= =
m <
O =

Homeostaza, adaptace, stres. Endokrinni
organy |

Julie Dobrovolna
Ustav patologicke fyziologie LF MU




Persons/sq km

E— 2-10
[ 11-40
. 41-100
I 101-500
. 500

— JD - Ustav patologické fyziologie

Miller Profection
SCALE 1:100,000,000
3000 4000 5000 6000 7000 8,000

KILOMETERS







Co z toho vyplyva?

Nase planeta je pomeérné nehostinna...

A muze to byt jesté horsi.

Co budeme délat?
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Stres, homeostaza, alostaza
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Homeostaza

Homeostaza je proces, ktery udrzuje stalost vnitrniho prostredi organismu, prestoze vnéjsSi podminky se mohou ménit. Tento
proces je nezbytny pro Zivot a zahrnuje nékolik hlavnich principu:

1. Detekce zmény: Organismus musi byt schopen detekovat zmény v okolnim prostredi a vnitfnich podminkach. To se déje
prostiednictvim rdznych senzor( v organismu.

2. Reakce na zménu: Jakmile je zména detekovana, organismus musi reagovat tak, aby vratil své vnitrni prostfedi do rovnovahy.
Tato reakce mUze byt fyziologickd (naptiklad zména srde¢niho tepu nebo uvolnéni hormont) nebo chovani (napfiklad unik z
nebezpecného prostredi).

3. Kontrola reakce: Homeostaza zahrnuje také kontrolu reakce. To znamena, Ze organismus musi byt schopen regulovat, jak silna
bude reakce na zménu v okolnim prostredi. P¥ilis silnd nebo nedostatecna reakce by mohla byt nebezpeéna pro organismus.

4. Pozitivni a negativni zpétna vazba: Homeostaza je fizena pozitivnimi a negativnimi zpétnymi vazbami. Pozitivni zpétna vazba
zesiluje reakci na zménu, zatimco negativni zpétna vazba ji tlumi a udrzuje vnitfni prostredi v rovnovaze.

5. Hierarchicka kontrola: Homeostaza je hierarchicky organizovana a fizena. Na raznych Urovnich jsou zapojeny rizné organy a
systémy, aby udrzely vnitfni rovnovahu.




Alostaza

Alostaza je podobny proces jako homeostaza, ale zahrnuje i zmény v reakci na zmény v prostredi a vnitfnich podminkach. Alostaza
zahrnuje nasledujici hlavni principy:

Flexibilita: Alostaza vyZzaduje schopnost organismu pfizpisobovat se ménicim podminkam a vyvijet rizné reakce na tyto zmény.
To znamena, Ze organismus musi byt schopen rychle a u¢inné ménit svou fyziologii a chovani podle aktualni situace.

Regulace stability: Alostaza se zaméruje na regulaci stability vnitfniho prostfedi organismu za rliznych podminek. To znamena,
Ze organismus se snazi udrzet si optimalni rovnovahu, i kdyz jsou vnéjsi podminky nestabilni.

Aktivni proces: Alostaza je aktivni proces, ktery vyzaduje energii a Usili organismu. To znamena, Ze organismus musi vynakladat
energii na to, aby udrzel stalost vnitfniho prostredi.

Komplexnost: Alostaza je komplexni proces, ktery zahrnuje interakci mezi riznymi systémy v organismu. To znamen3, Ze rlzné
organy a systémy v organismu spolupracuji na udrzovani stability vnitfniho prostredi.

Individudlni variabilita: Alostaza se liSi mezi jednotlivymi organismy a mUze se ménit v pribéhu Zivota jednotlivce v zavislosti na
vlivu prostredi a genetickych faktorech.




Homeostaza a alostaza

Homeostdza a alostaza jsou dva zpUsoby, jak organismus udrzuje stabilitu svého vnitiniho prostredi v riznych podminkach, a to
prispiva k adaptaci organismu na ménici se prostredi.

Homeostdza pomaha organismu udrZzovat konstantni vnitrni prostredi, a to pri kolisani vnéjsich podminek, jako jsou teplota,
vlhkost a zdroje potravy. Napriklad, kdyz se télesna teplota zvysi nad normalni Uroven, homeostaza pomaha organismu chladit se
potenim nebo zvysSenim pritoku krve kazi.

Alostaza je proces, ktery umoznuje organismu reagovat na zmény v prostredi a vnitfnich podminkach. To znamena, Ze organismus
mUZe vyvinout nové fyziologické a behaviordlni strategie pro prizplsobeni se novym podminkdm. Alostdza mliZze zahrnovat zmény
v metabolismu, hormonalni regulaci, nebo v chovani. Napriklad, kdyzZ se prostredi stane velmi suchym, nékteré druhy zvirat
mohou vyvinout schopnost ukladat vodu v téle, nebo se pfizplsobit k potravnimu deficitu vyhledavanim novych zdroji potravy.

Oba procesy spolupracuji na tom, aby organismus udrzel optimalni funkénost v riznych podminkach. Homeostdza udrzuje
zakladni stabilitu a alostaza umozZnuje organismu adaptovat se na ménici se prostredi. Timto zplsobem homeostaza a alostaza
umoZniuji organismu prezit a prosperovat v riznych podminkdach a prispivaji k evoluci a adaptaci organismui na ménici se prostredi.




Ale na jaké prostredi jsme viastne
adaptovani?
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swimming & floating _— el R P & infancy gender & sex walking & running
i bt e paiil, lowrisk | e i
LR e e et n sl noear o barm imersion longer scalp bl (tecorizs st
& dveramorcive s, R Koy ciones| |/ harer Lk il )
e S e . naigt B enabihe it jelee i st ad sl s s
oot | death e i . he st e | pastessin pmiie cutues i ifont e neckfor dhinn comn iy wadng
Cacksstn |- swimminggate i ™ [ (ockendtiel & or ~for sl
opicatwates bttt font st T e e facittes lom® facslhaie s 2 foraniny
fusorm, g ) hoencar o) iy
. Sl s <ieabimona < pnaiuce | NSO ot (Bl
: ot | st s Host B bt Lt Ay = st St
A s i Kot rhectite dtndele et W .
J ot s
| s o
Pt
i

. gt pnt
st long g ing)
eper g [

scooper ke hands enduranc runein

species that survives, nor the

Pt ot Sy it
penectagha = I ovgerungina ot TErTien posasptions
vk - < bl e e — svong lgs, gaos
ey e s S bt balancng..
e e Ioeer il bosy Lles o H - s
seing iy e TemperatUrE KION  Jong legs pracuce ecerie suesting foot
Hustuions te i1 sowertul propeling fremicutn in abia major, hyrhen & vaginalfidges Ll .
aqualianiies oz nswmning. i s ” e e H-45.
e et e B
/ v e e b inheritad rom spe . .
il
e g
diving & foraging ok e st et opossetnint
bl el
; bl i sty
e | T

auightbmyp

ens sl practcing ooy
sapiens. sl practicng amon, | e ol

adaptable to change.”

el i bunting

i b head & upper body myopia ;

5 ugper iy o g o

Insulation i the lowes enlarged semicircular fot light efraction
salphairiccis p— :

satcavyostadrscae | e —— Sewe e e b el

coutled speech Hropal walvrs L § nrosta NaB aance noer e

anlans {tipecyim) o0 undanwater
vislon sty
rln enfgsmentzrabieciby constrcingpusls
e et seafooc sesvces) i

bl largement e by marne dict
+aass e ST SN

Charles Darwin (1809 - 1882)

sarwxlnlains gy sy Rty
scburepcs sl micronus
sy WG i .|

st hosdfosts < et

abave vatersufice

o vy bt dounward ol il __
conral o g of waterspiashes n B
nhalston

sebaceousglands e sboneutee
Secret sepam

iene]

upparlp Ephim
cFnastris /

shileching e, e
/ bodbak

0 sl unges & nigh
otarance m st tate
e
inthe s

- specialzsdoral caviy
st moutn, ours .

eueaatest, round g i ppes
Lo o aucdon / oy st e
foecingl gyt nhcas, uoper
= sdapied o speech

et

A jak se vlastne adaptujeme?

VL 2019 — JD — Ustav patologické fyziologie

m a
O =




Stres a okolni prostredi =
Co je to viastne stres?




& To be totally W1thout “

' stress 1s to be dead. .
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Co si mysli ChatGPT?

,Stres je fyziologicka a psychologicka reakce organismu na ruzné druhy
vyzev nebo stresorl v prostredi. Tyto stresory mohou byt fyzické, jako
jsou napriklad bolest, hlad nebo horko, nebo psychologické, jako jsou
napriklad obavy, strach z neznamého, nebo tlak z vykonu.

Stres muze byt reakci na jakoukoli zménu, ktera vyzZaduje, aby se
organismus prizplsobil novym podminkam. Tato reakce muze byt
prospésna, protoze stres nds muze motivovat a pomoci ndm prekonat
tézké situace. Napriklad, kdyz mame dulezity test nebo dulezité pracovni
setkani, mlGze nds stres motivovat ke zvysenému vykonu.”




Charles McEWEN )
Clauda BERNARD  Walter CANNON Wylie VALE Yvetta TACHE
'::; I'|.::-||:'5 I::',m Ii'l||l M —




Evoluce terminu ,,stres*

Claude Bernard (1813-1878)

Lecons sur les phénomenes de la vie communs aux animaux et aux
vegetaux

Vnitrni prostredi je udrzovano jako stalé

Walter Cannon (1871-1945)

The Wisdom of the Body

Homeostaza, stres, autonomni (sympaticky) nervovy sysem

Hans Selye (1907-1982)

The Physiology and Pathology of Stress; a Treatise Based on the Concepts of the
General-Adaptation-Syndrome and the Diseases of Adaptation

Hypotalamo-hypofyzarne nadledvinkova osa (HPA)




Evoluce terminu ,,stres*

Robert Sapolsky

Stress, the Aging Brain, and the Mechanisms of Neuron Death

Why Zebras Don’t Get Ulcers: an Updated guide to Stress, Stress-Related
Diseases, and Coping

Uloha limbického systému (hippocampus) v regulaci HPA

Bruce McEwen & Theresa E. Seaman

The End of Stress as We Know It

Allostaza, homeodynamika

Gordon Lithgow a dalsi

Hormeze, endokrinni regulace délky zZivota u much, hlistu a mysi







Stres a okolni prostredi =
definice?

The Physioclogy and Pathology of Exposure

to
A treatise based th ncepts of the

GENERAL-ADAPTATION-SYNDROME

DISEASES OF ADAPTATION

by

The Stress of Life, Hans Selye, 1956: HANS SELYE

M.D., PhD. (Prague), D.Sc. (McGill), P.RS. (Canada)
Professor and Director
of the

f ¢
itut de Médecine et de

Linivers

... the non-specific response of the body to any demand B
made upon it, whether it is caused by, or results in, pleaseant, °/4rm “gl
or unpleasant conditions".

ACTA, INC.
MEDICAL PUBLISHERS
MONTREAL, CANADA
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Eustres

Eustress je termin, ktery se obvykle pouziva k popisu stresu, ktery je
povazovan za pozitivni nebo prospésny pro jedince. Tento termin vsak neni
ve veédecké komunité prilis ¢asto pouzivan, protoze stres v zasadeé neni
vzdycky dobry nebo Spatny. Védci pouzivaji spise terminy jako "adaptivni"
nebo "maladaptivni" stres k popisu toho, jak stres muze mit pozitivni nebo
negativni ucinky na télo a mysl.

Celkové lze fici, Ze stres mUze mit jak pozitivni, tak negativni ucinky na télo
a mysl, v zavislosti na jeho intenzité a trvani. Proto termin "eustress" neni
bézné pouzivan, protoze stres je vzdy individualni a zalezi na kontextu, ve
kterém se jedinec nachazi.
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HPA osa

HPA osa (hypotalamo-hypofyzarni-nadledvinova osa) je dulezita neuroendokrinni draha, ktery hraje klicovou roli v
regulaci stresové odpovédi. Princip HPA osy Ize popsat nasledovneé:

Hypotalamus, ktery je ¢asti mozku, zaregistruje pfitomnost stresového stimulu a uvolni CRH (kortikotropin uvolriujici
hormon) do krevniho obéhu.

CRH putuje k hypofyze, coz je endokrinni zlaza, a stimuluje uvolnéni ACTH (adrenokortikotropniho hormonu) do
krevniho obéhu.

ACTH cestuje k nadledvinam a stimuluje uvolfiovani kortizolu, hlavniho hormonu stresové odpovédi.

Kortizol plsobi na rizné organy a tkané v téle, aby se pfizpusobily stresové situaci. Napfiklad zvySuje hladinu
glukozy v krvi, zvySuje krevni tlak a zvySuje uroven bilkovin v téle.

Jakmile se stresovy stimul snizi, hypotalamus zastavi uvolfiovani CRH, coz zpUsobi snizeni hladiny ACTH a
kortizolu.

Princip HPA osy tedy spocCiva v komplexnim neuroendokrinnim systému, ktery propojuje centralni nervovy systém a
endokrinni systém. HPA osa reaguje na stresové stimuly a uvolfiuje hormony, aby se organismus pfizpUsobil stresu.
Kdyz je stresovy stimul zastaven, HPA osa zastavi produkci hormonU, coZ umozfuje organismu vratit se k normalnimu
stavu.
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HPA osa - kortizol

OH

Regulace intermedidrniho metabolismu. Kortizol byva ¢asto oznacovan jako hormon stresu. Jeho
hlavnim cilem je mobilizace organizmu pfi stresové zatézi, cehoz dosahuje predevsim diky svym Gcinklim
na energeticky metabolismus. Uginkuje zejména v jatrech, svalech, pankreatu a tukové tkani. Piisobi
katabolicky a antianabolicky.

Metabolismus sacharid(. Cilem kortizolu je zajistit pti stresové situaci dostatek glukdzy pro mozek.
Zvysuje koncentraci glukdzy v krvi, ¢ehoZ dosahuje stimulaci glukoneogeneze v jatrech.

Metabolismus tukd. Mobilizuje tukové zasoby organizmu a stimuluje téz lipolyzu.

Metabolismus aminokyselin. Podporuje rozklad bilkovin (¢imz zpUsobuje zvyseni vyluCovani mocoviny),
ziskané aminokyseliny jsou pouZity pro glukoneogenezi. Jeho nadmérna koncentrace mize vést k
porucham pojivové tkané a klze, napriklad ke vzniku strii, jako je tomu u Cushingova syndromu.
Kardiovaskularni systém. Pozitivné inotropni, zvySuje srde¢ni vydej a krevni tlak.

Zvyseni produkce erytropoetinu.

Protizanétlivy ucinek. Kortizol stimuluje tvorbu protizanétlivych cytokind a zamezenim tvorby fosfolipazy
A2 potlacduje tvorbu prozanétlivych cytokind.

Potladeni imunitni reakce. Kortizol sniZzuje pocet T-lymfocyt( a vyvolava atrofizaci lymfatické tkané.

Kortizol je nejdilezitéjsi stresovy hormon. Glukoneogenetickym ucinkem zajistuje dostatecny prisun
glukdzy v mozku a stimulaci kardiovaskularniho systému udrzuje obéhové funkce.




HPA osa
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Stres a okolni prostredi =
Kde se to deje?
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Stres a rizeni organismu?

Uloha tukové tkané?
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Charakteristiky bilych a hnédych adipocytu




Typy buneéek v bilé tukoveé tkani

- Adipocyty (bunky naplnéné tukem) 30%

- Preadipocyty a fibroblasty

- Matrix z kolagennich viaken

- Krevni cévy (kapilary/endotelialni bb)

- Imunitni bb (monocyty-makrofagy, lymphocyty)
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Vyvoj tukové tkané — vice nez diferenciace adipocytu

Zralé Preadipocyty

adipocyty / Endotelie

Preadipocyty




Bunécény puvod peptidu secernovanych v AT

Bunky stromalni vaskularni frakce
-> cytokiny & chemokiny
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Komunikace mezi bunkami
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recruitment of recruited immune cells Mitochondrion
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Metabolismus mastnych kyselin a glukézy ve WAT
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Komplikace obezity
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Role adipokint a cytokinu u komplikaci obezity
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Lipolyza ve WAT u clovéka
FFA glycerol

Receptor pro ANF-A

Inzulinovy £ Aquaporin 7

receptg
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Koordinace regulace ukladani/mobilizace tuka ve WAT u ¢lovéka
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Rozdily v osudu mastnych kyselin mezi WAT a BAT
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Adrenergni kontrola metabolismu hnédych adipocytu

Mitochondrialni biogeneze
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Souhrn: ...

Mastné kyseljny,
Adipokiny,
Jiné peptid
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-.- Inzulinova rezistence

Diabetes, kardiovaskularni choroby




Stres a rizeni organismu?

Uloha tukové tkané?
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Osa mozek — tukova tkan
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Stres a rizeni organismu?

Co to vSe znamena?

Lze objektivneé zmérit stres?

— Jakou roli ve stresu hraje tukova tkan?
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- Set of possible phenotypes I:-

Lenart P et al., Nat. Comm., under review




JAK TO SOUVISI S TUKEM?

A

Positive

Positive

Negative




Stres a rfizeni organismu?

Co to vSe znamena?

Jak je rizena télesna distribuce tuku?

Jak souvisi telesna distribuce tuku s celularitou

AT?

Jak souvisi celularita s termogenezi?

Jak s tim vsim souvisi sympatoadrenalni osa?

A HPA osa?
Jak s tim souvisi kvalita okolniho prostredi?
A jde to zmerit?
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Stres a rizeni organismu?

Jak je rizena telesna distribuce tuku?

Jak souvisi télesna distribuce tuku s celularitou

AT?

Jak souvisi celularita s termogenezi?

Jak s tim vsSim souvisi sympatoadrenalni osa?

A HPA osa?
Jak s tim souvisi kvalita okolniho prostredi?
A jde to zmerit?
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Dychatelny vzduch?
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An Improved Dynamic Model for the Respiratory Response to Exercise

Leidy Y. Sernal?’, Miguel A. Mafianas'?, Alher M. Herndndez3? and
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Dychatelny vzduch

— Adaptace na vysokou nadmorskou vysku trva od 2
tydnt do 2 mésicu.

— VeétSina zmén se déje, aniz by o nich dany Clovék védél

— P¥i dlouhodobém pobytu maji tyto zmény i zjevny
strukturalni korelat — tzv. soudkovity hrudnik.

— Rdzné dalsi zmény — vySSi pocCet krvinek, vétsi kapacitg
krve pro prenos kysliku

— Teélo udrzuje vysSi miru hydratace

— Rdzné populace: Tibetané, obyvatelé And, Etiopané
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Dychatelny vzduch: rekord

Noc védct 2019 — JD — Ustav patologické fyziologie




Ukryt: chlad a teplo

— Adaptace na teplo-zimu: Bergmannovo pravidlo
Teplokrevni zivoCichoveé zijici v chladnéjSim podnebi maji obvykle vétsi
télesnou hmotu nez odpovidajici zivoCichové z teplejSiho podnebi

— Adaptace na teplo-zimu: Allenovo pravidlo
Teplokrevni zivoCichove zijici v chladnéjSim podnebi maji obvykle kratSi
koncCetiny nez odpovidajici zivoCichové z teplejSiho podnebi
Adaptace na teplo-zimu u Clovéka: ¢lovék se na vysokou teplotu adaptuje
pfevazné pocenim, coz je aktivni proces uvolfiovani tekutiny potnimi
Zlazami. Adaptace na chlad se déje primarné vazokonstrikci — stazenim
cév v periferii, ale timto samotnym mechanismem nelze v nizSich
teplotach dosahnout preziti. Na nizkou teplotu se adaptujeme dumysinym
systémem obydli — Ukrytd a technologickych feSeni (obleceni), jedna se
tedy primarné o technickou-kulturni adaptaci.

Physiological
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Ukryt: chlad a teplo - rekordy

— Suchy vzduch: 120+ °C (248+ °F)
kratkodobé, 70+ °C (158+ °F)
dlouhodobe (s pristupem k vode o
nizsi teploté)

— Tropicky vzduch: 60+ °C (140 °F)
kratkodobé, 47 °C (117 °F) dlouhodobé

— Saturovany vzduch: 48 °C (118 °F)
kratkodobe, 35 °C (95 °F) dlouhodobé

— Voda: 46° C (115 °F) kratkodobég, 41°C
(106 °F) dlouhodobé
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Regulation of Body Temperature by the Nervous Systeml
Chan LekTan'Zachary A.Knight'234
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Voda: fyziologické pozadavky, rekord?
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Prijem potravy?
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Potrava: fyziologické pozadavky, rekord?
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Budeme u toho?

— Ano!







