Patofyziologie respiracniho systéemu Il

Vymeéna plynu v plicich

Transport plynu krvi a , kyslikova kaskada“

Hypoxemie — klasifikace moznych pricin

(1) hypoventilace / (2) porucha difuze / (3) zkrat / (4) V,/Q nepomér
Ventilacné — perfuzni nepomeér jako nejbéznéjsi pricina
Kontrola ventilace

Respiracni insuficience

Priklady restrikénich nemoci limitujicich vyménu plyn(
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hlavni funkce dychaciho systému - vyména plynt mezi krvi a vnéjsim
prostredim — se fidi Casové se ménicimi pozadavky organismu na O,
— gqlri)ovény v optimalnim rozsahu regulaci intenzity ventilace (viz kontrola ventilace
ale
pozadavky definovanymi predevsim spotfebou ATP a jeho doplnénim
mitochondriemi oxidacni fosforylaci
a ostatnimi O, naroCnymi procesy
hnaci silou pro vyménu O, (a reciprocné pro CO,) je postupné snizovani
jeho parcialniho tlaku , tj. koncentracni gradient mezi vdechovanym
vzduchem, krvi a tkdnémi
— parcialni tlak = tlak, ktery by mél plyn, kdyby sdm zabiral stejny objem pfi stejné
teploté
rozpustnost plynu je dalezity parametr
— pro CO, velmi vysoké = v téle neexistuji Zadné biologické bariéry, které by blokovaly
difuzi CO,
dechovy objem pri kazdém dechovém

vaximal inspiration

cyklu ,,pfida“ pouze 0.5] ke stavajici R | po—
v Vé A4 v 7 nspiratory
FRC, coz znamena, Ze sloZeni capaiy (6] | *Oum2 (R o
alveolarniho vzduchu je viceméne = s o g |0
7 capacity (TLC){ & .

ko nSta ntn I ’ Ggi i Expiratory reserve yolume

Functional volume (ERV)

residual ¢ 15L

P Residual volume (Rv) [Maximal expiration
1.5L

No air in lungs
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Vymeéna plynu v plicich

alveolo-kapilarni vymeéna 1;;3
plynu probiha meazi I \
alveolem a krvi prostou =
difuzi pres alveolarni

membranu (epitelova — N?ﬁ”
vrstva), plicni intersticium a = FBo| v | o

Inflow of
oxygen-depleted

kapilarni sténu (endotelova
vrstva)

v minulosti se nékteri
fyziologové domnivali, ze
se jedna o aktivni transport
— analogii s plynovym
mechyrem ryb €

/Oxygenated

=== O, blood flow
‘\

inflates
alveolus

Alveolar wall
coated with
surfactant.
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Funkcni klasifikace dychacich cest

Incomplete
_—" lobular septum

 Kondukcni pasmo (= anatomicky mrtvy prostor) 8
* nos (Ustni dutina)
* larynx
e trachea

* hlavni bronchy & bronchioly
— vedeni vzduchu, zvlhceni & ohrati, eliminace znecistujicich ¢astic a
ochrana
* Respiracni (acinarni) pasmo (= vyména plynti)
* respiracni bronchioly
* alveolarni dukty & saky PRBRSES
* alveoly

— alveolarni ventilace

e koncepce plicniho acinu
— funkcni 3-D jednotka — ¢ast parenchymu kde jsou veskeré dychaci

cesty vétvenim kazdého jednotl. terminalniho bronchiolu (a jsou

rovnéz vsechny ,alveolizované®, tudiz participuji na vyméné
p Iyn C' ) -~ ':-' ‘\‘
* 3 generace vétveni respiracnich bronchiold a nasl. cca 8 generaci vétveni \

1
2° | Respiratory
bronchioles
30

- Alveolar
sacs

~ Alveolar
ducts

)

= Alveoli

© Elsevier Science Ltd

alveolarnich dukt(
» kazdy plicni lalt¢ek (= anatomicka jednotka) obsahuje 10 — 30 acind

b,
L2mm
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LalUcCek (= morfologickd jednotka, 3 — 5 acintl) VS. acinus (= funkéni jednotka)

Peripheral
interstitium

First-order respiratory
bronchiole defining acinus
of Aschoff

Alveolar interstitium
(alveolar septum)

Terminal bronchiole defining
acinus of Loeshcke

Lobular bronchiole
<— defining secondary
lobule of Miller

Acinus of Loeshcke

Axial
interstitium

Interlobular septum

Centrilobular artery
and bronchiole

Interlobular septa
(0.1 mm)

Visceral pleura
(0.1 mm)

(wall thickness
0.15 mm)

o Pulmonary veins
and lymphatics
(0.5 mm)

Lobular artery
(1 mm)

1cm

Terminal
bronchiole

Pulmonary artery

Pulmonary vein
Bronchioles

Lymphatic
Acinus

Visceral pleura




V\'IVOj plic u Cloveka (od prenatalniho obdobi do dospélosti)
~20-tindasobné zvyseni plochy pro vyménu plynu

Yorminal Adnus

Embryonic

»,  Respratory
/ Pseudoglandular / ' /. bronchile

/" Canalicular | °

Lung bod dferenyadon
Trazhea and bronch)

Pukmcnavy vein and adary , 7 Saccular

.".

AMWA Sacass

/Conduting ainwsys eqm;a\ o mai / " Alveolar
/ Taomngd lrochoks mw; natwovk ,
(Sm——— it Exarsnof s extngo e/
% "ocwar Bood ves2e / brimitve siveod \\ Par : 2
rrN' Mo ﬂm\s % ‘\2% \
/ ' .
Suda:mr spm‘\ms NG / Continved coduler proderation
‘ — ( Lung growth and expansion
|
A-7 weeks | 7-17 weeks | 17-26 weeks | 27-36 weeks | 36 weeks - 2 years { ----------------------------- ~ 18 years
In utero Postnatal
Birth >

(Kajekar R. 2007. Environmental factors and developmental outcomes in the lung. Pharmacol Therap 114:129-145)
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Vymeéna plynu v plicich jako hlavni funkce dychaciho systému

Alveolarni ventilace (V, = V; = V)

v klidu je rovnovaha mezi konstantni rychlosti tvorby oxidu uhlicitého v téle a rychlost
difuze v plicich
* zatimco vzduch proudi v kondukénim pasmu dychacich cest (horni i dolni dychaci cesty tvofici
mrtvy prostor) a typ toku se lisSi mezi turbulentnim / prechodnym / laminarnim (v zavislosti na

Y
Reynoldsové Cisle - viz jinde), v alveolech se plyn pohybuje vyhradné difuzi 7 N2
— produkce CO, midzZe byt sice snizena ochlazenim téla LN
— anaopak zvySena CO, cvicenim nebo patologii .’"’ e
— nicméné PACO, je viceméné konstantni (nebo kolisa velmi malo) Ii -~ ’
— vSechen CO, v alveolu pochazi z oblasti plic podilejicich se na vyméné a protoze CO, " : »
podléha prakticky kompletni difuzi (nezastavi jej zadna biologicka bariéra), je PACO,
ekvivalentni Pa CO,
(1) Rovnice alveolarni ventilace Inspiration

popisuje efektivitu ventilace (,,mechaniky”), protoze CO, se vidy dostane az
do alveolu, ale odsud musi byt vydychan

dava odpovéd na otazku je alveolarni ventilace dostatecna? k udrzeni
fyziologickych hodnot krevnich plyni

umoznuje vypocitat alveolarni ventilacni rychlost

V'A=(V'CO2 /PaC0O2) * K = ~4,2 L/min P CO
takze alveolarni ventilace je prfimo umeérna rychlosti s jakou je CO, vydychavan (V'CO,) 2
a nepfimo umeérna koncentraci v krvi (PaCO,)

» velmi instruktivni pro pochopeni vlivu zmén alveolarni ventilace na parcialni tlak CO,

— napf. jestlize se V', zdvojndsobi (napf. volni hyperventilaci), pak se PaCO, snizi na polovinu

— naopak, jestlize se alveoldrni ventilace (V',) sniZi na polovinu (napf. hypoventilaci), pak se PaCO,
zdvojnasobi

Respiratory
Bronchiole
Bulk Flow .
A )
e p
Alveolar o
Space :t . »
Random ".H_
Diffusion 'Y 1 2
Lad
Expiration




VeIoCTy (MVSeC)

B V alveolech se plyn pohybuje vyhradné difuzi

V1 =500 ml

Trachea
highest velocity

=

Turbulent flow

Transitional
flow

Dead space (VD) Dead space (VD)
9 '
- Remaining air 2352 ml
In alveoli 150 ml
2350 ml +"‘ <
350 ml (Va)
L.

End of expiration End of inspiration

L
Small airways 4
lowest velocity p
-,
A A A '
5 10 15 20

mezi inspiriem a expiriem existuji minimalni zmény

béhem dychani (dovnitf a ven) se zcela nevyménuje ,zatuchly” vzduch v
plicich

— ve skutecnosti vétSina objemu vzduchu zUstava v plicich a kazdy dech pouze

Turbulence give origin to

Airway generation breathing sounds; ~

Maximal inspiration

Lredi“ cerstvym vzduchem stavajici (FRC)
Jossitoory. '"Sféﬁigggifv‘?”e v klidu, s typickym klidovym objemem (VT) kolem 500 ml se 150 m|
o 301 | ,capa}g;‘:(vc, ztraci/setrva vm |:tvém prostoru (VD) a zbyvq j igl'ch 350 ml se smicha
capaciy (TLO) Sr— gk - do mnohem vétsiho objemu ~3000 ml stavajiciho FRC (V, = V; = V;)
Funcionl volume (ERY) — takze to vnelgl’ cyklicka proces vdech - vyména plyn - a vydech ale kontinualni
cap:gsitlg?'ﬂ o] — e déj ,redéni” existujici smési plyna v plicich
ot No air in lungs m E IE]I I



Vymeéna plynu v plicich jako hlavni funkce dychaciho systému

* (2) Rovnice alveolarnich plynu

e popisuje vzajemnou zavislost alveolarnich plynt a Erachon o ispked oxjger; 0 21 oo ar
odvozuje PAO,

— demonstruje, Zze koncentrace plynQ v alveolu a | PAOz = (FiO2 X (Patmos = Pr20)) - (
jejich dynamika je vzajemné propojena Partial pressure of

alveolar oxygen

- PAOZ = (0’21 X (760 - 47)) - (Pacoz X 1’25) = ~100 Respiratory quotient, which is usually 0.8
mm Hg Atomspheric pressure: 760mmHg at sea level
e v podstaté dva plyny soutézi o parcialni tlaky H,0 vapour pressure in the alveolus:

. v . , , v its usually 47mmHg at 37°
— pokud se jeden zvysuje, druhy musi snizit

* dusik se neméni, neni metabolicky aktivni, tudiz se k = 863 mmHg
ekvilibruje s prostfedim a s vyjimkou rychlych zmén atm.
]20 ventiatio

PaCO; from the ABG

PaCO;
RespQ

tlaku (viz potdpéni a dekomprese) nehraje roli

* redive smési kyslik tak, ze neni dlouhodobé toxicky

* nicmeéneé prispiva k vysledné viskozité dychaného
vzduchu a nékdy je vhodné jej nahradit (napf. pfi
inhalacni anestezii) jinym plynem umoznujicim lepsi
proudéni a distribuci (napr. He)

— totéZ pfi dychani za velkych tlak( — pfistrojové potdpéni
* normalné je PaCO, ve smisené zilni krvi (tj. v plicni
tepné) stejny jako alveolu (cca 45 mmHg)

* pokud PaCO, zdvojnasobi (napf. hypoventilace),
pak PAO, klesne na polovinu, tj. cca 50 mmHg

O
o

W
P
-

Alveolar Partial Pressure (P,) in mmHg
o
o

S
<

4 6 8 10 12
Alveolar Ventilation (L/min)
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., KYSLIKOVA KASKADA”“ V ORGANIZMU
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Co dychame?

Xenon
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Neon
0.0018%
Hydrogen
0.00005%
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Vyuziti kysliku v téle

vneéjsi mitochondridlni membrana

' vnitFni' , g . ATP-syntetdza
mitochondrialni :

membrana ~ 4"
y ". — s |

citratovy
cyklus

acetyl CoA

i '
pyruvat mastné kyseliny &

T/

pyruvat mastné
kyseliny

neexistuji zadné vyznamné zasoby O, v téle

— dostupny kyslik vydrzi po dobu ~5min

proto dychani musi byt kontinualni proces

naruseni znamena
— Zivot ohroZujici nahlou situaci (<5min)
e reversibilni ztrata zraku za ~7s
* bezvédomiza ~ 10s

— klinicka smrt (~5 — 7min), pfip. mozkova smrt

— smrt organizmu (>10min)

85—-90% 0O, je pouzito v aerobnim metabolismu za produkci a

spotreby ATP
— udrZeni iontovych gradientd
— svalova kontrakce a relaxace
— chemické syntetické reakce

zbyvajici procesy jsou méné citlivé na PaO,

— hydroxylace steroidu

— detoxikace xenobiotik v jatrech

— syntéza NO (vazodilatace)

— degradace hemu hemoxygenazou
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Transport kysliku krvi

zatimco CO, Ize povaZovat za jednoduchy roztok v plazmé
— priemz prendseny objem je Umérny jeho parcialnimu tlaku (fyzikalné
rozpustény)
O, je pfenasen v chemické kombinaci s hemoglobinem v
cervenych krvinkach a vztah mezi prenasenym objemem a
parcidlnim tlakem (fyzikalné rozpusténa frakce) neni linedrni
— pfi fyziologickém PaO, (90mmHg/12kPa) a normalni koncentraci
hemoglobinu je témér 100% nasyceni Hb,

— pokud je Pa0, alespori 10kPa/60 mmHg, saturace se vyrazné nesnizuje
* vyhoda pro pobyt ve vysoké (ale ne extrémni) nadmorské vysce

— saturace Hb mérena pulznim oxymetrem
O, difunduje do tkani podle jejich pozadavku (spotfeba v
mitochondriich pro adekvatni produkci ATP)

— 0, v tkdnich musi byt > 0.13kPa/1mmHg = kritické kyslikové napéti
organismus potrebuje hodné kysliku:

— ~250 ml/min — 350 L/den v klidu

— mnohem vice (10x) béhem cviceni
celkové mnozstvi O, v krvi

— [0,]=1,39 x [Hb] x % nasyceni / 100 + 0,003 x PO, = 20,5 ml/dl

% O, Saturation of Hemoglobin

100
90
80
70 |
60
S0
40
30
20
10

Alveoli

Total blood O, *

0, bound to Hb

Resting physiological range

L
(9]

O, dissolved in plasma

0

P., =28 mm Hg

0 10 r/_yao 40 50 60 70 80 goi

PO, (mm Hg)

1 20

1
—
(&)

o
O, Content of Whole Blood (mL%)
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Posun disociacni krivky Hb a efekt koncentrace [Hb]

Oxygen Content Varies in Anemia and Polycythemia
despite Normal PO,

Left shift
Decreased temp
1008  pecreased 2-3 DPG 30 -
wh Decreased [H+) POLYCYTHEMIA (Hb=2Q)
P co < - 100
s h S
,g 80 M= - 25 = |
R
gnf 5 NORMAL (Hb=15)
) Right shift — ' r
E so (reduced affinity) E ! ~
s Increased temp - = ANEMIA (Hb=1 1 =
L 4 Increased 2-3 DPG g s : (Ho=19) 100 -1 50 2
g' Increased [H+] Q ' ) <
E 30 o
S & 10 l 1 -850 2
§~ 20 e : =
g I . 50 -4 25
10 S5 | 1
3 g u i [ L i |
0 10 20 30 40 50 60 70 80 S0 100 I
Po, (mmH o . . ' . . 1 ) dp 40 dop
0. (mmHg) 0 20 40 60 80 100 120 140

P02 (mm Hg)
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Transport CO, krvi

CO, lze povazovat za jednoduchy roztok
v plazmeé

— prenaseny objem je umeérny jeho

parcialnimu tlaku (fyzikalné rozpustény)

rozpustnost CO, je mnohem vyssi (20x)
nez v priladé O,, tudiz fyzikalné
rozpusteny CO, jako transportni forma
je podstatné vyznamnéjsi nez u O,

Dissolved
CO2
Peripheral
Cells
Hb Protein-bound

CO, —> Hb-CO,

\ H* — Hb-H*
/ .

Co, Chemically-
N HCoy Hco, modified

cr

Detached from hemoglobin

Fused basement membranes
CO, (dissolved in plasma)

O, (dissolved in plasma)

Blood plasma

Converted from bicarbonate
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,Kyslikova kaskada“ — progresivni pokles dostupnosti kysliku

Partial pressure of Oz in atmospheres

o
[N]

o
—

o

(a) A cascading stream

Height 1
== _Height2

Ambient
air

Alveolar
gas

Arterial
blood

Average Mitochondriz
systemic
capillary

1

160

120

R x®
o o
3 ww ut O jo amssaxd enae

ddvody pro normalni postupné snizovani PO, mezi vzduchem a

krvi:

"kompetice" s CO, v alveolech pfi daném atmosférickém tlaku
* viz rovnice alveolarnich plyn(
méné nez 100% difuze pres alveolo-kapilarni membranu
* nepravidelnost jeji tloustky a zmény rychlost plicni perfuze
— viz ddle difuzni & perfuzni omezeni
nizsi rozpustnost O, ve srovnani s CO,
fyziologicky pravo-levy zkrat
* michdani okyslicené a neokyslicené krve
— viz nutriéni kr. zasobeni velkych dychacich cest prostfednictvim aa. bronchiales a
jejich ¢astec¢nd drenaz do v. pulmonalis
— drendz vv. cordis minimae (Thebesii) do levé siné a dalSich dutin

fyziologicka ventilaéné-perfuzni nerovnovaha (viz dale)
fyziologicky maly zlomek abnormalnich Hb

* Met-Hb

* COHb
variabilni extrakce kysliku tkanémi

patologické zhorseni téchto efektl pfispiva k vétsSimu poklesu
kyslikového gradientu a mlze zpUsobit hypoxii

hypox(em)icka
anemicka
cirkulacni
histotoxicka
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Hypoxie a jeji efekt na regulaci genové transkripce

a MNormoxia

Faz+
iemm #HD2
scorbate
#HDY @HD3

b Hypoxia
. Mucleus
W —
HRE - HIF-1 target genaa_g

Angiogenesis “/// \\\‘ Proteclysis

Erythropoiesis pH regulation
Apoplosis L 4 Glucese metabelism

Cell proliferation and survival

HIF-1a regulation by proline hydroxylation

» efekt hypoxie ve smyslu funkcni

adaptace tkané je ¢astecné zpusobena
jeji schopnosti vyvolat zmény v genové
transkripci

regulace exprese Siroké skaly genu
zapojenych do hypoxickych adaptaci je
do znacné miry zpUsobena aktivaci
transkripcniho faktoru citliveho na
hypoxii

— hypoxii-indukovatelného faktoru 1 (HIF-1)

e HIF-1 je heterodimer

* hladiny HIF-1 alfa a HIF-1 beta v zavislosti na
dostupnosti kysliku v dané tkani/burice pfimo
reguluji expresi gend s HIF-1 responzivnim
elementem v promotoru zpusobem zavislym
na davce
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Kvantitativné

(1) inhalovany atmosféricky vzduch

- 21% 0,, 0.03% CO,, 78% N,, vodni pary 0.6% a dalSi minoritni plyny (argon,

helium, ..)
e atm. tlak 760 mmHg (101 kPa)
* PO,:0.21 x 760 = 160 mmHg
* analogicky PCO, = 0.3mmHg
(2) alveolarni vzduch (smés inhalovaného vzduchu a organizmem
vytvoreného CO,)
- P,0,=100mmHg (13.3kPa), P,CO, = 40 mmHg (5.3kPa), P, pary = =47 mmHg

e P,O, valveolu trochu nizsi nez v atmosferlckem vzduchu kvali vy3si PACO,
difundujl’cim z krve

(3) arterialni krev
— Pa0O, =90mmHg (12kPa), PaCO, = 45 mmHg
* difuze kysliku ma limitace (<100%) a rovnéz v dlsledku P-L fyziol. zkratu
(4) venozni krev
— PvO, =30 CO,-50mmHg

Ve () alveaus ) |arterie(pa) | véna(e)

o, 21kPa/150mmHg  13.3 kPa/100mmHg 12kPa/90mmHg
co, 0.03kPa/0.3mmHg 5.3kPa/40mmHg 5.3kPa/40mmHg

Venous blood / Arterial blood

5.3kPa/40mmHg
6.0kPa/45mmHg
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PRICINY HYPOXEMIE (T). RESPIRAENT INSUFICIENCE /
SELHANI)
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Hypoxemie (4 Pa0,) — klasifikace pricin

(1) Hypoventilace (¥ V')

-3 PaO, kvuli \! PAO, pfi normalnim atmosférickém tlaku
a normalni FiO,

(2) Porucha difuze

— (@) snizeni tlak. gradientu
« | atmosféricky tlak
— napf. u plicni edém u akutni horské nemoci
» 4 Pa0, kvali 4 PAO, kvli 4 atm. P pfi normainim FiO,
e FiO, ve vdechované smési plyn0
— uzavieny prostor

— (b) zkraceni ¢asu v kapilare
— (c) ztlusténi alveolo-kapilarni bariéry
« { Pa0, pfi normalnim PAO, a atm. P a normalnim FiO, (= zvy3eny P(A-a)0,)
(3) pravolevy (R-L) zkrat
— patol. komunikace mezi srd. dutinami 20-]
« { Pa0, pfi normalnim PAO, a atm. P a normalnim FiO, (= zvy3eny P(A-a)0,)
(4) Ventilacné — perfuzni nerovnovaha
— naprosto nejbéznéjsi pricina (viz dale) T
« J Pa0, pfi variabilnim PAO, a normalnim atm. P a FiO,

v

30

Mount Everest 8.85 km (29,035 ft)

15 250 mmHg (PO, 53 mmHg)

Altitude (km)

____________ Average sea-level pressure
760 mmHg (PO, 160 mmHg)

0 100 200 300 400 500 600 700 700
Atmospheric pressure (mmHg)
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(1) Hypoventilace jako pri¢ina hypoxemie
(vede k 4 PaO, + hyperkapnii. tj. T PaCoO,)

normalné je PaCO, ve smiSené Zilni krvi (tj. plicni arterie) ~40
mmHg a témér stejnd hodnota je v alveolu (40 mmHg)

jestlize se PaCO, zvysi (napf. zdvojnasobi) v disledku
hypoventilace (tj. i«VA napr. na polovinu — viz rovnice alveolarni
ventilace) pak PAO, klesne (napf. na polovinu — viz rovnice

alveolarnich plynt) - air
— fakticky je pokles PaO, vétsi nez narlst PaCO, protoze RQ = 0.8 S
o v ve . . . ~ pulmonary STAISRg &100e
muzeme pri hypoventilaci normalizovat PAO,? - 4 capliary > e Smten
— s vyuzitim rovnice alveolarnich plyn( Ize vypocitat jaké inspiracni frakce g gl s N
kysliku povede k navratu hodnot PaO, k normalu = e ——
« PAO, 100mmHg = (Fi02 ?? x (760 - 47)) - (PaCO, 80mmHg x 1.25) = ~0.28, tj. 28% ¢ ferseesemaiiains '
priklady ,Cisté” hypoventilace — typicky extra-pulmonarni 0 ; =l
p , LiIssUEs
— porucha/utlum dechového centra v CNS Hypoventilation —
* kongenitalni, pfedavkovani tlumivymi léky a intoxikace, trauma CNS, metabolicka efect

alkaldza, encefalitidy, ...
— neuromuskularni
* myasthenia gravis, ALS, svalové dystrofie, cervikalni spinalni/misni poskozeni, ...

— hrudni sténa
* deformity, Urazy, obezita, ...
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NI/ e

(2) Porucha difuze jako pricina hypoxemie

(i PaO, + normokapnie) ( < N
(: '("(-(‘i{‘f“ﬁinandout
* patologicky pripadaji v uvahu dve gl el
situace LR J4
— (1) zkraceni Casu, po kterou krev setrva '\.\‘.}J % \;’ %
v kapilare (dané délky) % i & \ :
— kyslik je , perfusion-limited“ T
 zrychlenim pritoku nebo omezenim S e
prutoku Casti recisté se zkrati cas e i Sy
— extrémni fyzicka namaha J ‘
— blokada ¢asti plicniho recisté (napft. plic. Nomal
embolie)

— hyperkineticka cirkulace
— levo-pravy zkrat
— (2) ztlusténi alveolo-kapilarni bariéry
patologick{/m procesem
— akutné nebo chronicky ,
* Pa0, byva typicky normal v klidu a
hypoxemie se objevuje pri namaze J =

O, (abnormal)

Partial pressure

0 25 .50 75
Time in capillary (sec)
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FickGv zakon/princip: V'gas =D * A * AP/T

CO,

e V'gas = rychlost difuze plynu pres &~
nermeabilni membranu

S = “ﬁ:;:*::' x 02

* D =difuzni koeficient konkrétniho
olynu pro danou membranu

* A =area/plocha povrchu ahna |
membrany dostupna k difuzi BT RS

* AP = rozdil parcidlnich tlak(i plynu A p B
NP EREIERLY WA,

napfric membranou

* T =tloustka membrany Al s




Kyslik je za normalnich okolnosti limitovan perfuzi

Homogiobin
Capilary | 100% Saturated with Oxygen

Hb (100% Saturated)
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Plyny nedifunduji pres homogenni bariéru

2

Alveolar
air
O,

Alveolar
type I

epithelial cell

Interstitial
space
with matrix

Pulmonary
capillary
endothelial cell

D,

Cytoplasm of
red blood cell
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Priklady nemoci vedoucich k omezeni difuze

kyslik mUze byt za patologickych okolnosti , diffusion-limited”
— nejprve pfi zatézi, teprve ve velmi pokrocilych stadiich i pri klidovém
dychani
difuzni intersticialni plicni nemoci
— idiopaticka plicni fibroza
— plicni postizeni asociované s autoimunitnimi nemocemi
* napf. revmaticka artritida, sclerodermie, ...
— sarkoiddza
— |éky indukované
— hypersensitivni pneumonitida
— pneumokonidzy

» vdUsledku inhalace latek/¢astic pronikajicich az k parenchymu a iniciujicich
fibrotizaci a jizveni, napf.

* silikéza (zpUsobené prachem s obsahem volného krystalického oxidu
kfremicitého)

* azbestdza (zplsobené prachem azbestu)
,hornické plice”

manifestuji se typicky namahovou dusnosti, suchym kaslem a
palickovitymi prsty
— rozsiteni koncovych ¢lankd prstd na rukou nebo na nohou ziejmé v

dlsledku otevieni cévnich spojek mezi tepennym a vendznim recistém na
zdkladé dlouhodobé tkarnové hypoxie

* typicky pfi chronickych plicnich nebo kardiovaskularnich nemocech

difuzni porucha se zpravidla kombinuje VA/Q nepomérem, protoze
fibrotizace zasahuje i stény dych. cest a cév

Healthy

Alveolar ’

E remodelling '

- .;'v.. Bronchiole
@

-----

’
i a

Fibrocyte 3

Idiopathic pulmonary fibrosis

Nature Reviews | Disease Primers
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ldiopaticka plicni fibroza (IPF)

onemocneéni souvisejici s vekem, pricemz prevazna
vétsSina jedincl je diagnostikovana ve véku >60 let
stredni doba preziti 3-5 let po diagnoze
patogeneze IPF neni plné objasnéna

— soucasna hypotéza je, Zze subklinické alveolarni
epitelidIni poskozeni (v kombinaci z vékové
podminénymi zménami) epitelidlnich bunék u
geneticky citlivych jedincd vede k aberantnimu
hojeni, sekreci rastovych faktoru, cytokint a
chemokint, akumulaci fibroblastd a jejich
diferenciaci do myofibroblastt a ukladani
extracelularni matrice (ECM)

— priklady genli zodpovédnych za predispozici
» surfaktantovy protein (SP)-C

* mucin 5B
» dalSi geny podilejici se na bunécné adhezi, integrité a
mechanotransdukci

Proposed pathophysiological features of IPF: Recurrent epithelial cell injury in genetically susceptible individuals causes
senescence of epithelial cells and epithelial mesenchymal transition (EMT), releasing profibrogenic mediators induces
fibrocytes/fibroblasts migration and differentiation into profibrotic macrophages/myofibroblasts, resulting in aberrant

Genetic predisposition
Telomerase mutation
Surfactant protein mutation
Cell adhesion abnormalities
MUC5B SNP

v
Mucociliary dysfunction

Q0|0 |

Epithelial cell
apoptosis

Capillaries

matrix deposition with destructing lung architecture. SNP: single nucleotide polymorphism; TGF: transforming growth factor;

HGF: hepatocyte growth factor; PGE,: prostaglandin E2; FGF-1: fibroblast growth factor-1; FGF-2: fibroblast growth factor-2;

CTGF: connective tissue growth factor; PDGF: platelet-derived growth factor; VEGF: vascular endothelial growth factor;
MMP: matrix metalloproteinases; TIMP: tissue inhibitors of metalloproteinases.

Environmental
factors
Smoking
Air pollution
Viral infection
Aspiration

Fibroctye
migration

Fibroblast Fibroblast
migration proliferation

Endoplasmic reticulum stress

Mitochondrial dysfunction Thyroid hormone

Re-epithelisation
Senescent alveolar

epithelial cell
Stem cell

oVB6 integrin
/- Latent TGF-B Macrophage
K. ‘ ;
Active TGF-B_' i J

Profibrotic mediators
TGF-B, CTGF,
PDGF, VEGF, FGF-2
Galectin-3

A Anti-fibrotic mediators
"I s Myofibroblast  HGF, PGE,, FGF-1
differentiation

Matrix deposition

Increased stiffness
MMPs, TIMPs

P4 Collagen cross-linking
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(3) Pravolevy zkrat jako p

\'E A

ricina hypoxemie

© PaO, + normokapnie + velky A-a gradient)

frakce srdecCniho vydeje, ktera obchazi normalni cirkulaci

— neokyslicena krev z pravostrannych srde¢nich oddilt se dostava

do levostrannych a obchazi respiracni pasmo dychacich cest
— fyziologicky toto nastava v nutricni bronchialni cirkulacia v
dUsledku drenaze vv. cordis minimae (Thebesii) do levé siné a
dalSich dutin
Anatomickeé priciny R-L zkratu
— intra-pulmonalni
* pulmonalni arterio-vendzni malformace
— extra-pulmonalni
— pravolevé nitro- a mimo-srdecni zkraty
» defekty septa sini ¢i komor (ASD, VSD)
* otevieny ductus arteriosus (PDA)
Patologické ,funkcni” priciny podporujici R-L zkratovani
— neventilované alveoly
— tekutina v alveolech

Hypoxemie zpusobend R-L zkratem typicky nereaguje
nebo jen minimalné na oxygenoterapii

(A) Normal Alveolar-Capillary Unit




(4) Ventilacné-perfuzni nerovhovaha jako pficina hypoxemie
(V PaO2 + hyperkapnie)

~ 5 |/min alveolar ventilation (Va)

Alveolarni slozeni vzduchu ..L.

— parcidlni tlaky kysliku a oxidu uhli¢itého v dané \\v[/
alveolarni jednotce jsou do znacné miry urceny o/ @
relativni rychlosti ventilace a perfuze tohoto alveolu ~5 l/min cardiac output

Lung capillary perfusion (Q.)

Ventilacné-perfuzni nerovnovaha je zdaleka

nejcastéjsi pricinou arterialni hypoxemie

Pro efektivni vymeénu plynu je dllezité, aby byl co

nejlepsi pomér mezi alveolarni ventilaci (V,) a jejich Ventilation-Perfusion Ratio

perfUZi (Q) Top of Lung
— v idedlnim alveolu V, /Q ratio = 1, ale ...! =

V',/Q' pomér neni ani v alveolech zdravych plic
uniformni

— dusledkem gravitace/hydrostatického tlaku existuje \ =

vertikalni gradient distribuce krve i vzduchu v plici
— jak za vzpfimeného postoje (a sedu) tak vleze
. ackoliv plati jako pro distribuci krve tak vzduchu ze je

vvvvvvvvv

When Va:Qc # 1 expect dyspnoea

Bottom of Lun
vetsSi u krve nez pro vzduch v

I/min % of lung volume
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Vztah mezi ventilaci a perfuzi ve zdrave plici

VIQ = 0
* Variabilita V,/Q poméru vede k jisté mife R-L Shunt
nepomeru obéma smery, tj. ku 45__¢ ‘}{J/Q =}
. . 4 s , T 4 Norma
— fyziologickému ,,mrtvému prostoru“ v 40
apexech plice (max. V,/Q = 3.3) (;ﬁﬂz)
— fyziologickému ,,zkratu pfi bazich plic (min. o DW35= %
V /Q =0 7) : . ead Space
8 . 100 150
« 1 PAO,, T PACO, and | pH

o 7 V4 7 7 ] /7 v PAOE(mm Hg)
* Krev z ruznych zon se micha, nicméné
vzhledem k distribuci perfuze smérem k bazim

. v et ViQ | PaO, |PaCO
plic je efekt V,/Q nepoméru z oblasti blize S|l "
bazim plic nejvétsi >
— alveoly s nizsim V,/Q (smérem k plicnim bazim s | oaes || s
s vetSinou perfuze) ovlivAuji arterialni Pa0O, Apex of lung
vice (PaO, ~97 mmHg)
— ALE protoze ventilace se tak vyznamné nelisi 0 or o _
N T , . Midpoint
mezi zénami plic, je PO, vydechovaného i
alveolarniho vzduchu ~100 mmHg!!!
0.63 89 42 Base of lung
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A Physiological
deadspace
Ventilation with
reduced perfusion

VA/Oz >1

Causes

Pulmonary embolism
Pulmonary arteritis
Necrosis or fibrosis
(loss of capillary bed)

Plicni nemoci/stavy vedouci k V,/Q nepoméru

B Normal
Ventilation and
perfusion

Vi/Q=1

© Elsevier Science Ltd

C Physiological
shunt

Perfusion with
reduced ventilation

Vi/Q<1

=
N Blood

a vessels

\

%

Causes

Airway limitation
(asthma and COPD)
Lung collapse or
consolidation

Loss of elastic
tissue (emphysema)
Disease of the
chest wall

celd rada nemoci/stavi vede k VA/Q nepoméru s prevahou patologie v
jednom ¢i druhém sméru

T V,/Q (T mrtvy prostor)
— napt. plicni embolie, onemocnéni stény céy, castecné emfyzém

— dusledek T V,/Q muzZe byt vétSinou alespon ¢astecné normalizovan kompenzatorni
hyperventilaci normalné perfundovanych alveol(

— alveolarni hyperventilace redukuje alveolarni PCO, a diky intenzivni difuzi CO, se
snizuje obsah oxidu uhli¢itého v krvi (hypokapnie)

J VA/Q (T plicni zkrat)

CHOPN s prevahou chron. bronchitidy, astma, kolaps plice nebo atelektaza, castecné
emfyzém, ..

— dusledek ~L VA/Q nemUze byt efektivné kompenzovan hyperventilaci a dochazi
vzestupu alveolarniho a arteridlniho PCO, (hyperkapnie) samoziejmé spolecné s
hypoxemii

— nizky alveolarni PO, vede k vasokonstrikénimu reflexu

Venous Blood
0, =40 CO, =45

Inspired Air
0, =150 CO, =0

[
COZ =45 COZ =40 coz_
V/Q = 0 V/Q =1 V/Q = 0 MUN I
R-L Shunt Normal Dead Space M E D



Hypoxicka plicni vazokonstrikce (HPV)

* fyziologicky fenomén pfi némz se malé plicni arterie (arterioly) kontrahuji
vlivem alveolarni hypoxie (¥ PAO,) K Bl

—  co? nastava pfi ,Eisté” hypoventilaci z mimo plicnich pFicin a pfi 4 V,/Q poméru aneny

*  typicky u obstrukénich nemoci typu CHOPN s prevahou chron. bronchitidy a astmatu

*  mimoplicni dlvody hypoventilace mohou byt prechodné a oxygenoterapii ¢i mechanickou  Smooth muscle cell
podporou ventilace Ize rychle stav normalizovat

« 1 VA/Q pomér rezistentni ke kompenzatorni hyperventilaci — vétéi ventilace dobfe
ventilovanych alveoll nema smysl, krev je uz tak pIné saturovana (viz vazebna/disociacni
kfivka hemoglobinu)

* HPV je jakousi optimalizaci J V,/Q specifickou pro plicni cirkulaci
* vSude jinde hypoxie vede k dilataci
—  cévy priléhajici hypoventilovanym alveolim se kontrahuiji a takto se divertuje krev
do lépe ventilovanych oblasti plic (pokud takové existuji — viz chron. bronchitida) s
cilem zvysit VA/Q pomér a systémovou dodavku kysliku
e primarni smysl HPV je asi ve fetalni cirkulaci
— HPV udrzuje perfuzi mimo in utero neventilovanou plici a sméruje ji do
levostrannych srd. oddil(i a systémové cirkulace
* avsak dlouhodobé vazokonstrikce zvysuje afterload pro pravé srdce a vyviji se
plicni hypertenze a cor pulmonale (viz poruchy plicni perfuze)

. mechanismus HPV

— v odpovédi na alveolarni hypoxii se v mitochondriich dynamicky méni produkce ROS

(reactive oxygen species) a s tim sprazend redoxni aktivace hladkych svalovych bb.
ve sténé plicnich cév

— dochazi k inhibici K* kanalQ, depolarizaci hl. sv. bb., aktivaci napétové rizenych Ca**
kanall a zvySeni intracel. kalcia, coz vede k vazokonstrikci

— trvalejsi hypoxie aktivuje rho kinazu, zesiluje vazokonstrikci a stimulaci hypoxia-
inducible factor (HIF)-1a vede cévni remodelace v plicnim recisti

Endothelial

- —

Pulmonary Hypertension

Normal Heart

— konstrikce prekapilarnich sfinkterG arteriol a hypertrofie jejich cévni stény se projevi g ot

plicni hypertenzi (prekapilarni) a nasledné remodelace pravého srdce (koncentricka
hypertrofie) — cor pulmonale

==
me



e The current model of the
IVI e C a n I S m u S H PV cellular mechanism of hypoxic
pulmonary vasoconstriction in
a rat pulmonary artery (PA).

Relevant ion channels are
displayed. Under normoxia,

the membrane potential of
the smooth muscle of the PA
is held at approximately -50
mV because of the TASK-like
background current of a K +
channel. Hypoxic conditions
initially decrease TASK activity.
When combined with TXA 2,
activation of NSC induces
membrane depolarization up
to the threshold voltage for
activation of K v channels
(Step 1). In addition to the
NSC activation, hypoxic
inhibition of the K v current
further depolarizes the
membrane potential (Step 2).
As the membrane potential
depolarizes above -40 mV, the
activation of VOCC L
eventually allows for Ca 2+
influx for contraction of
smooth muscles. K v, voltage-
gated K + channel; NSC,
nonselective cation channel;
TASK-1, background-type K +
channel with a two-pore

C . domain (K2P); TXA 2,
Step 1 Step 2 ontraction thromboxane A 2 ; VOCCL,

voltage-gated L-type Ca 2+

channels.

(@‘(’\

£
(+)
g MemoransEeaeen mvy -40 m\/\/—

Potential

MUNI
MED



Priklady ventilacné — perfuznich (ne)poméru

0.8

0.7 4
<« Ventilation

&
—>
!M)

0.6 7

—
o
1

Ventilation

g

Blood flow — J -

0.5 1 Blood flow

Ventilation or blood flow (liters . min-1)

Ventilation or blood flow (liters . min-1)

0.4 ‘1
0.5 4
0.3
0.5
No shunt F‘ 02 4
= o Blood flow
0 Ly ! I 1 : £ 04 Ventilation i
- £ 0.1 No shunt
0 0.01 0.1 1.0 10.0 100.0 U.,
Ventilation-perfusion ratio I __1,4
< 0.3+ 9 !
g 0 0.01 0.1 1.0 10.0 100.0
3 Ventilation-perfusion ratio
3 0.2
5]
c
S
I
Z 0.1
()
= 0.7% Shunt
L ]
0 77 /oqee 1.4 T

v . T
0 0.01 0.1 1.0 10.0 100.0
Ventilation-perfusion ratio

V, and Q measured with the multiple inert gas infusion technique. [Left] healthy subject,

MUNI
[Middle] COPD type A (i.e. emphysema), [Right] COPD type B (i.e. chronic bronchitis). MED



Dif. dg. hypoxemie

Hypoxemia

!

Alveolar — arterial oxygen gradient

/

Normal gradient

l

Hypoventilation

l

l

V/Q mismatch

oT

Response to oxygen: Good

Widened gradient
Shunt
v
Diffusion limitation
Response to

oxygen: Poor
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Arterialni hypoxemie refrakterni k zvyseni inspiracni frakce O,

Shunt Fio, = 0.21 Fio, = 1

40 mmHg @ 40 mmHg
(75%M?T?g (75%) 4‘2 _gg/\;'g
%, \ o,
40 mmHg 99 mmHg / 40 mr:\Hg 0 mmHg /
(75%) ¢ (100%) (75%) ¢ (100%)
55 mmHg 56 mmHg
(87.5%) (88%)
\'”d Fl(,)2 =0.21 Flo2 =1

Heterogeneity ¢ ¢
40 99
RO oy e 40 mmHg 40 I 40 mmHg
(75%) (75%) \

(75%) \/(750/0)
45 mmHg™~59 mmHg / 200 mmHg™~TF5, mmHg/
790/0) ¢ (1°0°/°) 100%) ¢ (1ooo/°)

58 mmHg 350 mmHg
(89.5%) (100%)
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KONTROLA RESPIRACE & JEJI
PORUCHY




Other receptors (e.g., pain)
and emotional stimuli acting
through the hypothalamus

:

Peripheral
chemoreceptors +

0,1, CO, 1, H°Y

Central
chemoreceptors f
CO,t, H' ¢

+

\ e

Kontrola resplrace

Higher brain centers
(cerebral cortex—voluntary
control over breathing)

I+

Respiratory centers
(medulla and pons)

Stretch receptors

Copyright © 2001 Benjamin Cummings, an imprint of Addison Wesley Longman, Inc.

- in lungs ey

centralni chemoreceptory v medulla
oblongata

Chemoreceptor <
neurons f S - I

)_'\'(‘ . oblongata
.

H0 s |;|‘ —f(I:ergbg)ss’_pmal
coy 2% Heo; U (C3E)

" = Blood-CSF
barrier

Caplllary
blood

periferni chemoreceptory v oblouku
aorty a glomus caroticum (via n.
glossopharyngeus a n. vagus)
— aktivni pri iPaO2 (<10kPa)
— k jejich aktivaci ale prispiva vyznamné
také hyperkapnie

plicni mechanoreceptory M E I[\]I I



Centralni chemoreceptory

Cerebral capillary

H+

\Vd

Blood-brain
barrier

@ ?P;:oz

C02 15 HQOE: HQCOS:; H* + HCO3_
A

Cerebrospinal
fluid

0o\

Respiratory
control
centers

#

M entilation

Central chemoreceptor

KEY

Medulla

Stimulus
Receptor
Afferent pathway
Integrating center

Systemic response

sensitivni ke TPaCO, (a nasl. tvorbé H*v cerebrospinalnim
moku)

H* neprostupuje hematoencefalickou bariérou a tudiz
odpoved na primarné metabolickou acidozu je opozdéna
— vzestup [H*] pfi metabolické aciddze (napr. diabeticka

ketoaciddza) vede ke zvyseni ventilace (pomalé ale hluboké
dychani Kussmaulovo) a nasl. poklesu PaCO,

* vyznamneé se uplatiuji také periferni chemoreceptory

velmi pohotova reakce na akutni nebo intermitentni
hyperkapnii

pri chronické hyperkapnii se reakce snizuje, protoze dochazi
ke kompenzatornimu THCO,- v cerebrospinalni tekutiné a
tedy ,pufrovani”

— problém u COPD

* pacientis chron. bronchitidou se ,,adaptuji“ na hyperkapnii a
hyperventilace ustupuje
* v této fazi se stava hypoxemie hnaci silou respirace
* atim padem musi byt velka obezretnost pri oxygenoterapii, protoze
zvySeni PaO, mze snizit respiracni usili a dale zvysit PaCO,
— se vSemi dasledky pro ABR MU
M E

Il I
D



Periferni chemoreceptory — , kyslikové senzory“

o Low Po, | —»C K+ channels
close

Blood vessel
/

Cell
Glomus cell depolarizes
in carotid
body \
OCa2" T Tt
entry
@ “ O Voltage-
gated Ca2*

® .. channel
.. o opens

L
® ) Exocytosis of dopamine-
l containing vesicles

Action potential

&

Signal to medullary
centers to increase
ventilation

Dopamine
receptor in
Sensory neuron

Medulla

Glossopharyngeal
nerve

Vagus nerve

Carotid body

Aortic bodies

Glomus caroticus a aortalni téliska jsou senzitivni ke
zmeénam Pa0, a zménam pH
— pokles O, v téchto bunkach vede k uzavéru K* kanali —

depolarizace — T intracelularniho Ca?* — excitace —>
aktivace respiracniho centra

Pokud neni hypoxemie provazena hyperkapnii, aktivace
téchto senzoru nastava pri Pa0,<7,3 kPa (55 mmHg)
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Respiracni stimuly

e koordinované periodické =
respiracni pohyby jsou i R il
vysledkem rytmické aktivace 3’“‘ s ‘[‘“’
ve vzajemne propojenych ys‘ \ 1

Central pattern generator

neuronech mozkového

Medulla oblongata

w—>(8) Pons Dorsal

kmene (medulla oblongata) =

tvoricich respiracni centrum | | = e

— cestou n. frenicus a v o )///Q ‘ : “‘ m‘_l’_*
interkostalnich nervd " ste,f:rsn.;g,i';zm][iniffgzgﬂ[ofapmasm][i,,:;:s;:?;.s] )
inervujicich dychaci svaly (jak
hlavni tak pomocné) ‘” -



Voluntary breathing

Copyright © The McGraw-

Apneustic
center

bodies

—-l Medulla oblongata

Chemoreceptors
Aortic and carotid

Hal required for or display.

Cerebral cort

m—

i Pons —Pneumotaxic
- center

Automatic
breathing

Spinal cord

Motoneurons to
respiratory muscles

[ PONS

Apneustic center -

Pneumotaxic center

Respiracni centra

Chemoreceptors
Medulla oblongata

‘ MEDULLA SPINAL (:()R[)‘
P N
. —— ——
A\ P e —— —
N
)
~— " Dorsal respiratory
m—y group (DRG)
inspiratory center

Ventral respiratory rythmicity
group (VGF) center

expiratory center

Respiratory

(1) Medulla oblongata — fidi klidovou respiraci a rovnéz
usilovné dychani
— respiracni centrum je tvoreno nékolika skupinami neuron:

* zakladni automaticky rytmus dychani je determinovan aktivitou
Dorzalni Respiracni skupiny ( Group) neuront (DRG)

— inspiracni neurony — eferentni impulsy jdou k branici interkostalnim
svalim

— DRG také ziskdva aferentni podnéty z perifernich chemoreceptor(i a
nékterych plicnich receptort

* Ventrdlni skupina (Group) neuronll (VRG) obsahuje inspiracni i
exspiracni neurony, které jsou neaktivni pfi normalni ventilaci

— aZzvySena ventilace vede k jejich aktivaci

(2) Pons — dvé centra (pneumotaktické a apneustické),
ktera mohou modulovat hloubku ventilace a jeji
frekvenci

— apneustické centrum - podporuje inspiraci aktivitou
inspirac¢nich neuron

— pneumotaxic centrum — antagonizuje apneustické centrum a
inhibuje inspiraci
(3) Ventilace mlze byt modulovana rovnéz kortexem,
limbickym systémem a hypothalamem (emoce a nemoci)

MUNI
MED



Voluntary breathing

Respiracni centra

Copyright © The McGraw-Hill Companies, Inc. Permission required for reproduction or display.

Cerebral cortex

center

x
I

Chemoreceptors
Aortic and carotid
bodies

Automatic
breathing

v

~Spinal cord
Motoneurons to

- Medulla oblongata

Apneustic~1 Pons —Pneumotaxic

center

Chemoreceptors
Medulla oblongata

respiratory muscles

Respiratory centre is formed by several groups of neurons:

— The basic automatic rhytm of respiration is due to activity of Dorsal
Respiratory Group (DRG) — inspiration neurons — efferent impulses go
to diaphragma and inspiration intercostal muscles

* DRG also obtain afferent stimuli from the peripheral chemoreceptors and
several pulmonary receptors

— Ventral Respiratory Group (VRG) contains both inspiration and
expiration neurons

* inactive during to normal ventilation, increased ventilation leads to their
activation

Medulla
— quiet inspiration
— —effort inspiration and forced expiration
Pons - Pneumotaxic and apneustic centres can modulate depth
of ventilation and its frequency
— Apneustic centre:
* supports inspiration by the activity of inspiration neurons
— Pneumotaxic centre:
* antagonises apneustic centre
* inhibition of inspiration
Ventilation can be modulate by cortex, limbic systém and
hypothalamus (emotions and diseases).
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Apnoe a periodické dychani

apnoe = zastava dychani na urcitou dobu
— dychaci svaly se nepohybuiji, vzduch neproudi, plicni objemy z(stavaji stabilni

— nicméné v respiracnim pasmu naddle dochdzi k vyméné plyn( a rovnéz bunécn
respirace probiha

periodické dychani = klastry dechll (min. 20s) prerusované intervaly
apnoe (min. 3s)
priciny/klasifikace
— volné dosazeni u trénovanych osob
* free diving, az >4 minuty
— |ékové navozena nebo dlsledek neurologického onemocnéni nebo traumatu
* Biotovo dychani
— pfi meningitidé, encefalitidé nebo otravé alkaloidy ¢i opiaty
— spankova apnoe
* centralni apnoické syndromy resp. periodické dychani
— idiopatické
— Cheyne-Stokesovo dychani

» pacienti se srde¢nim selhanim (zejm. HFrEF)

» patofyziologie komplikované (kombinovany disledek zvyseného nitrohrudniho tlaku
pfi plicni kongesci a dilataci LA), Utlumu dech. centra déledobou hyperkapni aj.)

,high altitude-induced periodic breathing”
nezrali novorozenci - ¢asta pric¢ina nahlych imrti ve spanku (Sudden Infant Death Syndrome
(SIDS) neboli ,,cot death”)
* periferni obstrukéni
— mechanicky navozena — viz ddle OSA
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gradual hypopnoea ! gradual hypopnoea

Time (s)

Normal respiration

Biot's respiration
aka ataxic respiration
- Periodic breathing:
hyperpnoea (or normopnoea) and apnoea
- Poor prognosis
- Neuron damage

Kussmaul breathing
- Metabolic acidosis (Diabetes mellitus)
- Hyperpnoea

K = Ketones (Diabetic ketoacidosis)
U = Uremia

S = Sepsis

S = Salicylates

M = Methanol

A = Aldehydes

(U)

L = Lactic acid/Lactic acidosis

Cheyne-Stokes respiration
- Periodic breathing:
Gradual hyperpnoea/hypopnoea and Apnoea
- Sleep/Hypoxemia/Drugs
- Hypoperfusion of the brain (respiratory center)
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Obstrukcni spankova apnoe (OSA)

periodicky kolaps a obstrukce dychacich cest béhem spanku
— dychani se typicky zastavuje na nékolik sekund (apnea 10 - 60s)
— s rlznou periodicitou - mUzZe se objevit az 30 — 60-krat za hodinu
— normalni dychdani se obnovuje typicky s hlasitym zalapanim po dechu, které imituje chrapani nebo duseni
— postihuje cca 4% lidi stredniho véku
béhem apnoe se hluboky spanek méni na lehky
— objektivni disledky: denni ospalost, ranni bolesti hlavy, poruchy paméti, zmény nélady, hypertenze
OSA typicky nediagnostikovana, i kdyzZ dnes jiz vétsi povédomi diky ,,spankové mediciné“
dispozice:
— kratky krk, anatomie Ustni dutiny, tvar Celisti, nadvaha/obezita!!
rizika spojena s OSA jako nasledek intermitentni hypoxie a ndsl. desaturace Hb (az k 50%)

— zmeény neuronu hipokampu a frontalniho kortexu
— hypertenze a prip. CAD

Uvula Soft palate Soft palate Uvula

— diabetes typu 2 /
— deprese —
— zvySena nehodovost 4

Nasopharynx — | Smallor
C = receding jaw
Oropharynx =
— Epiglottis

Laryngopharynx =
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Apnea
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Figure 2-30. Normal, spontaneous breathing (eupnea). The I E ratio typically is 1:2.

Figure 2-39. Cheyne-Stokes respiralion: A gradual increase and decrease in the volume and rate of breathing, followed by

Time (sec)

10 to 30 seconds of apnea.
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Figure 2-40. Kussmaul's respiration: Increased rale and depth of breathing. This breathing pattern causes the PAco, and
Paco, lo decrease and PAg, and Pag, to increase.

Figure 2-35.  Biot's respiration: Short episodes of rapid, uniformly deep inspirations, followed by 10 1o 30 seconds of apnea.
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