spotiebé kysliku. Na druhé strané pomiji kardinal-



ni parametr srde¢niho cyklu — ¢as. Zobrazeni cyklu
simultdnnim zaznamem c¢asového pribéhu vice pa-
rametri — polygram (obr. 3.6) —je tudiz zcela zasad-
ni. Vidime na ném vztah komorové funkce k sinové,
k tlaku v aorté (s charakteristickym dikrotickym z4-
fezem pii uzavieni aortalnich chlopni), k chlopiiové
mechanice vibec i k elektrokardiogramu, poptipade
k dal$im ob&hovym veli¢indm. Na komorovém tla-
ku jsou patrné nejen typické faze systoly, ale oproti
P/V smycce téz faze diastoly.

Relaxované poloprazdné komory se plni nejprve
rychle v zavislosti na ndhle vzniklém tlakovém gra-
dientu sifi-komora. Komorovy objem se zvétsuje. Po
vyrovnani tlaki dochazi k diastaze, kdy se plnéni
zpomaluje. PInéni ukoncuje systola sini. V klidu je
vyznam sinové systoly maly, vleze dokonce nulovy,
v pruméru zvysuje naplii o 25 %, ale za maximalni
zatéze pii vysoké srdecni frekvenci mize piispévek

dosahovat az 40 % komorové naplné. Pii fibrilaci sini
jsou komory o sinovy prispévek ochuzeny.

Hluboky pokles na kiivce siiového tlaku béhem
ejekeni faze ukazuje saci schopnost komory: Kon-
trakei se vtahuji cipy semilunarnich chlopni do komor
a baze se pon¢kud téz priblizuje ke hrotu. Maximum
komorové ejekce tak koinciduje s maximem plnéni
sini. Atypicka aktivace srdce (blokada levého ramén-
ka, preexcitace) snizi ejekci asi o 10 %. Oblast nekro-
zy nebo fibrdzy vedou k asynergii stahu a k pohlceni
umérné Casti energie na tvorbu napéti.

Trvani jednotlivych fazi cyklu se vyrazn¢ méni se
srdec¢ni frekvenci stejné jako intervaly na elektrokar-
diogramu. Proto se namétené hodnoty musi vzdy na
frekvenci korigovat (napiiklad Bazettovou formu-
11). Chronometrie systoly je jednoduchd neinvazivni
metoda, kterd poskytuje jisté informace o funkénim
stavu levé komory.
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Obr. 3.6 Casovy priibéh srdecniho cyklu za klidovych podminek

Nahove tlak v aorté (Ao), v levé komore (LK) a levé sini (LS) s EKG a fonokardiogramem

A, B, C, D - body ohranicujici faze systoly (viz obr. 3.3)



3.4 Srdecni vydej

V fizeni centralni hemodynamiky v§e sméfuje k na-
staveni ptimétené trovné srdecniho vydeje v delsi
¢asové jednotce (,,cardiac output™, minutovy srdecni
vydej — MYV, diive minutovy objem — MO) (obr. 3.7). Je
soucinem srdecni frekvence a systolického objemu.
Frekvence je pod piimou kontrolou autonomniho
nervového systému. Inherentni rytmus sinoatrialniho
uzlu —kolem 100 min~' —je v klidu tlumen vysokym
tonem parasympatiku cestou pravého bloudivého
nervu. Levy vagus pfizptisobuje rychlost vedeni si-
flokomorovym uzlem. Klidova srde¢ni frekvence je

téZ pod malym tonem sympatiku, jejz odhali podani
betalytik. Zatézova tachykardie ma dvé komponenty.
Prvni zvysi frekvenci asi o 30 min~'a muze zatézi
ptedchazet. Je zptisobena centralnim utlumem vago-
vého tonu. Ve druhé fazi se frekvence zvySuje odstup-
flované podle zatéze aktivaci sympatiku. Maximalni
frekvence, kterd pro kratké trvani diastoly jesté ne-
omezuje srde¢ni vydej, se blizi 200 min~!. Srdeé¢ni
frekvence je kontinualné regulovana reflexy z karo-
tickych a aortalnich baroreceptori. Kromé obou uzlt,
veéncitych cév a Castecné sini je inervace srdce spis
chuda. Komorovy myokard je vybaven receptory, a to
jak cholinergnimi, tak adrenergnimi, avSak na vazbu

SYMPATOADRENALNI
AKTIVACE
a i | \Y
ZILNI NAVRAT
RELAXACE
PODDAJNOST
FREKVENCE NAPLN
s
STAZLIVOST
SYSTOLICKY
OBJEM

SRDECNI VYDEJ

Obr. 3.7 Rizeni srdecniho vydeje sympatoadrendini aktivaci
Rizeni srde¢niho vydeje sympatoadrenalni aktivaci (¢ervené Sipky) spocivé na vlivu pozitivné chronotropnim (a), inotropnim (i)

a luzitropnim (I) a na konstrikci kapacitniho fecisté (v).

Cerné 3ipky — autoregulace frekvenénim efektem (f) a Starlingovym principem (s). Sedé Sipky - fyzikalni vztahy.



ligandi, predevsim cirkulujicich, reaguje podstatné
slab&ji nez myokard sini.

Tepovy objem je dan dvéma veli¢inami: naplni
komory a stazlivosti (kontraktilitou).

Napli komory krvi zavisi na zilnim navratu z ka-
pacitniho fecisté. Sympatickad venokonstrikce (alfa-
-receptory) zvysuje piitokem krve do srdce predtizeni
a silu stahu. PInéni komor je vsak velmi podstatné
ovlivnéno poddajnosti (compliance) stén (obr. 3.8).
Je disledkem klidové tenze svalu, za niz na bunééné
urovni odpovidéa zejména aktivita retikuldrni vapni-
kové pumpy a Na/Ca antiportu — luzitropie. Za pa-
tologickych okolnosti je poddajnost srdecnich stén
zménéna remodelaci (hypertrofie, ICHS). Nelze opo-
menout banalni skute¢nost, ze napli komory zavisi
téz na sile predchozi systoly. Po extrasystole, ktera
neotevie vytokové chlopné, zistava v komote veétsi
reziduum. Naopak je tomu po silngjsi kontrakci.

V bézné praxi se pro méteni diastolickych parametri vyuziva
echokardiografie. Radionuklidovymi metodami lze zméfit vr-
cholovou plnici rychlost (peak filling rate), jeji trvani a rizné
varianty plnicich frakei. Pro invazivni méfeni se pouziva katétr
s mikromanometrem (tip-katétr) k simultdnnimu méfeni zmén
tlakd a objemu levé komory. Pro vyjadieni relaxace se pouziva
maximalni rychlost poklesu tlaku (peak negative dP/dT) a Ca-
sova konstanta tau. Lze posoudit pasivni vlastnosti komory
a vypocitat komorovou tuhost.

Stazlivost (kontraktilita) je v obecném smyslu pro-
sté¢ schopnost svalu vytvofit napéti a/nebo zkratit se.
Ani objev molekularni podstaty kontrakce, ani pade-
satileté usili kardiologti nevedly k nalezeni parametru
aplikovatelného beze zbytku na srde¢ni ¢erpadlo. Do-
cela prijatelnymi ukazateli jsou miry izovolumické
kontrakce, napf. rychlost vyvinu nitrokomorového
tlaku (dP/dT) ¢i trvani izovolumické faze, nebo miry
ejekéni faze, jako je rychlost zkraceni obvodového
vlakna (V), ejekéni frakce (TO EDV™!) &i trvani
ejekce (LVET). Vyhodou mér ejekéni faze je jejich
neinvazivnost. Stazlivost myokardu je autoregulova-
na srde¢ni frekvenci a napIni komor (obr. 3.10).

Méreni srdecniho vydeje klasickym Fickovym
principem, stale povazovanym za zlaty standard, stej-
né jako méfeni metodou barvivovou a termodilucni
bylo v praxi vytla¢eno neinvazivnimi metodami za-
lozenymi na udajich echokardiografickych.

V klidu u dospélého ¢lovéka €ini srdecni vydej
pfes 5 | za minutu. T¢lesnou zatéZi se u zdravého
netrénovaného jedince zvysi az pétkrat. V tomto na-
vyseni srde¢niho vydeje spociva srdecni rezerva.
Ma tii neoddélitelné provazané komponenty. Kvan-

Vv

moznost zvysit klidovou srdecni frekvenci az trikrat.
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Obr. 3.8 Komorova poddajnost (compliance)
Komora se nemUze plnit nekonec¢né, neni idedlné poddajna
(Hookelv zakon). Komorova tuhost (oproti elastické tuhosti
dané viskoelastickymi vlastnostmi myokardu) zélezi na fadé
dalsich faktort - velikost a tvar levé a pravé komory, jejich sou-
hra, tloustka stény, stav perikardu a korondrnich tepen apod.
Je ochranou proti nepfiméfenému protazeni svalovych vla-
ken. Poddajnost komory (distenzibilita, compliance) je inverzni
hodnotou komorové tuhosti. Je definovana exponencialnim
vztahem zmén tlak/objem v diastole.

A: SniZzend poddajnost (napf. hypertrofie komory, fibréza, is-
chemie, nékteré kardiomyopatie) - kfivka je posunuta doleva
nahoru, pfi malém zvyseni objemu plnici tlak prudce nar(sta,
resp. pfi tychz tlacich jsou objemy mensi (c).

B: Normdini poddajnost - zdravé srdce pracuje na vodorovném
useku krivky B, zvysené plnéni komory nevede ke zvyseni plni-
ciho tlaku (a). Pfi zatézi katecholaminy urychluji kontrakci (srdce
se rychle a dobfe vyprazdiuje) i relaxaci (srdce se rychle pini),
nebot ¢asny diastolicky tlak je nizky, tlakovy gradient LS-LK vy-
soky a komora elasticka.

Selhavajici srdce se zvysenym objemem pracuje vSak na strmém
useku krivky B, plnici tlak je podstatné zvysen (b, diastolicka
dysfunkce).

C: Zvysend poddajnost - kfivka je posunuta doprava dolt. Obje-
mova zatizeni (regurgita¢ni vady, kompliantni dilatacni kardio-
myopatie) zGstavaji dlouho kompenzovana, schopna znacné
fyzické zatéze. Plnici tlak se zvysi az pfi velkém objemu po vy-
Cerpani diastolické rezervy a pfi systolickém selhani.

Rezerva systolicka (inotropni) spo¢iva v moznosti
siln&jsi kontrakce a mensiho rezidua na konci vypu-
zovaci faze. Rezerva diastolicka (luzitropni) je dana
moznosti zvysit poddajnost myokardu a odbavit he-
terometrickou autoregulaci vétsi diastolickou néplii.



V tomto systému fizeni je na prvni pohled patrné, ze
se tu stykaji dveé roviny — okamzité korekce odchylek
od nastavené urovné¢, které maji charakter autoregula-
ci na celularni, respektive molekularni tirovni, a dlou-

hodobéjsi nastaveni neurohumoralnimi mechanismy
podle thrnné potieby celého organismu (obr. 3.9).

Je-li srde¢ni vydej neustdle a dlouhodobé zhor-
Sovan (objemovym ¢i tlakovym pfetizenim, ztratou
myokardialni masy, tachyarytmii), v§echny zptsoby
adaptace (mobilizace srde¢nich rezerv) mohou byt po-
uzity jako kompenzace, ov§em za cenu vEtsi spotieby
energie a vétsich narokii na dodavku kysliku (jak uka-
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Obr. 3.9 Prenos signalii v burice pracovniho myokardu

Ligandy: NA - noradrenalin, Ach - acetylcholin, AT-Il - angiotenzin Il, AD — adenozin ad.

Enzymy membrdnovych receptoru: G — heterotrimerni G proteiny, AC — adenylylcyklaza, PL C - fosfolipaza C

Druzi poslové: DAG - diacylglycerol, IP, — inozitoltrifosfat, PIP, — fosfatidylinozitol difosfat, cAMP - cyklicky adenozinmonofosfat
Proteinkindzy: PKA - proteinkindza A, PKC - proteinkinaza C

CICR -, calcium-induced calcium release”

Cilové molekuly: PLB - fosfolamban, SERCA - retikularni pumpa, RyR - retikularni vapnikovy kanal, Ti, Tc - troponiny

Myokard je vybaven receptory beta, i beta, v poméru 80 : 20. Podrazdéni beta,-receptorti nonadrenalinem ze synapsi, méné adre-
nalinem z nadledvin, zac¢ina konformacni zménou stimula¢niho proteinu Gs (viz kap. 5.2), ktery aktivuje jednak AC, jednak pfimo
zvysuje pfisun Ca?* pres kalciovy kanal. Adenylylcyklaza zvySuje produkci cAMP, fosfodiesterdza PDE prebyte¢ny cAMP okamzité
odbourava (tuto reakci zpomaluji inhibitory PDEI). cAMP fosforyluje proteinkinazu A, ktera: 1) aktivuje membranové proudy I, I
alc,, ¢imz vede k tachykardii a zkraceni ak¢niho napéti kardiocyt(, 2) otevira RyR a uvolnuje vapnik pro kontrakéni aparat, 3) zvysuje
citlivost troponinu C k vapniku, ¢imz zrychluje kontrakci, 4) reguluje pasobeni fosfolambanu a odcerpanikalcia retikularni pumpou
SERCA zpét do retikula, ¢imz zrychluje relaxaci a zvysuje poddajnost komor, 5) fosforylaci stimuluje sacharidovy a lipidovy meta-
bolismus k uvolnéni energie (BB tlumi tuto kaskadu specificky, BKK nespecificky). Receptory beta, jsou citlivéjsi na adrenalin a jejich
podrazdéni zvysuje pouze stazlivost. Receptory a, jsou v myokardu v malém mnozstvi. Pomoci proteinu Gq aktivuji fosfolipazu C.
Vznikajici PIP, je hydrolyzovan na DAG a IP.. Diacylglycerol ptsobi na proteinkinazu C, ktera fosforyluje PLB a omezuje tak vstup
Ca?* do retikula. Inozitoltrifosfat fosforyluje RyR a zvysuje koncentraci kalcia v KA piimo bez potieby cAMP. Podobnou cestou pusobi
angiotenzin Il a dopamin. Muskarinové receptory M, jsou stimulovany acetylcholinem. Pfes protein Gq aktivuji fosfolipazu C, pres
inhibi¢ni Gi zabranuji aktivaci adenylylcyklazy. Purinové receptory drazdéné adenozinem jsou spfazeny s proteiny Gi.



zuje zveétSeni plochy opsané smyckou P/V). Zejména
u ischemické choroby srde¢ni se tak uzavira bludny
kruh, ktery o to rychleji vyusti do srde¢niho selhani.

3.5 Srdce a krevni obéh

Krev je ze srdce vytlacovana do tzv. velkych tepen.
Aorta ma extracelularni matrix sloZzenou z elastic-
kych lamel a kolagennich vlédken. Elastické lamely
¢ini sténu kompliantni a jsou podkladem funkce
pruzniku: Systolickym strainem se sténa rozpina
a smrs$ténim v diastole zajist'uje nepferuseny posun
krve, diastolicky tlak neklesa k nule.

Krevni sloupec je posunovan dopiedu a rych-
lost posunu do periferie klesa. V aorté dosahuje
40 cm s~!, v arteriolach se snizuje na 30—20 cm s~!
a v kapilarach, kde probiha ¢asové narocna difuze
plynt a substrati, je velmi pomala.

Rozepétim aorty vznika pulzova vlna, ktera
se po sténé tepen $ifi rychle (5—6 m s~! v mladi).
S postupujicim vékem se tepova vina zrychluje na
12—15 m s~!. Pfi starnuti nebo chronické hyperten-
zi dochazi k remodelaci stény (tzv. arteriosklerdza).
Ubytek elastickych lamel vede k dilataci a elongaci
aorty, nadbytek kolagennich vlaken k vyssi tuhos-
ti aorty. Systolickd zména diametru aorty je mensi
(podklad systolické hypertenze).

Srdecni vydej se déli na organové frakce pro jed-
notliva recisté. Koronarni frakce ¢ini 5 %, mozkova
frakce 15 %, frakce kosternich svali 15—-20 % a vis-
ceralni frakce 50 % (jatra a ledviny po 20 %), ktize
5 % a zbyvajici mezenchymové organy 10—15 %.
Tomu zhruba odpovidaji frakce celkové spotieby
kysliku s vyjimkou ledvin, které jako exkre¢ni organ
potiebuji vysoky pritok, avsak potiebu kysliku maji
nizkou (asi 5 % celkové spotieby). Béhem dynamické
zatéze se spotieba O, a srde¢ni vydej linearné zvysuji.
Koronarni pritok se miize zvysit maximalné pétkrat,
prutok mozkem dvakrat, ktizi dvacetkrat a kosternimi
svaly osmdesatkrat. Visceralni frakce klesaji.

Zmény pritokovych frakci jsou ptizptisobovany
potiebé organli mistni a neurohumoralni regulaci.

Moznost zvySeni prokrveni periferie je dana vazo-
dilatac¢ni rezervou a zvétSenim extrakce kysliku z kr-
ve — kyslikova rezerva. Skeletni sval dostava v klidu
pouze 3 ml krve min~! 100 g~! pti 35% extrakci kys-
liku z krve. Pii télesném zatizeni se kromé pratoku
zvySuje v kosternich svalech extrakce kysliku az na

75 %, takze dodavka kysliku se pfi maximalni zatézi
muze zvétsit celkem 80krat az 100krat. V myokardu
je tomu jinak (viz kap. 1.6 a 5.2). Pfi¢inou je pokles
pH pfi nartstu laktacidemie, ktery posune disocia¢ni
kiivka kysliku z hemoglobinu doprava.

Spotteba energie organismu se vyjadiuje nepfimo
spotebou kysliku. Primérnym kalorickym ekvi-
valentem 1 ml kysliku (STPD) je 4,82 cal, lisi se
podle slozeni potravy. Za bazalnich podminek o tom
informuje vyménny respira¢ni pomér (diive respi-
racni kvocient — RQ), pocitany z vydanych obj. %
CO, délenych ptijatymi obj. % O,. Pti spalovani cuk-
i se rovna 1,0, pti smisené stravé 0,8, pii zatézi se
zvySuje. Klidova spotieba kysliku je 250 ml min .
Energeticky ekvivalent klidové spotieby kysliku na
1 kg hmotnosti ¢ini 3,5—4 ml O, a nazyva se meta-
bolickou jednotkou (MET). Utinnost (eficience)
udava, kolik procent ze spotfebované energie (pfi-
kon) se pfeméni v mechanickou praci (vykon) a kolik
na teplo. Uginnost lidského organismu je nizk4, okolo
18 % (u parnich stroji pouze 2—-3 %).

Spotieba kysliku pii télesné zatézi se zvySuje tmér-
n¢ vykonu (watt je vykonand prace 1 joulu za 1 s).
Jakmile je transportni kapacita obsazena, dodavka
kysliku se nemiize dale zvySovat. Bylo dosazeno
maximalni spotifeby kysliku a také maximalniho
vykonu (obr. 3.10).

Zhruba na tirovni 50—60 % VO,,., se k aerobnimu
ziskavani energie pfiddva i neoxidativni metabolis-
mus. Hladina laktatu v krvi se za¢ne zvySovat nad
3 mmol 1%, Jeji ustaleni vede k uvolnéni ,,nemeta-
bolického* CO, z hydrogenuhli¢itant, ktery zvysuje
ventilaci a vyménny respira¢ni pomér (> 1,15). Ten-
to bod nazyvame anaerobnim prahem (anaerobic
threshold).
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Obr. 3.10 Zmeny kardiopulmondlnich parametrii pri zateézi

A: Linedrni vzestup srde¢ni frekvence (SF) je pfikiejéi nez linearni vzestup spotieby kysliku (VO,). 60 % VO, .., odpovida zhruba subma-
ximalni SF.

B: Anaerobni prah (AT) se objevuje v oblasti 60 % VO, ... kdy se k oxidativnimu metabolismu pfidava neoxidativni glykolyza
s produkci laktatu LA, ktery zvysuje ventilaci.






4  Kardiovaskularni requlace

Pavel Braveny, Miroslav Penka, JindFich Spinar, Milos Stejfa

4.1 Prehled kardiovaskularnich
regulaci

Tkéané maji velmi rozdilné a proménné naroky na
prisun krve. Kardiovaskularni funkce musi byt vel-
mi citlivé a vykonné fizeny, aby pfisun krve byl
v kazdém okamziku pfiméfeny. Je to mnohocetné
provazany systém fizeni centralni hemodynamiky,
vcetné fizeni objemu cirkulujicich tekutin, a peri-
ferni hemodynamiky. Jisty stfet narokti — na jedné
stran¢ pozadavek na dostateéné velky prusvit kvili
prutoku a na druhé strané nezbytnost cévniho tonu
kvili krevnimu tlaku — je vyfeSen v principu tak, Ze
tlak a objem krve jsou fizeny na Urovni organismu,
kdezto prutok je z valné ¢asti zalezitosti regulace re-
gionalni, respektive lokalni. Podili se na tom desitky
procest, na jejichz rovnovaze krevni obéh v kazdém
okamziku zavisi.

Vsechny tyto déje je mozné rozdélit do dvou za-
kladnich kategorii (tab. 4.1). Prvni jsou mechanismy
homeostatické, stabilizujici na bazalni klidové urovni
objem a osmolalitu krve, centralni hemodynamiku
(srde¢ni frekvenci, minutovy objem a krevni tlak)
a cévni prusvit. Druhou kategorii pfedstavuji mecha-
nismy, které jsou odpoveédné za ptizpisobeni dil¢ich
obéhovych reakci na zatéz. Déleni uvnitt obou ka-
tegorii je vice méné pomyslné, vSechny slozky se
navzajem ovliviiuji a maji spole¢né prvky.

4.1.1 Stabilizace objemu a tlaku krve

Objem a osmoticky tlak krve jsou veli¢iny tak sptiz-
néné, ze jejich do zna¢né miry spole¢né dlouhodobé
fizeni nepiekvapuje (obr. 4.1). Uz oblast, kde jsou
monitorovany vstupni informace, juxtaglomerularni

Tab. 4.1 Rozdéleni kardiovaskuldrnich regulaci

Homeostatické mechanismy

Stabilizace objemu a osmotického tlaku cirkulujicich
tekutin:

e systém renin-angiotenzin-aldosteron

e antidiureticky hormon/vazopresin

e sinovy natriureticky peptid

Stabilizace centralni hemodynamiky:
e bazalni tonus parasympatiku
barorecepcni reflex

Bainbridgeuv reflex

systém renin-angiotenzin-aldosteron
antidiureticky hormon/vazopresin

Stabilizace cévniho priisvitu:
e bazalni tonus sympatiku

e myogenni autoregulace

e endotelidlni pisobky

Zatézova regulace hemodynamiky

Metabolicka autoregulace v aktivnich tkanich

Kompenzacni reakce v neaktivnich tkanich

Centralni odpovéd' na aktivaci sympatiku:

e konstrikce kapacitniho recisté

e pozitivné chronotropni odpovéd srde¢niho pace-
makeru

e pozitivné inotropni odpovéd myokardu

aparat ledviny, je spole¢na: aferentni arterioly glome-
ruld tu reaguji na pokles tlaku krve a macula densa
na pokles koncentrace NaCl (jako markeru pritoku
krve ledvinami) zvySenou sekreci reninu (viz téz obr.
14.5). V cévnim endotelu, zejména plicnim, renin
méni plazmaticky preprohormon angiotenzinogen
na prohormon angiotenzin I (AT-I), ktery se pak an-
giotenzin konvertujicim enzymem (ACE) méni na
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Obr. 4.1 Schéma systémového rizeni krevniho obéhu (popis v textu)
barorecptory — vysokotlaké (karotické) a nizkotlaké (sifiové) receptory; OREC — hypotalamické osmoreceptory; SNS - sympaticky
nervovy systém; ADH/VP - adiuretin/vazopresin; ACE — angiotenzin konvertujici enzym; AT-I, AT-Il - angiotenzin |, Il; ATG - angio-

tenzinogen; ALD - aldosteron; JXG - juxtaglomeruldrni aparat

vlastni hormon — oktapeptid angiotenzin II (AT-1I).
Je to jedna z nejmohutnéji pisobicich presorickych
latek v organismu. Angiotenzin II dale stimuluje
ktru nadledvin k sekreci aldosteronu. Jeho u¢inkem
se zvysi resorpce sodiku a sekundarné vody. Obé
stranky tohoto regula¢niho systému jsou nedilné
a oznacuji se jako renin-angiotenzin-aldosteronovy
systém — RAAS (podrobné viz kap. 4.3).

Tim vSak spole¢né fizeni tlaku a objemu krve
nekonci. Obé veli¢iny jsou kontrolovany hypotala-
mickym hormonem, znamym jako antidiureticky
hormon (ADH) neboli vazopresin (VP). Prvni nazev
souvisi s jeho dominantni tilohou v fizeni osmolality

a objemu plazmy, druhy vystihuje jeho ucinek preso-
ricky. Signdl pro sekreci ADH/VP vychazi z hypota-
lamickych osmoreceptord, ale téz z tzv. nizkotlakych
baroreceptort v srdecnich sinich a ve velkych zilach
do nich usticich. (Podnétem je roztazeni stén, proto
star§i termin volumoreceptory se zda ptiléhavéjsi.)
Nejsilngj$im podnétem pro sekreci jak RAAS, tak
ADH/VP je akutni ztrata krve. Vzhledem k obvyklé
naléhavosti této situace je odpovéd’ Casto prehnana.
Je tu vsak dalsi hormonalni regulator — sifiovy natri-
ureticky peptid (ANP), kterym se naopak resorpce
Na' snizi a sekrece jak reninu, tak ADH/VP utlumi.
Je tfeba se jeste zminit o tom, Ze fizeni systémovych



veli¢in (objemu a tlaku) na zaklad€ nepfimych udaji
o lokalni perfuzi ledvin ma vaznou slabinu. Hypovo-
lemii totiz nerozlisi od snizeného minutového obje-
mu. Proto se RAAS (a ADH/VP) pokousi zachranit
srde¢ni selhani vazokonstrikci a retenci Na a vody.
Tim v8ak navodi bludny kruh, ktery tak tispésné sou-
doba medicina dovede rozetnout inhibitory ACE.

4.1.2 Reflexni stabilizace centralni
hemodynamiky

Uvedené humoralni regulace ptedstavuji kaskady
biochemickych reakci, membranovych transportii
apresuni v celém organismu, jez vyzaduji ¢as. Srde¢-
né-cévni soustavu je viak nutné neustale stabilizovat
téz okamzitymi reakcemi. Minutovy objem, veli¢ina,
k niz vSechny regulace sméfuji, je nejsnadnéji a ta-
ké kvantitativné nejvyznamnéji ovlivnéna zmeénami
srde¢ni frekvence. V klidu je vlivem vagu udrzovana
na co nejnizsi irovni. Pokud by to znamenalo pokles
krevniho tlaku a minutového objemu, zasahuje fizeni
»prvni linie” — barorecep¢ni reflex.

Jeho receptory (mechanoreceptory) jsou ve sténé
karotického sinu, v oblouku aorty a v aferentnich ar-
teriolach ledvinnych. Odtud se signaly vedou vagem
do medularnich kardiomotorickych center. Snizena
aferentace pti poklesu tlaku, signalizujici snizeny
minutovy objem, tlumi inhibi¢ni centrum a tonus
kardioexcita¢niho centra prevladne. Sympaticky-
mi eferentnimi signaly se okamzit¢ zméni vodivost
iontovych kanaltl v sinoatridlnim uzlu tak, ze se tu
pomala depolarizace, a tim srde¢ni frekvence zrychli
(viz kap. 3.2.1). Tato odpoveéd’ ma i slozku periferni,
arterioly vybavené receptory alfa reaguji konstrikei
a krevni tlak se vraci k vychozi hodnoté. Vzestup tla-
ku vyvola v podstaté zrcadlové zmény.

Baroreflex je velmi u¢inny, ale jen v jistém rozme-
zi tlakti (60—180 mm Hg). Za Soku na strané jedné
a behem hypertenzni krize na stran¢ druhé se ocita
mimo svij operacni rozsah. Citlivost baroreflexu se
v posledni dob¢ stala v klinice uzite¢nym ukazatelem
kardiovaskularnich regulaci a dokonce prediktorem
nahlé srde¢ni smrti po infarktu myokardu.

Vedle baroreflexu se na regulaci srde¢ni frekvence
podili podobny reflex Bainbridgetv. Lisi se recep-
tory — jsou to ony nizkotlaké v sinich a velkych zi-
lach — a chybénim periferni komponenty. Pfi vzestu-
pu centralniho Zilniho tlaku se timto reflexem zvysi
srde¢ni frekvence a preplnéni komor se rychle odbavi
(v synergismu se Starlingovym principem). Jakmile
se tento zvysSeny objem piesune do velkého obéhu,

barorecepcni reflex srdecni frekvenci zase sniZzi.
Tato na prvni pohled ne zcela ziejma souhra vyvo-
lala o existenci Bainbridgeova reflexu fadu pochyb.
Ptispélo k tomu 1 zjisténi, Ze distenze sinoatridlniho
uzlu zvySenou naplni mé pozitivné chronotropni vliv
1 bez ucasti autonomniho nervstva.

4.1.3 Stabilizace cévniho diametru

Hladky sval, ktery je odpovédny za udrzovani a fizeni
cévniho prisvitu, je mnohem jednodussi typ svalu
nez svaly pfi¢né zihané. Aktinova a myozinova vla-
kénka nejsou organizovana do sarkomer. Retikulum,
které mnohonasobné urychli proces sptazeni excita-
ce a kontrakce, je sporé, a stah je proto pomalejsi.
Vépnik se nevdze na vyvojoveé pokrocilejsi systém
troponinu, nybrz na kalmodulin (obr. 4.2). Energie
se z ATP uvolituje méné vykonnou kindzou lehkych
myozinovych fetézcl, ale pomalému tonickému
a energeticky nenaroénému stahu hladkych svali to
pln¢ dostacuje. Hladkeé svaly tvofi sténu dutych orga-
nu a v kazdém maji pon€¢kud odlisné vlastnosti. To-
téz plati o hladkych svalech cév. V kazdém tecisti se
musi vyrovnavat s rozliénymi naroky organt, a maji
proto v detailech své specifické vlastnosti a zptisob,
jakymi je jejich vazomotorika fizena.

Bazalni tonus hladkych svalti odporového tecis-
té (4. arteriol velkého ob&hu) je obecné dan stalym
malym tonem sympatiku (a,). Cévni prisvit se pak
udrzuje dvéma zpusoby.

Prvni je tzv. myogenni autoregulace (Baylis-
stuv fenomén). Kdykoli se zvysi krevni tlak a cévu
distenduje, jeji tonus se automaticky zvysi a prutok
zustane staly. Na bunécéné Grovni je podstatou této
autoregulace mechanicky zvysena vodivost membra-
ny pro Ca*". Diisledkem je vétsi nabidka vapniku pro
aktivaci stahu. Myogenni autoregulace se uplatiiuje
v fecistich, ktera se nepodileji na kompenzacni vazo-
konstrikei viibec (mozek, srdce) nebo jen ve velmi
omezené mite (ledviny).

Druhy zptsob regulace cévniho prasvitu spociva
v mnohovrstevné kontrole tonu hladkych svalovych
bunék parakrinnimi pisobky z ptiléhajiciho endotelu
(obr. 4.3). Membrana endotelové bunky je vybavena
receptory, které nejriznéjsi vazodilatacni a vazokon-
strikéni signalni molekuly v plazmé prevadéji pres
kaskady intracelularnich reakci na cilové produkty.
Ty difunduji do svalovych bunék a ptisobi bud’ vazo-
dilata¢né, nebo vazokonstrikéné. Za normalnich fy-
ziologickych podminek zietelné prevladaji latky va-
zodilatac¢ni. Z nich prvni objevena — lipofilni EDRF
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Obr. 4.2 Prenos signali v hladkém cévnim svalu

Myocyty maji pouze pomalé sodiko-vapnikové kanaly. Repolarizace se déje nékolika typy draslikovych kanald. Homeostazu udrzuji
aktivni transporty (ATP-azy* Na/K a Ca) a antiporty Na/Ca pracujici dle potieby v obou smérech. Sarkoplazmatické retikulum je
podruzné. Kontraktilni apardt nemd sarkomery, sklada se z volné paralelné prolozenych vldken myozinu a aktinu. Vldkna aktinu jsou
upnuta do bunécné membrany a na tmava téliska cytoplazmy. Vzajemné jsou vazany intermediarnimi viakny. Hlavice myozinu
cyklicky zapojuji pficné mustky k aktinu a udrzuji tonickou kontrakci.

Hlavnim vazorelaxa¢nim poslem je NO difundujici abluminalné z endotelu. Vaze se na receptor cytosolové rozpustné guanylyl-
cyklazy (GC). Z GTP vytvafi cGMP, ktery inhibuje myozinkinazu lehkych fetézc(i (LC-mK). Podobné plsobi podrazdéni receptor(i
(R) beta,, alfa, a PG, napojenych na protein Gs, ktery aktivaci adenylylcyklazy (AC) zvysi obsah cAMP s naslednou inhibici LC-mK
a zvysenim uskladnéni vapniku. Pfevladnou nefosforylované oblasti lehkych fetézcli myozinu (LC-m) a dochazi k relaxaci (Rx).
Vazokonstrikéni podnéty jsou vyvolany elektrickym podrazdénim nebo ligandy (L) receptor( alfa,, AT,, ET, a TXA,. Jsou spfazeny
s Gq, ktery aktivuje fosfolipazu C (PL C). Fosfatidylinozitoldifosfat (PIP,) je hydrolyzovan na diacylglycerol (DAG) a inozitoltrifosfat

(IP;). Kanaly, kterymi se uvolnuje Ca?* z retikula, maji dva receptory — pro IP, a pro Ca?*.
Vdpnik je nesen kalmodulinem (CM). Aktivuje LC-mK, dochézi k fosforylaci lehkych fetézci myozinu (LC-m~P) a kontrakci (C).

(endothelium-derived relaxing factor) — se ukazala
byt plynnym oxidem dusnym. Ma polocas nékolik
vtefin. Je to nejjednodussi latka v téle, kterd je nosite-
lem néjaké informace. Mechanismus ptsobeni EDRF
spociva v aktivaci rozpustné guanynylcyklazy, kte-
rd generuje cyklicky guanozinmonofosfat (cGMP),
a snad téz v otevirani pro hladky sval typického dras-
likového proudu zavislého na vapniku (Ixc,).
Otevieni proudu I, je téZ specifickym cilovym
déjem dalsiho endotelového plsobku, jehoz che-
micka povaha nebyla dosud zjisténa — EDHF (en-
dothelium-derived hyperpolarizing factor). Zvyseny
proud K* svalovou buniku hyperpolarizuje, vzdaluje
ji tak od prahu pro proud vapniku zvendi a jeji tonus

oslabuje. Oba endotelialni faktory maji kromé jme-
novanych u¢inkl téz G¢inek antitromboticky a anti-
proliferacni.

Tieti vazodilata¢ni drahou je syntéza prostacyk-
linu PGI, z arachidonové kyseliny.

Zasadni dilezitost ma zjisténi, ze EDRF 1 EDHF se
tvoii téz na fyzikalni podnét — tlak laminarniho prou-
du krve na cévni vystelku, tzv. proudovy tlak (te¢né
napéti, shear stress). Tento mechanismus zajist'uje, ze
pokud cévou protéka krev, udrzuje se jeji dostatecny
prasvit. Ustane-li proud krve a zejména je-li vystelka
porusena (poranéni, ale téz aterosklerdza, diabetes,
hypertenze atd.), za¢nou pievladat vazokonstrik¢éni
endotelové plisobky.
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Obr. 4.3 Tvorba endotelovych autakoidii

Cestou plazmatickych vazodilatacnich a vazokonstrikénich plsobki jsou drazdény jejich endotelové receptory spfazené s Gq. Fos-
folipaza C (PL C) uvolni z fosfatidylinozitoldifosfatu (PIP,) endotelové membrany inozitoltrisfosfat (IP,), ktery zvysi hladinu vapniku
neseného kalmodulinem. Jim je aktivovana jednak eNOS produkujici NO (obr. 4.2), jednak fosfolipaza PL A,, kterd z fosfolipid(
membrany témér viech bunék uvoliuje kyselinu arachidonovou (AA) a v mensi mife kyselinu ikosapentaenovou, jimiz zacina
cesta vzniku ikosanoidu (latek odvozenych od nenasycenych mastnych kyselin s 20 uhliky) Cili prostanoidl (poprvé byly izolovany
z prostatického sekretu). Pfedchidci kyselina linolova a alfa-linolenova nejsou vyrabény organismem, jsou pouze v potravé. PG-
-syntdza, jejiz soucasti je cyklooxygendza (COX; mé dva geny - pro ubikvitarni konstitutivni formu COX-1 a pro inducibilni formu
COX-2 exprimovanou cytokiny a rlistovymi faktory), katalyzuje vznik labilnich cyklickych endoperoxid(i a stabilni prekurzové latky
prostaglandinu H, (PGH,). Specifické PG-syntazy vytvareji lokalné tfi fady ikosanoidd: vazodilatacni prostacyklin PGl,, vazokonstrikeni
tromboxan TXA, (jeho degrada¢nim produktem je malo Gcinny TXB,) a prostaglandiny E, a E, (vazodilata¢ni), F,, (vazokonstrik¢ni)
ajiné (D,). Jejich polocas je velmi kratky. Za uvedenych pochodU vznikaji vazokonstrikni reaktivni formy kysliku (RFK).

Syntéza vazodilatacnich a vazokonstrikénich endotelidlnich faktord ma nékolik sty¢nych bodd, rovnovédha mezi nimi je vratkd;
fyziologicka vazodilatacni signalni drdha se snadno zméni v konstrikéni.

Podobnou cestou lipooxygendzy (LOX) vznikaji v membranach leukocytl i jinych bunék z kyseliny arachidonové leukotrieny (LT, ;).
Jsou aktivni slozkou ,pomalu reagujici substance anafylaxe” a vyvolavaji lokalni zndmky zanétu, drazdi receptory bolesti, zvysuji
permeabilitu kapildr, ptitahuji fagy a pisobi vazodilatacné.

Cytochrom P450 je monooxygenaza a katalyzuje kyselinu arachidonovou na kyselinu epoxyikosatrienovou (EET), ktera je hypote-
ticky totoznd s EDHF a ma ucinky vazodilatacni a natriuretické, a na kyslinu hydroxyikosatetraenovou (HETE), ktera je inhibitorem
Na/K-ATP-azy a ma vliv vazokonstrikéni a natriumretencni.



Prvni z nich pfedstavuje alternativni cesta syntézy
prostanoidi, pii niz plisobenim enzymu cyklooxyge-
nazy (COX) vznika tromboxan TXA,. Dalsi vyraz-
né vazokonstrik¢éni uc¢inky maji kyslikové radikaly
(RFK), které vznikaji pti syntéze PGI, i TXA,. Tteti
z nejvyznamngjsich endogennich vazokonstrikénich
¢initell je endotelin (desetkrat uc¢inngjsi nez AT-1I).
Podnétem pro expresi jeho genu jsou trombin (evi-
dentni spfazeni s hemokoagula¢ni kaskadou), hemo-
globin, nékteré cytokiny, jako napt. TNF-a, interleuki-
ny IL-1 a 6, a kyslikové radikély, které jsou pfitomny
ve zvySené mife nejen u zanéty, ale i u srde¢niho se-
lhani. Syntézu endotelinu tltumi NO, produkovany za
pomoci vazodilata¢nich ligandt (obr. 4.4).

Je ztejmé, ze v tomto komplikovaném ladéni
cévniho tonu endotelidlnimi pisobky je rozhodujici
nasmérovani signalni drédhy bud’ k normélni fyziolo-
gické vazodilataci, nebo k vazokonstrikci. Ptiklady
takového presmérovani jsou na obr. 4.3 a4.4. V prv-
nim piipadé zevni spoustéce (véetné RFK) aktivuji
nékolikastupniovou syntézu endotelinu, ktera je vSak

siln€ tltumena oxidem dusnym. Pokud tvorba NO vaz-
ne, prevladne endotelin, ktery ve svalové burice spusti
mechanismy vazokonstrikéni.

Druhy ptiklad ukazuje jako dalsi determinuji-
ci faktor angiotenzin konvertujici enzym (ACE)
(obr. 4.5). Zakladni hladina ACE je velmi nizka,
avsak u chronického srde¢niho selhani jeho syntéza
podstatné vzroste. Vedle své zakladni funkce inakti-
vuje bradykinin s vyrazné vazodilataénimi u¢inky.
Inaktivace bradykininu vede k ptevaze syntézy pro-
stanoidl s vazokonstrikénimi ucinky.

Pti poruse endotelu se humoralni pisobky z plaz-
my dostanou rovnou ke svalovym buitkdm a mohou
ucinkovat jinak. Tak byl EDRF objeven: Céva s in-
taktnim endotelem reagovala na acetylcholin dila-
taci, ale byl-1i endotel porusen, reagovala kontrakci
(depolarizaci membrany hladké svalové buiiky). Va-
zokonstrikéni latky uvoliiované z poskozenych en-
dotelii (kyslikové radikaly, endotelin, endoperoxidy,
tromboxan) pasobi jako EDCF (endothelium-derived
contracting factor).
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Obr. 4.4 Syntéza endotelinu

Syntézu nejucinnéjsi endogenni vazokonstrikéni latky, endote-
linu, aktivuji plazmatické faktory trombin (T), hemoglobin (Hb),
TNF-a a reaktivni formy kysliku (RFK). Tlumi ji NO tvoreny eNOS
pomocivazodilata¢nich ligandd acetylcholinu (Ach), bradykini-
nu (BK), serotoninu (5-HT) a histaminu (Hist).

MRNA - ,messenger” ribonukleové kyselina, BIG-ET - big
endotelin, ET, - endotelin-1, A — receptor A pro endotelin-1,
IK, — draslikovy proud specificky zavisly na vapniku
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Obr. 4.5 Angiotenzin konvertujici enzym
Angiotenzin konvertujici enzym (ACE), totozny s kininazou lI,
exprimovany endotelem (zejména plicnich cév) zvysuje tvor-
bu vazokonstrik¢niho ligandu angiotenzinu Il (AT-1l) a sou¢asné
inaktivuje vazodilatacni ligand bradykinin (BK). ACE je zvySené
exprimovan u chronického srde¢niho selhdni a jeho inhibitory
(ACEI) vedou k vazodilataci.

R AT, R B, - receptory pro angiotenzin Il a bradykinin, TXA, -
tromboxan A,, PG - prostaglandiny, EDHF - endothelium-
-derived hyperpolarizing factor (endotelovy hyperpolariza¢ni
faktor)



4.1.4 Metabolicka autoregulace

Cévni tonus udrzovany na zakladni Grovni odpovida
vyrovnanému stavu za klidovych podminek. Kazdé
zvysSeni metabolické aktivity je provazeno pfime-
fenym vzristem narokl na krevni zdsobeni a cévy
reaguji okamzité vazodilataci. Experimentalné vede
jiz kratkodoba ischemie k tzv. reaktivni hyperemii.
Podnétem je nepomér mezi dodavkou O, a produkci
CO,. Cim je nepomér v&tsi, tim je vazomotoricka
odpoveéd’ vyraznéjsi. Je nezavisla na inervaci, lze ji
vybavit na izolované céve.

Dosud se nepodatilo identifikovat metabolit, ktery
by dovedl metabolickou vazodilataci vysvétlit beze
zbytku. Ur¢itou dil¢i roli maji deplece samotného
kysliku, hyperkapnie, snizeni pH, hromadéni uvol-
nénych iontll drasliku, kininy, anorganicky fosfat
a zvysSena osmolalita plazmy. Nadéjny kandidat je
adenozin, ireverzibilni produkt defosforylace ATP,
u né¢jz je znama celd signalni draha od receptorti az
ke kontraktilnimu aparatu svalové buriky.

Metabolickd autoregulace je pochopitelné nejvy-
raznéjsi ve tkdnich, kde je rozdil mezi metabolickou
aktivitou v klidu a pfi maximalnim zatizeni nejvétsi,
to je v kosternich svalech a v myokardu. Zde je pod-
porovana vazodilataci zprostiedkovanou sympaticky-
mi beta,-receptory a cholinergnim systémem. Je vSak
odpovédna téz za zna¢nou vazodilataci v mezenteri-
alni oblasti i za redistribuci mozkového ob&hu mezi
¢inné a necinné oblasti.

Vazodilatace v kosternich svalech miize byt pii
télesné namaze tak velka, ze by bez ucinnych proti-
opatfeni nutn¢ vedla k hypotenzi a zhrouceni ob&hu.
Sympatoadrenalni systém, aktivovany zatézi, vSak
vyvola vazokonstrikci vazbou noradrenalinu, ptipad-
n¢ adrenalinu, na alfa-receptory hladkych svali v me-
zenterialnich a koznich odporovych cévach, fizenych
vyluéné nervovée. To zajisti preferenéni zasobeni ¢in-
nych svallii bez ohrozeni systémové veli¢iny, krev-
niho tlaku. V mensi mife a jen docasné se na téchto
kompenzacnich reakcich podili obéh ledvinny. Je-1i
pokles tlaku zplisoben metabolickou dilataci v me-
zenteriu, tedy za prevladajiciho tonu parasympatiku,
porad zlstava v zaloze pojistka v podob¢ barorecep-
¢niho reflexu, ktery sympatickou reakei vyvola vazo-
konstrikci v kozni oblasti. Metabolicka autoregulace
v ¢innych organech pfesto dominuje a nervové vlivy
prehlusi.

4.1.5 Centralni odpovéd na zatéz

Télesna zatéz se projevi okamzitym vzestupem srdec-
ni frekvence, a to dokonce v predstihu pred samot-
nou zatézi (,,startovni stav*). To ukazuje na kontrolu
kardiovaskuldrnich regulaci nejvys$Simi oblastmi
centrdlni nervové soustavy. V prvni fazi je vzestup
srdec¢ni frekvence zpisoben Gtlumem vagového cen-
tra. Dalsi vzestup a udrzeni frekvence na adekvatni
urovni je vysledkem odstupiiované sympatoadrenalni
aktivace. Jejim vyznamnym projevem je konstrikce
kapacitnich cév, vybavenych alfa-adrenergnimi re-
ceptory. Minutovy objem je tak od pocatku zajistén
dostate¢nym zilnim navratem. K témto dvéma sym-
patoadrenergnim reakcim je nutné jesté pricist pozi-
tivné inotropni vliv (viz kapitolu o srde¢nim svalu).
V kosternich svalech dochazi aktivaci sympatického
cholinergniho systému k vazodilataci.

4.1.6 Plicni cirkulace

Zavérem je tfeba se zminit o malém ob¢hu a jeho
tizeni. Od kteréhokoli fecisté velkého ob&hu se 1isi
predevsim zapojenim v sérii. Tim je ddno, ze minu-
tovy objem pravého a levého srdce je stejny (az na
prispévek bronchialniho ob&hu, ktery usti do levé
sin¢). Odpor je v malém ob&hu desetkrat mensi nez
ve velkém. Tenké a poddajné cévy jsou vystaveny
gravitaci mnohem vyznamnéji. V hornich segmen-
tech je prutok tak maly, Ze za hypovolemie muze
ustat uplné. Plicni arterie jsou inervovany sympati-
kem, ktery cestou alfa-receptorti vyvola konstrikei.
Arterioly jsou inervovany parasympatikem, jehoz
aktivace cévy dilatuje. Nervové fizeni je vSak zcela
podruzné.

V plicnim fecisti se uplatiiuji vSechny jiz zminéné
humoralni faktory, které udrzuji cévni lumen piimé-
fené oteviené. Pro plicni fecisté je nevyhnutelné, aby
se udrzoval konstantni pomér mezi ventilaci a perfu-
zi. Kdyby krev protékala neventilovanymi oblastmi
plic nebo se ventilovaly neperfundované oblasti, byla
by to krajni nehospodarnost. V plicnim fecisti vSak
existuje zcela ojedinély mechanismus hypoxické va-
zokonstrikce. Vyvola ji snizeni parcialniho tlaku O,
v alveolarnim vzduchu i v krvi (je to pravé opacné
nez ve velkém obéhu, kde hypoxemie vyvola vazo-
dilataci). Jde o krasny piiklad adaptace regulacnich
mechanismu specifické funkci organu. Mechanismus
hypoxické vazokonstrikce neni zcela objasnén. Jisté
je, ze tu hraji hlavni ulohu produkty endotelu.



