Biochemie ¢cinnosti ledvin



Funkce ledvin

Hlavni funkeci ledvin je udrzovat staly objem
extracelularni kapaliny, jeji osmolalitu, pH a koncentraci
iontud a vylucovat produkty metabolismu z organismu
prostrednictvim moci.

Moc vznika ultrafiltraci krevni plazmy v ledvinovych
glomerulech (primarni moc), zpetnou resorpci 99 % vody
a potrebnych zivin (v tubulech) a tubularni sekreci
nekterych, zejmeéna cizorodych latek.

Kazda ledvina obsahuje asi 1 milion nefront.

Nefron je zakladni funkcéni jednotkou ledvin a sklada se z
techto casti:



1. Glomerulus (klubicko vlasec¢nic obklopené glomerularni
membranou a uzavrené v Bowmanove vacku).

2. Proximalni tubulus - sklada se ze dvou useku:
» stoceného, ulozeného v kure ledvin

» primeého, sestupujiciho do drené, kde navazuje na sestupné
ramenko Henleovy klicky.

3. Henleova klicka — sklada se ze:
» sestupnéeho raménka (zasahuje hluboko do drené)

» vzestupného raménka, u kterého rozliSujeme tenky a tlusty
segment.




4. Distalni tubulus — navazuje na tlusty segment Henleovy
klicky a prostrednictvim spojovaciho tiseku tsti v korové
oblasti ledviny do sbérného kanalku.

5. Sbérny kanalek — shromazduje moc z 5 — 10 nefront,
prochazi dreni ledviny a tsti do ledvinovych kalicht.




Ultrafiltraci krevni plazmy vznika primarni moc, jejiz slozeni
odpovida slozeni neproteinového podilu krevni plazmy.

Krevni plazma se filtruje pres glomerularni membranu
sloZzenou ze tri vrstev:

» vrstva endotelovych bunéek krevnich kapilar
» bazalni membrana

» vrstva epitelovych bunek vnitrni stény glomerulu

V endotelové vrstvé je mnoho poru o priméru 50 — 100 nm a
tvori az 30 % celkové plochy endotelu.



Vlastni filtracni vrstvou je glomerularni bazalni membrana,
ktera je asi 300 nm silna a tvori ji kolagenové fibrily a
glykoproteiny, zejména fibronektin a laminin, které jsou s
kolagenovymi fibrilami vzajemné provazané a zprostredkuji i
vazbu buneék priléhajicich z obou stran k bazalni membrané.

Bazalni membrana ma vlastnosti filtru 1 molekulového sita.

Nizkomolekularni a elektricky neutralni slouceniny do
relativné molekulové hmotnosti 5000 prochazeji pres
membranu volne.

Makromolekuly bez naboje anebo s kladnym nabojem
prechazeji pres membranu snadnéji nez makromolekuly se
zapornym nabojem.

Je to proto, Ze obé strany bazalni membrany obsahuji velky
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Filtrace krevni plazmy se uskutecnuje vlivem filtra¢niho tlaku,
ktery vznika jako rozdil mezi krevnim tlakem v privodnich
arteriolach a onkotickym tlakem proteint, které se nefiltruji a
zustavaji v nefiltrované krvi.

Denne se vytvori asi 180 1 filtratu (primarni moci), ale v
tubularnim systému se resorbuje vice nez 99 % filtratu, takze
definitivni moci je asi 1,5 litru.

Proximalni tubulus tvori bunky uloZené v kiire ledvin.

Na povrchu jejich cytoplazmatické membrany jsou receptorove
proteiny zabezpecujici zpétnou resorpci zivin.

Zde se resorbuji zeyména Na*, voda, HCO,, glukoza a
aminokyseliny.




Mnozstvi resorbovaného Na*je primo imeérné mnozstvi
resorbované vody.

Na* se resorbuje aktivnim transportem, voda pasivnim
transportem.

Na* prestupuje pasivne z tubulu do jeho bunék a aktivné do
mezibunécného prostoru.

Zde se tvori hypertonicky roztok a zvysuje se osmoticky tlak.
Proto voda pasivné nasleduje Na* ionty.
Spolu poté pasivné pronikaji do kapilar.

Prenos kationtu provazi pasivni transport Cl- a HCO3' ve
smeru gradientu na zachovani elektroneutrality télnich
kapalin.



Hydrogenuhlic¢itan se transportuje z tubuli zpét do krevnich
kapilar, kde tvori hlavni podil tlumivého systému krevni
plazmy.

Cytoplazmatické membrany bunek proximalniho tubulu volné
propousteji CO.,.
HCO , se spojuje s H*, ktere se z bunék proximalniho tubulu

prenasejl aktivnim transportem (vyzadujicim ATP) dovnitr
tubuli, pricemz vznika H,CO.,,.

Uéinkem karbonétanhydrézy z membrany bune€k tubulu se
kyselina uhlicita stépi na vodu a oxid uhlicity, ktery difunduje
do bunek, kde z n€j opét vznika kyselina uhlicita.

Kyselina uhlic¢ita disociuje na H* a HCO,", ktery poté difunduje
do krve.



Glukéza se z tubulu dovnitr bunék tubulu prenasi
kotransportem s Na* za ucasti specialnich receptorovych
proteind.

Podobné prestupuji i aminokyseliny.

Glutamin se kromé toho do bunék proximalniho tubulu
prenasi i pomoci enzymu y-glutamyltranspeptidazy.

Stava se zdrojem amoniaku, ktery se vyluCuje moci ve formé (NH,)".
Mocovina se z tubulu prenasi do krve pasivnim transportem.

V distalnim tubulu nastava vylu€ovani protonu, drasliku a
anorganickych kyselin a vody.



V tubulech nastava nejen resorpce latek zpét do krve, ale 1
aktivni transport latek z krevniho toku do moci.

Takto se z organismu odvadi napr. amoniak, ktery se tvori ve
tkani ledvin pri metabolickych procesech a ma za kol
neutralizovat kyselé slozky moci, vodikovy kation H+ (moc je
obvykle kyselejsi nez krevni plazma — jeji hodnota pH ¢ini 5,0
— 6,0), dale kreatinin, mocCovina, Zlucova barviva, steroidy, ale 1
léciva a dalsi latky.

Ledviny jsou pravdépodobne jedinou cestou, kterou se mohou

z organismu vylucovat odpadni produkty metabolismu
proteinu, zejména latky obsahujici dusik a siru.



Transportem latek pres membrany bunek tubuli se reguluje
mnozstvi vody a iontl v extracelularni kapaliné.

Pri tom se uplatnuji i hormony aldosteron a adiuretin.
Aldosteron reguluje ¢innost sodikové pumpy.

Adiuretin reguluje mnozstvi vody resorbované z distalniho
tubulu a sbérného kanalku tim, Ze ovliviiuje propustnost jejich
membran pro vodu.

Meéritkem vylucovaci schopnosti ledvin je rychlost, kterou se z
urcitého mnozstvi krevni plazmy odstrani urcité mnozstvi latky
po pruchodu pres ledviny.



Hodnota této rychlosti se oznacuje jako clearance a
predstavuje mnozstvi krevni plazmy, ze kterého se po
pruchodu ledvinami za jednu minutu odstrani urcita latka.

Pokud se latka tplne odfiltruje a dokonale zpétné resorbuje
(napr. glukoza), jeji clearance se rovna nule.

S mnozstvim latky vylouc¢ené moci stoupa i jeji clearance.

Napr. clearance mocoviny je asi 70 ml, coZ znamena, ze
mocovina se z tubuli ¢aste¢né zpétné resorbuje do krve.
Ledviny jsou velmi vykonnym organem, maji proto pomeérné
velké naroky na prisun zivin.

Spotrebuji asi 1/10 zivin prenasSenych krvi, dale asi 1/10
celkove prijatého kysliku a asi 1/3 vykonu srdce.



V ledvinach se syntetizuje proteolyticky enzym renin (neni
totozny s renninem z traviciho ustroji), ktery se ticastni
regulace krevniho tlaku a erytropoetin, ktery reguluje produkeci

erytrocytu.



