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Struktura a funkce GIT

e horni GIT
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Struktura GIT

* néekolik vrsteyv,
podobném v celém GIT

* mukoza
- vystelka, zlazy
* |lamina propria
e spojovaci tkan, cévy, MALT
e submukoza
- spojovaci tkan, cevy,
nervova pleten
* svalovina
« 2 - 3 vrstvy, nervova
pleten

e seroza

| — Mesentery

\  Gland outside

)\ gut but developing
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\ \“-.\(Iiver or pancreas)
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1- jicen

2- organy peritonealni
dutiny

3- zaludek (1.5I)

4- gastroesofagealni
spojeni

5- pylorus

6- tenké strevo (4.5 - 6m)
« 7- duodenum

8- jejunum

* O-ileum

10- ileocekalni chlopen
11- tlusté strevo

« vzestupny

« horizontalni

« sestupny tracnik
 rektum + anus



Patofyziologie ustni dutiny

e slinné zlazy - sliny (1 - 1.5l/den)
+  kontinudlni produkce malymi slinnymi zlazkami

« velké slinné zlazy secernuji sliny na sekrec¢ni podnét

/’::f:tf:‘;znd * centrum v prodlouzené miSe — slinné zlazy (cestou n.
facialis)

« aferentace z vys§ich center (kortex, hypotalamus) na
podnéty (chut, vuné, zvykani, ...)
* enzymy a ionty slin
* a-amylaza (polysacharidy), lipaza
* lysozym (baktericidni)

gt

d
%

=

Farotid gland—=g

— P arotid duct

3 s K+, Na*, ClI-, HCO;
* onemocnéni Ustni dutiny
E~Subkngual « poruchy sekrece slin
gland * T - zanéty (napf. tonzilitidy), mechanické drazdéni

« | (xerostomie) - dehydratace, Sjogrenliv syndrom, 1éky
« poruchy zvykani

* bolestivost celistniho kloubu

* poranéni jazyka

e onem. zubl

* zanét sliznice Ustni dutiny
« zanéty

* herpetické (HSV-1), afty, kandidézy (u oslabenych jedinc{)
« nemoci temporomandibularniho kloubu

* bolestivost

* dislokace
« prekancerdzy a nadory dutiny ustni

* leukoplakie, erytroplakie

* karcinom - kufaci, alkohol




Sjogrenuv syndrom

e autoimunitni postizeni slinnych
(xerostomie) a slznych zlaz
(xeroftalmie) porucha zvykani a
polykani

* iniciovano virovou infekci?
* lymfocytarni infiltrace
e obtizné mluveni,suchy kasel
- drazdéni, paleni, pocit ciziho télesa a
zarudnuti oci
 nékdy rovnéz bolesti kloubl a svald

 nekdy se SS vyskytuje spolecné s
jinymi autoimun. nemocemi
- revmatoidni artritida
« systémovy lupus erythematodes
« thyreopatie




Patofyziologie jichu

v 7

e trubice, 3 Useky - krcni, hrudni, brisni
« prochazi skrz hiatus
* funkce
« transport potravy, bariérova, antirefluxni, prip. umoznéni zvraceni
e polykani
 reflexni mechanizmy
e motilita jicnu
- koordinovana kontrakce a relaxace svaloviny
« posun sousta k Zaludku, relaxace jicnového svérace

Esophagus cross section

Circular

muscle
Longitudinal
muscle



Patofyziologie jichu

Diaphragm

~

Normal columnar
stomach lining —

8

Normal squamous
esophagus

Sguamocolumnar
junction

Stomach

* anatomie a histologie
* horni 2/3 pricné pruhovana svalovina -
dlazdicovy epitel
* horni svérac
« dolni 1/3 hladka svalovina
e dolni svérac (hladky sval)
e v terminalni ¢asti cylindricky epitel
« peristaltika
e poruchy motility jicnu a polykani
- dysfagie (orofaryngealni n. esofagealni)

* bolestive polykani (odynofagie) +
porucha pasaze
e 1) funkCni
* napr. sklerodermie, amyotroficka
lateralni skleroza nebo veget. neuropatie
u diabetes mellitus, achalazie, zanety
(reflux. esofagitida)
* 2) mechanicka obstrukce
* striktury, pepticky vred jicnu, nadory,
utlak z okoli, stenoza



e (Cast zaludku pronika otvorem ¢ castéjsi ve vyssim véku

v branici do hrudni dutiny e pfiznaky
(zadniho me,dlastlna) « Casto chybi (90%), dysfagie,
1) skluzna bolest, pyrdza, zvraceni,
- 2) paraesofagealni krvaceni
- 3) smisSena * komplikace
* rizikové faktory - akutni uskfinuti
* vrozené vétsi branicni otvor - gastroegofagealni reflux a
« obezita Barrettuv jicen

zvyseny abdominalni tlak
* napr. pri chron. zacpé

gravidita o “ / ‘\ // \

branice |+4— JIcEN

N, zaludek

\




Gastroesofagealni reflux

* retrogradni posun Zalude&niho obsahu do jicnu kde pUsobi agresivné
« HCI
« enzymy - proteazy (pepsin)
« event. zlu¢ (pfi soucasném dudodenogastrickém refluxu)

* obcasny reflux se objevuje i u zdravych

* riziko je podstatné zvetseno u hiatoveé hernie

e antirefluxni bariéra
« dolni jicnovy svérac S
« slizni¢ni rasy Zaludku dolni jicnovy sverac
« Hisslv Uhel [

. . ./ jicen | -
« peristaltika jicnu ! e .p#""'ﬁ?
o fl i ch ba i branice NERNY
symptomy (refluxni choroba jicnu) H ., s ek
« dysfagie 1L ;.gn*“;:!..'
« paleni zlazy (pyrosis) . Jial el
« regurgitace y —— saludedni
* az do dutiny Ustni, nebezpeci aspirace | : _ obzah
e Zvraceni A =____"' dolnf jicnowy svérad
o komplikace GER N ; S otevien, umoZfuje
« refluxni esofagitida - zanét dolni Jicnovy o
. , , P || sveéral uzavien
- ulcerace, striktury, krvaceni k. ﬁé
(o] V4 ! _—
- Barrettuv jicen ‘\k ""_a.:;g%ﬁ:x
. g . o el £F ___-41:__:;_h
cca 10% pacientu s GER ,&\1 : %%h
) ’ﬁﬁﬁh*

10 eile



Barrettuv jicen

* prestavba (metaplazie) sliznice jicnu pri dlouhodobém GER
 dlazdicovy epitel metaplazuje na cylindricky - nevratné
* 7T riziko adenokarcinomu jicnu
« az 40x vyssi nez u zdravych (cca. 10%), vétSinou bez nadoru
 patogeneze neni jasna
- predpoklada se porucha diferenciace pluripotentnich kmenovych bb.
 bez specifickych projevu (jen projevy GER)
- gastroskopie, histologie, sledovani

Mormal squarmous
esophagus

Hiatal hernia

Diaphragm
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Barretuv jicen - in vivo
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Nadory jicnu

* benigni
« mukozni
* z epitelu - papilom, adenom
« submukozni

* z hlubsich vrstev
* leiomyom, fibrom, lipom

* maligni
« spinocelularni karcinom (90 - 95%)
« adenokarcinom (5 - 10%)
e pozdni komplikace chron. GER!!!
* muzi > zeny
* pouze 10% pacientl prezije po
stanoveni dg. déle nez 5 let

* TNM klasifikace
* T = tumor (velikost a hloubka invaze)
N = uzliny (regionalni a vzdalené)
* M = metastazy (nejc. jatra)
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Patofyziologie zaludku
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Fundus

Esophagus \:- :

Cardia

Longitudinal muscle layer

Circular muscle layer

Lesser curvature

Pyloric sphincter (medial surface)

Left gastroepiploic
vessels

Oblique muscle layer

overlying mucosa

Greater curvature
(lateral surface)



Opening of

gastric pit
Lamina propria\
Gastric pitsx Mucosa
: I Submucosa
Muscularis [
mucosae \
Blood vessels -Muscularis
Oblique—____ | mucosae
muscle layer } Serosa
Circular— |
Longitudinal Peritoneum

muscle layer

muscle Iayer/_

Connective tissue

Zymogen granules
(pepsinogen)

Rough
endoplasmic
reticulum

Epithelial cells

Mucous neck cells

Endocrine
cells

Chief cells

90 0

Basement lamina .=

Canaliculi Mucus granules

v
\ Microvilli

Golgi complex

6,

Mitochondria
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e vnitrni (Mintrinsic”) faktor

hlavni bb.

* pepsinogen 1 a2

sliznicni bb.

hlen
* HCOy
endokrinn

bb.

7

* G-bb. (gastrin)

ctu

G17 a G34 podle po

aminokyselin
* D-bb. (somatostatin)
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Princip sekrece HCI

Plasma Stomach lumen

CO,—F—> CO, + H,0 H,0

Carbonic K* <—_ K*
anhydrase
OH"

H,COj4 l H* - B H*

¥ o\ | |
HCO, <~—O HCOy  H*— H,0 Liaupled
Cr —:»-*CI‘

> Gl
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Regulace sekrece HCI
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—  Regulation of gastric acid secretion

Vagus nerve

)
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& stimulus
\\ \
\\\\ \
N\ \ |
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Detail stimulace a inhibice

Peptides,
H* amino acids Distension H*

AAA

‘% Lumen

=N

Somatostatin

\\
\\

Gastrin

Somatostatin T Somatostatin

|
— ' ' ve . .l
Somatostatin Blood Somatostatin Gastrin Blood ) Gastrin
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e akutni

. stresova (— Cushinguv vied)

* trauma, popaleniny, po chirurgickém
vykonu

- Sokovy stav
 infekcni

- postradiacni
« alkohol

« korozivni

- systémoveé infekce
* bakterialni i virové

- produkty zavadného jidla
* chronicka
« typ A - autoimunitni (— atroficka
gastritida)
- typ B - bakterialni
« zané&t zejm. antra zplsobeny H. pylori
* bez achlorhydrie
« T gastrinu
21




Atroficka gastritida

* poskozeni prevazne
parietalnich bb. cytotox.
T-lymfocyty

. kompenzatorné T gastrin

* rovnéz se tvori protilatky
protl

* vnitfnimy faktoru (IF) a
komplexum IF/B12

* Na/K-ATPaze
* karboanhydraze
* receptoru pro gastrin

 dlsledky

* achlorhydrie =
sideropenicka anemie

- pozdé€ji megaloblastova
(perniciozni) anemie

* velké zasoby B12 jatrech,
efekt proto opozdény

- prekanceroza

22




Resorpce Bi2

* zaludek: vazba na R faktor (nespecificky nosic chranici B12
pred kyselinou)

* duodenum: IF

e jleum (v enterocytech): transkobalamin (cirkulujici forma)
e jatra: zasoba

FOOD-Cbl

. STOMACH

‘.ra'.

TCII
% IF-Cbl
T 4/ .A bl =3TCII-Cb! Cbl
B4 ILEUM BLOOD ' TISSUE

23 ILEUM



Detalil resorpce
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Folate

Folate-Glu-Glu... Folate deficiency
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Pepticky vred zaludku a duodena

* definice
« sliznicni defekt, ktery pronika
pod muscularis mucosae

- vsude tam, kde je pritomna
volna HCI

e jicen, zaludek, duodenum
* rozdeéleni

« vredova choroba zaludku a
duodena
e zaneét sliznice — Helicobacter
pylori
- sekundarni vredy
e |ékové
* nejcastéjsi, NSAID
* stresové

* poruchy mikrocirkulace
zaludecni sliznice

= polytraumata,
popaleniny, operace

e endokrinni
« Zollinger-Ellisonlv syndrom

26

e agresivni faktory
« HCI
« H. pylori
- léky
- koureni, alkohol, kofein
« zluc

. protektlvnl faktory

zaludecni hlen

 mikrocirkulace

- bikarbonaty v Zaludecni
stave

* regenerace epitelu

+ normalni sekrece
prostaglandinu



Ulcerogenni faktory

27

(A) hyperacidita

habitualné zvysSena sekrece parietalnich bb.

* vysSSi bazalni sekrece

e jejich vétsi mnozstvi

e veétsi citlivost k histaminu nebo gastrinu
gastrinom (Zollinger-Ellisondv syndrom)

* nador z D-bb. pankreatu

* normalné je sekrece gastrinu D-bb. zanedbatelna
chronlcka gastritis typu B - infekce H. pylori
cca u 75% paC|entu s pept. viedem Zaludku
* ccau90% paC|entu s pept. viedem duodena

* aleiu50% paC|entu s dyspepsii bez
pritomnosti viredu

* a 20% zdravych

(B) porucha obranyschopnosti sliznice

T pepsinu (cca u 50% nemocnych) — zvysena
ﬁ@rrmea(plllta b. membrany — zpétna difuze
iontu

poruchy trofiky sliznice
stres — omezeni kr. zasobeni
ulcerogenni léky
* nesteroidni antiflogistika (napf. aspirin)
* inhibitory cyklooxygenazy
* kortikoidy
* inhibitory fosfolipazy A




Helicobacter pylori
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G-

bakterie

1982 - Marshall and Warren
* Campylobacter pyloridis

u 50% sveétové populace

pouze u 5-10% vred
* intenzita zanétu
e zmény v sekreci hormond a HCI
* metaplazie duodena
* interakce s hlenovou vrstvou
* ulcerogenni kmeny
* genetické faktory

90% viedU H. pylori pozitivni

kolonizace zaludku

adaptace na nizké pH

* enzym uredza Stépi mocovinu na amoniak
a zvysuje pH

souvislost také s

karcinomem zaludku
B typem chron. atrofickeé gastritidy
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Plusobeni H. pylori
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H. pylori pozitivni vred duodena

30

pacienti s duod. vredem

- zvySena sekrece a vice
parietalnich bunek

narusena zpetnovazebna
regulace sekrece HCI
« |pH - somatostatin — G b.

« NH; produkovany H. pylori
alkalizuje zaludecCni obsah

* nedostatecné tlumena
produkce HCI
« hyperacidita duodena

* metaplazie epitelu

* snizena odolnost k HCI a
vzniku ulceraci

Somatostating
Gastrin
Acid seoration T

Diefact:
Bicarbonate secretion
Clearance of bulbar acidity

Faoultative factors
(stress, smoking)

Virulence factors

Cagh

VacA

Orher: loed, OiPA, BabA




Zaludecni vs. duodenalni vred

31

e zaludecni
- obé pohlavi, stredni a
starsi vek
« Castéji snizena
obranyschopnost sliznice
* chron. gastritida B
* duodenogastricky reflux
* ulcerdzni léky
* bolest
* bez tésné vazby na jidlo

e duodenalni

nejcasteji muzi 20 - 40
let

castéji hyperacidita a
infekce H. pylori

epigastricka bolest
* nalacno
e ustupuje po poziti
potravy a antacidech

pyroza, regurgitace
casty prijem potravy
e zvySeni hmotnosti



Diagnostika

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

* laboratorni vysetreni
 vysetreni pritomnosti H. pylori
* histologie
* nejspolehlivéjsi, vied x karcinom
* dechova zkouska
e peroralné urea, hodnoceni urazové aktivity
» stanoveni specifického antigenu H.p. ve stolici
* protilatky v krvi

32



Prukaz H. pylori

Ingest '*Curea ____
(for breath test) = ™

Breath test B
13CO2 \'::i
A N
) ‘ 'Q";L,‘ U
BlOOd T
NH,
; . |
IgG Antibodies . 130 =0 + H.O
to HP | l ol
NH,
| > A
g 2NH, 4" "N ;
V4 N g Urease _ _ Biopsy of
v, . = 13C0, (HP) " 2" antral mucosa
" . " - Rapid
Stool = urease test
for HP , _— —> Histology
antigen

= Culture
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Prognoza a komplikace

* vé&t$. benigni prubéh, 1é¢bou dobre
zvladnutelné
* u casti komplikace
« krvaceni
e Casto spusténo léky
 penetrace
* RTG vysetreni
« perforace
* do peritonea, nahla prihoda brisni
- stendza pyloru
* u doudenalniho vredu, vzacné
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* rezimova opatreni
« fyzicky a dusevni klid, spanek, Uprava stravy
. zdakaz koufeni, ulcerogennich Iéku
* medikamentozni terapie
« eradikace H. pylori
* inhibitory protonové pumpy + antibiotika
« eliminace vyvolavajiciho faktoru
. stimulace protektivnich dé&jd
e chirurgicka lécba
« u komplikaci
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Ulcerogenni léky

 blokada produkce prostaglandind

 efekt prostaglandinu

36

« zvysuji sekreci hlenu

 ovlivnuji prokrveni zaludecni sliznice
 snizuji sekreci HCI

 kortikosteroidy, nesteroidni antiflogistika, aspirin

Corticosteroids 'rf.'.uj:fn ac NSAD
Esterdied fatty acnd e.g. Aspirin
buprofen
_ il
SRANRAY | ' 3 M
Arachndon i :
/* achdonc ackd G;
>lpoxygenase r j I5ipoxygenase Cyclooxygenase X
4
! 15HETE
HELTE e :{f \) Unstable cyclic
hd b
{ ks B Libosin A endoperandes
PGG

-
o Leukotriene Ay -\\

[

)

Loskotrese B, Leokotnene C,

!

Leckotrene D,
Leekotriene £,
|

v
Loukotriene F,

Lipoxygonase pathwary

~ PGH 2, S
8 o

PGE, PGD, PGE, PGF,,  Thrombaxane A,
SkatoPGE, Theos

mbaxane B,

Cyclooxygonase pathway



Princip lécby pept. vredu

Stomach Antacids =»H" Omeprazole
lumen

PG R

CCK-BR .
/ OX cell ‘?}
G cell Gastrin
antagonists M3 R[*|H, R
(proglumide) " /
7 Prostaglandin

H agonists

/ (misoprostol)

H, reé/eptor
antagonists
(cimetidine,

ranitidine) NSAIDS

//

Anticholinergic
drugs (hyoscine)
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Nadory zaludku

* benigni
e vzacné
 maligni
* lymfom
* rovnez v tenkém a tlustém streve
« karcinoid
* také ve streveé, pankreatu, bronsich a
plicich
« karcinom
e ohraniceny x difuzni
* etiologie

* slozeni stravy!

« dusi¢nany — dusitany —
nitrosaminy (= mutageny)

- karcinogeny z uzeného masa
« nedostatek vlakniny (zpomalené
vyprazdnovani, delsi kontakt
Skodlivin se sliznici)
« aflatoxiny
e koureni
e H. pylori/atroficka gastritida
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