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MECHANISMY A MANIFESTACE POSKOZENI MOZKU

x Hypoxické a ischemické poskozeni

x Poskozeni spojené s poruchami
neurotransmifteru

x Mozkovy edém

x Herniace mozku

x Hydrocefalus

x [rauma mozku

x Mozkovy hematom



KOMUNIKACE MEZI NEURONY

x Synapticky prenos
x Neurotransmitery

x Neuromodulatory
+ Endorfiny
+ Enketaliny
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Figure 2. Schematic representation of a sympathetic neuron and the targets of Ang-(1-7) action which results
in norepinephrine (NE] levels changes in the synaptic cleft.

Ang, angiotensin; AT,R, angiotensin type 2 receptor; BK, bradykinin; B,R, bradykinin B, receptor; DBH, dopamine
B-hydroxylase; DHPG, dihydroxyphenylglycine; L-DOPA, |-3,4-dihydroxyphenylalanine; MAO, monoamine oxidase; MasR, Mas
receptor; NET, norepinephrine transporter; NO, nitric oxide; nNOS, neuronal nitric oxide synthase; TH, tyrosine hydroxylase;

UPS, ubiquitin-proteasome system; VMAT, vesicular monoamine transporter; o,R, o;-adrenergic receptor; a,R, ap-adrenergic
receptor; B;R, B;-adrenergic receptor; B,R, ,-adrenergic receptor; Ub, ubiquitin.




*Memory «Anti-divresis and anti-nalriuresis
«Cognitive improvement «Cell proliteration
*Glucose uptake *Hypertrophy

Figure 1. Brain renin-angiotensin system.

ACE, angiotensin-converting enzyme; ACE2, angiotensin-converting enzyme 2; Ang, angiotensin; AT, R, angiotensin type 1
receptor; AT, R, angiotensin type 2 receptor; AT, R, angiotensin type 4 receptor; Mas R, Mas receptor; MrgD, Mas related
G-protein coupled receptors; NEP, neutral endopeptidase (neprilysin); PEP, prolyl endopeptidase; (PIRR, prorenin receptor;
TOP, thimet oligopeptidase.




VYVOJOVE USPORADANI NERVOYEHO SYSTEMU

x Embryonadlni vyvoj
x Segmentdlni organizace



AXONALNI TRANSPORT A JEHO PORUCHY
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0 Anterogrddni axondini transport
1. rychly (100 —400 mm/den)
MAP kinesin/mikrotubuly
pohyb neurotransmiteru z vezikul a mitochondrii
2. pomaly (0,5-10 mm/den)
nezndmy mechanismus
strukturdlni soucdasti (cytoskelet - aktin, myosin,
tubulin), metabolické souCasti

2. Retrogradni axondini transport
rychly (50-250 mm/den)
MAP dynein/ mikrotubuly
staré mitochondrie, vezikuly (pinocytoza,
receptorem zprostredkovand endocytoza v
zakonceni axonu, napfr. transport rustovych faktory),



PORUCHA AXONALNIHO TRANSPORTU
JAKO PRICINA ONEMOCNEN]

Virus vztekliny

Replikuje se v bunkdach sval
/akonceni axonu (endocytdzal)
Retrogradni transport do téla neuronu

Neurony vytvareji kopie viru
CNS - zmény chovani
Neurony ovliviauijici slinné zldzy (anterogradni transport)

X X X X X X

Tetanicky toxin (tvoreny Clostridium tetani)

x Toxin je v nervovych bunkdch transportovan retfrogradnée
x Tetanicky toxin se uvolnuje z téla nervove bunky

x Je vychytdvdn zakoncenim okolnich neurony



DEGENERACE A REGENERACE V NERYQVEM SYSTEMU

x Neurony neproliferuji (2)

x Vyjimky
+ Cichovy epitel
+ Gyrus dentatus (kmenoveé bunky)
+ Bulbus olfactoriis

x Obecne zfracene neurony nejsou
nahrazovany (proliferace glii, astrocytarni
jizva)
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oznacovany
jako
neurotrofické
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neurotransmitters at both synaptic and extrasynaptic sites. Release of glutamate (1) at
putative axon-OPC synapses has been postulated to activate AMPA receptors and
depolarize OPCs, leading to increases in intracellular Ca?* which in turn promotes (+)
proliferation, differentiation and translation of myelin-regulatory genes. Active axons
can also signal OPCs via non-synaptic release of ATP/adenosine (2) which signals via
purinergic receptors either directly on OPCs or via astrocyte-mediated release of LIF.


http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0891061816300291#gr1
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0891061816300291#gr1

POSKOZEN| AXONU V PNS

x Komprese, rozdrceni, fiznuti — degenerace distalni Casti axonu —
ale bunécné télo zOstavd intaktni (Walleridnskd degenerace,
axon je odstranén makrofagy)

x ZUstAvaji Schwannovy bunky i jejich bazdlni lamina (BUngnertyv
pruh)

x Proximdlni axondini pupeny (tvorba axondlnich pupenu)

x Prognosis quoad functionem

x Komprese, rozdrceni— dobrd, protoze Schwannovy bunky zustdvaiji
ve své puvodni orientaci a axony mohou nalézt své puvodni cile

x Riznuti — horsi, regenerace je méné pravdépodobnd



AXONALN| PORANEN| V PNS

x Amputace konceftiny

x Proximalni pahyl nevstoupi do obalu
Schwannovych bunék, misto toho slepé
konci v pojivové tkani

x Slepd zakonceni tvori kulovité struktury @
tvori NEUROM - fantomova bolest



AXONALNI PORANENI V CNS

x Oligodendrocyty nevytvareji bazdlni
laminu a BUngneruyv prouzek

x Regenerace do funkéniho stavu neni
MozNo

Trauma CNS

x Proliferace a hypertrofie astrocytu, astrocytarni jizva



PREVOD SIGNALU NA UROVNI| BUNEK

x Axonalni cast—akcni potencidl, Sireni bez
Utlumu, pravidlo ,,vSe nebo nic*

x Somatodendritickd Cast— pasivni vedeni
signalu, s utlumem
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CEREBROVASKULARNI ONEMOCNEN]|

x Poruchy mozkové cirkulace
+ Regulace prutoku krve mozkem

x Aneuryzmata, AV malformace

x Mozkovd mrtvice
+ Ischemickd mozkova prihodo
+ Hemoragickd mozkova prihoda
+ Manifestace akutni mozkové prihody
+ Ndasledné deficity



CEREBRALNI ISCHEMIE - ETIOPATOGENEZE

x Hlavni patogenetické mechanismy:

1. Mikroembolizace do mozkovych cév

x (infarkt myokardu, poskozeni mitraini chlopnég,
dalsi, atrialni fibrilace)

2.Stendza mozkove tepny + snizeni
systémoveho krevniho tlaku

3. Trombembolie do velkych mozkovych céev
4.Snizeny srdecni vyde]

x (pokles kontrakfility myokardu, masivni krvaceni,
dalsi)



SRDECNI PUYOD
MOZKOYYCH EMBOLU

Mitral slenasis and
mural and valvular
thrombi

T
Al

Cardiac Sources of Cerebral Emboli

Subacute bacterial
endocardilis, vegetations

Valve raplacement with
thrembus formation

Arterioscleratic
heart disease

Venlricular aneurysm with
intraluminal clot formation
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The Ischaemic Cascade A\
]

Mismatch between cerebral blood
flow and metabolic demands (O, - glucose)
Electric failure 4 + > Anaerobic Metabalism (If sufficient ghicose avallabie)
lanic pumg fallure s
* Membeane phospbolipsds v
K efflux (from neurons) *
Na* influx (into neurons) {phospholpase A2)
v v
LACTIC ACIDOSS
R -t e Arachidonic acid (and ather free fatty acids)
v v

/ {oyclo-axygease) lipo-oxygenasel
A 4
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Thromboxane A2 Prostacyclin (patent o
(patent vasoconstrictor and vasoddator and +
platelet agoregant) platedet amiaggregant)

| ' NEURONAL DAMAGE




Haemorrhagic Cerebrovascular Accident

iy o ' Left side coronal section of brain to show
N\ o the path of the Middle Cerebral Artery

Area of Ischaemia WAL \

Haemorrhage 11 \\\

Expanding Haematoma

Broken blood vessel

The rupture of a blood vessel leads to the compression
of brain tissue from the expanding haematoma
- this reduces blood suplly to the tissues and leads to ischaemia,




PATOGENETICKE MECHANISMY VZNIKU MOZKOVE ISCHEMIE

1.Mozek je pred lokalnim vypadkem
krevniho zasobeni chranén radou extra- |
intfrakranidlnich kolaterdlnich cév

2. Aktudini rozsah poskozeni mozku zavisi Na:

a) Poc¢tu a aktudlnim cevnim tonu
leptomeningeadlnich cévnich spojek

o) Krevni viskozité
c) Krevnim perfuznim tlaku



Ischaemic Cerebrovascular Accident AL

Left side Coronal section of brain to show \' \,\ \ \\\
~the path of the Middle Cerebral Artery. 1%

Area of Ischaemia

Lenticulostriate perforators

Atherosclerotic
plaque

Blood clot

The blockage stops the blood supply
to an area of brain leading to ischaemia (lack of Oxygen)
and eventually necrosis (death of the tissue).




x bohate anastomozy mezi karotickou a
ver’rebrolnl fepnou predstavuiji Ucinny lolatarala]
systerm, ktery je schopen kompenzovat uzover QZ
tfi téchto tepen (zndmo z experimentu na zvireti)

x Dobry kolaterdlni systém vede ke vzniku mensi
iIschemické oblasti, nez by odpovidalo oblasti
zasobené vzavienou arteri

x Soatny kolaterdalni systém vede ke vzniku
iIschemické oblasti, ktera odpovida velikosti
oblasti zdsobené uzavienou arteri



Vasculature of the Brain W

Anterior communicating artery
Anterior cerebral artery
Middle cerebral artery

Opthalmic artery \

8

m'\\\‘ :

Anterior choroid artery ‘
—
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Internal carotid artery

Posterior communicating
artery

Posterior cerebral artery

Posterior choroid artery

Basilar artery

Superior cerebellar arteries

Posterior inferior
cerebellar artery

Vertebral artery

Posterior spinal artery
Anterior spinal artery




MECHANISMY UCASTNICi SE SELHANI KOLATERALNIHO SYSTEMU

x 4 pokles systémového TK— | pokles pritoku
kolateralnim recistem — zaklad
hemodynamickeé teorie mozkove mrtvice

x 4 pokles systémového TK + multifokalni
zUzeni kolateralnich tepen —{ pokles
prutoku krve nejdrive v perifernich oblastech
zasobenych temito tepnami

x Protoze tyto oblasti predstavuji hranice mezi
oblastmi zasobovanymi hlavnimi mozkovymi
tepnami, vzniklé léze se nazyvaji ,infarkty
okrajoveée zony"



TYPY ISCHEMICKE A HEMORAGICKE PRIHODY

Types of Stroke
Ischemic Hemorrhagic

-

Thrombosis

Intarct

Clot in intracranial carolic
artery extends directly into
middie cerebral arlery

: chalid oY Subarachnold hamorrhage
{rupturad aneurysm)

Embolism

infarct

Clot fragment carried
from heart ar more
proximal arlary

Intracerebral hemorrhage
(hypertension)

Hypotension and poor

poerfusion cause fy;
vorder zone infarcts. [‘é zq/.p
no vascular occlusion 2 =




ISCHEMICKA KASKADA

Hypoxie ischemickych neuronu

Deplece ATP
\

Porucha membranovych potencialu zavislych na ATP

Depolarizace neuronu
X
Influx kalcia do neuronu
l
Uvolnéni neurotransmiteru (glutamat, aktivace N-metyl -D- aspartatu a
dalSich excitacnich receptori na membrané neuronu
X
DalSi depolarizace bunék

\

DalSi influx kalcia
Podle Carrol and Chataway,200¢



NASLEDKY MOZKOQVE ISCHEMIE

Energy failure / depolarisation

Transmitter release

and receptor activation Casr
Lipolysis (DAG T->PKCT)—>  Protein Proteolysis Disaggregation
phosphorylation of microtubuli
(FFAsT.LPLsT) Enzyme Breakdown of

conversion cytoskeleton

Damage to membrane Dysfunction of Free radical Inhibition of axonal
structure and function receptorsand formation transport, blebbing
ion channels



HEMOREOLOGIE A MIKROCIRKULACE — VYZNAM PRI
VZNIKU MOZKOVE ISCHEMIE

x VVztah mezi viskozitou krve a prutokem):

Q = pritok
AP. r4 AP = gradient tlaku
Q —————————— . R = polomeér
L = délka céevy
n. 8 . | M = viskozita kapaliny



PRUTOK

Q (prutok) = P (tlak)/R(odpor) (Ohmuv zdkon)

+ Rozdil prutok vs. rychlost protoku:

+ Rychlost prUtoku je ridi podle rovnice spoijitosti
Rovnice spojitosti

S x v=konstantni, S,v,=S,v,

kde S=prirez cévy, v=rychlost proudu v céve

x Bernoullino rovnice
2 Vi%p + 01 = 2 Vy%p + Py

i
_//




PRIKLAD:

S,=50cm2, S,=15cm2, v,=3m/s, p,= 85 kPa. Jaké je v2 a p2¢?

vypocet: 91V1795V5

2Vi%p Py =2 Vy%p t g

P,= P+ 72 p(V,2-V,?)
P,= 85 10%+ 4 -1000 . (9-100)
0,=3%.5 kPa

Zaver: V zuzené Casti potrubi se zvysuje rychlost a klesa tlak kapaliny

_/




APLIKACE ANALOGIE NA CEVNI SYSTEM:

x Pokud dochdzi ke zUzeni cévy (napr.
vazokonstrikci), mUzeme pro tu chvili ocekdvat
vyssi rychlost toku krve (=hyperkinetickd cirkulace)
s nizSim tlakem. Tim oviem dojde k poklesu prutoku
(Q (prutok) = P (tlak)/R(odpor) -Ohmuyv zdkon). Tlak
se tedy musi zvysit.

x Pro zvyseni tlaku na puvodni hodnotu je nutno
zrusit vazokonstrikci, coz umozni posileni sily cévy
remodelaci (=hyperplazii hladkych svalovych
bunék médie). Rychlost toku krve se snizi, prutok se
obnovi lll Cévni sténa je remodelovana.



V mozkové mikrocirkulaci (cévy s vétsim promérem nez 100
u) viskozita krve zavisi zejména na hematokritu a rychlosti
toku krve

V mozkové mikrocirkulaci (distalni cévnireciste za
tepénkami o pruméru 30-70um) se krevni viskozita méeni se
zméeénami prumeéru cév. S poklesem pruméru krevnich cév
nejdrive klesd i viskozita krve. Pfi poklesu prumeéru o vice nez
5-7 um, viskozita opét stoupd (inverzni fenomeén)

Souhrn:

Poruchy mozkové mikrocirkuloce provazené
hemoreologickymi zménami pii nizké rychlosti proudéni
jsou povazovdny za dulezity patogenni faktor podporujici
rozvoj mozkove ischemie.



FENOMEN ,,NO-REFLOW®*

Definice:

x Naruseny prutok mikrocirkulaci po docasném uzaveru
mozkovée tepny

Vysledek:

x Tento mechanismus muze prispét k nezvratnému
charakteru poskozeni bunék v ischemické oblasti

Prehled:

x No-reflow po docasné fokdlni ischemii prfi normalnim
krevnim tlaku ma patogenni vyznam pro rozvoj infarkiu,
ale je mozne, ze pouze doprovazi nevratné poskozeni
mozkove tkané



IMENY V REGULACI MOZKOVEHO PRUTOKU

x Mozkova ischemie— reakfivita na CO, o
autoregulace mozkovych cev je narusena

V centru ischemickéeho okrsku:

a) CO, reaktivita — je narusena Ci nakonec |

reverzni (1. krevni prutok klesd s ndrUstem
PaCO,)

b) Porucha autoregulace

+Zejmeéna kdyz TK klesa a mistni perfuze je
pod spodnim limitem autoregulacni
kapacity cerebrovaskularninho recisté —
Cévy jsou maximalné dilatovany




x Poruchy autoregulace prutoku po mrtvici jsou
dlouhodobé:

+ U autoregulace trvaiji az 30 dni,
+ U CO, reaktivity trvajiaz 12 dni.

x Tyto poruchy mohou prispivat k fenoménu postischemické
hypoperfize, coi je dulezity patogeneticky mechanismus
rozvoj sekundarniho neurdiniho poskozeni po globdlni
mozkove ischemii

x Poruchy krevniho pritoku— luxusni perfuze
luxusni perfuze = kyslik doddavany do tkani prekracuje
ndaroky tkani



x Mozné mechanismy:

+ Vazoparalyza zpusobena uvolnéni kyselych metabolitt z
ischemické tkané

x Formy luxusni perfuze:

a)  Absolutni (skuteCna hyperémie)
b) Relativni (zavisla na urovni spotreby O,)



SEGMENTALN| CEVNi ODPOR PRI ROZVOJ| CEREBRALNI ISCHEMIE

Dva rizné typy mozkovych cév:

1. extracerebradini (vedouci a povrchove)
cCevy
+ Extracerebraini segmenty cévniho recisté

(a.carotis, a.basilaris,... a leptomeningeadl
anastomozy)

2. nutricni (penetrujici) cevy

+ Infracerebralni sesgment mozkove cirkulace
(cévy penetrujici do mozkové tkané a
kapilarni sité)



x Oba segmenty se U€astni autoregulace
prutoku mozkem, ale pouze
intracerebralni reaguji na pCO2

x Konstrikce a. cerebri media zvysuje
odpor extracerebralnich cév, coz vede k
poklesu tlaku v plenadch mozkovych a
dochdzi k autoregulacni vazodilataci
intracerebralnino cévniho segmentu



= EAL PHENOMENA (SYNDROME)

x Propojeni ischemickych o
neischemickych oblasti anastomotickymi
kandly muze presmérovat krevni fok v
zavislosti na velikosti a sméru gradientu
tlaku v obou oblastech

x Rozlisujeme ,,steal”, pokud vede k
poklesu prutoku v dané oblasti, @
winverzni steal", pokud dojde k ndrustu
orutoku v puvodnich ischemickych
oblastech.



INVERSE STEAL PHENOMENA

x Vazokonstrikce (¥ pCO,) v neposkozenych
oblastech mozku muze zvysit prutok v
iIschemicke oblasti

Summary:

x Despite of existing knowledge about steal and
iInverse steal phenomena, it is not possible 1o
predict alterations of degree and extent of
Ischemia when blood flow in the non-
Ischemic territories is manipulated. Such
manipulations are not recommended up to now
for the treatment of stroke



PRAH PRO ISCHEMICKE POSKOZENI

x V intaktnim mozku muzeme povazovat
metabolismus za sumu:

a) Aktivovaného metabolismu- podporuje
spontdanni elektrickou aktivitu (synaptickou
transmisi, tvorbu ak&nich potencidlu)

b) Bazdlniho (rezidudlniho) metabolismu-
udrzuje vitalni funkce bunky (ionfova
homeostdza, osmoregulace, fransportni
mechanismy, produkce structurdalnich
molekul)



PRACUJIC| MOZEK SPOTREBOQVAVA:

1/3 energie na udrzeni synaptického prenosu
1/3 energie pro transport Na* a K*
1/3 pro udrzeni strukturdini integrity

x Postupné { uvolfovdni kysliku —

— a) reverzibilni poruchy koordinujicich ©
elektrofyziologickych funkci

b) irreverzibilni strukturaini poskozeni
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FIG. 2. Ischaemic thresholds for electrical failure and release of cellular K. In this figure, the term “ischaemia”™
is restricted to a reduction of local cerebral blood flow (CBF) of a degree leading to impaired tissue function, while
“oligaemia” is taken to mean a reduction in blood flow that leaves functions unaltered. This diagram was taken
from Astrup and co-workers (7), with permission of the authors and the American Heart Association.




a) the appearance of functional changes (clinical symptoms and signs)
when focal blood flow rate was below 0.23 ml/g/min

by complete hemiplegia was present when blood flow rate decline to
0.08-0.09 ml/g/min

c) threshold of the suppression of EEG activity begins at the flow rate
0.20ml/g/min and EEG became isoelectric when blood flow rate is
between 0.15-0.16 ml/g/min

d) depolarization of cell membranes occurs at flow levels below 0.08—
0.10 ml/g/min (sudden increase extracellular K* and associated fall of
extracellular Ca** (threshold for ion pump failure — it is the lower level of
the penumbra range)



THRESHOLD FOR MORPHOLOGICAL INJURY

Development of morphological lesions
requires:

a) minimal time (manifestation or maturation
time)
b) certain density of ischemia

+ permanent ischemia 0.17-0.18 ml/g/min —
histological changes

+ 2 hours ischemia 0.12 ml/g/min — histological
changes

+ 1 hour ischemia 0.05-0.06 ml/g/min —
histological changes



THE CONCEPT OF ISCHEMIC PENUMBRA

x The term penumbra was coined in analogy to the half- shaded
zone around the center of a complete solar eclipse in order to
describe the ring-like area of reduced flow around the more
densely ischemic center of an infarct

x In pathophysiological terms:

+ it is the blood flow range between the thresholds of transmitters
release and cell membranes failure

x So: functional activity of the neurons is suppressed although the
metabolic acitivity for maintenance of structural integrity of the
cell is still
preserved — neurons are injured but still viable

x Penumbra should be defined as a flow range between 0.10-0.23
ml/g/min



UVNITR PENUMBRA ZONY:

x Je narusena autoregulace prutoku krve
x Reaktivita na CO, je CasteCché zachovana
x ATP je temer normalni

x Mirny pokles tkanoveho obsahu glukozy
(zacatek nedostupnosti substratu)

Souhrn:

x Koncept penumbry je dulezity, jelikoz
predstavuje racionalni zaklad pro funkcni
zlepseni poranené mozkove tkane, ke kterému
dochazi s velkym casovym odstupem po mrtvici



Uplna ischemie

-—\

Hypoglykémie

Zmeény koncentrace Ca2+ béhem riiznych patologickych

procesti



DIASCHYZA

x Diaschyza =

+ Pojem oznacuijici vzddlene poruchy mozkovych
bunék zpusobené poskozenim neuronu
souvisejicich z poskozenym (ischemickym)
regionem

Mozny mechanismus uplatiuijici se pri vzniku
diaschyzy:

» Neurony v mozkovéem lozisku vzdaleneém od
ischemickeho poskozeni utrpi urCity Sok,
kdyz jsou pripraveny o Cast sve aferenface,
kterd za normalnich podminek prichdzi z
iIschemickeho loziska



Pravdepodobnym vysvetlenim je, ze
deaktivace systemu nervovych viaken,
kterd se pripojuji k danym oblastem
zpusobUJe snizeni funkCni aktivity, protoze
metabolicka aktivita neuronu a jejich.
krevni zasobeni spolu souwsejl Moznym
molekuldrnim mediatorem dlaschyzy je
naruseny metabolismus neurotransmiteru

Cqsovy charakter rozvoje tohoto
fenomeénu

Diaschyza se objevuje do 30 minut od
ndastupu ischemie

Po nékolika mésicich Ustup tohoto fenoménu



NASLEDKY MOZKOVE ISCHEMIE

neurofyziologické poruchy

a) Neurologické deficity (staceni pri chUzi,
tonickeé stoceni hlavy a krku ke stran€, na
které je uzavrend tepna... Ustavaiji aktivni

pohyby — kontralaterdlni koncetino
oslabend, rozvoje apatie Ci akineze

b) Potlaceni elektrické aktivity kury

¢) Potlaceni korovych evokovanych
potencialu



ZMENY ECF:

a) Zmény ve slozeni extracelularni tekutiny:
+ T koncentrace K*
+ 4 koncentrace Na*
+ 4 koncentrace Ca **

b) Zmeny v objemu ECF:
+ {4 objem ECF
c) Zmeény Ca**

x Vzestup intracelularni koncentrace vapniku v cytosolu
je jeden ze fri hlavnim faktoru uplatnujicich se pri
vzniku ischemického poskozeni mozku, dalsimi dvéma
jsou acidoza a tvorba volnych kyslikovych radikalu



BIOCHEMICKE ZMENY

a) Energeticky metabolismus:

x Mozkovd ischémie

— Prvni krok: nedostatek O,
— Druhy krok: nedostatek glukdzy

Vysledky: TNADH, 4 ATP a KP, T koncentrace laktdtu — nedostatek
energie, acidoza

Metabolismus lipidu:

x T infraceluldrmiho Ca** — aktivace membrdanoveé fosfolipdzy A,
—— uvolnéni polynenasycenych mastnych kyselin do
infracelularnino kompartrmentu

x Akfivace fosfolipdzy C — kyselina arachidonova— PGL, LT, TBX



c) Metabolismus neurotransmiteru
x Poruchy vyskytujici se pri syntéze, degradaci,
uvolfovdni a vazbé neurotransmiteru
S prodlouzenou nebo zdvazinou ischemi:
\ noradrenalin, serotonin, dopamin
T alanin a GABA (inhibi&ni neurotransmitery)

L Aspartat a glutamat (excitacni
neurotransmitery)

d) Slln’réza proteinu: poruchy syntézy proteinu
(v ) - inhibice reparacnich procesu



ISCHEMICKY MOZKOVY EDEM

Definice

x Jednd se o abnormalni nahromadéni
tekutiny uvnitf mozkového parenchymu, coz
vede k objemovéemu zvetseni tkané

x Mozkovy edém zhorsuje patologické
procesy zpusobené ischemii ruznymi
ZpUsoby:

x Naruseni vodni a elektrolytové rovnovahy tkanée

x Nepriznivym efektem na myelinizovand nervova viakna

x  Objemovym zvétsenim, které zpUsobuje lokdini kompresi
mikrocirkulace, vzestup intrakranidalnino tlaku a dislokaci ¢asti mozku



MECHANISMY UCASTNICI SE VZNIKU MOZKOYEHO
EDEMU U MOZKOVE ISCHEMIE

Ischemick)'l mozkovy edém mad dvé faze:

) Na pocatku je hlavnim mechanismem
vlos’ml poskozeni bunék:
x Cytotoxicka komponenta

+ Poruchy regulace objemu bunék— infracelularni
edem (bez velkych zmen prostupnosti
hematoencefalicke bariéry pro makromolekuly)

2) Pozdeji:

x Vazogenni soucdst:

+ Naruseni propustnosti hematoencefalicke
bariery pro makromolekuly — extracelulami
edéem



ISCHEMICKY ,PRECONDITIONING®

,,CO té nezabije, to te posili“

x Preconditioning CSD (,cortical spreading
depression”, napr. aplikace KC| pokusnym
zviratum) aplikovana 3 dny pred okluzi stredni
mozkové arterie muze zvysit rezistenci mozku k
fokalnimu ischemickemu poskozeni (Matsushima et

al., 1996)



INFEKCE A NADORY

x Infekce
+ Encephalitis
+ Meningitis

x Tumory

+ Typy tumoru
+ Klinické symptomy



EPILEPSIE

x Provokované a neprovokovaneé zachvaty
x Epileptické syndromy
+ Parcialni zachvaty

+ Generalizované zachvaty
+ Neklasifikovane zachvaty

x Generalizovany konvulzivni status
epilepticus



NEURODEGENERATIVNI NEMQCI

x Alzheimerova choroba
+ Patofyziologie
x Dalsi typy demence
+ Cévni demence
+ Pickova choroba
+ Creuzfeld-Jakobova nemoc
+ Wernicke-Korsakoffovuv syndrom
+ Huntingtonova chorea



DEKUJI VAM ZA POZORNOST




