Pepticka choroba zaludku

a duodena

Experimentalni ovlivheni sekrece
zaludecni stavy u pokusneho
zvirete
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Funkce zaludku

motoricka funkce {im @ Surface
, T , ey = epithelium
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— parietalni b.
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Sekrece HCI parietalni bunkou
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Stimulace sekrece HCI
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Tlumeni sekrece HCI
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Regulace sekrece pepsinogenu
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Pepticky vred zaludku a duodena

e definice

- sliznicni defekt, ktery pronika

pod muscularis mucosae

— vsSude tam, kde je pritomna
volna HCI

e jicen, zaludek, duodenum,
Meckelovo divertikulum

e rozdéleni

— vfedova choroba zaludku a
duodena
e zanét sliznice — Helicobacter
pylori
- sekundarni vredy
e |ékoveé
- nejcastéjsi, NSAID
e stresové

- poruchy mikrocirkulace
zaludecni sliznice

" polytraumata,
popaleniny, operace

e endokrinni
— Zollinger-Ellisondv syndrom

e agresivni faktory

HCI

H. pylori

leky

koureni, alkohol, kofein
zluc

. protektlvnl faktory

zaludecni hlen
mikrocirkulace

bikarbonaty v Zaludecni
stave

regenerace epitelu

normalni sekrece
prostaglandinu



Ulcerogenni faktory

* (A) hyperacidita
— habitualné zvysSena sekrece parietalnich bb.
* vySSi bazalni sekrece
* jejich vétSi mnozstvi
* vetsi citlivost k histaminu nebo gastrinu
— gastrinom (Zollinger-Ellisontv syndrom)
* nador z D-bb. pankreatu
— normailné je sekrece gastrinu D-bb. zanedbatelna
— chronicka gastritis typu B — infekce H. pylori
e ccau 75% pacientl s pept. viedem zaludku
* ccau90% pacientu s pept. viedem duodena
* aleiub50% pacientl s dyspepsii bez pfitomnosti
viedu
* a 20% zdravych
* (B) porucha obranyschopnosti sliznice
1 pepsinu (cca u 50% nemocnych) — zvySena
permeabilita b. membrany - zpétna difuze H* iontu
— poruchy trofiky sliznice
— stres — omezeni kr. zasobeni
— ulcerogenni Iéky
* nesteroidni antiflogistika (napf. aspirin)
— inhibitory cyklooxygenazy
* Kkortikoidy
— inhibitory fosfolipazy A




Helicobacter pylori

e G- bakterie
— 1982 - Marshall and Warren
e Campylobacter pyloridis
e u 50% svetove populace

- pouze u 5-10% vred

e intenzita zanétu
zmény v sekreci hormont a HCI
metaplazie duodena
interakce s hlenovou vrstvou
ulcerogenni kmeny
e genetické faktory

- 90% viedd H. pylori pozitivni
e kolonizace zaludku

- adaptace na nizké pH

e enzym uredza Stépi mocovinu na amoniak
a zvysuje pH

e souvislost také s
- karcinomem zaludku
- MALT lymfomem
- B typem chron. atrofické gastritidy




Helicobacter pylori

e |é¢ba viedu do 70. let 20. stol.
— klid na 1Gzku, mlé&né vyrobky
- resekce 2/3 zaludku

e ,Utetu kazdému, kdo si usmysli, Ze bude I1é¢it mUj drobny
dvanactnikovy vred tim, Zze mi urizne polovinu zdravého
zaludku™ C. H. Mayo 1927

— spiralni bakterie v zaludku clovéka - 1906
e nedarilo se kultivovat

— H. pylori vs. viedova choroba
e epidemiologické studie



Pusobeni H. pylori
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H. pylori pozitivni vied duodena

e pacienti s duod. viredem

— zvysena sekrece a vice
parietalnich bunéek

e narusena zpetnovazebna
regulace sekrece HCI

- | pH - somatostatin - G b.

— NH; produkovany H. pylori
alkalizuje zaludecCni obsah
e nedostatecne tlumena
produkce HCI
- hyperacidita duodena

e metaplazie epitelu

— snizena odolnost k HCI a
vzniku ulceraci
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Avcid secretion T
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Al
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Mucosal barrier
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H. pylori pozitivni vied duodena

e naruseni spojeni antrum-
- fundus

— normalné snizeni produkce HCI
e pri infekci H. pylori nefunguje

weeed e indukce zanétlivé odpovedi

@

|

- r |I.J‘fl:|kidq-:‘lml;rl;ﬁ: —_ IL_8 J 1B ]

P i v — neutrofily, makrofagy
% =] ) e lysozomalni enzymy, ROS
- | - Th1 odpovéd - poskozeni

mukozy

e virulentni kmeny H. pylori
- adhezivita, produkce enzymu
— vice ureazy (toxicky NH,CI)
— fosfolipaza A a C

e poruseni ochranné hlenové
vrstvy



Zaludecni vs. duodenalni vred

e zaludecni
— obé pohlavi, stredni a
starsi vék
— castéji snizena
obranyschopnost sliznice
e chron. gastritida B
e duodenogastricky reflux
e ulcerozni leky
— bolest
e bez tésné vazby na jidlo

e duodenalni

nejcastéji muzi 20 - 40
let

Castéji hyperacidita a
infekce H. pylori

epigastricka bolest
e nalacno

e ustupuje po poziti
potravy a antacidech

pyrdza, regurgitace
Casty prijem potravy
e zvyseni hmotnosti



Diagnostika

e endoskopie
— zakladni vysetreni
— biopsie zaludecni sliznice
e prukaz H. pylori
— diagnostika zdroje krvaceni

e |[aboratorni vysetreni
— vysetreni pritomnosti H. pylori
e histologie
- nejspolehlivéjsi, vied x karcinom
e dechova zkouska
— peroralné urea, hodnoceni urazové aktivity
e stanoveni specifickeho antigenu H.p. ve stolici
e protilatky v krvi



Prukaz H. pylori
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Prognoza a komplikace

e v&tS. benigni prubé&h, 1é¢bou dobre
zvladnutelné
e U casti komplikace
- krvaceni
e Casto spusteno léky
— penetrace
e RTG vysSetreni
— perforace
e do peritonea, nahla prihoda brisni
- stendza pyloru
e U doudenalniho vredu, vzacné



Terapie
e rezimova opatreni
- fyzicky a dusevni klid, spanek, Uprava stravy
- zakaz koufeni, ulcerogennich 1ékd
e medikamentdzni terapie

— eradikace H. pylori
e inhibitory protonové pumpy + antibiotika

— eliminace vyvolavajiciho faktoru
- stimulace protektivnich dé&ju
e Sukralfat, bizmutové soli
e chirurgicka lécba
- u komplikaci



Ulcerogenni leky

e blokada produkce prostaglandinu
— kortikosteroidy, nesteroidni antiflogistika, aspirin

o efekt prostaglandinu
- zvysuji sekreci hlenu
— ovlivnuji prokrveni zaludecni sliznice
— snizuji sekreci HCI
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Princip lécby - blokada sekrece HCI

Stomach Antacids =»H* Omeprazole
lumen

CCK-B R

A

Gastrin
antagonists
(proglumide)

Prostaglandin
agonists
(misoprostol)

H, receptor
antagonists
(cimetidine,

ranitidine) NSAIDS

Anticholinergic
drugs (hyoscine)
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VySetreni zaludeCni s tavy
vV experimentu

Praktickeé cviCceni — vySetreni produkce
zaludecCni stavy u pokusného zvirete po
jejim experimentalnim ovlivheni

e



Cil praktika

* (1) vysvetlit mechanizmus antiulcerézniho
pusobeni ranitidinu

* (2) prokazat vliv ranitidinu, jako antagonisty
H2-receptoru, na snizeni sekrece HCI
zaludecni sliznici



VYSLEDKY

(1) vypocet produkce
HCI
(v mmol / 1 hodinu a
100g vahy zvirete)

(2) srovnani lécené a
kontrolni skupiny

ANESTEZIE i.p.

0.9% NaCl
0.4ml/100g
S.C.

RANITAL
0.4ml/100g
S.C.

(1) horni stredni laparotomie
(2) podvaz pyloru, odsati obsahu zaludku
(3) uzavreni laparotomie ve dvou vrstvach

za 1 hodinu po podvazu

(1) utraceni zvirete, otevreni laparotomie
(2) podvaz kardie, vyjmuti zaludku
(3) vyprazdnéni obsahu do centrifugacni zkumavky
(4) titrace HCI




Pos tup II - laparotomie a
podvaz




Pos tup III - titrace
N\

odsati obsahu zaludku
\ Z

centrifugace

~

zmeéfeni objemu

P

100ul do 0.9ml
vody s indikatorem

e

g

titrace
0.01mol/I NaOH

e




pH

14

- gguivalence

point

base

buret e

base of known
concentration

e stopcock

acid of unknown
concentration




Alkalimetrie

* stanoveni kyselin odmernymi
roztoky zasad

* nejcasteji se pouzivaji roztoky
NaOH a KOH

* standardem ke stanoveni presne

koncentrace titracniho Cinidla je
dihydrat kyseliny stavelove




Titrace - pomucky

byreta — spotrebu kapaliny odecCitame podle
menisku

pipety, spicky
odmérna banka

bezpecnost

(

8

5



HCI + NaOH — NaCl + H,0

1 mole 1 mole

phenolphthalein-H + H D phenolphthalein® + H, ot

colourless red



e NaOH + HCl - NaCl + H,0O

® Nyaon=Nxg

— >|<
¢ CHCI_VNaOH ChaoH / VHCI

e porovnani produkce HCl u lécenych a
neléCenych zvirat



Vys ledky

« objem obsahu zaludku: V ., (ml)
 spotreba NaOH: V., (ml)

* hmotnost zvirete:
— Cuc= Viaon Lonaon! Vi = --ml Ll.mol/l / .ml

—p =V, g e/t M = .1 D.mmol/l / 1h [1.100g
* p=...mmol/(h(100g)
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