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Wstep

Podrecznik, ktory oddajemy do Panstwa rak, obejmuje podstawowe wiadomo-
$ci z zakresu fizjologii — od budowy komorki, ze szczegdlnym uwzglednieniem
budowy DNA wraz podrozdziatami dotyczacymi mikromacierzy DNA 1 bioin-
formatyki, poprzez rozdziaty dotyczace zawartosci wody w organizmie, elektro-
fizjologii, dziatania uktadu hormonalnego, autonomicznego uktadu nerwowego,
kontroli motorycznej, czucia, narzadow zmystow, krwi, migéni, uktadu kraze-
nia wraz z mikrokrazeniem, uktadu oddechowego, moczowego i pokarmowego.
Osobny dzial podrecznika poswigcono réwniez inzynierii tkankowej z podkre-
sleniem wykorzystania niektorych technologii w diagnostyce medycznej.

Uzupetnieniem podrgcznika moze by¢, na przyktad, ,,Atlas fizjologii Nettera”
Johna T. Hansena, Bruce’a M. Koeppena i Franka H. Nettera pod redakcja
Stanistawa Konturka (Elsevier Urban & Partner, Wroctaw 2005). Dzigki odnie-
sieniu do tego lub innych atlasow fizjologii, tres¢ podrgcznika stanie si¢ bardziej
zrozumiata i fatwiejsza do zapamigtania.

Podrgeznik jest polecany dla studentéw inzynierii biomedycznej, a takze dla
wszystkich 0sob, ktore s zainteresowane omawianymi zagadnieniami.

Teresa Matecka-Massalska
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Rozdzial 1.

Zawartos¢ wody w organizmie

1.1. Zawartos¢ wody w organizmie

Woda to rozpuszczalnik, w ktérym zachodza niemal wszystkie reakcje biolo-
giczne. Stanowi ona 50-70% masy ciata, srednio ok. 60% (tzn. w np. przypadku
osoby wazacej 70 kg woda zajmuje okoto 40 litrow w jej organizmie). U kobiet, ze
wzgledu na wigkszy udziat tkanki thuszczowej w skladzie ciata, zawartos¢ wody
W organizmie jest mniejsza niz u mezczyzn.

Woda w organizmie wystepuje w dwoch gtownych przestrzeniach: wewnatrz-
komorkowej i zewnatrzkomorkowej. Przestrzen wewnatrzkomorkowa stanowi
okoto 65% catkowitej objetosci ptynow w organizmie i 40 % masy ciata, za$
przestrzen zewnatrzkomorkowa okoto 35 % catkowitej objgtosci ptyndow ustroju
1 22 % masy ciala. Sa one oddzielone sa od siebie przez btony komorek i roznia
sig¢ znacznie pod wzgledem stezenia jonéw w nich rozpuszczonych. Ptyn w prze-
strzeni zewnatrzkomorkowej to: osocze krwi, pltyn tkankowy (zwany réwniez
ptynem $rédmiazszowym) oraz ptyn transkomorkowy. 65% plynéw przestrzeni
zewnatrzkomorkowej stanowi ptyn tkankowy, a pozostala cze$¢ prawie w cato-
$ci osocze. Bariera pomigdzy tymi dwoma ptynami to $ciany drobnych naczyn
krwiono$nych, nazywanych naczyniami wlosowatymi.

1.2. Osmoza

Blony biologiczne sa potprzepuszczalne, co oznacza ogodlnie, ze pozwalaja
na swobodny przepltyw wody, ale nie pozwalaja na przemieszczanie si¢ innych
substancji. Osmoza to pasywny przeptyw wody przez btong potprzepuszczalng
- z przestrzeni o niskim st¢zeniu substancji rozpuszczonej do przestrzeni 0 wyz-
szym stgzeniu, co prowadzi do wyréwnywania stgzen obu roztworow.

Podstawowa metoda przemieszczania wody w uktadach biologicznych to two-
rzenie gradientdw osmotycznych. Wiasnie dlatego potencjat osmotyczny (osmo-
lalno$¢) ptynow ciala jest $cisle regulowany przez wiele mechanizmoéw homeosta-
tycznych. Ptyn o tym samym potencjale osmotycznym co osocze okresla sig jako
izotoniczny, ptyn o wyzszym potencjale (tzn. wigkszym stezeniu rozpuszczonej
substancji) jako hipertoniczny, za$ o nizszym potencjale - hipotoniczny. Picie
ptyndéw o réznych potencjatach osmotycznych wiaze si¢ z okreslonym wplywem
na dystrybucje wody pomigdzy komoérkami i ptynem zewnatrzkomoérkowym.

Osmol to stosowana jednostka ci$nienia osmotycznego - 1 osmol jest row-
ny 1 molowi zwiazku osmotycznie czynnego, rozpuszczonemu w 1 litrze wody
lub ptynéw ciata. Potencjal osmotyczny wyraza si¢ w postaci osmolarnosci,
mierzonej w osmolach L™, lub osmolalnosci mierzonej w osmolach (kg H,O)"

13



Ta druga miara jest preferowana przez fizjologdw, poniewaz jest niezalezna od
temperatury.

1.3. Plyn wewnatrzkomorkowy i plyn zewnatrzkomorkowy

Wiele krytycznych zdarzen biologicznych, w tym sygnatow bioelektrycz-
nych, zalezy od utrzymania sktadu pltynow fizjologicznych w waskich granicach.
Stezenia jonow w dwoch gtownych przestrzeniach ptynowych musza by¢ obojet-
ne elektrycznie, tzn. catkowita liczba fadunkow dodatnich musi by¢ rowna catko-
witej liczbie tadunkow ujemnych.

Najwazniejsza réznica pomigdzy przestrzeniami wewnatrzkomorkowymi
1 zewnatrzkomoérkowymi to rdzne stezenie poszczegolnych jonow. Stgzenie jo-
now K jest znacznie wyzsze wewnatrz komorki niz w ptynie zewnatrzkomor-
kowym, natomiast st¢zenie jonu Na® odwrotnie — jest wyzsze w plynie we-
wnatrzkomorkowym. Jony Ca?* i Cl takze osiagaja wyzsze stgzenie w plynie
zewnatrzkomorkowym.

Jak dochodzi do powstania i utrzymywania si¢ tych réznic? Biatka, bgdace
w btonie komérkowej kanatami jonowymi, pozwalaja komodrce na okreslenie po-
ziomu przeptywu jonéw przez wlasng blong komérkowa. W wigkszo$ci przy-
padkow otwartych jest relatywnie niewiele kanatow i w zwiazku z tym wypltyw
jonow jest niewielki. Istnieje jednak zawsze staty ruch jondw przez btong, pod-
czas ktoérego jony Na™ i K" podazaja za swoimi gradientami stezef, odpowiednio,
do wewnatrz i na zewnatrz komoérki. Gdyby nie istnialy czynniki regulujace,
ten przeptyw doprowadzitby w koncu do wyrdéwnania sktadu obu przestrzeni,
efektywnie eliminujac wszelka sygnalizacje bioelektryczng. Nie pozwala na to
aktywnos$¢ ATPazy (pompy) sodowo-potasowej. ATPaza 3Na*-2K" (pompa sodo-
wo-potasowa) to uktad aktywnie transportujacy jony sodu przez btong komoérko-
wa. W trakcie kazdego cyklu pracy dochodzi do hydrolizy jednaj czasteczki ATP,
transportu trzech jonéw sodu z komorki do przestrzeni zewnatrzkomorkowej oraz
do wprowadzenia dwdch jonow potasu do przestrzeni wewnatrzkomorkowe;.

W przypadku jonow wapnia Ca>* sa one aktywnie transportowane do reti-
kulum endoplazmatycznego i mitochondriow, dlatego tez w ptynie wewnatrz-
komorkowym wystepuja ich niskie poziomy. Natomiast jony Cl- sa réznicowo
dystrybuowane po obu stronach btony komoérkowej, dzigki swojemu tadunko-
wi yjemnemu. Biatka wewnatrzkomoérkowe maja tadunek ujemny przy fizjolo-
gicznym pH. Te i inne duze aniony, ktére nie moga przedostac si¢ przez btong
komoérkowa (np. fosforan, PO,*), sa ,,uwigzione” wewnatrz komorki i stanowia
wigkszos¢ anionowej zawartosci ptynu wewnatrzkomorkowego. Jony Cl-, ktore
moga dyfundowac przez btong przy pomocy kanatoéw, sa wypychane na zewnatrz
komorki przez tadunek ujemny anionow. Sila elektryczna wypychajaca jony CI-
na zewnatrz komorki jest balansowana przez gradient chemiczny wpychajacy je
z powrotem do srodka, co okreslamy mianem réwnowagi Donnana.
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1.4. Plyn Srodmigzszowy a osocze

Glowna rdéznica pomigdzy ptynem s$rédmiazszowym a osoczem jest taka,
ze osocze zawiera wigcej biatek niz ptyn $rodmiazszowy. Biatka osocza to jego
jedyne sktadniki, ktore nie przedostaja si¢ do ptynu $rédmiazszowego, chociaz
w bardzo specyficznych sytuacjach moga one wydostawacé si¢ z naczyn wtosowa-
tych. Obecno$¢ nierozpuszczalnych biatek w osoczu jest zrodtem sity osmotycz-
nej wlasciwej dla ptynu §rodmiazszowego (ciSnienie onkotyczne osocza), ktore
niemal rownowazy ci$nienie hydrostatyczne wywierane na osocze przez akcje
serca. Zatem ci$nienie hydrostatyczne wypycha wodg z naczyn wlosowatych (fil-
tracja), ale istnieje niewielki przeplyw wody z osocza do przestrzeni $rédmiaz-
szowej. Ten wyciek jest wchtaniany przez uktad limfatyczny.

Pltyn transkomorkowy wystgpuje w plynie zewnatrzkomorkowym i stanowi jego
ok. 2-3%. Obejmuje on ptyn mézgowo-rdzeniowy i wydzieliny egzokrynne, zwlasz-
cza wydzieliny uktadu pokarmowego, ktérych taczna objetos¢ to okoto 2 litry.
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Rozdzial 2.

Komorki, blony i organelle

2.1. Blony i bialka blonowe

Btony biologiczne zbudowane sa z lipidow i biatek.

Lipidy btonowe (z ktorych wigkszos¢ to fosfolipidy) sktadaja si¢ z hydrofilo-
wej (przyciagajacej wode) gtéwki i dwoch krétkich hydrofobowych (odpychaja-
cych wodg) ogonkow zbudowanych z kwasow tluszczowych. Umieszczone w $ro-
dowisku wodnym, czasteczki te samoorganizuja si¢ tworzac podwojna warstwe
z gldwkami skierowanymi na zewnatrz a ogonkami do wewnatrz. Czasteczki
nalezace do blony moga z tatwo$cia porusza¢ si¢ wewnatrz swojej warstwy (dy-
fuzja lateralna), a blona ma ptynng strukture w ramach ktorej czasteczki lipidowe
nieustannie popychaja sig¢ i przemieszczaja na boki. Jednakze, rzadko czasteczki
lipidowe przeskakuja pomigdzy warstwami. Niepolarne, rozpuszczalne w thusz-
czach czasteczki, takie jak O,, CO, oraz male substancje polarne, np. woda lub
mocznik, tatwo przenikaja przez btong lipidowa. Jednakze duze czasteczki polar-
ne, takie jak glukoza i jony kazdego typu, w ogéle nie moga przedostac si¢ przez
barierg lipidowa.

Biatka btonowe (integralne i powierzchniowe) stanowia mechanizm pozwala-
jacy na przezbtonowy transport takich materiatow. Niektore biatka sa przytaczo-
ne tylko do jednej powierzchni btony (wewnatrzkomorkowej lub zewnatrzkomor-
kowej), podczas gdy inne przechodza bezposrednio przez cala ciaglo$¢ btony.

Biatka strukturalne, takie jak spektryna, sa zwiazane z wewngtrzna warstwa
lipidowa, dostarczajac elastycznego rusztowania podtrzymujacego komoérke, na-
zywanego cytoszkieletem. Cytoszkielet nadaje otoczce komorki sitg mechaniczna
ipozwala jej przeciwstawiac si¢ odksztatceniom. Inne wazne biatka wewnatrzko-
morkowe sg zwiazane z przekazywaniem sygnatow komorki. Na przyktad, biat-
ka wiazace GTP (biatka G) to enzymy, ktore rozkladaja trojfosforan guanozyny
(GTP), w wyniku czego powstaje dwufosforan guanozyny (GDP) aktywujacy lub
hamujacy inne zwiazane z btona komoérkowa enzymy sygnalne, takie jak cyklaza
adenylowa, ktora generuje cykliczny monofosforan adenozyny (cAMP) z ATP.
cAMP aktywuje enzymy z grupy kinaz biatkowych wewnatrz komorki, ktore
inicjuja liczne zmiany w funkcjonowaniu komoérki poprzez fosforylacje biatek
wewnatrzkomorkowych. Biatka przezblonowe penetruja cata szeroko$¢ dwu-
warstwy. Segmenty czg$ci wewngtrznej blony sktadaja si¢ z tancuchow hydro-
fobowych aminokwasdw, a czesci zewnatrz- i wewnatrzkomorkowe skladaja sie
przede wszystkim z reszt hydrofilowych. Wiele takich biatek nalezy do nadro-
dziny biatek znanej jako receptory sprzgzone z biatkami G (GPCR). Biatka te
posiadaja siedem segmentow rozmieszczonych na caltym obszarze blony, ktore
wykrywaja czasteczki sygnalne (neurotransmitery lub hormony) w otoczeniu
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zewnatrzkomorkowym. Wiazac si¢ z wlasciwa czasteczka, te GPCR aktywuja
jedno z biatek G, ktore inicjuje kaskade biochemiczna, co prowadzi do zmiany
aktywnos$ci komorkowej. Tak jak czasteczki lipidowe, biatka blonowe podlegaja
dyfuzji lateralnej i przemieszczaja si¢ wokot blony. Ponadto, komérka moze do-
ktadnie kontrolowac, ktore biatka umiesci¢ i w ktérym miejscu btony. Na przy-
ktad, komorki, ktore wyscielaja kanaliki nerkowe sa spolaryzowane w taki spo-
sob, ze bialka transportujace ATPaz¢ sodowo-potasowa sg umiejscowione tylko
po jednej stronie komorki.

2.2. DNA jako czgsteczka zawierajaca informacje

DNA (kwas deoksyrybonukleinowy) wystepuje w chromosomach i petni
funkcje nosnika informacji genetycznej. DNA jest zbudowane z czterech zasad
polaczonych ze soba w roznych konfiguracjach. Zasady te to: adenina (A) 1 gu-
anina (G) — okreslane jako zasady purynowe, oraz cytozyna (C) i tymina (T)
— okres$lane jako zasady pirymidynowe. W sktad czasteczki DNA wchodza dwa
fancuchy (DNA dwuniciowy, dupleks). Oba tancuchy sa utrzymywane razem na
skutek dziatania sit wynikajacych z powinowactwa pomigdzy A i T oraz G i C.
Przyczyniaja si¢ one do wytworzenia zapetlajacej si¢ spirali nazywanej helisa
prawoskretna (typ o). Wiazanie pomigdzy A (lub G) na jednej nici oraz T (lub C)
na drugiej okreslane jest mianem parowania zasad. Kolejnos¢, w jakiej zasady
A, C, G 1T pojawiaja si¢ na nici jest bardzo wazna ze wzgledu na obecnos¢ kodu
genetycznego. Kolejno§¢ aminokwasow w biatkach zapisana jest w postaci infor-
macji genetycznej w tancuchu DNA. Aminokwasy musza by¢ potaczone w okre-
slonym porzadku, aby biatko ulozyto si¢ wtasciwie i spetniato swoja funkcje.
Dzieje sig tak dzigki zapisaniu na okreslonym odcinku czasteczki DNA swoistego
,,przepisu” na wytworzenie tego wlasnie biatka. Kazde trzy zasady koduja jeden
aminokwas; zestaw trzech zasad nazywamy tripletem. Kazdy aminokwas po-
siada swoj wiasny triplet. Na przyktad GAA i GGG koduja, odpowiednio, kwas
glutaminowy i glicyng.

2.3. Mutacja, fenotyp i genotyp

Mutacja nazywa si¢ zmiany w kodzie genetycznym organizmu. Kiedy docho-
dzi do mutacji, nie musi ona nies¢ ze soba zmian w funkcjonowaniu organizmu,
poniewaz jeden triplet moze zosta¢ zmieniony na inny, kodujacy ten sam ami-
nokwas. Niektére mutacje moga by¢ tez korzystne, np. poprawiaé przetrwanie
gatunku. Mutacje moga zachodzi¢ spontanicznie (np. btedy polimerazy DNA) lub
by¢ indukowane (przez mutageny).

Cechy fizyczne organizmu (np. whasciwosci fizjologiczne, ptodnos¢, morfolo-
gia krwi) nazywane sa fenotypem. Sa one $cisle zwiazane z instrukcjami zawar-
tymi w DNA. Fenotyp i1 genotyp sa $cisle powiazane. Genotyp stanowi zespot
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genow warunkujacych cechy osobnicze. Oddziatywanie srodowiska na genotyp
daje fenotyp.

2.4. Replikacja DNA

Replikacja (kopiowanie) to proces, w ktérym podwdjna ni¢ DNA ulega sko-
piowaniu. Proces dzieli si¢ na fazy inicjalizacji, elongacji (wydtuzania) i termi-
nacji. Wiele aspektow replikacji DNA przez komorki mozna obecnie odtworzy¢
w warunkach laboratoryjnych bez udziatu nienaruszonych komorek.

Enzymy restrykcyjne z grupy endonukleaz przecinaja ni¢ DNA w miejscu
wystapienia okreslonych sekwencji zasad. Na przyklad, okreslona restryktaza
moze przecia¢ ni¢ DNA po pojawieniu si¢ sekwencji GGCC. Wynikiem dziatania
tego konkretnego enzymu restrykcyjnego na DNA jest stworzenie fragmentow
z tzw. lepkimi koncami.

Ligaza DNA to enzym, ktory taczy wolne konce czasteczek DNA w przy-
padku przerwania jego nici w ramach dupleksu. Enzym ten odgrywa istotna role
w procesach naprawczych DNA w przypadku rozerwania nici. Natomiast polime-
raza DNA to enzym katalizujacy syntez¢ DNA w czasie replikacji lub naprawy
DNA. Przeprowadzanie tych reakcji in vitro to podstawa takich technologii jak
amplifikacja genow. Znajduje takze zastosowanie w kryminalistyce i medycynie
sadowej.

Cykl podwyzszania temperatury na przemian z polimeryzacja prowadzacy
do geometrycznego przyrostu DNA nazywamy reakcja tfancuchowa polimerazy
(PCR). PCR i enzymy restrykcyjne maja tez praktyczne zastosowanie poza sfera
nauk biologicznych lub laboratoriami biotechnologicznymi. DNA z krwi, mieszki
wlosowe lub inne probki biologiczne pochodzace z miejsca przestgpstwa moga
zostaé pocigte enzymami restrykcyjnymi w celu okreslenia profilu genetycznego
o wysokim prawdopodobienstwie dopasowania go do konkretnej osoby, podob-
nie jak ma to miejsce w przypadku linii papilarnych. Techniki PCR mozna uzy¢
do zwigkszenia ilosci posiadanego DNA zebranego na miejscu przestepstwa.

2.5. Mikromacierze DNA

Kiedy dochodzi do ekspresji genu, najpierw produkowana jest robocza kopia
nazywana mRNA. mRNA, matrycowy RNA (informacyjny, przekaznikowy) —
to rodzaj kwasu rybonukleinowego, ktorego funkcja jest przenoszenie informacji
genetycznej o sekwencji poszczegdlnych polipeptydow z gendw do aparatu trans-
lacyjnego. Ta robocza kopia nastgpnie ulega translacji tworzac biatko.

Gdyby udato si¢ opracowaé sposéb na zebranie informacji o wszystkich ty-
pach mRNA i iloci poszczegdlnych typoéw obecnych w komorce, to mozna by
uzyskac¢ obraz gendéw ulegajacych w danym czasie ekspresji oraz okresli¢ jej po-
ziom. Wykorzystuje si¢ réznego rodzaju mikromacierze, najczesciej do badania
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ekspresji gendw. Mikromacierza DNA okresla si¢ ogolnie ptytke, na ktorej znaj-
duja si¢ w regularnych pozycjach mikroskopijnej wielkosci pola zawierajace roz-
nigce si¢ migdzy soba sekwencjami fragmenty DNA. W praktyce, szkietko moze
pomiesci¢ nawet 1000 réznych ,,punktéw” z réznymi sekwencjami DNA w kaz-
dym z nich.

W trakcie badan i do$wiadczen macierz DNA jest zwykle poddawana
dwom dziataniom. Na przyktad kopie DNA sa wykonywane z mRNA obecne-
go w komorce hodowanej w dwoch roznych srodowiskach. Kopie DNA z tych
dwoch réznych srodowisk sa rowniez znakowane dwoma réznymi barwnikami
fluorescencyjnymi.

Innym waznym zastosowaniem jest genotypowanie. Fragmenty DNA sa
ponownie umieszczane na szkietku podstawowym. Jednakze, w przeciwien-
stwie do badania pozioméw mRNA, fragmenty genomowego DNA sa bezpo-
srednio wykorzystywane po ich oznakowaniu czasteczkami fluorescencyjnymi.
Genotypowanie mozna stosowaé, na przyktad, do sprawdzenia czy organizm po-
siada gen podobny do innego, bardziej doktadnie poznanego organizmu.

2.6. Bioinformatyka

Bioinformatyka to szybko rozwijajaca si¢ dziedzina wiedzy, polegajaca na
stosowaniu narze¢dzi matematycznych i informatycznych do poznawania i roz-
wigzywania problemow z zakresu szeroko pojetych nauk biologicznych.

Obecnie badacze probuja opracowywaé nowe metody zbierania informacji.
Na przyktad, macierze DNA dostarczajg informacji na temat relatywnych ilosci
mRNA z roznych genow, jednakze dziesig¢ razy wyzszy poziom jednego mRNA
niz drugiego nie zawsze oznacza, ze réznica pomigdzy iloécia biatek kodowanych
przez r6zne mRNA rowniez bedzie dziesigciokrotna, poniewaz translacja mRNA
na biatko obejmuje wiele etapow i zwiazana jest z konkurowaniem o rybosomy.
Wobec tego probuje si¢ opracowac urzadzenia dostarczajace aktualnego ,,obrazu”
typow i relatywnych poziomdw biatek. Dokonywanie spisu poszczegolnych aktu-
alnie obecnych biatek i analizy takich danych nazywamy proteomityka. W bioin-
formatyce szerokie zastosowanie maja tez metody statystyczne.

2.7. Transportowe bialka blonowe i kanaly jonowe

Biatka zapewniajq kilka szlakow dla przemieszczania materialow przez btony:
(1) duze pory, ztozone z kilku podjednostek biatek, ktére pozwalaja na znaczny
przepltyw wody, jondow i czasami wigkszych czasteczek (np. akwaporyny i ko-
neksyny, ktore tworza potaczenie jonowo-metaboliczne pomigdzy komoérkami);
(2) czasteczki transportowe, z ktérych cze$¢ wykorzystuje energie metaboliczna
(bezposrednia lub posrednia) do przemieszczania czasteczek wbrew gradientom
chemicznym i/lub elektrycznym; i (3) kanaly jonowe, wyspecjalizowane, aby
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umozliwia¢ przedostawanie si¢ okreslonych rodzajow jonéw przez btong w okre-
slonych warunkach.

2.8. Kanaly jonowe

Jony moga dyfundowac przez btony komorkowe wbrew ich gradientom elek-
trochemicznym przez kanaty jonowe. Te biatka przezblonowe, ktore sa zawsze
ztozone z kilku podjednostek, zapewniajq istnienie natadowanych elektrycznie
hydrofilowych poréw, przez ktoére jony moga przemieszczaé si¢ przez dwuwar-
stwowa warstwe lipidowa. Posiadaja one kilka waznych cech, ktore nadaja komor-
ce zdolnos¢ $cistego kontrolowania ruchow wszystkich mobilnych jonow. Kanaty
jonowe sa selektywne dla poszczegolnych jonow, tzn. pozwalaja one na przejécie
tylko jednego typu jonow lub kilku pokrewnych jondw. Istnieja wyspecjalizo-
wane kanaty dla jonéw Na’, K', Cl- i Ca*’, jak rowniez niespecyficzne kanaty dla
monowalentnych, dwuwalentnych lub nawet wszystkich typow kationdw (jonow
o tadunku dodatnim) lub anionéw (jonéw o tadunku ujemnym). Ladunek obecny
na porach przezblonowych okresla, czy kanat jest przeznaczony dla kationow
czy anionéw, a wybor pomigdzy réznymi typami aniondw wydaje si¢ zaleze¢ od
rozmiaru jonu bez towarzyszacej mu wody hydratacyjnej. Druga kluczowa cecha
kanatow jonowych jest mozliwos¢ ich otwierania i zamykania - proces ten jest
nazywany bramkowaniem.

Bramkowanie jest mozliwe dzigki zmianie konformacji podjednostek bia-
ek, ktora otwiera lub zamyka por przepuszczalny dla jonow. Wiele kanatow
jest otwieranych lub zamykanych zgodnie z rdznica potencjatéw elektrycznych
(napigcia elektrycznego) po obu stronach btony komoérkowej (bramkowanie na-
pieciem), podczas gdy inne sa bramkowane w wyniku obecnosci specyficznych
czasteczek sygnalowych (bramkowanie ligandem lub receptorem). Funkcja nie-
ktorych kanatéw obu typoéw moze by¢ dodatkowo modyfikowana przez fosfory-
lacje biatek kanatowych przez enzymy takie, jak kinaza biatkowa C. Niektore
kanaty bramkowane ligandem pozwalaja na przechodzenie czasteczek zewna-
trzkomorkowych, takich jak neurotransmitery lub hormony, podczas gdy inne
reaguja na sygnaty wewnatrzkomorkowe, takie jak diacyloglicerol (DAG) lub
cykliczny monofosforan adenozyny (cAMP). Niektére komoérki sa wyspecjalizo-
wane w wykrywaniu zmian w $rodowisku wewngtrznym i zewngtrznym (ko-
morki receptorowe) i posiadaja one kanaty jonowe, ktore sa bramkowane przez
okreslony sygnal wykrywany przez receptor, np. pH lub $wiatto. Charakterystyka
kanatow jonowych, wspdlnie z aktywnoscia pomp jonowych, nadaje komérkom
zdolno$¢ precyzyjnej kontroli przemieszczania si¢ jondow przez btong komorko-
wa. Jest to ogromnie istotne dla wielu waznych procesow fizjologicznych, w tym
sygnalizacji elektrycznej, inicjacji skurczu migsni oraz uwalniania zwiazkow ta-
kich jak neurotransmitery, hormony i enzymy trawienne.

21



2.9. Dyfuzja

Dyfuzja to samoczynny proces przemieszczania si¢ substancji rozpuszczonych
zgodnie z gradientem stgzen. Jest to bardzo wazny proces w fizjologii, szczegol-
nie istotny w procesach zachodzacych w skali komorkowej. Jest tak, poniewaz
czas jaki czasteczce zajmuje dyfuzja na okreslona odlegtos¢ jest proporcjonalny
do kwadratu tej odlegtosci. W zwiazku z tym, w przypadku odlegtosci 1 um lub
mniejszych, dyfuzja jest niezwykle szybka, zajmujaca zaledwie kilka milisekund
albo mniej.
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Rozdzial 3.
Uklad hormonalny

Uktad hormonalny (dokrewny), w powiazaniu z uktadem nerwowym kontro-
luje prawidlowe funkcjonowanie organizmu. Hormony, bedace specyficznymi
substancjami chemicznymi oddzialuja na komorki poprzez receptory znajdujace
si¢ na tych komorkach.

Wydzielanie hormonéw odbywa si¢ przez komorki rozproszone w tkance (hor-
mony tkankowe) lub przez gruczoty. Wiele hormonow jest wydzielanych przez
gruczoty dokrewne, podczas gdy inne uwalniane sg z tkanek o innych funkcjach
podstawowych. Na przyktad, kilka cytokin uwalnianych przez komorki immuno-
logiczne dziata w oddaleniu od miejsca ich wydzielania i moga by¢ one spokojnie
uwazane za hormony.

Do gruczotéw wydzielania wewnetrznego naleza: podwzgorze, szyszynka,
przysadka mozgowa, tarczyca, przytarczyce, grasica, trzustka, nadnercza, jadra,
jajniki, gruczoty mleczne, lozysko, blona $§luzowa zotadka i jelita cienkiego.

3.1. Cechy sygnalizacji hormonalnej

Czasteczki hormonéw moga by¢: (1) zmodyfikowanymi aminokwasami (np.
adrenalina, noradrenalina); (2) peptydami (np. somatostatyna); (3) biatkami (np.
insulina); lub (4) pochodnymi cholesterolu kwasow ttuszczowych, takimi jak ste-
rydy (np. kortyzol).

Hormony petnia swoja funkcj¢ poprzez interakcje ze specyficznymi biat-
kami receptorowymi i dziataja tylko na komorki posiadajace takie receptory.
Wigkszo$¢ hormonow biatkowych i peptydowych aktywuje receptory powierzch-
niowe sparowane z biatkami wiazacymi trojfosforan guanozyny (biatka G), lub
ktore cechuja si¢ wewngtrzna aktywnoscia kinazy tyrozynowej. Receptory dla
hormondw rozpuszczalnych w ttuszczach (sterydéw, hormondw tarczycy) zwykle
znajdujq si¢ wewnatrz komorki docelowej 1 bezposrednio modyfikuja transkryp-
cje genow. Poniewaz znajduja si¢ one w krwiobiegu, wolne hormony moga do-
ciera¢ do wszystkich tkanek posiadajacych wiasciwe receptory. Sygnaly hormo-
nalne moga wobec tego stanowi¢ dobry sposob na wprowadzanie rownoczesnych
zmian w wielu narzadach, a wigkszo$¢ hormonéw oddziatuje na wigcej niz jedna
tkanke.

Wiele procesow fizjologicznych jest regulowanych przez wigcej niz jeden hor-
mon. Ogolnie dziatanie hormondéw polega na aktywacji lub dezaktywacji pew-
nych mechanizméw komoérkowych w tkankach docelowych. Hormony sa dezak-
tywowane przez metaboliczng transformacj¢ enzymatyczna, zwykle w watrobie
lub w miejscu dziatania. Generalna zasada jest, ze im mniejszy hormon, tym
szybciej ulega dezaktywacji.
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3.2. Kontrola hormonalna

Wydzielanie dokrewne moze by¢ kontrolowane przez uktad nerwowy, inne
gruczoty dokrewne lub reagowac¢ bezposrednio na poziom metabolitow w §rodo-
wisku gruczotu dokrewnego. Wspolna cecha systemow kontroli hormonalne;j jest
czeste wykorzystywanie petli uyjemnego sprz¢zenia zwrotnego. Prawie wszystkie
hormony korzystaja ze sprzgzenia zwrotnego w celu hamowania wtasnego uwal-
niania, stanowiacego bezposrednia metod¢ moderowania uwalniania hormonu
do krwi. Rzadziej spotykana cecha ukladéw hormonalnych, charakterystyczna
tylko dla funkcji rozrodczych, jest dodatnie sprzg¢zenie zwrotne, poprzez ktore
uwalnianie hormonow prowadzi do reakcji dodatkowo promujacych uwalnianie.

Przenoszenie hormonéw we krwi stanowi ograniczenie dla tempa, w jakim
hormony oddziatywaja na tkanki. Relatywnie wolna natura sygnatow hormo-
nalnych naktada ograniczenia na typ procesoéw fizjologicznych, ktéore moga
kontrolowac.

Hormony mozna przydzieli¢ do czterech szerokich kategorii: (1) homeostaza;
(2) reprodukcja; (3) wzrost i rozwdj i (4) metabolizm. Systemy te dziataja w skali
czasowej od kilku minut (np. produkcja mleka) do kilku lat (wzrost).
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Rozdzial 4.
Elektrofizjologia

Zdarzenia elektryczne w tkankach biologicznych sa wywotywane w wyni-
ku przemieszczania si¢ jonow przez btong komoérkowa. Roéznica potencjatu elek-
trycznego jest obecna na bfonach wszystkich komorek (potencjat blonowy, E ),
ale jedynie wyspecjalizowane tkanki moga generowac istotne sygnaty elektrycz-
ne (potencjaty czynnosciowe).

4.1. Potencjal czynnoSciowy

Potencjat czynnosciowy (iglicowy) to przejsciowa zmiana potencjatu btonowe-
go komorki. Zmiana potencjatu elektrycznego srodowiska zewngtrznego stanowi
bodziec do powstania potencjalu czynnosciowego. Impuls to inaczej wedrujacy
potencjat czynno$ciowy. Potencjaty czynnos$ciowe przekazuja informacje w ko-
morkach nerwowych 1 wywotujg skurcze komorek migsniowych.

W komorkach pobudliwych w stanie spoczynkowym, jony K dyfunduja przez
btong do momentu, w ktorym ujemny potencjat, ktory przyciaga je do komor-
ki zostaje zbalansowany przez gradient chemiczny wypychajacy je na zewnatrz.
Jednakze, niskie przewodnictwo dla Na® uniemozliwia tym jonom osiagnigcia
rownowagi elektrochemicznej 1 utrzymuje je w stanie niestabilnym, w ktorym
obie sity, elektryczna i chemiczna, probuja wepchnaé je do wnetrza komorki.
W potencjale czynnosciowym komorek nerwowych lub migéni szkieletowych,
potencjal blonowy staje si¢ dodatni na okoto 1 ms (depolaryzacja) i powraca do
warto$ci ujemnych po kolejnych 1-2 ms (repolaryzacja). Po wzbudzeniu, poten-
cjat czynno$ciowy bedzie przebiegat po catej powierzchni komodrki pobudliwej
i zawsze bedzie miat ta sama amplitude.

4.2. Grubos¢ wldkien i predkosci przewodzenia

Niektére informacje musza by¢ w sposéb ciagly bardzo szybko przekazywane
do osrodkowego uktadu nerwowego i z powrotem, podczas gdy inne nie. Wtokna
nerwowe sa w stanie zapewni¢ przepltyw zarowno jednych, jak i drugich, jak
rowniez wszystkich innych informacji dzigki swoim rozmiarom, co wiaze si¢
z predkoscia przewodzenia, bez wzgledu na pokrycie mieling. Widkna nerwowe
cechuja si¢ wieloma r6znymi rozmiarami, od 0,5 do 20 pm srednicy, przy czym
niezmielinizowane wtokna o najmniejszej $rednicy sa najwolniejsze, a najwigk-
sze zmielinizowane wldkna sa najszybsze.

25



4.3. Klasyfikacja wlékien nerwowych

Istnieja dwie rozne klasyfikacje wtokien nerwowych. Jedna, opisana przez
Erlangera i Gassera, czgsto okreslana mianem klasyfikacji ogolnej, wykorzystuje
litery A, B 1 C, przy czym A jest podzielone dalej na a, B, y i 6. Druga klasy-
fikacja, opisana przez Lloyda i Hunta, czgsto okres§lana jako klasyfikacja sen-
soryczna lub aferentna, wykorzystuje cyfry rzymskie I, 11, III i IV, przy czym
I jest podzielone dalej na a i b. W tych dwdch klasyfikacjach grupy sa podzielone
inaczej i w zwiazku z tym nie jest mozliwe poleganie tylko na jednej klasyfikacji
w opisywaniu wiokien nerwowych. Wtokna grup A i B, a takze grup I, 111 111 sg
wszystkie mielinowe, a te z grupy C i IV sa bezmielinowe.
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Rozdzial 5.
Autonomiczny uklad nerwowy

Autonomiczny uktad nerwowy to czg$¢ uktadu nerwowego, ktorego nerwy
unerwiaja narzady wewnetrzne. Zapewnia on odsrodkowy szlak dla mimowolnej
kontroli wigkszosci narzadow i razem z uktadem hormonalnym utrzymuja home-
ostaze ustroju.

Autonomiczny uktad nerwowy dzieli si¢ na wspolczulny i1 przywspotczul-
ny. Oba zawieraja neurony przedzwojowe majace swoj poczatek w osrodkowym
uktadzie nerwowym, ktore komunikuja si¢ na drodze synaptycznej z niezmieli-
nizowanymi neuronami zazwojowymi; neurony zazwojowe unerwiaja narzady
lub tkanki docelowe. Neurony przedzwojowe, zarowno uktady wspotczulnego,
jak 1 przywspotczulnego, uwalniaja acetylocholing w synapsach, ktora dziata na
receptory cholinergiczne nikotynowe na witdéknach zazwojowych. W odpowie-
dzi widkna zazwojowe wydzielaja noradrenaling, a przy dtugotrwatym dziataniu
takze adrenaling, ktore z kolei wiaza sig na receptorach adrenergicznych.

Uktad wspoélczulny jest bardziej wszechobecny w ustroju niz przywspotczul-
ny. Jesli narzady sa unerwione przez oba uktady, to czgsto dziataja one antagoni-
stycznie. Istnieje jednak wysoki poziom koordynacji centralnej, tak wigc wzrost
aktywnos$ci wspotczulnej wobec narzadu jest zwykle polaczony ze zmniejsze-
niem aktywnosci przywspotczulnej. Dziatanie wspotczulne i przywspotczulne
moze modulowa¢ rézne funkcje w tym samym narzadzie (np. narzadach pftcio-
wych). W uproszczeniu mozna powiedzie¢, ze uktad wspolczulny koordynuje
reakcje typu ,,walcz albo uciekaj”, a uktad przywspoétczulny reakcje typu ,,odpo-
czywaj 1 przetrawiaj”.

5.1. Uklad wspoélczulny (sympatyczny; adrenergiczny)

Uktad wspotczulny odpowiada za reakcje organizmu typu ,walcz albo
uciekaj”, jest aktywny w sytuacjach stresu. Po zniknigciu bodzca stresowego
i stresu, uktad ten wylgcza sig, a jego pobudzenie jest likwidowane przez uktad
przywspotczulny.

Wspotczulne neurony przedzwojowe maja swoj poczatek w rogu bocznym
segmentow Thl-L2 rdzenia krggowego 1 wychodza przez rog przedni w drodze
do zwojow wspotczulnych przykregowych lub przedkrggowych. Wspotczulne
neurony zazwojowe koncza si¢ w narzadach efektorowych, gdzie uwalniajg no-
radrenaling (norepinefryng). Noradrenalina i adrenalina (epinefryna), ktora jest
uwalniana rowniez przez rdzen nadnerczy, to katecholaminy aktywujace recep-
tory adrenergiczne, ktore poprzez biatka G btony aktywuja wiele mechanizmow
komérkowych.
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5.2. Uklad przywspoélczulny (parasympatyczny, cholinergiczny)

Uktad przywspotczulny odpowiada za reakcje organizmu w zakresie odpo-
czynku i poprawy trawienia. Dziala wigc odwrotnie do uktadu wspotczulnego.
Pien mozgu stanowi poczatek widkien nerwowych uktadu przywspotczulnego.
Wigkszos¢ wiokien uktadu przywspotczulnego przebiega wspolnie z nerwem
btednym, dochodzac do narzadow wewnetrznych jak ptuca, serce, zotadek, jelito
itp. W uktadzie tym, podobnie jak w uktadzie wspotczulnym, wystepuja zwoje.
Zwoje te leza w poblizu narzadéw lub w samych narzadach. Czg$¢ zwojoéw two-
rzy sploty (np. splot sercowy, plucny). Uklad przywspotczulny nie reaguje jako
catosc, jak ma to miejsce w przypadku uktadu wspotczulnego, lecz aktywizuje
tylko te funkcje, ktore sa niezbedne w danym czasie. Przywspotczulne neurony
zazwojowe w uktadzie przywspolczulnym uwalniaja acetylocholing, ktora dziata
na receptory cholinergiczne muskarynowe.
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Rozdzial 6.
Propriocepcja i odruchy

Jestesmy $wiadomi wzajemnego potozenia naszych konczyn, mozemy po-
strzega¢ ruchy naszych stawéw i doktadnie oceni¢ zakres oporu (sity) wobec ru-
chow, ktore wykonujemy. Zdolno$¢ ta nazywana jest propriocepcja (czucie wita-
sne). Trzy cechy tego czucia to okreslenie pozycji, ruchu i sity. Receptory lub
proprioreceptory, ktore odbieraja ten rodzaj czucia znajduja si¢ przede wszystkim
w torebkach stawowych (receptory stawowe), migsniach (wrzeciona mig$niowe)
i $ciggnach (narzady Golgiego).

Torebka stawowa laczy powierzchnie stawowe kosci i jednoczesnie tworzy
ostong stawu. Jest Sci$nigta lub rozciagnicta, kiedy staw si¢ porusza, a mechano-
receptory w nich zawarte sygnalizuja pozycje stawu, jak rowniez kierunek i pred-
ko$¢ ruchu.

Kazdy migsien zawiera pewna liczbe widkien mig$niowych (intrafuzalne -
wewnatrzwrzecionowe), ktore sa ciensze i krotsze niz zwykte widkna migsniowe
(ekstrafuzalne - zewnatrzwrzecionowe). Kilka wiokien intrafuzalnych jest zgru-
powanych ze soba i zamknigtych w torebce z tkanki tacznej, nazywanej wrze-
cionem migsniowym, ktora jest wyspecjalizowanym receptorem reagujacym
na rozciaganie migsnia. Wewnatrzwrzecionowe wiokna mig$niowe utozone sa
rownolegle do zewnatrzwrzecionowych, ktére wydtluzaja si¢ w momencie roz-
ciagnigcia mig$nia. Rozciagnigcie migsnia powoduje wydtuzenie si¢ zaréwno
ekstrafuzalnych, jak i intrafuzalnych wtokien migsniowych. Rozciagnigcie wrze-
ciona daje pobudzenie receptoréw tzw: zakonczen pierscienno-spiralnych opla-
tajacych wtokna intrafuzalne. Od tych zakonczen biegna wtokna aferentne typu
IA do ciat neuronéw znajdujacych si¢ w zwojach kregowych. Neurony zwojowe
tworza potaczenia synaptyczne z motoneuronami o znajdujacymi si¢ w jadrach
ruchowych rogéw przednich rdzenia krggowego. Zatem pobudzenie rozciagnig-
ciem zakonczen pier§cienno-spiralnych uruchamia odruch monosynaptyczny,
ktorego efektorami sg wiokna ekstrafuzalne podlegajace skurczom. W jadrach
ruchowych rdzenia krggowego i jadrach ruchowych nerwéw czaszkowych znaj-
duja si¢ dwa rodzaje motoneurondéw - motoneurony o wchodzace w sktad odruchu
na rozcigganie i motoneurony v, ktore unerwiaja czgsci dystalne wrzecion po-
przez widkna Ay i kontroluja ich dtugos¢. Oba rodzaje motoneuronéw podlegaja
kontroli zstgpujacym impulsom z osrodkowego uktadu nerwowego docierajacym
drogami korowo-rdzeniowymi z kory ruchowej i drogami pozapiramidowymi
z wielu osrodkow pnia mézgu. Dzigki tym drogom osrodkowy uktad nerwowy
sprawuje kontrolg nad odruchami rdzenia i steruje czynnosciami ruchowymi.

Narzady Golgiego to receptory wrazliwe na rozciaganie znajdujace si¢ w §cig-
gnach. Kazdy receptor zwiazany jest z wiazka Sciggna sktadajaca si¢ z okoto 10
ekstrafuzalnych wtokien migsniowych, otoczony przez torebke z tkanki tacznej
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iunerwiony przez szybkoprzewodzace zmielinizowane wtdkna aferentne (wldkna
grupy Ib). Znajduja si¢ one w szeregu z ekstrafuzalnymi widknami mig$§niowymi
1 reaguja na napigcie mig$niowe. Moga reagowac zarowno w przypadku skurczu
migs$nia, jak i jego rozciagnigcia, inaczej niz wrzeciono migsniowe, ktore reaguje
przede wszystkim na rozciaganie mig$nia. Narzady Golgiego chronia przed nad-
miernym obciazeniem i wywotuja odruch ochronny.

Polisynaptyczne odruchy ruchowe. Wiele receptorow w ciele, innych niz te
znajdujace si¢ w migéniach, moze wywota¢ odruchy ruchowe. Eksperymenty
na zwierzg¢tach, podczas ktérych uszkadzano rdzen kregowy, pokazatly, ze wiele
z tych odruchéw wywodzi si¢ wylacznie z rdzenia krggowego. Sa one zawsze
polisynaptyczne. Najbardziej charakterystyczne przyktady tych odruchow to od-
ruch zginania i skrzyzowany odruch prostowania. Uktucie szpilka palca u nogi
powoduje gwattowne odsunigcie konczyny dolnej. Odruch zginania polega na
zgigciu stawu kolanowego 1 biodrowego. Jest to odruch obronny, odciagaja-
cy konczyne od miejsca nieprzyjemnego bodzca. Opdznienie i zakres reakcji
w duzym stopniu zaleza od intensywnosci bodzca. Im jest wyzsza, tym krotsze
op6znienie i szybsza reakcja. Mozna takze zaobserwowac, ze zgigciu jednej kon-
czyny zawsze towarzyszy wyprostowanie drugiej. Innymi stowami, mamy do
czynienie z odruchem zginania po tej samej stronie ciata i odruchem prostowania
po przeciwleglej stronie ciata. Ten drugi odruch nazywany jest skrzyzowanym
odruchem prostowania. Odruchy te sa wzmocnione nie tylko u zwierzat rdze-
niowych (po uszkodzeniu rdzenia), ale takze u noworodkow 1 wezesniakow, jako
ze tuz po urodzeniu wyzsze osrodki mozgowe nie sa jeszcze w petni rozwinigte
(zmielinizowane).
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Rozdzial 7.

Kontrola motoryczna i mozdzek

7.1. Kontrola motoryczna

Kontrole motoryczna definiuje si¢ jako kontrole ruchéw przez osrodkowy
uktad nerwowy, czyli jest to zdolno$¢ do wykonywania odpowiednich czynnosci
ruchowych. Ruchy te moga by¢ motywowane i kierowane przez wiele impulsow
czuciowych lub wynikac z potrzeby poruszania (woli) z wykorzystaniem mecha-
nizméw wewnetrznych.

Ruchy zalezne od woli mozna podsumowa¢ w nastgpujacy sposob. Nie wia-
domo doktadnie, w ktérym miejscu podjgta zostaje decyzja o rozpoczeciu ruchu,
ale uwaza sig, ze nastgpuje to w obszarze kory moézgowej innym niz pierwszorzg-
dowa kora czuciowa czy pierwszorzedowa kora ruchowa. Uwaza si¢, ze najpraw-
dopodobnigj jest to w jadrach podstawy i kojarzeniowej okolicy czotowo-oczo-
dotowej, do ktorej docieraja impulsy z plata ciemieniowego (pdl czuciowych),
ale te z kolei otrzymuja informacje z réznego rodzaju receptoréw znajdujacych
si¢ w obrebie calego organizmu. Szczegodlnie istotne sa tu impulsy pochodzace
z kory wzrokowej ptata potylicznego.

W planowaniu ruchow z kolei uczestniczy tzw. okolica przedruchowa kory moé-
zgu oraz szereg struktur podkorowych: jadra podstawy, jadro czerwienne i mézdzek.
Powstajacy w korze plan ruchu aktywuje ww. struktury, ktére poprzez petle zwrot-
ne do kory dokonuja korekty ,,tego planu” przed jego ostatecznym wykonaniem.

Wyzwalanie zaplanowanego ruchu zachodzi we wcze$niej wspomnianej
pierwszorzedowej korze ruchowej, ktére to poprzez drogi korowo-rdzeniowe
(piramidowe) inicjuje aktywno$¢ motoneuronéw rdzenia krggowego i powoduje
skurcz migsni. Aktualnie wykonywany ruch podlega korektom juz na poziomie
kory mozgu, gdzie dzigki potaczeniom zwrotnym pomigdzy kora mozgu, a ukta-
dem jader podkorowych i innych osrodkéw pnia mézgu odbywa si¢ koordynacja
czynnosci ruchowych takich jak: zakres skurczu, jego sita, wykonywanie czyn-
no$ci wyuczonych obiema r¢kami i angazowanie obu stron ciata.

Podczas kazdego ruchu nastgpuje ciaglty doptyw informacji zwrotnych z re-
ceptoréw w stawach, mig$niach i skoérze, co moze prowadzi¢ do precyzyjnych
korekt poprzez miejscowe odruchy rdzeniowe i z pnia mozgu. Szczegdlnie istotne
znaczenie ma wzrokowe sprze¢zenie zwrotne, ktdre moze modulowaé impulsy
motoryczne na poziomie kory i mézdzku. Modulacja dziatania na wszystkich
poziomach odbywa si¢ podczas catego ruchu kierowanego wola.

Okreslenie gorny neuron ruchowy odnosi si¢ do tych neurondw, ktére w ca-
losci znajduja si¢ w drogach ruchowych osrodkowego uktadu nerwowego. Te
zstepujace drogi dziela si¢ na drogi piramidowe, ktore rozpoczynaja si¢ w korze
mozgowej i drogi pozapiramidowe, ktore rozpoczynaja si¢ w pniu mozgu.

Drogi piramidowe zstgpuja przez torebke wewngtrzna i koncza sie¢ w pniu mozgu.
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Jedna mata grupa wiokien (droga korowo-opuszkowa) konczy si¢ w jadrach rucho-
wych nerwow czaszkowych 1 jest zaangazowana w kontrolowanie mig$ni oka, twa-
rzy 1 migéni zwacza. Inna duza grupa widkien (droga korowo-rdzeniowa) zstepuje
bezposrednio z kory do istoty szarej rdzenia krggowego, ale, kiedy przechodzi przez
pien mozgu, dzieli si¢ na dwie czgsci. Okoto 85% wiodkien przechodzi przez linig
srodkowa (krzyzowo) i zstepuje jako boczna droga korowo-rdzeniowa, konczac si¢
bezposrednio w neuronach o. Niektore wtokna nie koncza sig bezposrednio w neu-
ronach ruchowych ale zamiast tego wzbudzaja interneurony. Interneurony te moga
mie¢ wiasciwosci pobudzajace lub hamujace. Pozostate 15% neuronéw korowo-
rdzeniowych, przednia droga korowo-rdzeniowa, nie krzyzuje si¢ i pozostaje po tej
samej stronie ciata, ostatecznie konczac si¢ w gornej czgsci piersiowego odcinka
rdzenia krggowego i siggajac dwustronnie do neuronéw motorycznych i interneu-
ronow unerwiajacych migénie gornej czgsci tutowia i szyi.

Drogi pozapiramidowe — pobudzenie biegnie tymi drogami z jader podkoro-
wych i struktur pnia mézgu sterujacych motoryka ciata, z ktérych najistotniejsze
to: twor siatkowaty pnia mozgu, jadro czerwienne i jadra przedsionkowe.

7.2. Mozdzek

Mozdzek to czg$¢ mozgowia, ktora u krggowcodw odpowiada za rownowage
ciata i koordynacje ruchowa. Na przekroju poprzecznym moézdzku widoczna jest
istota szara, ktora stanowi kor¢ mézdzku i objeta przez nia istota biala tworzaca
ciato rdzenne. M6zdzek sktada sig z 2 potkul, ktore potaczone sa struktura, okre-
slang mianem robaka.

Mozdzek stanowi tylko 10% objgto$ci mézgowia. Anatomicznie jest odrgbna
struktura od reszty moézgu i pofaczony jest z pniem mozgu grubymi pasmami
aferentnych i eferentnych wtokien poprzez trzy konary mozdzku. Sktada si¢ on
z funkcjonalnych i anatomicznych struktur oraz sprawuje kontrolg przebiegu ru-
chu, zakresu i sity skurczu.

Czgs¢ rdzeniowo-moézdzkowa otrzymuje zarowno impulsy czuciowe z rdzenia
kregowego, jak i impulsy z kory mézgowej. Reguluje ruchy migséni lezacych w osi
ciata i dystalnych poprzez poréwnywanie zstgpujacych impulsow z wstepujacymi
czuciowymi impulsami zwrotnymi i reguluje napigcie migsniowe i site skurczu.

Czgsé¢ korowo-mozdzkowa otrzymuje impulsy z kory mozgowej, zwlaszcza
kory przedruchowej i jest przede wszystkim zaangazowana w korekte planowa-
nego ruchu, zwlaszcza zwiazanych ze zmystem wzroku.

Czgs¢ przedsionkowo-mozdzkowa otrzymuje impulsy 1 wysyta sygnatly do ja-
der przedsionkowych w rdzeniu przedtuzonym i jest zaangazowana w regulacjg
rownowagi, postawy i kontrole ruchéw oczu.
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Rozdzial 8.

Organizacja czynnosci czuciowych

8.1. Czucie i percepcja

Mozg uzyskuje informacje na temat otoczenia zewngtrznego i wewngtrznego
oraz relacji ciala ze srodowiskiem zewngtrznym dzigki doswiadczeniom czucio-
wym pochodzacym z receptoréw czuciowych (narzadow zmystu). Istnieje kilka
wspolnych etapéw odczuwania zmystowego: (1) obecnos¢ bodzca fizycznego (np.
dotyk, cisnienie, wysoka lub niska temperatura, §wiatlo itp.); (2) obecnos¢ pro-
cesu transdukcji (tzn. przelozenia bodzca na kod potencjatéw czynnosciowych);
1 (3) obecnos¢ reakeji (tzn. $wiadomego zauwazenia zrodta bodzca lub rozpoczg-
cie reakcji motorycznej).

Informacja przekazywana jest do mozgu w formie potencjalow czynnoscio-
wych. Te potencjaly moga przekazywac nastgpujace informacje:

1.

2.

Modalnos$¢ (specyficzno$¢) uktadu. Obejmuja one pie¢ zmystow: wzroku,
stuchu, rownowagi, smaku i wechu.

Intensywno$¢ (wielko$¢) bodzca. Zakres odczuwania zwiazany jest z sita
bodzca. W miarg wzrostu sity bodzca wzrasta amplituda potencjatu re-
ceptora (sygnat kodowany w sposob analogowy) i, kiedy osiagnie on war-
tos¢ progowa, wywotuje potencjat czynnos$ciowy wysylany z coraz wigk-
sza czestotliwoscia do osrodka czucia.

. Dtugos$¢ trwania bodzca. Wiele receptoréw bedzie wytwarzalo impulsy

tak dtugo, jak dtugo utrzymuje si¢ bodziec; inne wytworza sygnal w mo-
mencie rozpoczgcia dzialania bodzca oraz w momencie jego zakoncze-
nia. Jednakze, w wigkszos$ci przypadkow, nawet gdy dzialanie bodzca sig
utrzymuje (np. ciagty dotyk skory), zwiazane z nim odczucie zanika. Jest
to proces nazywany adaptacja.

. Lokalizacja i rozktad (ostros¢) bodzca. Uktad zmystow wykrywa umiej-

scowienie bodzca oraz jego szczegotowe cechy. Oba te procesy zaleza
od rozmieszczenia receptorow (lepsza lokalizacja i ostro$§¢ odczuwania
wystepuja przy gestszym rozmieszezeniu receptorow). Pole recepcyjne
samego neuronu czuciowego (czasami nazywane polem receptorowym)
to obszar powierzchni czuciowej, z ktdrej pochodza impulsy przekazy-
wane przez ten neuron. Neurony receptorowe (pierwszorzedowe neuro-
ny czuciowe) przekazuja impulsy do neurondéw drugorzedowych (zwykle
w o$rodkowym uktadzie nerwowym) a nastepnie do neuronow trzecio-
i wigeej rzedowych, znajdujacych si¢ w strukturach osrodkowego uktadu
nerwowego przekazujacych czucie do kory. Przejscia pomigdzy kolejny-
mi rzegdami maja miejsce w jadrach przekaznikowych. Pole receptorowe
receptora pierwszorzedowego to zwykle niewielki obszar pobudliwy. Pole

33



recepcyjne neuronu drugiego lub wyzszego rzedu jest wigksze i bardziej
zlozone (ze wzgledu na obecnos¢ zarowno konwergencji jak i dywergen-
cji oraz szlakow pobudzeniowych i hamujacych).
Koncowym rezultatem jest wrazenie, ktore, kiedy zostanie zinterpretowane
na poziomie §wiadomosci w kontekscie dos§wiadczenia, staje si¢ percepcja.

8.2. Drogi czuciowe

Droga czuciowa jest to droga nerwowa przekazujaca informacj¢ z recepto-
row odbierajacych dziatanie srodowiska (eksteroreceptory) i z receptorow z wne-
trza naszego ciata (interoreceptorow) do osrodkéw czuciowych kory mézgowe;.
Kodowane sygnaty z kazdego z receptoréw czuciowych sa przekazywane do
OUN przez nerwy obwodowe i czaszkowe. Kazdy zmyst zwiazany jest ze specy-
ficznymi nerwami i drogami, np. informacja o smaku przekazywana jest nerwa-
mi czaszkowymi: twarzowymi i jezykowo-gardtowymi, a impulsy somatosen-
soryczne przekazywane sa przez drogi tuku podniebienno-gardtowego i wstegi
przysrodkowej w przypadku wigkszych wlokien aferentnych (Aa i AB) oraz drogi
przednio-boczne (przednie i boczne drogi rdzeniowo-wzgorzowe) w przypadku
mniejszych wtokien aferentnych (Ad i C).

Kazda droga czuciowa posiada unikalny szlak prowadzacy do i przez OUN
aby ostatecznie dostarczy¢ sygnat do wzgorza. Wzgbrze to struktura osrodko-
wego uktadu nerwowego nalezaca do migdzymozgowia przekazujaca impulsy
czuciowe do kory mozgu. Funkcjonalnie wyr6zni¢ mozna tu grupy jader przeka-
zujacych czucie specyficzne (stuch, wzrok, dotyk, temperature i inne) do $cisle
okreslonych pol w pierwszorzedowej korze czuciowej oraz grupe jader posred-
niczacych w przekazywaniu tzw. czucia niespecyficznego zwiazanego z czgscia
wstepujaca tworu siatkowatego pnia moézgu, dajacego projekcje zarowno pobu-
dzajace, jak i hamujace do wszystkich okolic kory. Aby percepcja byta zachowana,
czucie musi by¢ przekazywane rownolegle w drogach swoistych i nieswoistych.
Dowodem na to jest narkoza stosowana w operacjach chirurgicznych. Znosi ona
przekazywanie impulséw w drogach nieswoistych, przy zachowanym przewo-
dzeniu w drogach swoistych przekazujacych czucie (pacjent nie odczuwa bolu).

Przekazywanie czucia nieswoistego zwiazane jest ze stanami naszej swiado-
mosci: sen 1 czuwanie, a uktad nieswoisty wzgorza okreslany jest czgsto rozrusz-
nikiem czynnosci bioelektrycznej mozgu.

Modulacja czucia bolu. Hamowanie czucia bolu normalnie zapobiega rozprze-
strzenianiu si¢ pobudzenia dzigki zjawisku nazywanemu hamowaniem lateralnym
(bocznym). Przy kazdym przekazaniu synaptycznym, kazdy neuron pobudzaja-
cy wywoluje efekt hamowania poprzez pobudzanie interneuronéw hamujacych.
Neuron otrzymujacy najsilniejszy sygnal wywotuje najsilniejszy efekt hamuja-
cy na sasiadujace neurony boczne. Wykazano obecno$¢ hamowania lateralnego
na wszystkich poziomach przekazujacych czucie: w rogu grzbietowym rdzenia
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kregowego, w jadrach tuku podniebienno-gardtowego, we wzgdrzu i w korze mo-
zgowej jak rowniez w uktadzie wzrokowym.

Osrodkowy system ttumienia bolu. Wyzsze o$rodki nerwowe takze moga wy-
wotywac efekt hamujacy na wszystkie neurony znajdujace si¢ na nizszych pozio-
mach. Takie osrodkowe hamowanie odbywa sig¢ za posrednictwem dréog zstgpuja-
cych zarowno pobudzajacych jak i hamujacych.

8.3. Receptory czucia

Receptor czuciowy to wyspecjalizowane zakonczenie nerwowe, ktora odbiera
rozne rodzaje energii i transformuje ja na bodzce nerwowe. U ssakow, receptory
dziela si¢ na pie¢ grup: mechanoreceptory, termoreceptory, nocyceptory, chemo-
receptory i fotoreceptory. Kazdy receptor odpowiada na jeden typ bodzca - wta-
$ciwo$¢ ta nazywana jest specyficznoscia receptora. Bodziec, ktory skutecznie
wywotuje reakcje nazywany jest bodzcem adekwatnym.

Mechanoreceptory sa zwiazane z czuciem dotyku, ucisku, ruchu, rozciagania,
dzwigku 1 rbwnowagi; wystgpuja w powlokach ciata (skora, tkanka podskorna),
stawach 1 mig$niach albo w obrgbie narzadéw wewngtrznych (np. baroreceptory
w naczyniach). Te, ktore obecne sa w skorze posiadaja trzy gtdéwne cechy: cisnie-
nie, dotyk i wibracje (lub przyspieszenie).

Receptory mozna podzieli¢ na trzy typy na podstawie ich whasciwosci ada-
ptacyjnych: receptory wolno adaptujace sig, ktore wytwarzaja potencjaly czyn-
no$ciowe nawet w przypadku dlugotrwatego utrzymywania si¢ nacisku (np.
zakonczenia Ruffiniego, ciatka Merkla); umiarkowanie szybko adaptujace sie,
ktore wytwarzaja potencjaty czynnosciowe przez okoto 50-500 ms po otrzyma-
niu bodzca, nawet w przypadku utrzymywania si¢ nacisku (np. receptory miesz-
kéw wilosowych, ciatka Meissnera); i szybko adaptujace si¢, ktére wytwarzaja
tylko jeden lub dwa impulsy (np. ciatko blaszkowate). Te trzy typy receptorow
odpowiadaja receptorom skérnym wykrywajacym, odpowiednio, intensywnosc,
predkos¢ i wibracje (lub przyspieszenie).

Wolne zakonczenia nerwowe. Kazdy nerw skorny, oprocz duzych zmielinizo-
wanych wiokien aferentnych, zawiera duza liczbg (okoto 50% wiokien) matych
zmielinizowanych (Ad) i bezmielinowych aksonow (C).

Termoreceptory. Termoreceptory rozpoznaja bodzce zwigzane z odczuwa-
niem zimna i ciepta. W skorze czlowieka istnieja specyficzne ,,punkty” zimna
i ciepla, w ktorych mozna wzbudzi¢ jedynie odczucie zimna lub ciepta.

Nocyceptory (receptory bolu) i bol. Nocyceptory reaguja na bodzce uszka-
dzajace tkanki. Pod wptywem bodZca nocyceptywnego (moment uszkodzenia)
z tkanek wydzielane sq enzymy proteolityczne. To one indukuja wydzielanie
kinin i prostaglandyn. Intensywnos$¢ czucia bolu podlega regulacji przez uktad
przeciwbolowy, ktorego dziatanie sprowadza si¢ do ograniczenia przesylania
impulsow bolowych do o$rodkoéw bolowych mozgu. Nocyceptory maja wysoki
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prog pobudliwos$ci. Bol rézni si¢ od innych modalno$ci sensorycznych rodzajem
informacji, jakie przekazuje. Informuje nas o zagrozeniu dla naszego ciata, kiedy
zostanie aktywowany przez szkodliwe (niszczace tkanki) bodzce. Nocyceptory
wystepuja w skorze, narzadach wewngetrznych i migsniach (sercowym i szkieleto-
wych) i towarzysza naczyniom krwionosnym. Jako$ciowo bol mozemy podzieli¢
na somatyczny i trzewny. Jezeli bol somatyczny pochodzi ze skory, nazywany
jest bélem powierzchownym, a jezeli z migs$ni, stawow lub tkanki tacznej - nazy-
wany jest bolem glgbokim. Jezeli bol powierzchowny jest wynikiem przektucia
skory przez igle, pacjent odczuwa ostry bol; to tatwe to zlokalizowania odczucie
szybko mija po usunigciu igty. Po tym ostrym, umiejscowionym boélu pierwotnym
(nazywanym takze bolem pierwszym lub szybkim zwigzanym z uczynnieniem
wlokien Ad) czesto wystepuje, zwlaszcza przy wysokiej intensywnosci bodzca,
bol opdzniony (nazywany takze bolem drugim lub wolnym zwigzanym z uczyn-
nieniem widkien C), ktory jest tepy (lub palacy) i wystepuje po okoto 1 sekun-
dzie. Ten opdzniony bdl jest bardziej rozlany, zanika powoli i nie jest tak tatwy
do zlokalizowania. Bol gleboki (bol z migsni, kosci, stawdw i1 tkanek tacznych)
jest tepy, stabo umiejscowiony i ma tendencj¢ do promieniowania na sasiednie
obszary.

Bolowi op6znionemu i bolowi gltebokiemu towarzyszy odczucie dyskomfortu
1 czesto pojawiaja si¢ odruchy autonomiczne w postaci nudnosci, obfitego poce-
nia sig¢ i obnizenia ci$nienia krwi. Z kolei bdl pierwotny (szybki) powoduje poja-
wienie si¢ odruchow ochronnych takich jak odruch cofnigcia. Bol trzewny (bol
z narzadow takich jak nerki, zotadek lub pecherzyk zotciowy) jest zwykle tepy
irozlany i przypomina bdl gleboki.

Hamowanie bolu. Tak jak wszystkie inne bodzce czuciowe, takze aferentny
strumien impulsow bolowych jest wystawiony na wplywy hamujace na poziomie
receptora, w czasie przeptywu do i przez rdzen krggowy oraz na wyzszych pozio-
mach osrodkowego uktadu nerwowego. Wiele nowoczesnych sposobow leczenia
wykorzystuje lub wzmacnia te procesy hamujace, farmakologicznie przy uzyciu
lekow, fizycznie przy uzyciu zimnych lub cieptych opatrunkéw, promieniowania
krotkofalowego, masazu i ¢wiczen oraz poprzez elektryczna stymulacje pewnych
struktur, w tym nerwéw obwodowych. Akupunktura i przezskorna elektryczna
stymulacja nerwow (TENS) moze potencjalnie polega¢ na aktywacji i podtrzy-
mywaniu proceséw hamujacych. Uwaza si¢, ze w procesach tych biora udziat
naturalnie wystepujace endogenne opioidy: endorfiny, enkefaliny i dynorfiny. Sa
wytwarzane w organizmie w wielu miejscach, zwlaszcza w strukturach zwiaza-
nych z przekazywaniem czucia bolu. Wiaza si¢ one ze specyficznymi receptora-
mi i w osrodkowym uktadzie nerwowym moduluja przekaznictwo synaptyczne.
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Rozdzial 9.
Zmyslt wechu i smaku

Zmysty odpowiadaja za zdolno$¢ rozpoznawania bodzcow zewngtrznych.
Obejmuja smak, wech, wzrok, stuch i poczucie rownowagi. Receptory zaangazo-
wane w odczuwanie smaku i wechu to chemoreceptory, zwigzane ze wzrokiem
to fotoreceptory, a ze stuchem i poczuciem réwnowagi to mechanoreceptory.
Odczuwanie smaku i wechu jest ze soba $cisle powigzane.

9.1. Zmysl smaku

Kubki smakowe (koncowe narzady smakowe) znajduja si¢ na jezyku, podnie-
bieniu migkkim, w gardle, krtani i naglo$ni. Sa rozmieszczone nierownomiernie
we wszystkich tych obszarach. Te znajdujace si¢ na jezyku zwiazane sa z trze-
ma z czterech typow brodawek (grzybowate, lisciaste i okolne). Kubki zwigzane
z innymi tkankami jamy ustnej znajduja si¢ na gtadkich powierzchniach nabton-
ka. Rozne brodawki zajmuja specyficzne obszary jezyka. Zwiazane z nimi kubki
smakowe sa unerwione albo przez nerw j¢zykowo-gardtowy (IX) (tylna jedna-
trzecia jezyka) lub gataz struny bebenkowej lub nerw twarzowy (VII) (przednie
dwie trzecie jezyka). U ludzi liczba kubkéw smakowych jest bardzo zréznico-
wana: $rednio w zakresie 2000-5000, ale moze to by¢ nawet tak mato jak 500
lub tak duzo jak 20000. Kazdy kubek smakowy sktada si¢ z 50-150 komorek
nablonka czuciowego utozonych w kompaktowa, gruszkowata strukture (komor-
ki smakowe). Istnieje zgoda co do tego, ze istnieja cztery typy komorek smako-
wych: komoérki podporowe, typu I (komoérki ciemne), komorki posrednie i typu I1
(komorki jasne). Kazdy kubek smakowy posiada dynamiczny system, w ktorym
wystgpuje szybka wymiana komorek w ramach kazdego kubka. Dlugos¢ zycia
pojedynczej komorki receptorowej wynosi okoto 10 dni. Na powierzchni kub-
ka znajduje maty otwor, por smakowy, dzigki ktéremu komorki maja dostep do
bodzcow smakowych.

Od czaséw Arystotelesa ludzie probowali wyodrebni¢ pierwotne lub podsta-
wowe rodzaje smaku. Wyro6znia si¢ cztery podstawowe odczucia smaku: stodki,
kwasny, stony i gorzki, oraz piaty, odpowiadajacy smakowi glutaminianu sodu
(umami). Mechanizmy zaangazowane w proces transdukcji sygnalow, ktore osta-
tecznie przektadaja si¢ na te podstawowe odczucia smaku sg ztozone. Tak samo
jak wiele innych komorek receptorowych, smakowe komorki receptorowe wy-
korzystuja do transdukcji specyficznie umiejscowiony kanal jonowy i miejsca
receptorowe.
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9.2. Zmyst wechu

Ludzki narzad powonienia, nabtonek lub §luzéwka wechowa, to warstwa ko-
morek grubosci 100-200 um, umiejscowionych wysoko w tylnej czg$ci jamy no-
sowej 1 na cienkiej przegrodzie kostnej (przegrodzie srodkowej) pomigdzy prze-
wodami nosowymi. Uktad wechowy odpowiada na znajdujace si¢ w powietrzu
lotne czasteczki, majace dostep do nabtonka wechowego znajdujace si¢ we wdy-
chanym i wydychanym przez nos powietrzu.

Nabtonek wechowy zawiera wyspecjalizowane, wydtuzone komorki nerwo-
we (receptory wechowe). Czasteczki dyfunduja przez powierzchniowa warstwe
sluzu i stymuluja receptory wechowe. Hydrofilowe (rozpuszczalne w wodzie)
czasteczki tatwo rozpuszczaja si¢ w $luzie, ale dyfuzja stabiej rozpuszczalnych
substancji jest wspomagana przez ,,biatka wiazace zapachy” w $luzie, ktore naj-
prawdopodobniej takze wspomagaja usuwanie czasteczek zapachowych komorek
receptorowych. Warstwa §luzu przemieszcza si¢ przez powierzchnig¢ wechowej
btony $luzowej z szybkoscia 10-60 mm min™ w stron¢ czgsci nosowe] gardta.
Ten przeptyw $luzu wspomaga takze usuwanie zapachow po ich zarejestrowaniu
przez zmyst wechu. W blonie rze¢sek znajduja si¢ wechowe biatka receptorowe,
ktore wchodza w interakcje z czasteczkami zapachowymi oraz inicjuja kaskado-
wa reakcj¢ wewnatrz komorek, ktora prowadzi do zmiany w tempie wytwarzania
impulsow.

Ludzie saw stanie rozr6znic¢ 10 000 lub wigcej réznych zapachow. Indywidualne
wechowe neurony receptorowe wytwarzaja spontanicznie od 3 do 60 impulsow
na sekundg. Kiedy sa stymulowane konkretnym zapachem, wzmagaja czegstotli-
wo$¢ impulsow.
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Rozdziat 10.
Narzad wzroku

Sciana gatki ocznej jest zbudowana z twardowki, naczyniowki i siatkowki.
Przednia czes¢ twardowki stanowi rogowka. Naczynidwka zawiera naczynia
krwionosne, za$ ku przodowi tworzy ciato rzeskowe i teczowke. Sciana gatki
ocznej wewngtrzna tworzy natomiast siatkowke.

Narzad wzroku wykrywa bardzo waski zakres wiazki $wiatta (dtugosci fali
0d 400 do 750 nm). Najkrotsza dtugos¢ fali postrzegana jest jako niebieska, a naj-
dtuzsza jako czerwona.

Oko zawiera fotoreceptory wykrywajace swiatto, ale zanim $wiatto dotrze do
receptoréw odpowiedzialnych za jego wykrywanie, musi zosta¢ skupione na siat-
kéwee (200 um grubosci) przechodzac przez rogéwke 1 soczewke.

Fotoreceptory to preciki i czopki. Preciki reaguja na stabe §wiatto, a czopki na
$wiatlo jasne i rozrdzniaja barwe czerwona, zielona i niebieska. Preciki 1 czopki
znajduja si¢ w najgtebszej czesci siatkowki, a §wiatto musi przedostaé si¢ przez
liczne warstwy komorek aby dotrze¢ do tych fotoreceptorow. Fotoreceptor zawie-
ra czasteczki barwnikéw wzrokowych (preciki: rodopsyna; czopki: fotopsyna);
absorbuja one §wiatlo i wytwarzaja potencjaty receptorowe, ktoére, inaczej niz
w przypadku innych receptoréw, powoduja hiperpolaryzacj¢ komorki, a nie jej
depolaryzacje.

Kazde oko zawiera okoto 126 miliondéw fotoreceptoréw (120 miliondéw preci-
kow 16 milionéw czopkow), ale jedynie 1,5 miliona komorek zwojowych. Komorka
Zwojowa reaguje raczej na zmiany intensywnosci $wiatta na ograniczonym ob-
szarze siatkowki, a nie stacjonarny bodziec §wietlny. Ten ograniczony obszar na-
zywany jest polem recepcyjnym komorki i odpowiada grupie fotoreceptorow po-
siadajacych polaczenia synaptyczne z ta konkretna komorka zwojowa. Komorki
zwojowe sa zwykle spontanicznie aktywne. Okoto potowa komodrek zwojowych
w siatkowce reaguje zmniejszeniem czg¢stotliwosci wytwarzania impulsow, kiedy
stymulacji $wietlnej ulega obwodowy obszar ich pola recepcyjnego, a zwigksza
czestotliwos¢ impulsow kiedy o§wietlone zostaje centrum ich pola recepcyjne-
go (komorki typu wlaczeniowego ON); druga potowa komoérek zwigksza czgsto-
tliwos¢ impulséw w przypadku o$wietlenia obwodu i zmniejsza w przypadku
oswietlenia centrum (komorki typu wytaczeniowego OFF). Pozwala to sygnatowi
pochodzacemu z siatkowki na przekazywanie informacji o relatywnej jasnosci
i ciemnosci kazdego stymulowanego obszaru w ramach pola widzenia.

10.1. Przeszczep rogowki

Rogowka jest zbudowana z nastepujacych warstw: nabtonek przedni, blaszka gra-
niczna przednia, istota wtasciwa rogdéwki, blaszka graniczna tylna, nabtonek tylny.
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Przeszczep rogowki jest obecnie waznym celem inzynierii tkankowe;.
W Stanach Zjednoczonych co roku przeprowadza si¢ ponad 45 000 przeszcze-
pow rogdéwki (z powodu utraty wzroku bedacej skutkiem wieku, choroby lub ura-
zu). Przeszczepy allogeniczne sa skuteczne, poniewaz rogéwka, ktora stanowi
zewngtrzny element zatamujacy §wiatlo wpadajace do oka nie jest fatwo dostgpna
dla uktadu immunologicznego. Trwaja rowniez badania nad opracowaniem ma-
tryc dla owodni, np. zeli biatkowych.
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Rozdzial 11.

Narzad stuchu i rOwnowagi

11.1. Narzad stuchu

Stuch jest zmystem, dzigki ktéoremu nastgpuje percepcja fal dzwigkowych.
Mtody zdrowy cztowiek moze wykry¢ fale dzwigkowe o czgstotliwosci pomig-
dzy 16 Hz a 20 kHz, ale wyzsza granica czgstotliwosci obniza si¢ z wiekiem.
Kiedy fale dzwigkowe docieraja do ucha, przechodza przez zewngtrzny przewod
stuchowy (ucho zewnetrzne) do blony bebenkowej, ktéra zaczyna pod wptywem
dzwickow wibrowac. Wibracje bltony wywotuja ruch trzech kosteczek stucho-
wych (mtoteczka, kowadetka i strzemiaczka) w uchu srodkowym (przestrzen wy-
petniona powietrzem), ktory, z kolei, powoduje przemieszczenie ptynu w slimaku
(ucho wewnetrzne) kiedy stopa strzemiaczka przesuwa okienko owalne u podsta-
wy $limaka. W uchu wewngtrznym dochodzi do zamiany energii mechanicznej
(drgania) na energig elektryczng (impulsy nerwowe). Docieraja one droga nerwu
stuchowego do czesci skroniowej kory mozgu (osrodek stuchowy).

Ucho wewngtrzne obejmuje przedsionek wypetniony ptynem, §limaka, a takze
kanaty potkoliste — btednik bloniasty, wypetniony ptynem i zawierajacy ziarenka
weglanu wapnia — otolity. Jest to narzad rownowagi. Receptory zaangazowane
zarébwno w stuch jak i rownowage to wyspecjalizowane mechanoreceptory na-
zywane komorkami wloskowatymi. Ze szczytowej powierzchni komorki wiosko-
watej wychodzi wigzka ponad 100 matych wloskowatych struktur nazywanych
stereocyliami i jedno wigksze stereocylium nazywane kinocilium. Odchylenie
stereocylidéw w kierunku kinocilium prowadzi do potencjalnej zmiany w komor-
ce (depolaryzacji), uwolnienia substancji transmitera z podstawy komorki wto-
skowatej 1 aktywacji wiokien nerwowych przekazujacych impulsy do wyzszych
osrodkow mozgowych.

Slimak sktada si¢ z czeéci kostnej (o ksztalcie $limaka) i mieszczacego sig
w nim przewodu §limakowego (cze¢$¢ btednika bloniastego), ktory zawiera recep-
tor stuchu — narzad Cortiego. Sygnaty dzwickowe sa przekazywane przez zto-
zony uklad jader w pniu mézgu i wzgorzu, docierajac ostatecznie do pierwotnej
kory stuchowej w ptacie skroniowym kory moézgowe;.

11.2. Narzad rownowagi

Zmyst rownowagi pozwala na czucie potozenia i ruchéw ciata w przestrze-
ni. Uktad zwiazany ze zmyslem rownowagi nazywany jest uktadem przedsion-
kowym 1 jest zaangazowany nie tylko w utrzymywanie rownowagi, ale takze
w odruchy zwigzane z postawa ciata i ruchami oczu. Jak wspomniano wczesniej,
receptory zaangazowane w uktad przedsionkowy to komodrki wloskowate. Te
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komorki wtoskowate znajduja si¢ w uchu wewnetrznym w bliskim sasiedztwie
slimaka w dwoch narzadach otolitycznych nazywanych lagiewka i woreczkiem
oraz w strukturze nazywanej banka znajdujacej si¢ w trzech kanatach poétko-
listych. Narzady otolityczne sa pierwotnie zaangazowane w wykrywanie linio-
wego ruchu i statycznej pozycji gtowy, a kanaty poétkoliste biora udziat w wy-
krywaniu rotacyjnych ruchow gtowy. Ruch galek niezaleznie od ruchéw glowy
(proces fiksacji wzroku) jest mozliwy dzigki sygnatom z komoérek wloskowatych.
To wlasnie ten proces umozliwia nam skupienie wzroku na danym przedmiocie
przy jednoczesnym poruszaniu glowa.
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Rozdzial 12.
Krew

Krew to tkanka ptynna, odgraniczona komorkami srodbtonka naczyniowego.
Gtowne sktadniki krwi to jej ptynny sktadnik, osocze, oraz sktadowe morfotycz-
ne (czerwone krwinki, biale krwinki, ptytki krwi). Czerwone krwinki (erytro-
cyty) sa wyspecjalizowane w transportowaniu gazow oddechowych i zawieraja
hemoglobing, podczas gdy biate krwinki (leukocyty) sa aktywnym sktadnikiem
systemow obronnych organizmu.

12.1. KrwinKki czerwone

Krwinki czerwone (erytrocyty) maja okoto 7-9 um $rednicy. Nie posiadaja ja-
dra. U o0sob dorostych sa wytwarzane w szpiku krwiotworczym (znajdujacym si¢
w glownie w kos$ciach ptaskich - czaszce i koncach ko$ci ramiennych i udowych),
natomiast u noworodkéw funkcje te petni watroba i sledziona. Wytwarzanie czer-
wonych krwinek jest stymulowane przez erytropoetyng (EPO) - hormon uwalnia-
ny przez nerki w reakcji na niski poziom tlenu we krwi (hipoksemia).

Krwinki czerwone wytwarzaja jedno biatko, hemoglobing, odpowiedzialng
za przenoszenie tlenu. Powstaje ona z szablondw matrycowego kwasu rybonukle-
inowego (MRNA), ktére pozostaja po usunigciu jadra w procesie rozwoju komor-
ki. Brak jadra oznacza, ze krwinki nie moga si¢ naprawia¢, a ich dtugos$¢ zycia
wynosi jedynie ok. 100—130 dni, po czym sa wydalane z uktadu krazenia przez
watrobe 1 §ledziong.

Produkcja hemoglobiny zalezy od zasobow zelaza, folianow i witaminy B,,,
ktore pochodza z pokarmu. Niewystarczajace dostarczanie tych czynnikow,
w wyniku ich braku w diecie lub niewlasciwego przyswajania ograniczaja moz-
liwos$¢ przenoszenia tlenu i prowadza do choroby okreslanej mianem niedokrwi-
stosci (anemii). Anemia moze takze by¢ wynikiem zbyt malej liczby czerwonych
krwinek (np. z powodu krwotoku lub nowotworu, np. biataczki) lub zaburzen
hemoglobiny, takich jak w talasemii, lub anemii sierpowatej, ktora chroni przed
malarig. Nadmiar czerwonych krwinek jest przechowywany w §ledzionie i uwal-
niany w czasie hipoks;ji lub krwawienia.

12.2. Leukocyty (biale krwinki) i osocze

Leukocyty, czyli biate krwinki, zawieraja limfocyty, monocyty (ktére w mo-
mencie wniknigcia do komorki staja si¢ makrofagami) i granulocyty. Granulocyty
(neutrofile, eozynofile i bazofile) niszcza bakterie w procesie fagocytozy, a tak-
ze uwalniaja mediatory takie, jak histamina, ktore pelnia wazna rol¢ w stanach
zapalnych.
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Gtowne wiasciwosci biologiczne osocza zwigzane sa z ich zawarto$cia biatko-
wa. Glowne biatko osocza to albumina, ktora jest odpowiedzialna za wigkszo$¢
ci$nienia onkotycznego osocza i wigze kilka hormondéw, barwnikéw zoétciowych
i jonow Ca*" do transportu we krwi. Inne wazne biatka to globuliny (zaangazo-
wane w reakcje immunologiczng) i fibrynogen, element kaskady hemostatyczne;.
Biatka osocza sa wytwarzane w watrobie.

12.3. Plytki i hemostaza

Hemostaza to zespot mechanizmow, ktore zapobiegaja wyptywowi krwi z na-
czyn krwionosnych (zaré6wno w stanie prawidlowym, jak i czasie np. ich uszko-
dzenia). Hemostaza obejmuje fibrynolize i krzepnigcie krwi.

Plytki (trombocyty) to mate (2—4 pm) komorki, przypominajace pecherzy-
ki, bardzo wazne w procesie krzepnigcia. Poczatkowo uszkodzenie naczyn
krwionosnych powoduje przejsciowy skurcz naczyn ograniczajacy utrat¢ krwi.
Ptytki przywieraja do odstonigtego kolagenu w uszkodzonym naczyniu poprzez
receptory glikoproteiny (GP) znajdujace si¢ na ich powierzchni i czynnik von
Willebranda (adhezja).

Hemofilia jest zaburzeniem genetycznym zwiazanym z chromosomami picio-
wymi, skutkujaca niedoborem osoczowych czynnikow krzepnigcia- osoczowego
czynnika krzepnigcia VIII w hemofilii A, IX w hemofilii B i XI w hemofilii C.

Chorzy na hemofili¢ wykazuja prawidlowa reakcjg zwezania naczyn w odpo-
wiedzi na uszkodzenie tkanki, ale nie sa w stanie wytworzy¢ stabilnego skrzepu
i zastopowa¢ krwawienia. Chorobg t¢ leczy si¢ obecnie przy uzyciu rekombi-
nowanych czynnikow krzepnigcia VIII lub IX uzyskanych metodami inzynierii
genetyczne;j.
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Rozdzial 13.
Stan zapalny i odpornos¢

Kazde uszkodzenie powierzchni zewngtrznych ciata powoduje powstanie
drég dostepu dla obcych czynnikow, w tym mikroorganizmow patogennych.
Uktad odpornosciowy walczy z taka inwazja patogenow na dwa sposoby: wro-
dzona, szybko aktywowana i niespecyficzna reakcja czgsto objawiajaca sig jako
stan zapalny, oraz odpornoscia nabyta, w ramach ktorej komorki odpornosciowe
wytwarzaja przeciwciala w reakcji na obecno$¢ obcych biatek.

13.1. Stan zapalny: wrodzona reakcja odpornosciowa

Stan zapalny to proces rozwijajacy si¢ w tkance unaczynionej, pod wptywem
czynnikow uszkadzajacych. Uszkodzenie tkanki aktywuje kilka biatek, w sktad
ktorych wchodzi m.in. enzym kalikreina, ktéra katalizuje uwolnienie bradyki-
niny z glikoproteiny o wysokiej masie czasteczkowej, kininogenu. Dodatkowo,
w miejscu uszkodzenia indukowana jest produkcja enzymu tkankowego cyklo-
oksygenazy-2 w celu katalizowania konwersji kwasu arachidonowego (produktu
fosfolipidow btonowych) na serig¢ miejscowych czasteczek sygnatowych znanych
jako eikozanoidy. Wérod nich, najwazniejszymi mediatorami zapalnymi sa pro-
staglandyny. Komorki tuczne i makrofagi obecne w uszkodzonej tkance uwal-
niaja histaming i cytokiny, z ktorych najwazniejsze sa peptydy interleukina-1p
(IL-1B) i czynnik martwicy nowotworu (TNF).

Bradykinina, prostaglandyny, cytokiny i histamina to podstawowe mediatory
ostrego stanu zapalnego. Mediatory te powoduja: rozszerzenie naczyn krwiono-
snych w miejscu uszkodzenia (zaczerwienienie i miejscowy wzrost temperatu-
ry); przepuszczalnos$¢ Scian naczyn wlosowatych dla biatek osocza (powodujaca
obrzgk); i uwrazliwienie lub bezposrednia aktywacje zakonczen nocyceptorow
(powodujace bol). Leukocyty, biate krwinki, w ktérych sktad wchodza neutrofile
1 monocyty sa przyciagane do miejsca uszkodzenia przez chemokiny (molekuty
sygnatowe) uwalniane z uszkodzonej tkanki. Leukocyty otaczaja i niszcza (fago-
cytuja) obce organizmy. Monocyty moga wydostawacé si¢ poza uktad krwionosny
stajac si¢ makrofagami tkankowymi, duzymi komdrkami, ktore niszcza mikroor-
ganizmy i usuwaja zniszczona tkanke w trakcie procesu gojenia rany.

13.2. Odpornos¢ nabyta

Nabyte reakcje odpornosciowe polegaja na niszczeniu okreslonych orga-
nizmoéow dzigki rozpoznawaniu czasteczek markerowych (zwykle biatek) zna-
nych jako antygeny, ktére moga by¢ atakowane przez specyficzne przeciwciata.
Efektorami odpornosci sa biate krwinki znane jako limfocyty, ktoére wystepuja
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w dwoch odmianach: komoérki T i B. Limfocyty w sposob ciagly kraza pomiedzy
krwia i tkanka limfoidalng (weztami chlonnymi, wyspecjalizowanymi tkanka-
mi w jelitach i $ledzionie) w celu zapewnienia szybkiego wykrywania obcych
antygenow. Uktad odpornosciowy reaguje na nowe antygeny, kiedy zostana mu
dostarczone przez komorki prezentujace antygen, z ktorych najwazniejsze sa ko-
morki dendrytyczne i makrofagi.

Uktad odpornosciowy potrzebuje okoto 5 dni, aby rozwina¢ pelna odpowiedz
na napotkany antygen, a niektore ze stymulowanych limfocytow roznicuja sig
w komorki pamigciowe, ktore umozliwiaja znacznie szybsza odpowiedz na anty-
gen w przypadku kolejnej infekcji tego samego typu w przysztosci. Sg to podsta-
wy aktywnej immunizacji (w przeciwienstwie do biernej immunizacji, w ktorej
przygotowane wczesniej przeciwciala sa dostarczane bezposrednio do organizmu
pacjenta).

13.3. Przeciwciala

Przeciwciala (czasami nazywane tez immunoglobulinami) to biatka wydzie-
lane przez komorki plazmatyczne, ktore maja zdolnos¢ do rozpoznawania i wia-
zania antygenow.

Przeciwciala istnieja w kilku formach, najczestsza (80%) z nich sa immuno-
globuliny G (IgG), gammaglobuliny ztozone ze statego pnia (F)) z hiperzmien-
nymi gatgziami (F ) zapewniajacymi specyficznos¢. Immunoglobuliny M (IgM)
sa wytwarzane przez niedojrzate komorki typu B, kiedy po raz pierwszy reaguja
na antygen i stanowia silny stymulator uktadu dopetniacza. Immunoglobuliny
A (IgA) to wyspecjalizowane przeciwciala uwalniane w wydzielinach zewnetrz-
nych takich jak $lina, tzy i mleko, w ktorych wiaza patogeny i toksyny zewnatrz-
komorkowe. Wreszcie, immunoglobuliny E (IgE) wiaza si¢ z komoérkami tuczny-
mi tak, aby mogty zosta¢ aktywowane w odpowiedzi na specyficzne antygeny. Sa
one zaangazowane w reakcje alergiczne.
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Rozdzial 14.
Migsnie szKieletowe

Migsnie stanowia okoto 50% masy ciata dorostego cztowieka. Wyrdznia sig
trzy typy migéni: szkieletowe, sercowy (oba te typy migsni sa morfologicznie
prazkowane i sa ogdlnie nazywane mig$niami poprzecznie prazkowanymi) oraz
gtadkie (migs$nie zaangazowane w wiele proceséw niezaleznych od woli zacho-
dzacych w uktadzie krwiono$nym i jelitach). Wspolne dziatanie migs$nie szkiele-
towych i1 kosci tworzy uktad migsniowo-szkieletowy.

14.1. Ogolne mechanizmy skurczow migsni szkieletowych

Wibékna migsniowe posiadaja zdolnos¢ do znacznego skracania sig; nastgpuje
ono w wyniku zachodzenia na siebie czasteczek. Aktywno$¢ migéni przenosi si¢
na ko$ci przy pomocy $ciggien; napigcie wywotywane przez migsnie jest stopnio-
wane i dostosowywane do obciazenia.

14.2. Struktura migsni szkieletowych

Kazdy migsien szkieletowy sktada si¢ z licznych rownolegtych, wydtuzonych,
wielojadrzastych (zawierajacych do 100 jader) komorek, okreslanych mianem
wlokien migsniowych, ktore sa zgrupowane ze soba tworzac peczki. Kazdy pe-
czek jest otoczony przez omigsna. Kazde wiokno migsniowe otoczone jest przez
tkanke taczna nazywana $rodmigsna. Ponizej §rédmigsnej znajduje si¢ sarkolem-
ma (pobudliwa btona). Kazde witokno mig$niowe zbudowane jest z miofibryli ma-
jacych 1 um $rednicy, przedzielonych cytoplazma i utozonych réwnolegle wzdhuz
dtugiej osi komorki. Kazda miofibryla dzieli si¢ na grube i cienkie miofilamenty
(grube, 10—14 nm szerokosci i 1,6 pm dtugosci; cienkie, 7 nm szeroko$ci i 1 um
dtugosci). Sa one odpowiedzialne za prazkowanie poprzeczne migéni. Cienkie
filamenty sktadaja si¢ gtéwnie z trzech biatek, aktyny, tropomiozyny i troponiny,
w stosunku 7:1:1, a grube filamenty gltéwnie z miozyny. Cytoplazma otaczajaca
miofilamenty okre$lana jest mianem sarkoplazmy.

14.3. Polaczenie nerwowo-migSniowe i skurcz mig¢snia

Polaczenie nerwowo-mig¢sniowe

Skurcz migsni szkieletowych zachodzi po aktywacji nerwowej samych wto-
kien mig$niowych z kory mézgu poprzez szlak odruchowy przy udziale rdzenia
krggowego i pnia mozgu. Neurony unerwiajace migénie szkieletowe nazywane sg
motoneuronami alfa. Kazdy akson motoneuronu rozgal¢zia si¢ stykajac si¢ z po-
wierzchnig indywidualnych wtokien mig$niowych w formie kulistych zakonczen.
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Zakonczenia te sa polaczone z plytka motoryczna, i wspolnie tworza one pota-
czenie nerwowo-mig$niowe (PNM).

Rola potaczenia nerwowo-mig$niowego jest bezposrednie przekazywanie po-
budzajacych impulséw z motoneurondéw alfa do unerwionych przez nie wtokien
migsniowych. Pozwala to na przekazywanie impulséw z nerwu do migsnia i po-
woduje przewidywalna reakcj¢ migsnia.

Zakonczenie aksonu neuronu motorycznego posiada duza liczbe pgcherzykow
synaptycznych zawierajacych substancj¢ przekaznikowa - acetylocholing (ACh).

Skurcz mig$nia

W miarg rozprzestrzeniania si¢ potencjalu czynnosciowego we wtdknach mig-
$niowych, dociera on do kanalikow T i uwalnia Ca*" z retikulum sarkoplazmatycz-
nego do sarkoplazmy, a wzbudzone wtokna mig$niowe kurcza sig. Skurcz ten trwa
tak dtugo, jak dtugo poziom Ca* jest wysoki. Wiokna migsniowe mozna podzieli¢
na widkna wolno i szybko kurczace si¢ w zalezno$ci od czasu trwania pojedyncze-
go skurczu. Zalezy to od typu miozyny w mig$niach i iloéci retikulum sarkopla-
zmatycznego. Rozne migsnie sa zbudowane z roéznych proporcji tych dwoch typow
wiokien, co prowadzi do znacznego zroznicowania podczas skurczéw migsni.

14.4. Jednostki motoryczne, rekrutacja i sumowanie

W prawidlowo dziatajacych migéniach szkieletowych, wtokna nigdy nie
kurcza si¢ pojedynczo. Kilka z nich kurczy si¢ prawie jednocze$nie, poniewaz
wszystkie sa zaopatrywane przez jeden motoneuron alfa. Pojedynczy neuron mo-
toryczny i wszystkie wtokna, ktore unerwia nazywane sa jednostka motoryczna.
Jest to najmniejsza czg¢$¢ migsnia, ktéra moze kurczy¢ si¢ niezaleznie od innych
jego czesci. Liczba wtokien migsniowych unerwiana przez jedna jednostke moto-
ryczng moze wynosi¢ od 5 do nawet 2000.

W obregbie migsnia, wtokna mig$niowe kazdej jednostki motorycznej sa moc-
no rozproszone pomi¢dzy wtoknami nalezacymi do innych jednostek. To z kolei
determinuje zapotrzebowanie migénia na krew.

Podczas stopniowego skurczu istnieje okreslony porzadek rekrutacji jedno-
stek, w ktérym najmniejsze komorki reaguja pierwsze, a najwigksze ostatnie (tak
zwana zasada rozmiaru). Sita jest kontrolowana nie tylko przez zrdéznicowana
rekrutacj¢ jednostek, ale takze przez zroznicowang czgstotliwos¢ aktywacji jed-
nostek. Jezeli wldkna migsniowe sa stymulowane sekwencyjnie z wyzsza czg-
stotliwo$cia, wynikiem jest utrzymujacy si¢ skurcz, w ktérym nie da si¢ wykry¢
oddzielnych drgan. Taki skurcz nazywamy t¢zcowym.

Zsumowane impulsy pobudzajace (potencjaly czynnosciowe) jednostek mo-
torycznych moga by¢ zmierzone przy uzyciu elektromiogramu (EMG). EMG to
zewnatrzkomorkowe badanie wykonywane albo z powierzchni skory potozonej
nad migsniem lub elektrod umieszczanych pozakomédrkowo wewnatrz migsnia.

48



Rozdzial 15.

Migsien sercowy i mig¢snie gladkie

15.1. Migsien sercowy

Migsien sercowy generuje site skurczu migs$ni przedsionkéw i komor. Jest
on zbudowany z komorek migénia sercowego nazywanych miocytami. Komorki
te sa prazkowane zgodnie ze zorganizowanym ukladem grubych i cienkich fi-
lamentow, ktore, tak jak w migsniach szkieletowych, tworza strukture migsnia.
Miocyty maja wymiary 100 x 20 um, sa rozgatgzione, maja pojedyncze jadro i sa
takze bogate w mitochondria. Fizjologicznie dzialanie serca, polegajace na pom-
powaniu krwi, zalezy od zsynchronizowanych skurczow wszystkich komorek
serca. Ich skurcze nie zaleza od zewngtrznego unerwienia, tak jak w migsniach
szkieletowych - serce tworzy swdj wlasny rytm, nazywany rytmicznoscia pracy
serca. Nerwy unerwiajace serce jedynie przyspieszaja lub zwalniaja rytm i moga
modyfikowac¢ sit¢ skurczow (tak zwane dziatania chronotropowe i inotropowe).

15.2. Migsnie gladkie

Migsnie gtadkie charakteryzuje brak prazkowania i stabsza organizacja wto-
kien. Kazda komodrka zawiera wylacznie jedno jadro. Migsénie gtadkie sa zaan-
gazowane w wiele procesow niezaleznych od woli, zachodzacych w naczyniach
krwionos$nych i jelitach.

Komorki migsni gltadkich maja ksztatt wrzeciona o wymiarach 50-400 pm
dtugosci na 2-10 pm grubosci. Sa potaczone, tak jak komorki migsnia sercowego,
specjalnymi polaczeniami migdzykomérkowymi nazywanymi desmosomami.
Poniewaz filamenty aktynowe i miozynowe nie sg regularnie rozmieszczone, nie
sa one prazkowane. Komorki migéni gtadkich skracaja si¢ w wyniku przesuwania
si¢ miofilamentow blizej siebie 1 ich zachodzenia na siebie, ale w znacznie mniej-
szym stopniu niz w innych typach migsni. Z tego powodu, sa one zdolne do dtugo
utrzymujacego si¢ skurczu, bez zmegczenia i przy niewielkim zuzyciu energii.

Migsnie jednostkowe posiadaja wiele potaczen pomigdzy komorkami, a mia-
rowa fala skurczu moze przechodzi¢ przez caty migsien, tak jakby stanowit on
pojedyncza komorke. Migénie takie wystepuja w zotadku, jelitach, pgcherzu mo-
czowym, cewce moczowej, naczyniach krwionosnych. Dzigki automatyzmowi
migsni gladkich moga sig¢ one kurczy¢ spontanicznie (obserwowane zwlaszcza
w przewodzie pokarmowym), jak réwniez skurcze moga by¢ wywotane takimi
czynnikami jak pobudzenie nerwowe, rozciagnigcie czy zwiazki chemiczne.
Aktywnos¢ toniczna powoduje, ze migsnie gltadkie utrzymywane sa w statym
stanie skurczu lub, inaczej, statego napigcia czynnosciowego. Najtatwiej zaob-
serwowac je w zwieraczach kontrolujacych przesuwanie si¢ trawionego pokarmu
przez przewod pokarmowy.
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Wielojednostkowe migsnie gladkie zbudowane sa z pojedynczych widkien
niezwigzanych ze soba polaczeniami, ale indywidualnie oddzielnie stymulowa-
nych przez autonomiczne neurony motoryczne. Kazde wtokno migénia gtadkiego
moze kurczy¢ si¢ niezaleznie od innych. Przyktady obejmuja rzeskowe migsnie
oka, nasieniowodu, teczowke oka i migsnie przywlosowe, ktore powoduja ,,jeze-
nie si¢” wlosow w przypadku stymulacji uktady wspotczulnego.

Czynniki, ktore wptywaja na neuronowa kontrole migéni gtadkich to:

1. Typ unerwienia i uwalniany transmiter;
2. Receptor neurotransmitera na komorce mig$niowe;j;
3. Anatomiczny uktad nerwow w stosunku do wtokien migsniowych.

Istniejg trzy typy unerwienia: zewngtrzne — z autonomicznej czg$ci uktadu
nerwowego, glownie wspodtczulne (tetnice), przywspotczulne (migsnie rzgskowe)
oraz zaré6wno wspoélczulne jak i przywspotczulne (jelita); wewngtrzne — sploty
nerwow wewnatrz samego migsnia gtadkiego (wystepujace w jelitach); oraz neu-
rony czuciowe (aferentne) — posrednio wywotujace odruchowa aktywacj¢ neuro-
néw motorycznych.

Komorki migéni gladkich reaguja takze na czynniki zwiazane z miejscowymi
czynnikami tkankowymi i hormonami.
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Rozdzial 16.

Uklad krazenia

Uktad krazenia sktada si¢ z serca i naczyn krwiono$nych i zawiera okoto
5,5 litra krwi w przypadku mezczyzny wazacego 70 kg. Jego gtéwne funkcje to
dystrybucja tlenu i substancji odzywczych do tkanek, przenoszenie metabolitow
i dwutlenku wegla do narzaddéw wydzielniczych i ptuc oraz transport hormonéw
i sktadnikow uktadu odpornosciowego. Odgrywa on takze istotng rolg w termo-
regulacji. Funkcja uktadu krazenia jest modulowana przez autonomiczny uktad
Nerwowy.

16.1. Naczynia krwionosne

Uktad naczyniowy sktada si¢ z t¢tnic i tetniczek, ktore prowadza krew od serca
do tkanek, cienkosciennych naczyn wlosowatych pozwalajacych na dyfuzje¢ gazow
i metabolitow, oraz z zylek i zyl, ktore odprowadzaja krew z powrotem do serca.

Cis$nienie krwi, $rednica naczyn i grubos¢ ich $cianek sa rézne w réznych od-
cinkach uktadu krazenia. Sciany naczyn zawieraja rézne iloéci miesni gtadkich,
co pozwala im na kurczenie si¢ 1 zmiang oporu wobec przeptywu krwi. Naczynia
wlosowate nie zawieraja migsni gtadkich. Wewngetrzna powierzchnia wszystkich
naczyn krwionos$nych jest wyscielona cienka pojedyncza warstwa komorek §rod-
btonka, co jest istotne dla funkcji naczyn.

Duze tetnice sa elastyczne i czg$ciowo tagodza oscylacje ci$nienia wywoty-
wane przez akcje serca; sztywne tgtnice (wiek, miazdzyca) powoduja wigksze
oscylacje. Male tetnice zawieraja stosunkowo wigcej migsni i sag odpowiedzialne
za kontrolowanie przeptywu krwi w tkankach. Zyly maja wicksza $rednice niz
odpowiadajace im tetnice i zapewniaja mniejszy opor.

16.2. Serce

Serce to czterokomorowa pompa migsniowa, ktora przepompowuje krew, wy-
wotujac jej krazenie. Posiada ono wiasny stymulator (uktad bodzco-przewodza-
cy) 1 nie wymaga udziatu uktadu nerwowego aby prawidtowo pracowaé, chociaz
jego dzialanie jest modulowane przez autonomiczny uktad nerwowy.

Objetos¢ krwi przechodzacej przez serce w ciggu minuty (pojemnos¢ minu-
towa serca) to okoto 5 1 podczas spoczynku, zas przy aktywnosci fizycznej moze
ona wzrosna¢ do ponad 20 1. Objetos¢ krwi wyrzucanej przez serce podczas jed-
nego uderzenia (objetos¢ wyrzutowa serca) wynosi okoto 70 ml w spoczynku.

Komory serca wykonuja pracg pompowania; przedsionki pomagaja w wy-
petnianiu komor. Jednokierunkowy przeptyw przez serce jest mozliwy dzigki
zastawkom pomig¢dzy komorami i strukturami wyprowadzajacymi krew z serca.
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Skurcz serca nazywamy skurczem; okres pomigedzy skurczami, kiedy serce na-
petnia si¢ krwia, nazywamy rozkurczem.

16.3. Krazenie systemowe (uklad krazenia duzego)

Podczas skurczu cisnienie w lewej komorze wzrasta do okoto 120 mmHg,
a krew jest wtlaczana do aorty. Wzrost ci$nienia rozszerza elastyczne $ciany aor-
ty 1 duzych t¢tnic 1 napedza przeptyw krwi.

Cisnienie skurczowe to najwyzsze ci$nienie t¢tnicze podczas skurczu (okoto
110 mmHg). Podczas rozkurczu, przeptyw krwi tetniczej jest czg$ciowo utrzy-
mywany przez elastyczny skurcz $cian duzych tgtnic. Minimalne ci$nienie przed
nastgpnym skurczem to ci$nienie rozkurczowe (okoto 80 mmHg). Rdéznica po-
migdzy ci$nieniem skurczowym i rozkurczowym sktada si¢ na cis$nienie tetna.
Cisnienie krwi okres$la si¢ jako tetnicze cisnienie skurczowe/tgtnicze cisnienie
rozkurczowe np. 110/80 mmHg.

Gtowne tetnice dziela si¢ na mniejsze tetnice z dobrze rozwinigta btona mig-
$niowa, z ktoérych najmniejsze nazywane sa tetniczkami. Tkankowy przeptyw
krwi jest regulowany przez skurcze tych matych tgtnic, ktore okresla si¢ mianem
naczyn oporowych. Srednie ci$nienie krwi w poczatkowym odcinku tetniczek
wynosi okoto 65 mmHg. Tetniczki dziela si¢ na gesta sie¢ naczyn wlosowatych
w tkankach, a te z kolei tacza si¢ z matymi a nast¢pnie wickszymi zytkami, naj-
mniejszymi zytami.

16.4. Krazenie plucne (uklad krazenia malego)

Prawy przedsionek pomaga wypetnia¢ prawa komorg, ktora pompuje krew do
tetnicy ptucnej i ptuc. Krazenie ptucne jest krotsze niz systemowe i cechuje si¢
nizszym oporem wobec przeptywu. W zwiazku z tym do uzyskania przeptywu
przez ptuca wymagane jest nizsze ci$nienie krwi; cisnienie w tetnicy ptucnej wy-
nosi okoto 20/15 mmHg. Wymiana gazoéw zachodzi w naczyniach wlosowatych
otaczajacych pecherzyki ptucne. Naczynia te tacza si¢ z zytkami ptucnymi, a te
z zytami, a natleniona krew wraca zyla plucna do lewego przedsionka, a stamtad
do lewej komory. Potrzeby metaboliczne ptuc nie sa zaspokajane przez krazenie
ptucne, ale przez oddzielne krazenie oskrzelowe, nalezace do krazenia duzego,
ktorego sie¢ zylna wraca do lewej strony serca.

16.5. Zastawki serca

Sciany serca utworzone sg z migsnia sercowego. Poniewaz krazenie uktadowe
cechuje sig¢ 10-15 razy wigkszym oporem wobec przeptywu niz krazenie ptucne,
lewa komora musi wytworzy¢ wigcej mocy i jest bardziej umigsniona niz komora
prawa. Wewngtrzna powierzchnia serca jest pokryta cienka warstwa komorek
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nazywanych wsierdziem, podobnych do naczyniowych komorek $rodbtonko-
wych. Wsierdzie stanowi powierzchni¢ antytrombogeniczng (przeciwdzialajaca
tworzeniu skrzepow). Zewngtrzna powierzchnia jest pokryta nasierdziem, war-
stwa komorek mezotelialnych. Cate serce umieszczone jest w cienkiej wioknistej
pochewce (osierdziu), zawierajacym ptyn srodmiazszowy jako lubrykant, ktory
chroni serce przed uszkodzeniami spowodowanymi przez tarcie i uniemozliwia
nadmierne powigkszenie.

Krew ptynie z prawego przedsionka do prawej komory przez przedsionko-
wo-komorowa zastawke trojdzielna (sktadajaca si¢ z trzech platkow), a z lewego
przedsionka do lewej komory przez przedsionkowo-komorowa zastawke mitralna
(sktadajaca si¢ z dwoch platkow). Zastawki przedsionkowo-komorowe nie moga
wynicowac si¢ do wnetrza przedsionka pod wptywem wysokiego ci$nienia po-
wstajacego w komorach dzigki cienkim strunom (strunom $ciggnistym) rozcia-
gnigtym pomigdzy brzegiem ptatkow zastawki a mig$niami brodawkowatymi
w komorach. Krew jest wypychana z prawej komory przez zastawke potksigzy-
cowata tetnicy ptucnej, a z lewej komory przez zastawke potksiezycowata aorty;
obie zastawki posiadaja trzy platki. Ptatki sq utworzone z tkanki tacznej pokryte;j
cienka warstwa komorek wsierdzia lub $rodblonka. Kiedy sa zamknigte, ptatki
tworza szczelne zamknigcie w miejscu spoidta (linii zetknigcia sig brzegdéw plat-
kéw zastawki). Obie grupy zastawek otwieraja si¢ i zamykaja w sposob pasywny
zgodnie z r6znicg cisnien po obu ich stronach. Choroba lub wady rozwojowe za-
stawek moga mie¢ powazne konsekwencje. Zwezenie zastawki oznacza istnienie
zbyt waskiej zastawki; zwezone zastawki przedsionkowo-komorowe ograniczaja
napelnianie si¢ komor, a zwezone zastawki wyplywowe zwigkszaja obciazenie
nastepcze i pracg wykonywana przez komorg. Niewydolne zastawki nie domyka-
ja si¢ wlasciwie i przeciekaja.

16.6. Elektrokardiogram

Fale depolaryzacji przechodzace przez serce wywotuja powstanie lokalnego
pradu w otaczajacym serce ptynie. Fale te rozchodza si¢ w ciele, ktore stanowi
przewodnik objgtosciowy i mozna je wykry¢ na powierzchni ciala w postaci nie-
wielkich zmian napigcia. Stanowi to podstawe badania elektrokardiograficznego
(EKG).

Klasyczne EKG polega na mierzeniu napigcia pomigdzy lewym i prawym ra-
mieniem (odprowadzenie 1), prawym ramieniem i lewa golenia (odprowadzenie
II), oraz lewym ramieniem i lewa golenia (odprowadzenie III). Takie utozenie
okreslanie jest mianem trojkata Einthovena. Wysokos$¢ napigcia w kazdym mo-
mencie zalezy od wielkos$ci migénia ulegajacego depolaryzacji (wigcej komorek
generuje wyzsze napigcie) oraz od kierunku w ktérym przemieszcza si¢ fala de-
polaryzacji (tzn. jest to wielko$¢ wektorowa).
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16.7. Krazenie wiencowe

Serce wymaga znacznego doptywu krwi, ktéra jest dostarczana przez lewa
iprawa tetnicg wiencowa. Odchodza one od poczatkowego odcinka aorty. Migsien
sercowy ma bardzo rozwinigty system naczyn wlosowatych. Wigkszos¢ krwi po-
wraca do prawego przedsionka przez zyle tzw. zatoke wiencowa. Duze i mate
zyly wiencowe biegna rownolegle do prawych tgtnic wiencowych i uchodza do
zatoki wiencowej. Mate zyly uchodza bezposrednio do gltéwnych przestrzeni
serca. Lewa komora jest zaopatrywana gltéwnie przez lewa tgtnice wiencowa;
jej zwezenie w wyniku choroby moze prowadzi¢ do powaznych konsekwencji.
Krazenie wiencowe jest jednak zdolne do wytwarzania, z czasem, skutecznego
krazenia pobocznego, w ramach ktoérego nowe tgtnice omijaja zwezenie i polep-
szaja przeptyw wiencowy. Podczas skurczu komory $ciskaja tg¢tnice wiencowe
1 zatrzymuja przeptyw krwi.

16.8. Cykl pracy serca

Cykl sercowy opisuje zdarzenia, ktére maja miejsce podczas jednego uderze-
nia serca. Na poczatku cyklu, pod koniec rozkurczu, cate serce jest rozluznione.
Zastawki przedsionkowo-komorowe (AV) sa otwarte (po prawej trdjdzielna; po
lewej mitralna), gdyz cisnienie przedsionkowe jest ciagle troche wyzsze niz ko-
morowe. Zastawki ptucne i aortalne sa zamknigte, poniewaz ci$nienie w tetnicy
ptucnej i aorcie jest wyzsze niz w komorach. Cykl zaczyna si¢ kiedy wezet zato-
kowo-przedsionkowy (wezet SA) aktywuje skurcz przedsionkow.

Skurcz przedsionkow. W spoczynku, skurcz przedsionkow jest odpowie-
dzialny jedynie za koncowe 15-20% ostatecznej objgtosci komorowej, poniewaz
wickszo$¢ procesu napetniania nastapita w wyniku ci$nienia zylnego. [lo§¢ krwi
pochodzacej z przedsionka zwigksza si¢ wraz z tempem bicia serca, ze wzglgdu
na skrdcenie czasu rozkurczu i ograniczenia okresu napetniania komor. Nie ma
zastawek pomigdzy zylami i przedsionkami, a skurcz przedsionkdéw powoduje
niewielki wzrost ci$nienia w duzych zytach.

Skurcz komor. Ci$nienie komorowe rosnie szybko podczas skurczu, a zastaw-
ki przedsionkowo-komorowe zamykaja sig tak szybko, jak staje si¢ ono wyzsze
od ci$nienia w przedsionkach. Powoduje to wibracje, ktore sg styszalne w postaci
pierwszego tonu serca (S,). Depolaryzacja komorowa zwiazana jest z zespotem
QRS w EKG. Przez krotki okres czasu, podczas narastania sity, zar6wno zastaw-
ki AV jak i potksiezycowate sa zamknigte i nie wystgpuje wyptyw krwi, jako ze
cisnienie komorowe jest ciagle nizsze niz to panujace w tetnicy ptucnej i aorcie.
Ten okres nazywamy skurczem stalo objetos§ciowym, poniewaz nie zmienia si¢
objgtos¢ komorowa. Rosnace ci$nienie sprawia, ze zastawki AV wybrzuszaja si¢
w strong przedsionkéw powodujac niewielki wzrost cisnienia w przedsionku, po
ktérym nastepuje jego spadek.
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Wyrzut. Kiedy ci$nienie komorowe przekracza to w aorcie i tgtnicy ptucnej,
zastawki potksiezycowate otwieraja si¢ 1 krew jest wyrzucana z komoér. Wypltyw
jest poczatkowo bardzo szybki (faza szybkiego wyrzutu) ale, w miarg stabnig-
cia skurczu, wyrzut zmniejsza si¢ (faza wolnego wyrzutu). Podczas drugiej fazy
wyrzutu, komory przestaja si¢ aktywnie kurczy¢, a migénie zaczynaja sig¢ repo-
laryzowac; jest to zwiazane z zatamkiem T zapisu EKG. Cisnienie komorowe
w fazie wolnego wyrzutu jest trochg nizsze niz to w tetnicy, ale poczatkowo krew
w dalszym ciagu wyplywa z serca sita rozpedu. W koncu, nastepuje krotki okres
cofania si¢ przeptywu krwi powodujacy zamknigcie zastawki potksiezycowa-
tej, niewielki wzrost ci$nienia t¢tniczego (zatamek dykrotyczny w zapisie tgtna)
i drugi ton serca (S,). [los¢ krwi wyrzucanej podczas jednego skurczu przez kaz-
da z komor serca to objgto$¢ wyrzutowa.

Rozkurcz. Natychmiast po zamknigciu zastawek potksigzycowatych komory
rozluzniaja si¢. Zastawki AV pozostaja jednak zamknigte poniewaz ci$nienie ko-
morowe jest poczatkowo ciagle wyzsze niz w przedsionkach (rozkurcz statoobje-
tosciowy). Nazywamy to zwiotczeniem izometrycznym, poniewaz ponownie nie
zmienia si¢ objetos¢ komorowa. Tymczasem cisnienie w przedsionkach rosnie
w zwiazku z napetnianiem si¢ z zyt. Kiedy ci$nienie komorowe wystarczajaco
spadnie, zastawki AV otwierajq si¢ i ci$nienie w przedsionkach spada, gdy ko-
mory gwattownie si¢ wypetniaja (faza szybkiego napetniania). Towarzyszy jej
elastyczne rozszerzanie si¢ §cian komor powodujace faktyczne zasysanie krwi
do wnetrza komor. Napetnianie podczas ostatnich dwdch trzecich czasu trwania
rozkurczu jest wolniejsze i wynika tylko z przeptywu zylnego (faza wolnego na-
petniania). W spoczynku rozkurcz trwa dwa razy dtuzej niz skurcz, ale skraca
si¢ W miar¢ wzrostu tetna.

16.9. Tetno

Tetno obwodowe odzwierciedla fale cisnienia przemieszczajace si¢ od serca;
przemieszczaja si¢ one szybciej niz sama krew. Na ksztatt tetna wplyw ma ela-
stycznos¢ (rozciagliwosc) i $rednica tetnicy. Cisnienie w zyle szyjnej odzwiercie-
dla ci$nienie w prawym przedsionku, poniewaz nie ma zastawki pomigdzy zyta
szyjna a prawym przedsionkiem.

16.10. Tony serca

Tony serca to zjawisko akustyczne, powstajace w sercu w wyniku jego skur-
czow. Fizjologicznie wykrywalny jest tylko pierwszy i drugi ton serca (S, S,),
chociaz trzeci ton (S,) tez moze by¢ okazjonalnie styszalny u zdrowych, mtodych
ludzi. Kiedy ci$nienie w przedsionkach jest podwyzszone (np. w niewydolnosci
serca), styszalny moze by¢ zarowno trzeci jak i czwarty ton serca, zwiazany, od-
powiednio, z gwattownym napetnianiem i skurczem przedsionkowym; przypo-
mina to dzwigk galopujacego konia (rytm galopowy).
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Szmery serca sa spowodowane wzburzeniem krwi, a tagodny szmer jest czasa-
mi styszany u mtodych ludzi w fazie wyrzutu. Patologiczne szmery sa zwigzane
ze zwezeniem zastawek lub cofaniem si¢ krwi przez niedomykajace si¢ zastawki
(niedomykalnosc¢).

16.11. Kontrola pojemnosci minutowej serca i prawo Starlinga

Pojemno$¢ minutowa jest okreslana przez akcje serca i objgtos¢ wyrzutowa
serca (pojemno$¢ minutowa = akcja serca x objeto$¢ wyrzutowa serca). Pojemnosc
minutowa jest uzalezniona od cis$nienia napetniania (obciazenie wstepne), sity
wytworzonej przez migsien sercowy, oraz cisnienia, ktore musi pokona¢ serce
pompujac krew (obciazenie nastepcze). Zarowno akcja serca jak i sita sg modulo-
wane przez autonomiczny uktad nerwowy.

16.12. Cisnienie napelniania i prawo Starlinga

Koncowo-rozkurczowe ci$nienie (EDP) prawej komory serca jest zalezne od
odsrodkowego cisnienie zylnego (CVP); EDP lewej komory serca jest zalezne
od ptucnego cisnienia zylnego. EDP i elastyczno$¢ (rozciagliwos¢) sciany ko-
mory odpowiadaja za objgtos¢ koncowo-rozkurczowa (EDV). Sztywna komora,
np. z powodu zwtoknienia po niedokrwieniu lub w wyniku rozrostu migénia, nie
bedzie si¢ rozciagala tak dobrze i bedzie miata mniejsza EDV przy jakimkol-
wiek EDP. Gdy wzrasta EDV, sita skurczu podczas kolejnego skurczu serca tak-
ze ro$nie, co wiaze si¢ ze zwigkszeniem pojemnosci wyrzutowej. Nazywamy to
zaleznos$cia Franka-Starlinga, a wykres odnoszacy objeto$¢ wyrzutowa do EDP
nazywany jest krzywa Starlinga.

16.13. Znaczenie prawa Starlinga

Najwazniejsza konsekwencja prawa Starlinga jest to, ze objetosci wyrzutowe
lewej i prawej komory sq takie same. Gdyby wyrzut z prawej komory byt wyzszy
niz z lewej, krew akumulowata by si¢ w plucach, wzrostoby ci$nienie krwi ptuc-
nej, a plyn bytby wtlaczany do $rodmiazszu ptuc i pgcherzykow (obrzegk ptuc).
Prawidlowo tak si¢ nie dzieje, poniewaz wzrost cisnienia krwi ptucnej zwigksza
ci$nienie napetniania (a w konsekwencji EDV) lewej komory. Nastgpnie wzrasta
objgtos¢ wyrzutowa lewej komory zgodnie z prawem Starlinga do momentu osia-
gnigcia takiej samej pojemnosci minutowej jak prawa komora, kiedy cisnienie
w ptucach przestaje rosna¢ i ustalana jest nowa rownowaga. Wyjasnia to takze,
w jaki sposob wzrost CVP, ktory bezposrednio wplywa na pojemnos$¢ minuto-
wa prawej komory powoduje wzrost pojemnosci minutowej catego serca. Prawo
Starlinga przyczynia si¢ takze do wzrostu pojemnosci minutowej serca podczas
aktywnosci fizycznej, kiedy moze dojs¢ do wzrostu CVP.
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Niedocisnienie ortostatyczne. Podczas wstawania z pozycji lezacej do stojacej
sita cigzenia powoduje sptynigcie krwi do nég i1 spadek CVP. To z kolei powo-
duje spadek pojemno$ci minutowej serca (zgodnie z prawem Starlinga) 1, kon-
sekwentnie, spadek ci$nienia krwi. Niedoci$nienie ortostatyczne zwykle ulega
natychmiastowej korekcie w wyniku dziatania odruchu z baroreceptorow, ktory
powoduje skurcz naczyn krwionos$nych (podnoszac CVP), przyspieszenie akcji
serca i zwigkszenie pojemnosci minutowej oraz przywrocenie prawidtowego ci-
$nienia krwi. Jednak nawet u zdrowych ludzi moze to okazjonalnie powodowac
chwilowa utrat¢ przytomnos$ci (omdlenie lub zastabniecie) z powodu zmniejszo-
nego ukrwienia mozgu.

16.14. Autonomiczny uklad nerwowy i kurczliwos¢

Mechanizmy lezace u podstaw prawa Starlinga sa wewnetrznq cechq charak-
terystycznq migénia sercowego. Autonomiczny uktad nerwowy stanowi zrodto ze-
wnetrznego oddziatywania na pojemno$¢ minutowa serca. Wspotczulna stymula-
cjaiadrenalina (epinefryna) przyspieszaja akcjg serca i sitg¢ skurczow, podczas gdy
stymulacja przywspotczulna spowalnia akcje serca. Akcja serca jest modulowana
przez czynniki chronotropowe, a kurczliwos¢ przez czynniki inotropowe; kurczli-
wo$¢ zmnigjsza si¢ podczas choroby (np. niedokrwienie miesnia sercowego).

16.15. Obciazenie nastepcze

Obciazenie nastgpcze to opor jaki musi pokonaé serce swoja praca i oczywiste
powinno by¢ tak, ze wzrost obcigzenia nastgpczego zredukuje pojemnos$¢ minu-
towa serca jezeli sita nie moze ulec zwigkszeniu. Obciazenie nastepcze jest nor-
malnie zwiazane z cisSnieniem w aorcie w przypadku komory lewej i ci$nieniem
w tetnicy phucnej w przypadku prawej. W zwiazku z tym wzrasta ono w przy-
padku wzrostu ci$nienia krwi lub w przypadku zwgzenia zastawek potksigzyco-
watych. Jednakze pojemno$¢ minutowa serca zostaje zwykle zachowana w wy-
niku dziatania prawa Starlinga.

Kiedy wzrasta obcigzenie nastgpcze, poczatkowo nastgpuje zmniejszenie
frakcji wyrzutowej (proporcji EDV wyrzucanej przy uderzeniu serca) i objgto-
$ci wyrzutowej. Jednakze, w zwiazku z tym, wigcej krwi pozostaje w komo-
rze po skurczu, a pojemnosci minutowe dwoch stron serca przestaja by¢ zgodne.
W rezultacie krew akumuluje si¢ po stronie zylnej a ci$nienie napetniania ro$nie.
Wobec tego ros$nie takze sita skurczu zgodnie z prawem Starlinga az do przezwy-
cigzenia zwigkszonego obciazenia nastgpczego i, po kilku uderzeniach, dochodzi
do przywrocenia wlasciwej pojemnosci minutowej. Mechanizm ten moze okazac
sig nieskuteczny przy niewydolnosci serca.
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16.16. Kontrola pojemnos$ci minutowej

Ze wzgledu na kompensacj¢ wynikajaca z prawa Starlinga, pojemno$¢ minu-
towa serca jest zalezna tylko od ci$nienia napelniania prawej strony serca, czyli
CVP oraz wplywu autonomicznego uktadu nerwowego na akcje serca i kurcz-
liwos¢. Pojemnos¢ minutowa serca moze w zwiazku z tym zosta¢ zachowana
przy umiarkowanej chorobie serca. Jednakze, nawet jezeli objgtos¢ wyrzutowa
jest normalna, to frakcja wyrzutowa jest zmniejszona poniewaz EDV musi by¢
wysoka aby utrzymaé¢ pojemnos¢ minutowa. Wobec tego, zmniejszona frakcja
wyrzutowa (<50%) i powigkszone serce stanowia objaw choroby serca.
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Rozdzial 17.

Naczynia krwionosne

17.1. Struktura

Sciany wigkszych naczyf krwiono$nych skladaja si¢ z trzech warstw: blony
wewnetrznej (tunica intima) sktadajacy si¢ z cienkiej warstwy komorek $rod-
btonka; grubej btony §rodkowej (tunica media) sktadajacej si¢ z migéni gladkich
i wldkien elastynowych, ktore zapewniaja jej elastycznos¢; oraz blony zewngtrz-
nej (tunica adventitia) sktadajacej si¢ z fibroblastow i nerwow umieszczonych
w tkance kolagenowej. Warstwy sa od siebie oddzielone wewngtrzna i zewngtrz-
na btona sprezysta. W duzych naczyniach btona zewngtrzna zawiera sie¢ naczyn
krwiono$nych nazywang naczyniami naczyn (vasa vasorum) zaopatrujaca mig-
sien gtadki. Zyty posiadaja ciensza btone srodkowa niz tetnice i zawieraja mniej-
sza ilo$¢ migsni gladkich. Wszystkie trzy warstwy zawieraja wioknisty kolagen,
ktory stuzy za szkielet, do ktorego przyczepione sa komorki.

Komoérki zylnych migsni gladkich sa wydtuzone, maja 15-100 um dtugosci
1 majg tendencj¢ do tworzenia spirali wokot naczyn; w zwiazku z tym $wiatto
naczynia zweza si¢, gdy si¢ kurcza.

Budowa naczyn wlosowatych i najmniejszych zytek to pojedyncza warstwa
komorek $rodbtonka wzmocnionych od zewnatrz blaszka podstawna o grubosci
50-100 nm zawierajaca kolagen. Powierzchnia wewngtrzna jest pokryta siatka
glikoproteinowa nazywana glikokaliksem.

Istnieja trzy podstawowe typy naczyn wlosowatych rozniace si¢ przepuszczal-
noscia. Naczynia wlosowate ciggle maja niska przepuszczalnos¢ poniewaz pota-
czenia pomigdzy komorkami §rodmiazszowymi sa bardzo $ciste i uniemozliwiaja
dyfuzje czasteczek liofobowych >10000 Da. Wystepuja one w skorze, ptucach,
osrodkowym uktadzie nerwowym i mig$niach. Fenestrowane naczynia wlosowa-
te (o Scianie okienkowej) maja mniej szczelne potaczenia, a komorki srodmiaz-
szowe dodatkowo posiadaja otwory (okienka) wielkosci 50-100 nm; w zwiazku
z tym sa bardziej przepuszczalne. Wystepuja w miejscach, w ktorych duza ilos¢
ptynu lub czasteczek musi dyfundowac przez $ciang naczynia, czyli w gruczotach
dokrewnych, ktgbuszkach nerkowych i kosmkach jelita. Nieciagte naczynia wto-
sowate wystepuja w szpiku kostnym, watrobie, sledzionie i posiadaja wystarcza-
jaco szerokie szczeliny aby mogty si¢ przez nie przedosta¢ krwinki czerwone.

17.2. Srodblonek

Srodblonek odgrywa kluczowa role w regulacji napiccia $cian naczyniowych.
W reakcji na substancje zawarte we krwi lub zmiany przeplywu krwi moze
on syntetyzowac kilka istotnych czynnikoéw rozszerzajacych naczynia, w tym
NO (wywodzqcy sie z nabtonka czynnik rozkurczowy, EDRF) i prostacykling
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(prostaglandyng 1,, PGI,), jak rowniez silne czynniki powodujace skurcz $cian
naczyh, takie jak endotelina-1 i tromboksan A, (TXA).

NO jest syntetyzowany przez Srodbltonkowa syntazg tlenku azotu (eNOS)
z L-argininy. Aktywnos$¢ eNOS i produkcja NO zwigkszaja si¢ w wyniku dzia-
tania czynnikéw podnoszacych ilo§¢ wewnatrzkomorkowego Ca?', obejmujacych
miejscowe mediatory takie jak bradykinina, histamina i serotonina oraz niektore
neuroprzekazniki (np. substancja P). Zwigkszony przeptyw (napigcie §cinaja-
ce) takze stymuluje produkcje NO i dodatkowo aktywuje syntezg prostacyklin.
Podstawowa produkcja NO w sposob ciagly moduluje opornosé zylna co wynika
z odkrycia, ze hamowanie eNOS powoduje wzrost ci$nienia krwi. NO hamuje
takze aktywacje ptytek i przeciwdziata zakrzepicy (nieprawidtowemu krzepnig-
ciu krwi w naczyniach).

Endotelina-1 to peptyd ztozony z 21 aminokwasow, powodujacy skurcz na-
czyn, uwalniany ze $rédbtonka w obecnos$ci wielu innych czynnikéw powoduja-
cych skurcz naczyn, w tym angiotensyny II, hormonu antydiuretycznego (ADH;
wazopresyny) 1 noradrenaliny - jego ilos¢ moze wzrasta¢ podczas choroby lub
niedotlenienia. Poniewaz blokada receptora endoteliny powoduje spadek oporu
obwodowego u zdrowych ludzi, wydaje si¢ ona przyczynia¢ do utrzymania wia-
$ciwego cisnienia krwi.

Eikozanoidy (zwiazki organiczne, bedace produktami przemian niezb¢dnych
nienasyconych kwasow tluszczowych) w postaci prostacyklin i TXA ) sa synte-
tyzowane na szlaku cyklooksygenazy z kwasu arachidonowego, ktory jest wy-
twarzany z fosfolipidéw btonowych przez fosfolipazg A,. W wigkszosci naczyn
prostacyklina odgrywa najwazniejsza role.
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Rozdzial 18.
Kontrola cisnienia i objetosci krwi

Tkanki moga niezaleznie zmienia¢ przeptyw krwi w swoich granicach poprzez
zmiang oporu wlasnych naczyn. Aby ten efekt nie przenosit si¢ na naczynia w in-
nych tkankach, kontrolowana musi by¢ wysoko$¢ cisnienia zgodna ze $rednim
cisnieniem krwi tgtniczej (MAP). MAP wyznaczane jest przez catkowity opor
obwodowy (TPR) i pojemnos¢ minutowa serca (MAP = pojemnos$¢ minutowa
serca X TPR), ktory sam jest zalezny od osrodkowego ci$nienia zylnego (CVP).
CVP jest w wysokim stopniu zalezne od objgtosci krwi. Zmiany ktoregokolwiek
z tych parametréw moze zmieni¢ MAP.

Wptyw sity cigzenia. Kiedy znajdujemy sig¢ w pozycji stojacej, ciSnienie krwina
poziomie stopy jest o okoto 90 mmHg wyzsze niz na poziomie serca, ze wzgledu
na wage stupa krwi pomigdzy sercem a stopa. Podobnie, ci$nienie w glowie jest
o0 okoto 30 mmHg nizsze niz na poziomie serca. Ci$nienie krwi zawsze mierzy si¢
na poziomie serca. Sila ciazenia nie wptywa na réznice cisnien pomigdzy tetnica-
mi a zylami poniewaz sita ciazenia wptywa na nie w jednakowym stopniu.

18.1. Krotkotrwala regulacja Sredniego ciSnienia krwi tetniczej:
odruch z baroreceptorow

Fizjologiczna regulacja zwykle zwigzana jest z mechanizmem ujemnego
sprz¢zenia zwrotnego. Wymaga ona czujnika wykrywajacego kontrolowane
zmienne (np. MAP), komparatora porownujacego dane z czujnika do punktu
nastawczego, oraz szlaku sprzgzenia zwrotnego napedzajacego czynniki efek-
torowe, ktore koryguja warto$¢ zmiennych az do zminimalizowania rdznicy po-
miedzy odczytem czujnika a punktem nastawczym. Czujnik dla MAP stanowia
baroreceptory (czujniki napigcia) umiejscowione w zatoce tgtnicy szyjnej i tuku
aorty. Zmniejszenie MAP obniza napigcie $cian tetnic i zmniejsza aktywno$é
baroreceptora co prowadzi do ograniczenia impulséw wysytanych przez nerwy
aferentne do rdzenia przedtuzonego, gdzie koordynowana jest aktywno$¢ au-
tonomicznego uktadu nerwowego. Aktywnos$¢ wspotczulna rosnie, powodujac
wzrost tetna i kurczliwos$¢ serca, skurcz naczyn obwodowych i wzrost TPR oraz
skurcz zyt zwigkszajacy CVP. Aktywnos$¢ uktadu przywspotczulnego zmniejsza
sie przyczyniajac si¢ do wzrostu tetna. Wobec tego MAP wraca do normy. Wzrost
MAP powoduje reakcje przeciwna do opisanej powyzej.

Baroreceptory sa najczulsze pomigdzy 80 a 150 mmHg, a ich czujnos¢ zwigk-
sza si¢ przy wysokim cisnieniu t¢tna. Wykazuja one takze zdolnos¢ do adapta-
cji; jezeli nowa wartos$¢ ci$nienia utrzymuje si¢ przez kilka godzin, aktywno$¢
powoli powraca w strong (ale nie do catkowitej) normy. Odruch z barorecepto-
row jest istotny dla buforowania krotkotrwatych zmian MAP, na przyktad kiedy
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gwaltownie wzrasta przeptyw krwi w migsniach podczas aktywnosci fizyczne;.
Przecigcie nerwow obstugujacych baroreceptor ma niewielki wptyw na $rednie
MAP, ale fluktuacje ci$nienia sa znacznie wigksze.

18.2. Regulacja dlugotrwala: kontrola objetosci krwi

Objetos¢ krwi zalezy od catkowitej zawartosci Na® i wody w organizmie.
Substancje te sa regulowane przez nerki.

Aktywacja odruchu z baroreceptorow w wyniku zmniejszenia MAP prowa-
dzi do skurczu tetniczek nerkowych. To i sam spadek MAP powoduje reduk-
cje cisnienia perfuzji nerkowej, ktora hamuje wydalanie Na” i wody w moczu.
Stymulacja wspotczulna i zmniejszone ci$nienie w tetniczkach aktywuje takze
uktad renina-angiotensyna-aldosteron (uklad RAA) i produkcje¢ angiotensyny
11, silnego czynnika powodujacego skurcz naczyn krwionosnych, ktory podnosi
TPR. Angiotensyna II stymuluje takze produkcje aldosteronu w korze nadnerczy,
ktory promuje reabsorpcjg jonéw Na®w nerkach. Skutkiem tego jest retencja Na®
1 wody oraz wzrost objgtosci krwi. Odwrotnie, wzrost MAP zwigksza wydalanie
Na'i wody z organizmu.

Zmiany objetosci krwi sa wykrywane bezposrednio przez receptory sercowo-
ptucne: receptory zylno-przedsionkowe, ktore zlokalizowane sa wokot potaczenia
pomigdzy zytami a przedsionkami i receptory przedsionkowe w $cianie przed-
sionka. Skutecznie reaguja one na zmiany w CVP i objetosci krwi. Stymulacja
(napigcie $cian naczyn) thumi uktad renina-angiotensyna-aldosteron i aktywnos$¢
wspotczulna, jak rowniez wydzielanie hormonu antydiuretycznego (ADH, wa-
zopresyny), ktory promuje reabsorpcje¢ tylko wody w nerkach. Receptory serco-
wo-ptucne normalnie powoduja zmniejszenie napigcia — przecigcie ich nerwow
eferentnych powoduje zwigkszenie tetna i powoduje skurcz naczyn w jelitach,
nerkach i mig$niach szkieletowych podnoszac MAP.

18.3. Wstrzas sercowo-naczyniowy i krwotok

Wstrzqs sercowo-naczyniowy. Jest to ostry stan zwiazany z niewystarczaja-
cym przeplywem krwi w calym organizmie zwiazany ze spadkiem MAP. Moze
by¢ wynikiem zmniejszonej objetosci krwi (wstrzqs hipowolemiczny), masyw-
nego rozluznienia naczyn (wstrzas naczyniowy) lub ostrej niewydolnosci serca
(wstrzas kardiogenny). Najczestsza przyczyna wstrzasu hipowolemicznego jest
krwotok; inne obejmuja powazne poparzenie, wymioty i biegunke (np. chole-
ra). Wstrzas naczyniowy wynika z masywnego rozluznienia naczyn na skutek
zakazenia bakteryjnego (wstrzas septyczny) lub silnej reakcji alergicznej (np. na
uzadlenie pszczoty lub orzeszki ziemne; wstrzas anafilaktyczny).

Krwotok. Cztowiek moze straci¢ bez powaznych konsekwencji okoto 20%
objetosci krwi, poniewaz odruch z baroreceptoréw mobilizuje krew z naczyn
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pojemnosciowych i zachowuje MAP. Objetos¢ zostaje przywrdcona w ciggu 24
godzin, poniewaz skurcz tgtniczek redukuje cisnienie w naczyniach wlosowa-
tych, a ptyn przedostaje si¢ z tkanek do osocza, produkcja moczu zostaje wstrzy-
mana (zob. powyzej), a ADH i angiotensyna Il stymuluja pragnienie. Wigksza
utrata krwi (30-50%) takze nie musi by¢ Smiertelna, ale tylko w przypadku wy-
konania transfuzji w ciagu okolo 1 godziny (,,ztotej godziny”). Po tym czasie
generalnie dochodzi do nieodwracalnego wstrzasu, w ktorym nie pomaga na-
wet transfuzja. Dzieje si¢ tak poniewaz zmniejszone MAP i utrzymujacy si¢ ma-
sywny skurcz naczyn powoduje niedokrwienie tkanek i gromadzenie si¢ toksyn
i kwasow, ktore niszcza mikrokrazenie oraz serce i prowadza do niewydolnosci
wielonarzqdowej.
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Rozdziat 19.
Mikrokrazenie, naczynia limfatyczne

Mikrokrazenie sktada si¢ z najmniejszych (koncowych) tetniczek i naczyn wy-
miany — naczyn wlosowatych oraz matych zytek. Naptyw krwi do mikrokrazenia
jest regulowany przez skurcze matych tgtniczek, aktywowane na drodze stymu-
lacji wspoélczulnej przez liczne zakonczenia nerwowe w ich $Sciankach. Kazda
mala tetniczka zaopatruje wiele naczyn wlosowatych rozdzielajac si¢ na kilka
tetniczek koncowych, ktore nie sa unerwione. Zamiast tego, skurcz te¢tniczek kon-
cowych jest stymulowany przez miejscowe produkty metaboliczne, dzigki czemu
perfuzja jest powiazana z metabolizmem. W kilku tkankach (np. krezka, skora)
wystgpuja naczynia bezposrednio taczace male tgtniczki i zytki.

19.1. Naczynia limfatyczne

Nadwyzka filtrowanego ptynu przez mikrokrazenie (~8 | dziennie) powra-
ca do krwi przez uktad limfatyczny. Limfatyczne naczynia wlosowate sa Slepo
zakonczonymi bulwiastymi rurkami ($rednica okoto 15-75 pm) wytozonymi ko-
moérkami §rodbtonka. Pozwalaja one na wnikanie ptynu, biatek, bakterii i ko-
morek nowotworowych, ale uniemozliwiaja ich wydostawanie si¢ na zewnatrz.
Limfatyczne naczynia wlosowate tacza si¢ z soba przechodzac w naczynia
chlonne zbiorcze a nastepnie wigksze naczynia limfatyczne, zawierajace migsnie
gtadkie i zastawki jednokierunkowe. Limfa jest tloczona dzigki skurczom mig-
$ni gladkich 1 uciskaniu naczyn w wyniku ruchu ciata, do naczyn limfatycznych
doprowadzajacych, a nastepnie do weztow chtonnych, gdzie bakterie i inne obce
elementy sa usuwane przez fagocyty. Wigkszos¢ ptynu ulega tutaj reabsorpcji
przez naczynia wlosowate, a pozostata objeto$¢ wraca naczyniami limfatycznymi
odprowadzajacymi i przewodem chtonnym prawym do zyt podobojczykowych.
Naczynia limfatyczne sa takze istotne dla absorpcji thuszczow w jelitach.

19.2. Obrz¢k

Obrzek to opuchlizna tkanek z powodu nadmiaru ptynu w przestrzeni §rod-
miazszowej. Powstaje on, gdy dochodzi do zwigkszenia filtracji do takiego stop-
nia, w ktérym naczynia limfatyczne nie sa w stanie usuwac plynu wystarczajaco
szybko lub w wyniku dysfunkcji drenazu limfatycznego. Ograniczony drenaz
zylny (zwigkszone cisnienie zylne) takze podnosi filtracjg i moze prowadzi¢ do
obrzeku; pozostawanie w pozycji stojacej bez poruszania nogami uniemozliwia
funkcjonowanie pompy mig$niowej, wzrasta miejscowe ci$nienie zylne a nogi
puchna. W zastoinowej niewydolnosci serca, ostabiona praca serca powoduje
zwigkszenie ci$nienia plucnego i odsrodkowego cisnienia zylnego, co prowadzi,
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odpowiednio, do obrzeku ptuc (pecherzyki wypelniaja si¢ ptynem) i obrzegku ob-
wodowego (obrzeku nog i watroby oraz gromadzenia si¢ plynu w otrzewnej -
wodobrzusze). Powazny niedobor biatek moze takze wywota¢ uogolniony obrzek
i znaczna ,,opuchlizng” jamy brzusznej w wyniku wodobrzusza.

19.3. Miejscowa kontrola przeplywu krwi

Tkanki same kontroluja wlasny przeptyw krwi, aby dopasowac go do swoich
potrzeb. Ta zdolno$¢ daje tkankom autoregulacja, czynniki metaboliczne i auto-
koidy (miejscowe hormony).

Autoregulacja. Autoregulacja to zdolno$¢ do utrzymywania ciagtego przepty-
wu krwi w obliczu zmienno$ci ci$nienia. Jest to szczegolnie wazne w mdzgu, ner-
kach isercu. W autoregulacji najwazniejsza rolg petnia dwa mechanizmy. Reakcja
miogeniczna (1) obejmuje skurcz tetniczek w reakcji na wzrost napigcia §ciany
naczynia, prawdopodobnie w wyniku aktywacji bramkowanych napigciem ka-
natow Ca?'w mig$niach gladkich i wnikania Ca?". Obnizenie ci$nienia i napigcia
zamyka te kanaly, powodujac rozkurz naczyn. Drugi mechanizm jest wynikiem
dziatania wytwarzanych miejscowo czynnikow rozszerzajacych naczynia (2).
Zwigkszenie przeptywu krwi rozprasza te czynniki, powodujac skurcz naczyn,
podczas gdy zmniejszenie przeptywu pozwala na ich nagromadzenie, powodujac
rozszerzenie naczyn.

Czynniki metaboliczne. Wiele czynnikéw metabolicznych zwigksza przepltyw
krwi. Najwazniejsze to K', CO, i adenozyna, jak rowniez hipoksja (niedobor tlenu
w tkankach). Jony K" sa uwalniane z tkanek i w przypadku niedokrwienia; miej-
scowe stezenie moze wzrosna¢ do >10 mM. Powoduje to rozkurcz, czgsciowo
w wyniku stymulacji pompy Na'-Ca*" zwickszajac w ten sposob poziom usu-
wania Ca*" poprzez mechanizm wymiennikowy prowadzac do hyperpolaryza-
¢cji komorki. Hiperkapnia (zwigkszona ilos¢ CO,) i kwasica rozszerza naczynia.
Adenozyna to silny czynnik rozszerzajacy naczynia uwalniany z serca, migsni
szkieletowych i mézgu podczas wzmozonego metabolizmu i hipoksji. Adenozyna
uzyskiwana jest z monofosforanu adenozyny (AMP), produktu rozpadu tréjfosfo-
ranu adenozyny (ATP) i dziata stymulujac produkcje cyklicznego AMP (cAMP)
w migéniach gladkich.

Autokoidy. W stanie zapalnym mediatory, takie jak histamina i bradykinina,
powoduja rozszerzenie naczyn i zwigkszaja przepuszczalno$¢ naczyn, co prowa-
dzi do powstania obrzeku, ale pozwala na dostgp leukocytow i przeciwceial do
uszkodzonych tkanek. Aktywacja ptytek podczas procesu krzepnigcia uwalnia
czynniki kurczace naczynia, serotoning i tromboksan A, ograniczajac w ten spo-
sob utrate krwi.
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19.4. Krazenie w wybranych narzadach

Miesnie szkieletowe. Stanowiag one okoto 50% masy ciata i w spoczynku, wy-
korzystuja 15-20% pojemno$ci minutowej serca; podczas wysitku fizycznego
warto$¢ ta moze wzrosnaé do >80%. Migsénie szkieletowe najbardziej przyczy-
niaja si¢ do catkowitego oporu obwodowego, a wspotczulna regulacja przeptywu
krwi w migéniach jest wazna dla odruchu z baroreceptorow.

Mozg. Ograniczenie doptywu krwi do moézgu powoduje utrate przytomnosci
w ciagu kilku minut. Mdzg otrzymuje okoto 15% pojemnosci minutowej serca
i cechuje si¢ duza gestoscia naczyn wlosowatych. Komorki srodbtonka tych na-
czyn wlosowatych maja bardzo Sciste potaczenia i zawieraja transportery bto-
nowe kontrolujace ruch substancji, takich jak jony, glukoza i aminokwasy i $ci-
sle kontrolujg sktad ptynu mozgowo-rdzeniowego. Uktad ten nazywamy barierg
krew-modzg; zachowuje on szczelno$¢ z wyjatkiem miejsc, w ktorych substancije
musza by¢ pobierane lub uwalniane do krwi (np. przysadka, splot naczyniéwko-
wy). Moze to stanowi¢ problem przy dostarczaniu lekow do mézgu, zwlaszcza
antybiotykow.

Autoregulacja przeptywu krwi w mozgu jest bardzo rozwinigta, zachowujac
staty przeptyw dla przedziatu cisnien pomigdzy 50 a 170 mmHg. CO,i K' to
szczegoblnie istotne regulatory metaboliczne w mdzgu, a wzrost ich poziomu po-
woduje przekrwienie czynno$ciowe. Hiperwentylacja redukuje zawartos¢ PCO,
we krwi i moze spowodowa¢ omdlenie z powodu skurczu naczyn moézgowych.

Krqzenie wienicowe. Serce ma duze zapotrzebowania metaboliczne i ggsta siec¢
naczyn wlosowatych. Jest w stanie pozyskiwaé niezwykle wysoki odsetek tlenu
z krwi (~70%). Podczas ¢wiczen fizycznych, skrocony okres rozkurczu i zwigk-
szone zuzycie tlenu wymagaja znacznie szybszego przeptywu krwi, ktory uzy-
skiwany jest pod wptywem adenozyny, K* i hipoksji. Wobec tego, serce kontroluje
przeptyw wlasnej krwi dzigki dobrze rozwinigtemu mechanizmowi przekrwienia
metabolicznego. Przelamuje ono skurcz naczyn powstajacy przy udziale nerwow
wspolczulnych i jest wspomagany przez krazaca adrenaling (epinefryng), ktora
powoduje rozszerzenie naczyn poprzez receptory f3,-adrenergiczne.

Skora. Gtéwna funkcja krazenia skornego to termoregulacja. Naczynia utwo-
rzone ze spiralnych zespolen tetniczo-zylnych (AVA), bezposrednio tacza tetnicz-
ki i zylki, pozwalajac znacznemu strumieniowi krwi wptywac do splotu zylnego
1 wydziela¢ ciepto. AVA znajduja si¢ glownie w dloniach, stopach i obszarach
twarzy. Temperatura jest rejestrowana w podwzgorzu. Staba, wspotczulna sty-
mulacja powoduje skurcz naczyn skornych; dzieje sig¢ tak rowniez po aktywa-
cji odruchu z baroreceptorow przy niskim ci$nieniu krwi (np. blada skora przy
krwotoku i wstrzasie). Piloerekcja (podnoszenie si¢ wloséw na skorze, gesia
skorka) wykorzystuje izolujace powietrze. Podwyzszona temperatura redukuje
wspotczulna stymulacje adrenergiczng, powodujac rozszerzenie naczyn, pod-
czas gdy aktywacja wspotczulnych wiokien cholinergicznych promuje pocenie
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si¢ 1 uwalnianie bradykininy, ktora takze powoduje rozszerzenie naczyn. Wzrost
przeptywu krwi netto moze by¢ 30-krotny.

Krqzenie plucne. Najwazniejszym mechanizmem regulujacym przeptyw jest
niedotlenieniowy skurcz naczyn ptucnych, w ktéorym dochodzi do skurczu tet-
nic w przypadku hipoksji. Dzieje si¢ tak tylko w plucach; hipoksja w innych
narzadach powoduje rozszerzenie tgtnic krazenia duzego (zob. powyzej). Skurcz
naczyn plucnych w wyniku niedotlenienia zabiera krew ze stabo wentylowa-
nych miejsc w plucach, zachowujac w ten sposob optymalny stosunek wentylacji
z perfuzja.

19.5. Sztuczne serce i urzgdzenia wspomagajace

Zbudowanie sztucznego serca (pompy wyporowej) jest nadal duzym wyzwa-
niem dla nauki. Problemy dotycza m.in. materialow, z ktorych moze by¢ zbudowa-
ne sztuczne serce - musza by¢ one nietoksyczne i neutralne dla ludzkiego uktadu
odpornosciowego oraz ukladéw obronnych zaangazowanych w gojenie si¢ ran.
Kolejnym problemem jest zrodto energii dla sztucznego serca — takie, aby pacjent
mogt si¢ z nim poruszac. Istotna kwestia jest rowniez zarzadzanie przeptywem
krwi odpowiednio do zapotrzebowania organizmu. Ponadto sztuczne serce musi
pompowac krew nie uszkadzajac lub niszczac czerwonych krwinek w wyniku
dziatania nadmiernych sit $cinajacych i dtugiego kontaktu z poruszajacymi si¢
czg$ciami urzadzenia. Jednym z obiecujacych przyktadow statego sztucznego
serca jest opracowywany nadal system AbioCor.

Aktualnie osiagnigto znaczny sukces w rozwoju urzadzen wspomagajacych
serce w przypadku jego uszkodzenia lub ostabienia. Urzadzenia te typowo wsz-
czepia si¢ do wngtrza ciala aby przejely funkcje lewej komory, ktora pracuje
z wigksza intensywnos$cia niz prawa. Urzadzenia te znane sa jako LVAD, skrot
powstat od angielskiego left ventricle assist devices — urzadzenia wspomagajace
lewa komorg serca. Kiedy LVAD zostaje umieszczone na migjscu, serce moze
wykonywa¢ mniejsza prace dzigki dostarczeniu uzupetniajacego zrodla energii
1 wsparciu przy pompowaniu krwi. Wobec tego, kiedy LVAD zostaje zastosowa-
ne i jest uzywane przez krotki okres czasu mozna ustabilizowac¢ stan pacjenta.
W przypadku stosowania przez dtuzszy okres czasu, jako$¢ zycia pacjenta moze
ulec pewnej poprawie. Pacjent moze podrdézowac i angazowac si¢ w inne czyn-
nosci fizyczne poniewaz zapotrzebowanie na energi¢ i fizyczne rozmiary tego
urzadzenia sa umiarkowane.
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Rozdzial 20.

Uklad oddechowy

Gorne drogi oddechowe obejmuja nos, gardto i krtan; dolne drogi oddechowe
zaczynaja si¢ tchawica. W klatce piersiowej, utworzonej z zeber, mostka i kre-
gostupa, z posiadajaca ksztalt koputy przepona oddzielajaca klatke piersiowa od
jamy brzusznej, znajduja si¢ dwa ptuca. Lewe ptuco posiada dwa ptaty, a prawe
trzy. Drogi oddechowe, naczynia krwiono$ne i limfatyczne wnikaja do kazdego
ptuca przez wneke pluca. Nerw biedny zawiera czuciowe widkna dosrodkowe
z receptorow ptucnych i zwezajace oskrzela przywspoétczulne nerwy odprowa-
dzajace biegnace do drég oddechowych; nerwy wspotczulne sa odpowiedzialne
za rozkurcz oskrzeli. Kazdy ptat ptuc sktada sig¢ z kilku klinowych segmentow
oskrzelowo-ptucnych zaopatrywanych przez wiasne oskrzela, tgtnice 1 zyly.
Ptuca pokryte sa cienka btona (optucna ptucna) tworzaca calo$¢ z optucna Scien-
na wyscielajaca wewngtrzna powierzchnig klatki piersiowej. Mata przestrzen po-
miedzy optucnymi wypetniona jest nawilzajacym ptynem optucnowym.

20.1. Drogi oddechowe

Tchawica dzieli si¢ na dwa oskrzela gtowne; ich $ciany zawieraja segmenty
chrzegstne w ksztalcie litery U potaczone mig$niami gtadkimi. Wchodzac w obrgb
ptuc, oskrzela gtowne dziela si¢ wielokrotnie na oskrzela ptatowe, segmentowe
(generacja 3 1 4) oraz mate (generacje 5-11), z ktorych najmniejsze maja $rednicg
okoto 1 mm. Wszystkie one posiadaja nieregularne ptytki chrzgstne oraz srubo-
wo ulozone pasma migsni gladkich. Dlugosé¢ tchawicy wynosi 10,5-12 cm, jej
$rednica za$ ok. 10-12 mm.

Oskrzeliki (generacje 12-16) nie posiadaja tkanki facznej i pozostaja otwarte
w wyniku dziatania otaczajacej je tkanki ptuc. Najmniejsze (koncowe) oskrzeli-
ki prowadza do oskrzelikoéw oddechowych (generacje 17-19), ktore przechodza
w przewody pegcherzykowe i woreczki pgcherzykowe (generacja 23), ktorych
sciany tworza pgcherzyki i sktadaja si¢ wytacznie z komorek nablonka. Mate
pory (pory pecherzykowe, pory Kohna) pozwalaja na wyrownywanie ci$nienia
pomigdzy pecherzykami. Ptuca osoby dorostej zawieraja okoto 17 milionéw ga-
Yezi i okoto 300 milionéw pgcherzykow, zapewniajacych powierzchni¢ wymiany
wielkosci okoto 85 m?.

Krazenie oskrzelowe zaopatruje drogi oddechowe az do oskrzelikow konco-
wych; oskrzeliki oddechowe i struktury potozone nizej otrzymuja substancje od-
zyweze z krazenia phucnego.
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20.2. Nablonek i oczyszczanie dréog oddechowych

Drogi oddechowe od tchawicy do oskrzelikéw oddechowych sa wylozone
komorkami urzgsionego nablonka walcowatego. Komorki kubkowe i gruczoty
podsluzowe wydzielaja gruby na 10-15 um zelowy sluz, ktoéry unosi si¢ na bar-
dziej ptynnym S$luzie fazy sol. Synchroniczne ruchy rzgsek przemieszczaja Sluz
i zanurzone w nim substancje w strong gardla (oczyszczanie §luzowo-rzgskowe).
Czynniki zwigkszajace grubosc¢ lub gestos¢ Sluzu (np. astma, mukowiscydoza)
lub oslabiajace aktywnos$¢ rzesek (np. palenie) uposledzaja oczyszczanie $luzo-
wo-rzeskowe i prowadza do nawracajacych zakazen. Sluz zawiera substancje
chroniace drogi oddechowe przed patogenami (np. antytrypsyne, lizosomy, im-
munoglobuline A).

Komorki nabtonka tworzace $ciany pgcherzykow i przewodow pecherzy-
kowych nie posiadaja rz¢sek i w duzym stopniu sktadaja si¢ z bardzo cienkich
pneumocytéw pecherzykowych typu I (komoérki pecherzykowe; nablonek pta-
ski). Razem ze $rodbtonkiem naczyn wlosowatych tworza one powierzchnig wy-
miany gazow (btona pecherzykowo-wlosowata). Pneumocyty typu Il wydzielaja
surfaktant, ktory redukuje napigcie powierzchniowe i zapobiega zapadaniu si¢
pecherzykow. Makrofagi (mobilne fagocyty) w drogach oddechowych pochtania-
ja obce materialy i niszcza bakterie; w pecherzykach zastepuja rzeski w funkeji
oczyszczania ptuc z zanieczyszczen.

20.3. Mig¢Snie oddechowe

Gtowne migsnie oddechowe biora udziat w oddychaniu - odpowiadaja za
wdech; najwazniejsza jest przepona; skurcz obniza kopulg przepony, zmniejsza-
jac cisnienie w jamie klatki piersiowej i w ten sposob wciagajac powietrze do
ptuc. Zewnetrzne migsnie migdzyzebrowe pomagaja podnoszac zebra i zwigk-
szajac powierzchnig jamy klatki piersiowej. Spokojne oddychanie odbywa sig¢
zwykle z uzyciem przepony, a przy duzym oporze ze strony dréog oddechowych
rowniez z uzyciem migsni wdechowych. Wydech nastgpuje w wyniku pasywnego
cofniecia sie ptuc i Scian klatki piersiowej, ale, przy wysokim wspolczynniku
wentylacji, towarzyszy temu zjawisku skurcz mig$ni brzucha, ktéry przyspiesza
cofanie si¢ przepony poprzez podniesienie ci$nienia w jamie brzusznej (np. ak-
tywnosc fizyczna).

20.4. Objetos¢ i ciSnienie w plucach

Objetos¢ oddechowa to objetosé powietrza weiggana i wypychana z ptuc pod-
czas normalnego oddychania; spoczynkowa objetos¢ oddechowa to zwykle okoto
500 ml, ale zalezy ona tez od wieku, plci i wzrostu.

Pojemnos¢ zyciowa to maksymalna objetos¢ oddechowa, kiedy dana oso-
ba oddycha tak gleboko, jak to tylko mozliwe. Réznica w objgtosci pomigdzy
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wydechem spoczynkowym a maksymalnym to rezerwowa objetos¢ wydechowa;
jej odpowiednikiem dla wdechu jest rezerwowa objetos¢ wdechowa. Objetosé
ptuc po maksymalnym wdechu to catkowita pojemnos¢ ptuc, a po maksymalnym
wydechu to objgtos¢ zalegajaca.

Czynno$ciowa objgtos¢ zalegajaca to objetos¢ ptuc pod koniec normalnego
oddechu, kiedy migénie oddechowe sa rozluznione. Wyznacza ja zewnetrzne ela-
styczne zapadniecie sie $ciany klatki piersiowej i wewnetrzne elastyczne zapad-
niecie sie ptuc. Sa one polaczone pltynem znajdujacym si¢ w malej przestrzeni
optucnej, ktory ma, w zwiazku z tym, ujemne cisnienie (ci§nienie srédoptucno-
we: -0,2 do -0,5 kPA). Perforacja klatki piersiowej pozwala zasysa¢ powietrze do
przestrzeni optucnowej, co powoduje zapadanie si¢ ptuc (odma optucnej).

Podczas wdechu rozszerzanie si¢ jamy klatki piersiowej sprawia, ze ci$nienie
srédoplucnowe staje si¢ jeszcze bardziej ujemne, co sktania ptuca i pgcherzyki
do zwigkszenia swojej powierzchni i zredukowania ci$nienia pgcherzykowego.
Powoduje to powstanie gradientu stezen pomigdzy pecherzykami i jama ustna
wciagajacego powietrze do ptuc. Podczas wydechu, ci$nienie §rodoptucnowe pg-
cherzykowe ro$nie, chociaz, z wyjatkiem przypadkéw wymuszonego wydechu
(np. kaszel), ci$nienie srodoptucnowe pozostaje ujemne przez caty cykl poniewaz
wydech jest zwykle pasywny.

Martwa przestrzen odnosi si¢ do objgtosci drog oddechowych, ktora nie bie-
rze udzialu w wymianie gazow. Anatomiczna martwa przestrzen obejmuje prze-
strzen od gérnych drog oddechowych do oskrzelikow koncowych. Wynosi ona
okoto 150 mL. Pecherzykowa martwa przestrzen odnosi si¢ do pecherzykow, kto-
re nie sa w stanie bra¢ udzialu w wymianie gazéw; u zdrowych ludzi nie jest to
istotne. Fizjologiczna martwa przestrzen to suma anatomicznej i pecherzykowej
martwej przestrzeni.

20.5. Mechanika pluc

Podczas oddychania mig$nie oddechowe musza pokona¢ wiele przeciwstaw-
nych sil. Sa to przede wszystkim opor elastyczny Sciany klatki piersiowej i ptuc
oraz opor wobec przeptywu powietrza (op6r drog oddechowych).

20.6. Podatnos¢ pluc

Podatnos¢ statyczna (,,rozciagalnos¢”) ptuc (C,) definiuje sig jako zmiang ob-
Jetosci na jednostkg zmiany cisnienia rozprezajacego (C, = AV/AP) przy braku
przeptywu powietrza. Ci$nienie rozprgzajace to cisnienie transmuralne (pgche-
rzykowo-$rodptucnowe). Cisnienie $rodptucnowe mozna mierzyé przy uzyciu
balonu przetykowego. Przy braku przeptywu powietrza, ci$nienie pecherzykowe
jest takie same jak cisnienie w jamie ustnej (czyli zerowe). Pacjent oddycha stop-
niowo, a cisnienie Srodptucnowe mierzone jest na kazdym etapie wstrzymane;j
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objetosci ptuc. Krzywe wdechu i wydechu rdznia si¢ trochg od siebie (histereza),
co jest typowe dla systemow elastycznych.

20.7. Badania czynnosciowe pluc

Objgtos¢ ptuc mozna mierzy¢ przy uzyciu prostego spirometru. Opor drog
oddechowych i podatnos¢ ptuc mozna oceni¢ posrednio mierzac przeptyw i obje-
tos¢ przy wymuszonym wydechu. Najprostszy i najszybszy pomiar to maksymal-
na wydechowa szybko$¢ przeptywu (PEFR). PEFR zmniejsza si¢ w przypadku
wzrostu oporu drég oddechowych (choroba obturacyjna) i powszechnie stosuje
si¢ to badanie w obserwacji pacjentéw ze stwierdzona choroba uktadu oddecho-
wego, np. astma. Wynik jest jednak uzalezniony od pierwotnej objgtosci ptuc.

Wykresy natezonej objetosci wydechowej w funkcji czasu dostarczaja doktad-
niejszych informacji. Pacjenci wydychaja z calkowicie wypetnionych ptuc do
osiggnigcia objetosci zalegajacej w najszybszym mozliwym czasie; jest to nateg-
zona pojemnos$¢ zyciowa (FVC). Natezona objetos¢ wydechowa jednosekundowa
(FEV)) odzwierciedla opor drog oddechowych; zwykle wyraza sig go w postaci
proporcji w stosunku do FVC (FEV /FVC) w celu skorygowania wyniku o ob-
jetos¢ ptuc, a jego wartos¢ to zwykle 0,75-0,90. Mozna go uzy¢ do réoznicowego
diagnozowania chorob obturacyjnych (zwigkszony opdr drog oddechowych) i re-
strykcyjnych (zmniejszona podatnos¢ ptuc). W astmie, na przyktad, FEV /FVC
typowo wynosi >0,7. W chorobach restrykcyjnych (np. zwtoknienie ptuc), FEV,
1 FVC sa niskie, ale stosunek FEV /FVC jest normalny lub nawet podwyzszony.

20.8. Sklad powietrza i prawa dotyczgce gazow

Suche powietrze zawiera 78,1% N, i 21% O,; inne gazy stanowia pozostate
0,9%, ale zwykle sa wlaczane do liczby okreslajac ilos¢ azotu (tzn. N,=79%).
Niewielka ilos¢ CO, w powietrzu (<0,04%) jest zwykle pomijana.

20.9. Przenoszenie tlenu i dwutlenku wegla przez krew

Tlen

Spoczynkowe zuzycie O, u dorostych wynosi -250 ml min" i wzrasta do >
4000 ml min"' podczas duzego wysitku fizycznego. Rozpuszczalnos¢ O, w 0so-
czu jest jednak niska i przy PO, wynoszacym 13 kPa, krew zawiera jedynie 3 ml
min™ rozpuszczonego tlenu. Wigkszos¢ O, jest wobec tego przenoszona w hemo-
globinie w czerwonych krwinkach.

Kazdy gram hemoglobiny moze wiazac si¢ z 1,34 ml tlenu i, wobec tego, przy
stezeniu hemoglobiny [Hb] wynoszacym 150 gl!, krew moze zawiera¢ maksy-
malnie 200 ml O, L' (pojemno$¢ O,). Rzeczywista ilo$¢ tlenu zwiazanego z he-
moglobing (zawarto$¢ O,) zalezy od PO,, a procentowe nasycenie O, = zawar-
tos¢/pojemnosc x 100.
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Pobieranie i dostarczanie tlenu. Wysokie PO, w ptucach wspomaga wiazanie
sig O, z hemoglobina, podczas gdy niskie PO, w tkankach wspomaga jego uwal-
nianie. Krzywa dysocjacji przesuwa si¢ w prawo (zmniejszone powinowactwo,
wspomaga uwalnianie O,) w wyniku spadku pH, wzrostu PCO, (efekt Bohra)
1 wzrostu temperatury, ktory wystgpuje w aktywnych tkankach. Metaboliczny
produkt uboczny 2,3-difosfoglicerol (2,3-DPG) takze powoduje przesunigcie
w prawo. W ptucach, PCO, spada, pH konsekwentnie ro$nie, a temperatura jest
nizsza; wszystkie te czynniki zwigkszaja powinowactwo i przesuwaja krzywa
w lewo, umozliwiajac pobor tlenu.

Tlenek wegla. Tlenek wegla (CO) wiaze si¢ z hemoglobing 240 razy mocniej
niz tlen i zajmujac miejsca wiazania tlenu zmniejsza pojemnos¢ O,. Jednakze,
inaczej niz w anemii, CO zwigksza takze powinowactwo i przesuwa krzywa dy-
socjacji w lewo, utrudniajac uwalnianie tlenu do tkanek. Wobec tego, jezeli 50%
hemoglobiny zwiaze si¢ z CO, PO, musi spas¢ znacznie ponizej poziomu wystar-
czajacego w przypadku niedokrwistosci aby uwolnic¢ ta sama ilo$¢ tlenu, co wy-
wotuje objawy powaznego niedotlenienia (bol gtowy, drgawki, $piaczka, zgon).

Hemoglobina plodu. Hemoglobina ptodowa (HbF) wiaze si¢ z 2,3-DPG mniej
silnie niz hemoglobina dorostych (HbA) i w zwiazku z tym krzywa dysocjacji
przesuwa sig¢ w lewo. Umozliwia to transfer O, z krwi matki do ptodu, gdzie tet-
nicze PO, wynosi tylko okoto ~5 kPa.

Dwutlenek wegla

CO, powstaje w tkankach i jest transportowany do ptuc skad zostaje wydalany.
Krew moze przenosi¢ duzo wigcej CO,niz O,. CO, jest transportowany w postaci
dwuweglanu, zwiazkow karbaminowych lub po prostu rozpuszczony w osoczu.

Dwuweglan. Okoto 60% dwutlenku wegla jest przenoszone w formie dwuweg-
glanu. Woda i CO, facza sig tworzac kwas weglowy (H,CO,), a nastgpnie dwu-
weglan (HCO,): CO, + H/O <= H,CO, <= HCO, + H". Lewa strona rownania
przebiega zwykle wolno, ale przyspiesza gwattownie w obecno$ci anhydrazy
weglanowej, znajdujacej si¢ w czerwonych krwinkach. Dwuweglan tworzy si¢
zatem na zasadzie preferencyjnej w czerwonych krwinkach, z ktorych tatwo dy-
funduje na zewnatrz. Czerwone krwinki sa jednak nieprzepuszczalne dla jonow
H*" 1, w celu zachowania neutralno$ci elektrycznej, wnikaja do nich jony ClI- (prze-
sunigcie chlorkowe). Jony H* chetnie wiaza si¢ z odtleniona (zredukowang) hemo-
globing (ktora dziata jako bufor) i w zwiazku z tym nastgpuje niewielki wzrost
[H7] , ktory nie zakloca dalszego tworzenia si¢ dwuweglanu. Natleniona hemo-
globina nie wiaze si¢ tak chetnie z H i, wobec tego, w ptucach dochodzi do dy-
socjacji H"z hemoglobiny i przesunigcia rownania CO,-HCO,” w lewo, wspoma-
gajac uwalnianie CO, z krwi; odwrotny proces zachodzi w tkankach. Przyczynia
sig to do powstania efektu Haldena, ktory oznacza, ze dla kazdej wartosci PCO,,
zawarto$¢ CO, w natlenionej krwi jest mniejsza niz we krwi odtlenione;.

Zwiqzki karbaminowe. ZwiazkKi te tworza si¢ w wyniku reakeji CO, z grupami
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aminowymi biatek: CO, + bialko-NH, <= biatko-NHCOOH. Najczgsciej wyste-
pujacym biatkiem we krwi jest hemoglobina, ktéra w potaczeniu z CO, tworzy
karbaminohemoglobing.

Rozpuszczony dwutlenek wegla. CO, jest 20 razy bardziej rozpuszczalny niz
O, w osoczu, a ~10% CO, we krwi przenoszone jest w formie roztworu.

20.10. Hiperwentylacja i hipowentylacja

Hiperwentylacja (nadmierna wentylacja) i hipowentylacja (niedostateczna
wentylacja) definiowane sa przy pomocy tetniczego PCO,, co oznacza, ze pacjen-
ta uwaza si¢ za hiperwentylujqcego kiedy PCO, < 5,3 kPa, i hipowentylujacego
kiedy PCO,> 5,9 kPa.

Szybkie oddychanie w trakcie wysitku fizycznego nie oznacza hiperwen-
tylacji poniewaz jest wlasciwe wobec zwigkszonej produkeji CO,, a PCO, nie
spada. Hiperwentylacja normalnie nie moze powodowaé wzrostu zawarto-
$ci tlenu poniewaz hemoglobina tgtnicza jest juz niemal catkowicie nasycona.
Spadek PCO, (hipokapnia) podczas hiperwentylacji powoduje zawroty gltowy
i zaburzenia widzenia spowodowane skurczem naczyn mozgowych oraz skurcze
migéniowe. Hiperwentylacja moze by¢ wynikiem bolu, histerii i silnych emoc;ji.
Hipowentylacja powoduje wysokie PCO, (hiperkapnia) i niskie PO, (hipoksja)
1 moze by¢ wynikiem urazu gtowy lub chorob uktadu oddechowego.

20.11. Kontrola oddechu

Wentylacja ptuc zapewnia tlen dla tkanek i pozwala na usuwanie CO,. Wobec
tego oddychanie musi by¢ Scisle powiazane z metabolizmem, aby osiagnac ade-
kwatny doptyw tlenu i zapobiega¢ gromadzeniu sig CO,.

Osrodkowy generator wzorca oddechowego umigjscowiony w pniu mézgu
ustala podstawowy rytm i schemat wentylacji oraz kontroluje migénie oddecho-
we. Jego praca jest modulowana przez wyzsze osrodki i informacje zwrotne z re-
ceptoréw, w tym chemoreceptoréw i mechanoreceptorow ptucnych. Sieci neu-
ronowe zwigzane z oddychaniem sa bardzo ztozone, poniewaz oddychanie musi
by¢ skoordynowane z przetykaniem i mowa i nie zostaly w petni opisane.

20.12. Pien mozgu i oSrodkowy generator wzorca oddechowego

Piefi mézgu zawiera rozproszone grupy neuronéw oddechowych przebiegaja-
ce w moscie lub rdzeniu przedtuzonym, ktdére dziataja wspdlnie jako osrodkowy
generator wzorca oddechowego. Niektore neurony wykazuja aktywnos$¢ wytacz-
nie podczas wdechu lub wydechu i wykazuja one wzajemne hamowanie.

Rdzen przedtuzony zawiera grzbietowe i brzuszne grupy oddechowe, kto-
re otrzymuja informacje z chemoreceptorow i receptoréw ptucnych i napedza-
ja neurony motoryczne mig$ni oddechowych (migdzyzebrowych, przepony,
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brzusznych). Rdzeniowe grupy oddechowe takze dostarczaja impulsow wstepu-
jacych i otrzymuja impulsy zstepujace z osrodka pneumotaksji w moscie, kto-
ry odgrywa kluczowa rolg w prawidtowym oddychaniu. Osrodek pneumotaks;ji
otrzymuje impulsy z podwzgdrza i wyzszych osrodkow moézgu, koordynuje funk-
cje homeostatyczne rdzenia przedtuzonego czynnikami takimi jak emocje i tem-
peratura oraz wptywa na schemat oddychania. Kontrola zalezna od woli odbywa
sig przy udziale korowych neuronéw ruchowych w drogach piramidowych, ktora
omija neurony oddechowe w pniu mézgu.

20.13. Stosunek wentylacji do perfuzji i przeciek prawo-lewy

Stosunek wentylacji do perfuzji

W stanie spoczynku, catkowita wentylacja pecherzykowa (V,) jest zblizona
do catkowitej perfuzji kapilar ptucnych (Q), czyli okoto 5 I min™.

Dla optymalnej wymiany gazowej, wszystkie obszary pluc powinny posia-
dac idealny stosunek wentylacji do perfuzji (V,/Q) wynoszacy 1. Kiedy warto-
$ci znacznie odbiegaja od 1, w gorg lub w dot, taka sytuacje okreslamy mianem
niedopasowania wentylacji do perfuzji. Na przyktad, w przecieku prawo-lewym
wentylacja wynosi 0, a V,/Q = oo; natomiast kiedy zator blokuje t¢tnicg ptuc-
na, perfuzja z czgSci ptuc zaopatrywanej przez ta tetnicg wynosi 0, a V,/Q=0.
Obszary pluc posiadajace warto$¢ V,/Q znacznie przekraczajaca 1 cechuja sig
nadmierng wentylacja, a krew z nich wyptywajaca ma niskie PO, 1 wysokie PCO,
(efekt martwej przestrzeni).

Obszary ptuc posiadajace wartos¢ V,/Q znacznie ponizej 1 cechuja sig efek-
tem przecieku lub domieszki zylnej; dochodzi do pewnej wymiany gazow ale
krew ma PO, nizsze niz normalnie i wyzsze PCO,.

Wplyw grawitacji

Cisnienie krwi u podstawy pluc jest wyzsze niz na ich szczycie - ze wzglg-
du na mas¢ kolumny krwi. To podwyzszone ci$nienie rozciaga ptucne naczy-
nia krwionos$ne u podstawy ptuc i tym samym zwicksza przepltyw krwi. Z kolei
przeptyw krwi na szczycie pluc moze zosta¢ zmniejszony w przypadku spadku
ci$nienia krwi w zytach ptucnych ponizej ci$nienia pecherzykowego, kiedy do-
chodzi do kompresji naczyn. W rezultacie, w pozycji stojacej, przeptyw krwi
w plucach zmniejsza si¢ postgpujaco w miarg przemieszczania si¢ krwi z dotu
ptuc do gory.

Przeciek prawo-lewy

Czg$¢ przeptywu zylnego w krazeniu oskrzelowym i wiehcowym omija pluca
i wpada, odpowiednio, do zyly ptucnej i lewej komory serca. Natleniona krew
z ptuc zostaje w ten sposob zmieszana z krwia zylna. Sa to anatomiczne przecie-
ki prawo-lewe, ktore odpowiadaja za <2% pojemnosci minutowej serca u osob
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zdrowych. Wigksze przecieki moga wystapi¢ w przebiegu chordb, kiedy duze
obszary ptuc nie sa wentylowane (np. zapadnigcie si¢ ptuc, zapalenie ptuc), lub
z powodu wrodzonej wady serca.

Obliczajac wplyw przecieku prawo-lewego na krew tetnicza nalezy wziac
pod uwagg zawarto$¢ tlenu i dwutlenku wegla. W przypadku 20% przecieku,
80% krwi przeplywajacej przez ptuca bedzie mialo prawidlowa zawartos¢ O,
i CO, w krwi tetniczej, odpowiednio 200 i 480 mL I'', podczas gdy 20% krwi
omijajacej ptuca bedzie charakteryzowalo si¢ normalnymi warto$ciami zylnymi
wynoszacymi odpowiednio 150 i 520 mL I''. Po potaczeniu krew bgdzie zawiera¢
(200 x 0,8) + (150 x 0,2) = 190 ml I tlenu i (480 x 0,8) + (520 x 0,2) = 488 mL
I'" dwutlenku wegla. Na krzywych dysocjacji powoduje to spadek PO, z 13 do 9
kPa, podczas gdy PCO, ro$nie bardzo nieznacznie z 5,3 do 5,5 kPa ze wzgledu
na stromy przebieg krzywej. Zmiany w PCO, 1 PO, pobudzaja chemoreceptory
i zwigkszaja wentylacjg, tak wigc tgtnicze PCO, powraca do normy. Jednakze,
zwigkszona wentylacja nie jest w stanie podnies¢ zawartosci tlenu we krwi po-
niewaz hemoglobina we krwi przeplywajacej przez ptuca jest bliska nasycenia.
Wobec tego, przeciek prawo-lewy generalnie skutkuje niskim tetniczym PO, ale
normalnym lub niskim PCO,.
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Rozdzial 21.
Uklad moczowy

Nerki odpowiadaja za rownowage wodno-elektrolitowa, gospodarke kwaso-
wo-zasadowa, jak rowniez pelnig funkcj¢ hormonalng. Osocze jest filtrowane
przez naczynia wltosowate w kigbuszku nerkowym, a struktura filtratu modyfiko-
wana zostaje przez resorpcje i sekrecje w nefronach. Srednia objeto$é wydalanego
moczu to ~1,5 1 dziennie (wartosci graniczne to < 1 1 i nawet do 20 I dzienne).

Nerki sa usytuowane po obu stronach krggostupa, za otrzewna. Tetnice ner-
kowe, zyty, uktad limfatyczny oraz nerwy znajdujace si¢ we wngkach naczynio-
wych. Stad wychodza miedniczki nerkowe, przechodzac w moczowdd. Nerka
otoczona jest wtoknista torebka nerkowa. W srodku znajduje si¢ jasniejszy rdzen
otoczony ciemniejsza kora, ktory zawiera w sobie trojkatne ptaty lub piramidy
nerkowe. Kore tworza fragmenty nefronu: kigbuszki nerkowe, kanaliki prok-
symalne oraz dystalne (dalsze) nefronow. Pg¢tla Henlego oraz kanaliki zbiorcze
(cewka zbiorcza) prowadza do rdzenia. Kazda nerka sktada si¢ z ok. 1 miliona
nefronow. Przewody zbiorcze zbiegaja si¢ do brodawki nerkowej na wierzchotku
kazdej z piramid i przechodza do kielichow i stamtad do miedniczki nerkowe;j.
Mocz jest transportowany przez moczowod do pecherza moczowego.

21.1. Nefron

Na poczatku kazdego nefronu znajduje si¢ torebka Bowmana. Otacza ona kie-
buszki nerkowe zbierajace filtrat, kolejne czgsci nefronu to kanalik proksymalny,
petla Henlego, kanalik dystalny i kanalik zbiorczy. Istnieja dwa typy nefronow
— z ktebuszkami nerkowymi znajdujacymi si¢ po zewnetrznej stronie kory z krot-
ka petla Henlego (nefrony korowe ~85 %) oraz te, gdzie kigbuszki nerkowe sa
blisko granicy korowo-rdzeniowej z dtuga petla Henlego (nefrony przyrdzeniowe
~15%).

W kiegbuszku nerkowym dochodzi do ultrafiltracji z osocza.

Kanalik proksymalny jest krety, gdy opuszcza torebkg Bowmana, ale prostuje
sig przed przejsciem w ramig zstgpujace w petli Henlego w rdzeniu. Sciany kana-
lika tworza komorki nabfonka walcowatego z obecnymi na jego powierzchni mi-
krokosmkami po stronie wewngtrznej, co zwigksza powierzchnig kanalika okoto
40-krotnie. Waskie potaczenia ograniczaja dyfuzje przez luki migdzy komorka-
mi. Gtéwna funkcja kanalika proksymalnego jest resorpcja zwrotna.

Waska czes$¢ petli Henlego (~20 wm szerokosci) zbudowana jest z komorek
nablonka jednowarstwowego plaskiego bez mikrokosmkéw. Grubsza czegs¢ ra-
mienia wstepujacego petli Henlego sktada si¢ z komorek nabtonka walcowatego
podobnych do tych w kanaliku proksymalnym, lecz z niewielka ilo§cia mikroko-
smkow. W miejscu, gdzie petla spotyka si¢ z aparatem przykigbuszkowym, po
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ponownym przej$ciu do rdzenia, jej $cianka zbudowana jest ze zmodyfikowanych
komorek plamki ggstej. Petla Henlego jest wazna z punktu widzenia produkcji
Zaggszczonego moczu.

Kanalik dystalny w swojej funkcji podobny jest do korowych przewodow
zbiorczych. Oba zawieraja w sobie komorki podobne do tych w grubszym ra-
mieniu wstgpujacym petli Henlego. W kanaliku zbiorczym, te komorki gtowne
(syn. podstawowe) przeplataja si¢ z komorkami wtraconymi (syn. wstawkowymi)
o roznej morfologii i funkcji; biorg one udziat w utrzymaniu réwnowagi kwaso-
wo-zasadowej. Przewod zbiorczy odgrywa wazna rol¢ w homeostazie wodnej.

21.2. Krazenie nerkowe

Nerki otrzymuja ~20% pojemnos$ci minutowej serca. Tetnica nerkowa prze-
chodzi przez wneki nerkowe oraz dzieli si¢ na tgtnice migdzyptatowe biegnace
migdzy piramidami nerkowymi do granicy korowo-rdzeniowej, gdzie nastgpnie
rozdzielaja si¢ one na tgtnice tukowate, od ktorych odchodza tetnice migdzy-
ptacikowe przechodzace do kory. Od nich z kolei odchodza tetniczki doprowa-
dzajace kigbuszkdéw nerkowych. Naczynia wlosowate kigbuszkow nerkowych sa
miejscem, gdzie odbywa sig filtracja i przechodza w tetniczke odprowadzajaca.
Tetniczki doprowadzajace oraz odprowadzajace zapewniaja gtowny opor wobec
nerkowego przeptywu krwi. Tetniczki odprowadzajace rozgaleziaja si¢ tworzac
sie¢ rurek kapilarnych w rdzeniu wokoét kanalikow proksymalnych i dystalnych
(okotokanalikowe naczynia wlosowate). Naczynia wlosowate znajdujace sig bli-
sko granicy korowo-rdzeniowej zakrgcaja do rdzenia tworzac naczynia proste ota-
czajace petle Henlego; jest to jedyna droga doptywu krwi do rdzenia. Wszystkie
naczynia wlosowate przechodza w zyty nerkowe.

Regulacja nerkowego przeptywu krwi. Zwe¢zenia doprowadzajacych i odpro-
wadzajacych tgtniczek silnie wptywaja na proces filtracji. Nerki wykazuja wyso-
ki poziom autoregulacji za sprawa zarowno reakcji miogennej jak i przez obec-
nos¢ plamki gestej. Wykrywa ona poziom filtracji i produkuje adenozyne, ktora
powoduje skurcz tetniczek odprowadzajacych zmniejszajac w ten sposob filtra-
cje. Noradrenalina (norepinefryna) z nerkowych nerwow wspotczulnych zweza
zarowno doprowadzajace jak i odprowadzajace tetniczki oraz podnosi poziom
reniny, a przez to rowniez angiotensyny Il (czynnik zwezajacy naczynia). Wiele
obwodowych czynnikéw zwezajacych naczynia (takich jak endotelina, angioten-
syna II) ma wplyw na produkcje rozszerzajacej naczynia prostaglandyny w ner-
kach. Ochrania ona w ten sposob nerkowy przeptyw krwi.

21.3. Hormony i nerki

Praca nerek zalezy od réznych hormonoéw, ktore maja wplyw na regulacje
jonéw i wody (np. hormon antydiuretyczny, aldosteron). Renina (ktora jest
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enzymem) jest produkowana przez aparat przykigebuszkowy i wspomaga two-
rzenie angiotensyny. Erytropoetyna syntezowana przez komorki srodmiazszowe
w korze stymuluje produkcj¢ czerwonych krwinek. Witamina D metabolizowana
do formy czynnej w nerkach (1,25-dihydroksycholekalcyferol) jest zwigzana z re-
gulacja Ca?" i fosforanu. Prostaglandyny sa takze wytwarzane w nerkach i maja
wplyw na nerkowy przeptyw krwi.

Inny niedawno odkryty enzym produkowany przez nerke to renalaza - oksy-
daza aminowa, zawierajaca nukleotyd flawino-adeninowy (FAD). Katalizuje ona
proces degradacji katecholamin i tym samym wplywa na uktad sercowo naczy-
niowy i ci$nienie t¢tnicze krwi.

21.4. Filtracja nerkowa

Sciany tetniczki odprowadzajacej zwiazane sa z komorkami przyktebuszko-
wymi produkujacymi rening; istnieje duzo zakonczen nerwdéw wspotczulnych.
Sie¢ naczyn wtosowatych kigbuszka nerkowego otoczona jest torebka Bowmana,
a jej wewngtrzng powierzchni¢ pokrywaja specjalne komorki nablonkowe (po-
docyty). Kigbuszek nerkowy przeplata si¢ z komoérkami mezangium, ktore sa ko-
moérkami fagocytujacymi (pochtaniaja duze czasteczki) i kurczliwymi; skurcz
moze ograniczy¢ powierzchnig filtracji i modyfikowac ten proces. Komorki me-
zangium znajduja si¢ rowniez pomigdzy torebka, a plamka gesta.

21.5. Przesaczanie kl¢buszkowe

Osocze filtrowane jest w klebuszkach nerkowych za pomoca ultrafiltracji (czy-
li na poziomie czasteczkowym), a filtrat przechodzi do kanalika proksymalnego.
Wspotczynnik przesaczania kigbuszkowego (GFR) wynosi u ludzi ~125 ml min™.
Przeptyw nerkowy osocza wynosi ~600 ml min™' w zwiazku z czym, ilo$¢ osocza
filtrowanego do nefronu (frakcja filtracyjna) wynosi ~20%. Ptyny oraz substancje
rozpuszczone musza przej$é trzy bariery filtracyjne:

1. Srodblonek naczyn wlosowatych kigbuszka nerkowego, dzigki okienko-
watej budowie (pory 70 nm) jest okoto 50 razy bardziej przepuszczalny
niz w wigkszos$ci tkanek.

2. Wyspecjalizowana kapilarna btona podstawna zawierajaca ujemnie na-
tadowane glikoproteiny jest uwazana za gldwne miejsce zachodzenia
ultrafiltracji.

3. Zmodyfikowane komorki nabtonkowe (podocyty) o dtugich odnogach
(wyrostki podstawowe), ktore otaczaja naczynia wlosowate 1 maja wie-
le wyrostkéw stopowatych bezposrednio stykajacych si¢ z btona pod-
stawna. Regularne przerwy pomigdzy wyrostkami stopowatymi na-
zywane sg szczelinami filtracyjnymi. Nie przepuszczaja one duzych
czasteczek. Podocyty podtrzymuja blong podstawna oraz podobnie jak
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komorki mezangium moga mie¢ wlasciwosci fagocytujace oraz czgscio-
wo kurczliwe.

Przepuszczalno$¢ bariery filtracyjnej jest zalezna od wielkosci czasteczek.
Substancje o masie czasteczkowej < 7000 Da przechodza swobodnie. Wigksze
czasteczki do poziomu 70 000 — 100 000 Da maja ograniczony dostgp, natomiast
w przypadku czasteczek powyzej 100 000 Da filtracja praktycznie nie zachodzi.

21.6. Czynniki decydujace o wspolczynniku przesaczania
kl¢buszkowego

GFR zalezy od r6znicy migdzy hydrostatycznym i onkotycznym ci$nieniem
w naczyniach wlosowatych kigbuszka nerkowego i torebce Bowmana. Cisnienie
w naczyniach wlosowatych kigbuszka nerkowego (Pc) jest wigksze w tym miej-
scu niz w jakimkolwiek innym (~48mmHg) ze wzgledu na wyjatkowy uktad tet-
niczek doprowadzajacych i odprowadzajacych oraz niski opdr w tetniczce dopro-
wadzajacej i wysoki w odprowadzajacej.

21.7. Pomiar wspolczynnika przesaczania kl¢gbuszkowego oraz
pojecie klirensu

Jezeli substancja X jest swobodnie filtrowana i nie nastgpita jej resorpcja lub
sekrecja w nefronie, to ilo$¢ pojawiajaca si¢ w moczu w ciagu minuty musi row-
na¢ si¢ ilosci filtrowanej przez minute. Dlatego tez, jezeli stezenie substancji X
W 0SOCZU WYnNosi C,a jej stezenie w moczu to C , natomiast objgto$¢ wydalonego
moczu w ciagu minuty to V, to Cp x GFR =C_ x V, lub GFR= (C x V)/Cp.

Kreatynina, stopniowo uwalniana z mig$ni szkieletowych, jest czgsto uzywa-
na do klinicznych pomiarow GFR poniewaz jest fatwo filtrowana lecz nieresor-
bowana; dochodzi do niewielkiej sekrecji, jest to jednak niewielki btad, chyba ze
stezenie kreatyniny w osoczu lub GFR jest niezwykle niskie. Bardziej doktadne
pomiary dokonywane sa za pomoca wlewu polisacharydu inuliny, ktora nie jest
ani resorbowana ani wydzielana.

Technika ta znana jest jako metoda oznaczania klirensu. Wyraz klirens moze
zosta¢ omylnie zinterpretowany, poniewaz nie odnosi si¢ do samego procesu.
Jest jedynie sposobem na obserwowanie, jak nerki radza sobie z poszczegdlny-
mi substancjami. Jest to objetos¢ osocza, ktéra nalezatoby catkowicie wyczyscic
z substancji w ciggu minuty, aby taka ilo$¢ substancji znalazta si¢ w moczu, lub:
klirens =(C, x V)/C_(czyli ten sam wzor, co powyzej). Dlatego tez klirens inuli-
ny rowny jest GFR. Jezeli substancja zostaje resorbowana w nefronie jej klirens
bedzie nizszy niz GFR, a, jezeli jest wydzielana, jej klirens bedzie wyzszy niz
GFR. Niektére catkowicie resorbowane substancje maja zerowy klirens dopoki
mechanizm resorpcji nie zostanie nasycony (np. glukoza).

Przeptyw nerkowy osocza (RPF) moze zosta¢ zmierzony w podobny sposob
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wprowadzajac kwas para-aminohipurowy (PAH), ktory przy niskim stgzeniu jest
catkowicie usuwany z krwi nerkowej zaréwno przez filtracjg, jak i sekrecjg nie
pozostawiajac nic w ujsciu zylnym. [lo$¢ pojawiajaca si¢ w moczu musi si¢ zatem
rownac ilosci wptywajacej do nerek. Stad wniosek, ze klirens PAH rowny jest
RPF. Frakcja przefiltrowana (GFR/RPF: patrz wyzej) moze zosta¢ oszacowana
na podstawie klirensu inuliny/ klirensu PAH. Przeptyw nerkowy krwi jest rowny
RPF/(1-hematokryt).

21.8. Resorpcja i wydzielanie; kanalik proksymalny

U zdrowego dorostego cztowieka wplywa dziennie do kanalika proksymalne-
go ~180 1 filtratu. Znaczna cz¢$¢ musi zostac resorbowana, zeby zapobiec utracie
wody oraz innych ptynéw. Gdy filtrat przeplywa przez nefron, jest on stopniowo
modyfikowany przez resorpcj¢ substancji do krwi i sekrecj¢ do ptynu cewkowe-
go. Resorpcja lub sekrecja danej substancji moze zosta¢ okreslona na podstawie
jej klirensu.

21.9. Kanalikowe procesy transportu

Resorpcja i sekrecja dotycza transportu substancji poprzez nabtonek kanali-
kowy: dzieje si¢ tak za pomoca dyfuzji na powierzchni ciasnych polaczen oraz
bocznych przestrzeniach migdzykomorkowych (szlak pozakomorkowy), a proces
ten napgdzany jest roznicami stezen oraz gradientdw osmotycznych lub elektrycz-
nych Iub odbywa si¢ za pomoca aktywnego transportu poprzez same komorki
nabtonkowe (szlak transkomoérkowy). Ruch rozpuszczonych substancji pomigdzy
przestrzenia okotokanalikowa a naczyniami wlosowatymi mozliwy jest dzigki
przeptywowi i dyfuzji; przeptyw wody mozliwy jest dzigki sitom Starlinga.

Aktywny transport dotyczy biatek nazywanych transporterami, ktére przeno-
sza substancje przez blony komorkowe. Pierwotny transport aktywny bezposred-
nio wykorzystuje trojfosforan adenozyny (ATP) np. pompa Na+ - K+ -ATPaza.
Wtérny transport aktywny korzysta z gradientu st¢zenia powstatego dzigki ener-
gii wytworzonej przez pierwotny transport aktywny. Najczgsciej jest to gradient
Na+ wytworzony przez pompe Na+, przy czym ten ostatni odgrywa wazna role
w nerkowej resorpcji i sekrecji. Symportery (czy tez wspottransportery) przeno-
sza substancje w tym samym kierunku co (na przyktad) Na+, podczas gdy anty-
portery robig to w przeciwnym kierunku.

Tempo dyfuzji przez btony komorkowe jest przyspieszane przez kanaly jo-
nowe 1 uniportery (transportery przenoszace wylacznie jedna substancjg), ktore
skutecznie zwigkszaja przepuszczalnos$¢ btony dla niektorych substancji: nazywa
si¢ to dyfuzja utatwiona i moze by¢ regulowane za pomoca hormonow i lekow.
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21.10. Kanalikowy transport maksymalny

Istnieje ograniczenie co do tempa, z jakim moze dziata¢ transporter, w zwiaz-
ku, z czym dla kazdej substancji istnieje maksymalne tempo resorpcji i sekrecji.
Nazywa sig to kanalikowym transportem maksymalnym (T ). Na przyktad, glu-
koza jest zazwyczaj catkowicie resorbowana w kanaliku proksymalnym i zadna
jej frakcja nie jest wydalana z moczem. Jednakze, kiedy stezenie filtratu glukozy
podnosi si¢ ponad prog nerkowy, transportery osiagaja stan nasycenia, a glukoza
pojawia si¢ w moczu.

21.11. Kanalik proksymalny

Znaczna czg$¢ glukozy, aminokwasow, fosforu i wodoroweglanow jest resorbo-
wana w kanaliku proksymalnym, razem z 60-70% Na", K, Ca**, mocznika i wody.

21.12. Pe¢tla Henlego i kanalik dystalny

Petla Henlego i kanalik dystalny pozwalaja na to by mocz stat si¢ stezony
dzigki wytworzeniu wysokiej osmolalnosci w rdzeniu, co z kolei sprawia, ze re-
sorpcja wody ma miejsce z dala od kanalika zbiorczego. Kanalik dystalny re-
guluje rowniez wydalanie jonéw K+ i Ca*" i utrzymanie wiasciwej rownowagi
kwasowo-zasadowego.

Pe¢tla Henlego

Ptyn, ktéry wplywa do ramienia zstgpujacego petli Henlego jest izotoniczny
(~290 mosmol (kg H,0O) '). Generowanie wysokiej osmolalno$ci w rdzeniu zalezne
jest od zréznicowanej przepuszczalnosci wobec wody 1 innych substancji w roznych
obszarach petli, jak réwniez od aktywnego transportu jonéw w grubszym ramieniu
wstepujacym i wzmocnienia przeciwpradowego. Cienkie ramig zstgpujace pozwala
na przepuszczanie wody, ale nie przepuszcza mocznika. Grubsze rami¢ wstepujace
nie pozwala na przepuszczanie wody, ale przepuszcza mocznik; charakteryzuje si¢
takze wysoka przepuszczalnoscia dla jonow Na* i CI.

Kanalik dystalny i zbiorczy

Do kanalika dystalnego wptywa ptyn hipotoniczny (~90 mosmol (kg H,0)™).
Co wigcej kanalik dystalny i korowy kanalik zbiorczy stanowia czgSci nefronu
nieprzepuszczalne dla mocznika. Sa one réwniez takze nieprzepuszczalne dla
wody (za wyjatkiem obecno$ci hormonu antydiuretycznego (ADH, wazopresy-
na)). W obecnosci ADH woda przemieszcza si¢ do sSrodmiazszu korowego, a ptyn
kanalikowy osiaga maksymalna osmolalno$¢ ~290 mosmol (kg H,0)") (izoto-
niczny). Ptyn ten w odréznieniu od osocza zawiera znikoma ilo$¢ jonow Na', K,
Cl' i HCOy, z powodu ich resorpcji zwrotnej. Migjsce jonéw zastapit mocznik.
Plyn ten podlega dalszemu zaggszczeniu w miarg resorpcji wody, pamigtajac ze
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kanalik dystalny i korowy kanalik zbiorczy sa nieprzepuszczalne dla mocznika.

Rdzeniowy przewod zbiorczy staje sig¢ rowniez przepuszczalny dla wody w
obecnosci ADH. Woda jest resorbowana ze wzgledu na wysoka osmolalnosé
srodmiazszu rdzeniowego. Maksymalna osmolalno$¢ moczu moze siggac¢ warto-
$ci 1400 mosmol (kg H20)"! pod warunkiem maksymalnej stymulacji ze strony
ADH; brak ADH powoduje rozcienczenie moczu i tym samym niskie wartosci
osmolalnosci (~60 mosmol (kg H20)!

Mocznik. Rdzeniowy kanalik zbiorczy jest stosunkowo przepuszczalny dla
mocznika, ktoéry dyfunduje w strong nizszego gradientu stezenia do rdzenia, a na-
stepnie do wstepujacego ramienia petli Henlego. Mocznik jest niejako uwigziony
1 czg$ciowo przetwarzany tak by zachowal wysokie stgzenie zapewniajac ~50%
osmolalno$¢ w rdzeniu (patrz wyzej). ADH zwigksza przepuszczalnos$¢ rdzenio-
wego kanalika zbiorczego dla mocznika i wobec tego jego resorpcj¢ poprzez akty-
wacj¢ nablonkowych uniporterow (dyfuzja wspomagana), zwigksza to dodatkowo
osmolalno$¢ rdzeniowa i pozwala na wytwarzanie bardziej stgzonego moczu.

Potas. Gdy ptyn dociera do kanalika dystalnego, wigkszo$¢ potasu ulegta juz
resorpcji, tak wiec wydalanie jest regulowane przez sekrecje w koncowej czesci
kanalika dystalnego. K jest aktywnie transportowany do podstawowych komorek
przez podstawno-boczne pompy Na-K-ATPazowe, a pasywnie wydzielany przez
kanaty oraz kontransportery. Sekrecja K zwigksza si¢ w obecnosci aldosteronu,
ktory wzmacnia dziatanie pompy Na-K-ATPazowej oraz przepuszczalnos$¢ blony
szczytowej dla K'. Zaburzenia homeostazy K' sa czgsto zwiazane z zaburzeniami
kwasowo-zasadowymi.

Wapn. Resorpcja wapnia w kanaliku dystalnym jest regulowana za pomoca
hormonu przytarczyc (PTH) i 1,25 dihydroksycholekalcyferolu (czynna postac
witaminy D). PTH aktywuje kanaty Ca*" w szczytowej btonie nabtonkowej, jak
réwniez boczno-podstawna Ca*" -ATPaze, ktora jest takze aktywowana przez
1,25 dihydroksycholekalcyferol. Proces usuwania Ca?>* wspomagany jest przez
antyporter Na+ -Ca?" Bialka wigzace Ca?" uniemozliwiaja wolnym cytoplazma-
tycznym jonom Ca?" osiagniecie szkodliwie wysokiego poziomu. PTH hamuje
takze resorpcje fosforanow .

21.13. Regulacja osmolalnosci osocza i objetosci plynu

Kontrola osmolalnosci osocza

Osmolalno$¢ ptynu zewnatrzkomoérkowego musi by¢ §cisle regulowana, ponie-
waz jakiekolwiek wahania moga powodowac obrzek lub kurczenie si¢ wszystkich
komorek oraz moga prowadzi¢ do obumierania komoérek. Kontrola osmolalnosci
wykazuje pierwszenstwo nad kontrola objetosci ptynoéw ustrojowych.
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Osmolalno$¢ osocza zwigksza si¢ w przypadku niedoboru wody, a zmniejsza
po jej dostarczeniu. Osmoreceptory zlokalizowane w przedniej czg$ci podwzgo-
rza sa wrazliwe na zmiany tak mate jak 1% osmolalno$ci osocza i reguluja poziom
hormonu antydiuretycznego (ADH). Wzrost osmolalnosci zwigksza wydzielanie
ADH oraz stymuluje odczucie pragnienia i resorpcj¢ wody; spadek ma odwrotny
efekt. ADH to peptyd ztozony z dziewigciu aminokwasdéw utworzony z wigk-
szego prekursora syntetyzowanego w podwzgorzu. ADH jest stamtad transpor-
towany wtoknami nerwowymi (droga podwzgorzowo-przysadkowa) do tylnego
ptata przysadki (przysadki nerwowej), gdzie przechowywany jest w ziarnisto-
$ciach wydzielniczych. Potencjaly czynnosciowe z osmoreceptorow sprawiaja,
ze wydzielany jest z nich ADH. ADH wiaze sig z receptorami V, znajdujacymi
si¢ na komorkach gtéwnych nerek i zwigksza ilos¢ cyklicznego monofosforanu
adenozyny (cAMP) powodujac wlaczenie kanatow wodnych (akwaporyn) do bto-
ny szczytowej. ADH powoduje réwniez skurcz naczyn (wlacznie z nerkowymi)
poprzez receptory V..

Zwiazek pomigdzy osmolalnos$cia osocza, a wydzielaniem ADH jest bezpo-
$redni, tak samo jak pomigdzy stgzeniem ADH w osoczu a osmolalno$cia moczu.
Normalna produkcja moczu wynosi ~60 ml h'' (osmolalno$¢ moczu miesci si¢ w
granicach ~300-800 mosmol (kg H,0)". Maksymalny poziom ADH zmniejsza
objetos¢ moczu do minimum wynoszacego okoto 400 ml dziennie (maksymalna
wowczas osmolalno$¢ moczu moze sigga¢ ~1400 mosmol (kg H,O)"; nie moze
by¢ ona wyzsza od tej osigganej na szczycie petli Henlego nefronu przyrdzenio-
wego. W przypadku braku ADH objetos¢ moczu moze osiagnac¢ ~25 | dziennie
przy minimalnej osmolalno$ci moczu siggajacej wartosci ~60 mosmol (kg H,0)".
ADH jest szybko usuwany z osocza, spadajac do ~50% w czasie ~10 min gtéwnie
dzigki metabolizmowi w watrobie i nerkach.

Moczowka prosta jest wynikiem produkcji duzych ilosci hipotonicznego (roz-
rzedzonego) moczu wywotana nieprawidlowa zalezna od ADH resorpcja wody.
Moze by¢ to wynikiem wrodzonej wady wytwarzania ADH (centralna (osrodko-
wa) moczowka prosta, CDI) lub braku reakcji na ADH (nerkopochodna moczow-
ka prosta, NDI) bedacej wynikiem nieprawidtowego dzialania receptorow ADH
lub akwaporyn.

Renina, antiogensyna i aldosteron (uklad RAA)

Renina powoduje rozdzielenie angiotensynogenu w osoczu i uwolnienie an-
giotensyny I, ktora jest przemieniana przez enzym konwertujacy angiotensyne
(ACE) na komorkach endotelialnych (poczatkowo w ptucach) do angiotensyny
II. Angiotensyna II jest gldownym hormonem dla homeostazy Na* i petni kilka
waznych funkcji. Ma ona dzialanie wazokonstrykcyjne (naczyniozwezajace) na
catym obszarze uktadu krwiono$nego. Jednak w nerkach powoduje ona glownie
skurcz tetniczek odprowadzajacych, zwigkszajac w ten sposéb GFR oraz chro-
nigc GFR od spadku cisnienia perfuzyjnego. Zwigksza to bezposrednio resorpcje
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Na* w kanaliku proksymalnym stymulujac antyportery Na™- H*. Stymuluje pod-
wzgorze do zwigkszenia sekrecji ADH i wywotuje pragnienie. Angiotensyna II
zwigksza rowniez wydzielanie aldosteronu.

Aldosteron jest potrzebny do prawidtowej resorpcji Na™ oraz sekrecji K. Pod
wptywem aldosteronu dochodzi do wzrostu resorpcji Na * i sekrecji K i H' w ka-
naliku dystalnym i zbiorczym nerki. Zanim efekty beda widocznie minie kilka
godzin, poniewaz aldosteron dziala za pomoca syntezy biatek. Produkcja aldoste-
ronu w korze nadnerczy jest podatna na mate zmiany [K'] osocza wskazujac tym
samym na glowna rolg K" w homeostazie.

Przedsionkowy peptyd natriuretyczny (ANP) jest wydzielany z przedsionko-
wych komorek migsniowych w odpowiedzi na rozciagnigcie spowodowane przez
zwigkszona objetos¢ krwi. ANP ttumi produkcj¢ reniny, aldosteronu i ADH,
zmniejsza dziatanie ADH w nefronie dystalnym i doprowadza do rozszerzenia
naczyn krwiono$nych. Dochodzi do zwigkszonego wydalania wody i Na*.

Diuretyki

Diuretyki osmotyczne (np. mannitol) nie moga by¢ skutecznie resorbowane
1, w zwiazku z tym, ich stezenie w ptynie kanalikowym wzrasta w miarg resorpcji
wody, ograniczajac jej dalsza resorpcje. W przypadku cukrzycy wysokie stezenie
glukozy w osoczu powoduje nasycenie i zatrzymanie resorpcji glukozy, powodu-
jac wytwarzanie duzych ilosci izotonicznego moczu (tzn. rownej osmolalno$ci
osocza) zawierajacego glukozg. W wigkszosci przypadkow leki diuretyczne za-
trzymujaq mechanizm transportu kanalikowego. Najbardziej skuteczne sa diure-
tyki petlowe (np. furosemid), ktdre hamuja symportery Na*-K*-2Cl- w grubym ra-
mieniu wstepujacej petli Henlego, zapobiegajac w ten sposdb rozwojowi wysokiej
osmolalno$ci w rdzeniu oraz zatrzymujac resorpcj¢ wody. Zwigkszony przeptyw
(czyli zwigkszona sekrecja K*) sprzgzona ze zmniejszona resorpcja K', wspomaga
wydalanie K i moze doprowadzi¢ do hipokaliemii (niskie [K'] osocza).

Antagonisci aldosteronu (np. spironolakton) i leki blokujace kanat Na* (np.
amiloryd) ograniczaja wnikanie Na* do nefronu dystalnego oraz zwalniaja proces
sekrecji K" oraz H'; sa to slabe diuretyki, ale zmniejszaja utrate K i w tym celu
sa czgsto podawane z diuretykami petlowymi. Alkohol spowalnia wydzielanie si¢
ADH, przez co wzmacnia diurezg.

Aktualnie szeroko rozpowszechnione jest leczenie pacjentéw z choroba nerek
przy pomocy dializ. Wynalazca sztucznej nerki byt dr Willem J. Kolff. Maszyny
zbudowane wedtug jego koncepcji nasladuja filtrowanie krwi, ktore zachodzi
w prawidlowo funkcjonujacych nerkach. Stosuje si¢ w nim specjalne btony pot-
przepuszczalne, ktére pozwalaja na przeptyw czasteczek o niskiej masie, takich
jak mocznik, do roztworu dializacyjnego pozwalajac komérkom i biatkom na
pozostanie we krwi. Krew pacjenta jest przepompowywana na zewnatrz ciata
1 przepuszczana przez btong potprzepuszczalna. Przeptyw przez blong powoduje
oczyszczenie krwi przed jej powrotem do organizmu.
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Rozdzial 22.
Uklad pokarmowy

Przewod pokarmowy stanowia: jama ustna, przetyk, zotadek oraz jelito cien-
kie i grube. Gruczoty slinowe, watroba, pecherzyk zotciowy i trzustka stanowia
narzady oddalone od przewodu pokarmowego, ale wszystkie produkuja ptyny,
ktore trafiaja do przewodu 1 wspomagaja przyswajanie pokarmu.

Roézne obszary przewodu odpowiadaja za perystaltyke (transport), przecho-
wywanie, trawienie, wchlanianie oraz eliminowanie resztek. Funkcje te sa kon-
trolowane za pomoca nerwowych, hormonalnych oraz miejscowych mechani-
zmoéw regulacyjnych.

Sciany przewodu pokarmowego sktadaja si¢ z warstwy $luzowej zbudowanej
z komorek nabtonkowych (moga one by¢ zaangazowane w proces sekrecji lub
resorpcji w zaleznos$ci od ich umiejscowienia w przewodzie pokarmowym) oraz
z blaszki wtasciwej, na ktora skladaja sig: tkanka taczna, kolagen, elastyna, na-
czynia krwiono$ne i tkanka limfoidalna oraz cienka warstwa mig$nia gtadkiego
nazywana warstwa migsniowa blony $luzowej, ktora kurczac si¢ tworzy faldy
i zagigcia w btonie §luzowe;.

Btona podsluzéwkowa tworzy kolejna warstwe tkanki tacznej, jednak za-
wiera takze duze naczynia krwiono$nie i limfatyczne, jak rowniez sie¢ komo-
rek nerwowych nazywanych splotem podsluzéwkowym (splot Meissnera). Jest to
gesty splot nerwow, nalezacy do autonomicznej czesci uktadu nerwowego, kto-
ry jest w stanie funkcjonowac jako niezalezny uktad nerwowy - jelitowy uktad
nerwowy. Ponizej tkanki podsluzowej znajduje si¢ btona migsniowa. Znajduja
si¢ w niej: warstwa okre¢zna migsnia gladkiego, ktéra podczas skurczu powoduje
zamknigcie $wiatla jelita. Ponizej tej warstwy migsniowej znajduje si¢ kolejna,
jeszcze ciensza warstwa migsnia ulozona w sposob podtuzny tak, ze kiedy do-
chodzi do skurczu przewdd ulega skroceniu. Pomigdzy tymi dwiema warstwa-
mi znajduje si¢ kolejny splot nerwowy nazwany splotem btony mig$niowej jelita
(splot Auerbacha), ktory jest rowniez elementem jelitowego uktadu nerwowego.
Potozona najbardziej na zewnatrz czg$cia przewodu jest btona surowicza, kolejna
warstwa tkanki tacznej pokryta komorkami nabtonka ptaskiego.

Przewdd pokarmowy ma swoj poczatek w jamie ustnej, gdzie pokarmjest wstep-
nie przezuwany i laczony z substancjami wydzielanymi w $linie. Przezuwanie
jest procesem systematycznego mechanicznego rozbijania pokarmu w jamie ust-
nej. Dtugo$¢ 1 intensywnos$¢ przezuwania potrzebnego do przetknigcia zalezy od
natury spozywanego pokarmu: pokarm twardy wymaga energicznego gryzienia,
podczas gdy migkki pokarm i ptyny nie wymagaja praktycznie przezuwania
i transportowane sa bezposrednio do przetyku. Zucie jest konieczne w przypadku
pokarmow takich jak: czerwone migso, kurczak i warzywa w celu uzyskania pet-
nego wchlaniania przez pozostate elementy przewodu pokarmowego. Natomiast
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ryba, jajka, ryz, chleb i ser nie wymagajq przezuwania dla osiagnigcia catkowite-
go wchtaniania przez przewdd pokarmowy.

Przezuwanie wymaga skoordynowanej pracy zg¢bow, migsni szczeki, stawu
zuchwowego, jezyka oraz struktur takich, jak: usta, podniebienie oraz gruczoty
slinowe. Sita wytworzona migdzy zgbami podczas Zucia zostata oszacowana na
okoto 150-200 N; jednakze, maksymalna sita zgryzu pomigdzy zgbami trzono-
wymi jest 10-ciokrotnie wigksza.

Podczas przezuwania trzy pary gruczotow: slinianka przyuszna, podzuchwo-
wa oraz podjezykowa wydzielaja $ling. Do glownych funkcji $liny nalezy: nawil-
zanie jamy ustnej w stanie spoczynku, ale w szczegdlnosci podczas spozywania
pokarmu i méwienia, rozpuszczanie czasteczek jedzenia tak, by moglty wchodzi¢
w reakcje z kubkami smakowymi, utatwienie przetykania, rozpoczynanie wcze-
snej fazy trawienia polisacharydéw (cukrow ztozonych) oraz ochranianie jamy
ustnej poprzez pokrywanie zgbow biatkiem bogatym w proling lub blona tworza-
ca warstwe ochronna na zebach. Slina zawiera rowniez immunoglobuliny, ktore
petnig funkcj¢ ochronna zapobiegajac infekcjom bakteryjnym.

Kontrola nad wydzielaniem §liny jest zalezna od odruchow, ktére u ludzi wy-
wotywane sa przez stymulacje kubkow smakowych oraz zgbnych i §luzowych
mechanoreceptoréw podczas przezuwania. U ludzi $lina nie jest produkowana
w duzych ilo$ciach na widok pokarmu lub na mysl o jedzeniu. Odczucie zwigk-
szonej produkcji §liny uwaza si¢ za wynik u$wiadomienia sobie obecnosci juz
wyprodukowanej $liny w jamie ustne;j.

Przetykanie odbywa si¢ w kilku kolejnych fazach. W pierwszej fazie odbywa
sig ono przy udziale woli, a dotyczy formowania kesow pokarmu za pomoca prze-
zuwania i ruchéw jezyka (w przod i w tyt), dzigki czemu pokarm przesuwa si¢ do
gardta. Pozostate fazy dziataja na zasadzie odruchu rozpoczetego przez stymula-
cje¢ mechanoreceptorow bgdacych zakonczeniami nerwu jgzykowo- gardtowym
(IX) oraz nerwu btednego (X), ktore to impulsy prowadza do rdzenia przedtuzo-
nego i mostu (pien mézgu). W tym miejscu znajduja si¢ grupy neuronéow (,,08ro-
dek potykania”). One to koordynuja skomplikowang sekwencj¢ dostarczania po-
karmu do przetyku. Podniebienie migkkie unosi si¢ zapobiegajac przedostaniu
si¢ pokarmu do jamy nosowej, oddech zostaje wstrzymany, krtan podniesiona,
glos$nia zamknigta, a pokarm naciska na koniec nagto$ni zamykajac wejscie do
tchawicy. W momencie gdy pokarm dostaje si¢ do przetyku, wszystkie te zmiany
cofaja sig, krtan otwiera si¢ i proces oddychania jest kontynuowany.

22.1. Przelyk i zoladek

Pokarm przechodzi przez gorny zwieracz przetyku. W przelykowej fazie prze-
lykania zwieracz ten jest rozluzniany pozwalajac na przemieszczenie si¢ pokar-
mu. Zaraz po tym zwieracz zamyka si¢. Kiedy pokarm znajdzie si¢ juz w przety-
ku przemieszcza si¢ na odlegtos¢ (okoto) 25 cm do zotadka. Dzieje si¢ tak dzigki
procesowi znanemu pod nazwa perystaltyki, skoordynowanej fali rozkurczania
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si¢ migs$ni podtuznych i okrgznych przetyku przed pokarmem oraz skurczania za
pokarmem. W ten sposob pokarm przemieszcza si¢ do zoladka w czasie okoto 5
s. Zanim pokarm trafi do zotadka przechodzi przez kolejny zwieracz, dolny zwie-
racz przetyku, uformowany z migsni gltadkich, ktore rozluzniaja si¢ gdy dotrze do
nich fala perystaltyczna.

Osrodki potykania w rdzeniu przedtuzonym wywoluja sekwencje dziatan,
ktore prowadza do stymulacji zarowno nerwéw somatycznych (unerwiajacych
migsnie szkieletowe) jak i nerwdéw autonomicznych (unerwiajacych migénie glad-
kie). Ta sekwencja dziatan ma miejsce pod wptywem dosrodkowych receptorow
w $cianie przetyku wysylajacych impulsy z powrotem do rdzenia przedtuzonego.
Zaroéwno zwieracze jak i fale perystaltyczne sa kontrolowane przez aktywnosc¢
nerwu btednego, a wspomagane dobrze skoordynowana aktywno$cia jelitowych
splotow nerwowych w samym przewodzie pokarmowym.

Kiedy pokarm przejdzie przez dolny zwieracz przetyku, dociera do zotad-
ka. Do gtéwnych funkcji zotadka naleza: tymczasowe przechowywanie pokarmu
(poniewaz moze zosta¢ spozyty szybciej niz strawiony); chemiczne oraz mecha-
niczne trawienie pokarmow uzywajac kwasow, enzymow i ruchu; regulowanie
uwalniania miazgi pokarmowej do jelita cienkiego oraz wydzielanie substancji
zwanej czynnikiem wewngtrznym, ktory jest kluczowy dla wchtaniania wita-
miny B, . Zotadek umiejscowiony jest bezposrednio pod przepona i tak jak po-
zostate elementy przewodu pokarmowego, jego $ciany zbudowanie sa z migéni
podtuznych, okrgznych zawierajacych sploty nerwowe. Jednakze w btonie §luzo-
wej znajduja si¢ komorki nablonkowo-wydzielnicze ktore odgradzaja gruczot lub
dotek zotadkowy. Kiedy Zzotadek jest pusty ma on objeto$¢ okoto 50 ml; kiedy jest
w petni rozciagnigty jego objgto$¢ moze wynosi¢ nawet 4 L.

Biatka w pokarmie rozbijane sa w zotadku na polipeptydy za pomoca enzy-
méw nazywanych pepsynami. Enzymy te produkowane sa w komorkach gtow-
nych blony §luzowej zotadka w formie nieaktywnej nazywanej pepsynogenem,
i zmieniaja si¢ w aktywne pepsyny w srodowisku kwasowym zoladka. Kwas
znajdujacy si¢ w zotadku to kwas solny produkowany przez wyspecjalizowana
grupe komérek — komorki oktadzinowe. Zoladek jest w stanie wydzielaé nawet 2
1 kwasu dziennie, a st¢zenie jonéw H' szacuje si¢ na okoto 1 milion wigksze niz to
we krwi. Wymagana jest zatem bardzo sprawna wymiana wewnatrzkomorkowe-
go H™ na zewnatrzkomorkowe K" przy uzyciu energii zapewnianej przez rozbicie
trojfosforanu adenozyny (ATP). Jest to mozliwe dzigki biatku okreslanym mia-
nem pompy protonowej lub biatka H'- K'- ATPazy.

Blona $luzowa zotadka nie trawi sama siebie poniewaz chroniona jest alka-
licznym bogatym w mucyng plynem wydzielanym przez gruczoty zotadkowe,
ktory dziata jako Sluzowa bariera obmywajaca komorki nabtonkowe Zotadka.
Ponadto miejscowe mediatory, takie jak prostaglandyny, sa uwalniane przy po-
draznieniach btony §luzowej, co w efekcie zwigksza grubos¢ warstwy sluzowej
1 stymuluje produkcje wodoroweglanu neutralizujacego kwas.
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Wydzieliny zoladka uwalniane sa w trzech fazach: mézgowej, zotadkowej
ijelitowej. W fazie mézgowej istotny jest widok, zapach, smak i zucie pokarmu.
Na tym etapie zotadek jest pusty, a wydzielanie kwasu stymulowane jest przez
aktywacje nerwu btednego i jego wptyw na splot jelitowy. Zazwojowe wldkna
wspotczulne w splocie blony migsniowe;j jelita powoduja wydzielanie acetylocho-
liny (ACh) oraz stymuluja wydzielanie sokow zotadkowych z gruczotoéw zotad-
kowych. Stymulacja nerwu btednego powoduje réwniez wydzielanie z komorek
G w jamie brzusznej hormonu gastryny. Gastryna jest wydzielana do krwioobie-
gu i ta droga dociera do gruczotéw zotadkowych stymulujac wydzielanie kwasu
oraz pepsynogenow. Zarowno dziatanie nerwu btednego, jak i gastryna powoduja
wydzielanie histaminy z komorek tucznych, ktora, z kolei sprawia, ze komorki
oktadzinowe wydzielaja wigcej kwasu.

Kiedy pokarm dociera do zotadka rozpoczyna sig¢ faza zotadkowa i nastgpu-
je wydzielanie kwasu, pepsynogenu i $luzu. Gtownymi czynnikami majacymi
wplyw na ten proces sa: rozciaganie zoladka oraz chemiczny sktad pokarmu.
Mechanoreceptory w $cianie zotadka ulegaja rozciagnigciu, pojawiaja si¢ od-
ruchy btony migsniowej zotadka, a takze bardziej dtugotrwale odruchy wago-
wagalne. Jedne i drugie powoduja uwalnianie ACh, stymulujacego uwalnianie
gastryny, histaminy i, w konsekwencji, kwasu, enzymoéw i §luzu. Stymulacja
nerwu btednego takze prowadzi do wydzielania specjalnego peptydu, peptydu
uwalniajacego gastryng (GRP). Oddziatywuje on glownie bezposrednio na ko-
morki G by uwolni¢ gastryng. Pelne biatka nie maja bezposredniego wptywu na
wydzielanie w zotadku, ale produkty ich rozpadu, takie jak peptydy i wolne ami-
nokwasy, ktore bezposrednio stymuluja wydzielanie w zotadku. Niskie pH (wyz-
sza kwasowos¢) w zotadku moze hamowaé wydzielanie gastryny; dlatego tez
kiedy zotadek jest pusty lub po tym jak trafi do niego pokarm i nastapi wstepne
wydzielenie kwasu nastapi¢ moze zahamowanie jego produkcji. Kiedy pokarm
dotrze do zotadka, pH wrasta (mniejsza kwasowo$¢), co prowadzi do zniesienia
efektu hamowania i maksymalnego wydzielania gastryny. W ten sposob wydzie-
lanie kwasu zoladkowego podlega samoregulacji.

Faza Zzotadkowa normalnie trwa okoto 3 godz., a pokarm w zotadku przemie-
nia si¢ w miazg¢ pokarmowa. Trafia ona do pierwszego odcinka jelita cienkie-
go, dwunastnicy, przemieszczajac si¢ przez zwieracz odzwiernikowy. Obecno$¢
miazgi pokarmowej w jamie odzwiernikowej powoduje jej rozszerzenie oraz
skurcz jamy i otwarcie zwieracza. Tempo w jakim oproznia si¢ zotadek zale-
zy od objgtosci pokarmu w jamie odzwiernikowej i spadku pH miazgi pokar-
mowej. Obie te czynnos$ci prowadza do zwigkszonej czgstotliwosci oprozniania.
Jednakze, rozszerzenie dwunastnicy, obecnos¢ thuszczoéw oraz spadek pH w ka-
nale dwunastnicy moga spowodowac spowolnienie procesu oprozniania zotadka.
Ten mechanizm prowadzi do precyzyjnego dostarczania miazgi pokarmowej do
jelit w tempie wlasciwym dla poprawnego trawienia.
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22.2. Jelito cienkie

Jelito cienkie to gldéwne miejsce trawienia pokarmow i absorpcji produktéw
trawienia. Ma ono $redniceg 2,5 cm i okoto 4 m dtugosci i sktada si¢ z dwunastni-
cy, jelita czczego 1 jelita kretego.

Kiedy miazga pokarmowa wnika do dwunastnicy, ciagle wydzielane sa soki
zotadkowe, co uwaza si¢ za skutek aktywacji komorek G w blonie $luzowe;j jelit
(faza jelitowa). Wydzielanie to jest krotkotrwate i zanika w miare wypetniania si¢
dwunastnicy zawarto$cia zotadka. Inicjowana jest seria odruchow, ktore hamuja
dalsze wydzielanie sokow zotadkowych, a takze cala gama hormonow. Sekretyna
jest uwalniana w odpowiedzi na stymulacj¢ kwasowa; dociera ona do zotadka
z krwia 1 hamuje uwalnianie gastryny. Obecnos¢ kwaséw ttuszczowych, beda-
ca wynikiem rozpadu ttuszczow w samej dwunastnicy, uwalnia dwa hormony
polipeptydowe nazywane peptydem hamujacym wydzielanie Zzotadkowe (GIP)
i cholecystokining (CCK), ktore hamuja uwalnianie zarowno gastryny jak i kwa-
su. Jednakze, zarowno sekretyna jak i CCK stymuluja uwalnianie pepsynogenu
z komorek gtownych, wspomagajac w ten sposob trawienie biatek. Razem z me-
chanoreceptorami w dwunastnicy, poprzez szlaki odruchéw btednych i miejsco-
wych, uwalnianie sekretyny i CCK, bierze takze udziat w kontroli oprézniania
zotadka. Miazga pokarmowa dostajaca si¢ do dwunastnicy jest kwasna, hiperto-
niczna i jedynie czgSciowo przetrawiona; na tym wczesnym etapie, tworzace si¢
substancje odzywcze nie moga by¢ wchtaniane. Zachodzi osmotyczny ruch wody
przez przepuszczalna btong, co powoduje, ze zawartos¢ dwunastnicy staje sie
izotoniczna. Kwasowos$¢ zostaje zneutralizowana przez dodanie zar6wno dwu-
weglanow wydzielanych przez trzustke oraz zolci z watroby, a dalsze trawienie
miazgi odbywa si¢ poprzez dodanie enzymdw z trzustki, watroby i samych jelit.

Blona $luzowa jelita cienkiego jest pofatdowana i posiada wiele palcowatych
wypustek nazywanych kosmkami. Pomigdzy kosmkami znajduja si¢ mate gru-
czoly nazywane kryptami, ktére moga wydziela¢ do 3 1 ptynu hipotonicznego
dziennie. Powierzchnia kosmkow pokryta jest warstwa komorek nabtonkowych,
ktore, z kolei, posiadaja wiele matych wypustek nazywanych mikrokosmkami
(a tacznie brzezkiem szczoteczkowym), ktore uwypuklaja sig do §wiatta jeli-
ta. Jelito cienkie jest szczegodlnie dobrze przystosowane do absorpcji substancji
odzywczych. Posiada ogromna powierzchni¢ a miazga przemieszcza si¢ przez
nie ruchem kotowym, co umozliwia mieszanie miazgi i ulatwia trawienie oraz
wchtanianie. Nast¢puje tez nieustanna wymiana komorek nabtonka wyscielaja-
cych uktad pokarmowy, a nabtonek jelita cienkiego ulega catkowitej wymianie
w ciagu okoto 6 dni.

Kazdy kosmek zawiera pojedyncze, §lepo zakonczone naczynie limfatyczne,
a takze sie¢ naczyn wlosowatych. Wigkszo$¢ substancji odzywczych jest wchita-
nianych przez sie¢ tych naczyn. Krew z zyl biegnacych z jelita cienkiego, jelita
grubego, trzustki, a takze niektorych obszaréw zotadka przeptywa przez zylg
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wrotna watroby i trafia do watroby; tutaj, przechodzi przez drugie tozysko wloso-
wate gdzie jest ponownie przetwarzana przed powrotem do krwioobiegu.

Jelito cienkie wchtania wodg, elektrolity, wgglowodany, aminokwasy, minera-
ly, thuszcze i witaminy. Mechanizmy dzieki, ktorym odbywa si¢ ruch od $wiatta
jelita do krwioobiegu sa zréznicowane. Substancje odzywcze przemieszczaja si¢
pomigdzy uktadem pokarmowym a krwia przechodzac przez i wokot komorek
nablonka. Jako ze zawartos¢ jelita jest izotoniczna z plynami ciata i w wigk-
szo$ci ma to samo stgzenie glownych elektrolitow, jego absorpcja przebiega
w sposob aktywny. Woda nie moze przemieszczaé si¢ bezposrednio, ale podaza
za gradientem osmotycznym ustalonym przez transport jonow. Gtownym czyn-
nikiem ksztattujacym gradient osmotyczny jest pompa sodowa. Na-K-ATPaza
jest zlokalizowana po stronie komoérki nabtonka majacej kontakt z krwia (btona
podstawnoboczna), a hydroliza tréjfosforanu adenozyny (ATP) do dwufosforanu
adenozyny (ADP) prowadzi do ekspulsji trzech jonéw Na* z komorki w zamian
za dwa jony K. Wymiana ta odbywa si¢ wbrew gradientowi stezen, co prowadzi
do niskiego stezenia Na* i wysokiego stezenia K" wewnatrz komorek. Niskie we-
wnatrzkomorkowe stezenie Na" zapewnia mozliwo$¢ przemieszczania si¢ jonow
Na' z zawartosci jelit do komorek zaréwno przez kanaty btonowe jak i mechani-
zmy transportu bialek. Na*jest nastgpnie szybko transportowane z komorki po-
nownie przez podstawnoboczng pompg Na*-K'. K" opuszcza komorki, ponownie
przez btong podstawnoboczna, w dot gradientu stezen. Ten ruch jondéw K na ze-
wnatrz jest powiazany z przemieszczaniem si¢ na zewnatrz jonéw Cl- wbrew gra-
dientowi st¢zen, po tym jak jony Cl wnikngly do komorki przez blong luminalng
zgodnie z gradientem stgzen, podobnie jak Na*. Ruchy te wytwarzaja osmotyczny
gradient pomigdzy swiattem jelita a krwia, co prowadzi do absorpcji wody naste-
pujacej po ruchu Na“i CI- ze $wiatta do komorki przez btong luminalna.

Weglowodany sg wchtaniane gtéwnie w formie monosacharydéw (glukoza,
fruktoza i galaktoza). Sa one rozbijane na monosacharydy przez enzymy uwal-
niane przez brzezek szczoteczkowy (maltaza, izomaltaza, sukraza i laktaza).
Monosacharydy sa transportowane przez nabtonek do krwioobiegu przy pomocy
czasteczek kotransporterowych taczacych ruch do wewnatrz z ruchem jonow Na*
zgodnie z gradientem stezen. Po dotarciu do blony podstawnobocznej, monosa-
charydy opuszczaja komorke albo w wyniku prostej dyfuzji albo wspomaganej
dyfuzji zgodnie z gradientem stezen.

Polipeptydy powstajace w zotadku sa w jelicie cienkim rozbijane na oligo-
peptydy przy pomocy enzymow (proteaz) wydzielanych przez trzustke: trypsyny
i chymotrypsyny. Sa one dalej rozbijane na aminokwasy przez kolejny enzym
trzustkowy nazywany karboksypeptydaza oraz enzym znajdujacy si¢ na ko-
morkach nablonka od strony $wiatla jelita nazywany aminopeptydaza. Wolne
aminokwasy wnikaja do komoérek nabtonka przy pomocy wtornego transportu
aktywnego potaczonego z ruchem jonéw Na' i kilkoma innymi mechanizmami
kotransporterowymi.
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Dwie bardzo wazne substancje mineralne pochodzace z pokarmu to wapn
i zelazo. Stgzenie wapnia wewnatrz komorek jest niskie i jakiekolwiek wolne
czasteczki wapnia pochodzace z pokarmu moga przedostawac si¢ przez blong
luminalng zgodnie z bardzo duza réznica stezen przez kanaly lub mechanizmy
transportowe. W komorce, wapn wiaze si¢ z biatkiem, ktore przenosi go do btony
podstawno bocznej. Stad zostaje on aktywnie przeniesiony na zewnatrz komorki
wbrew gradientowi stezen przez Ca*-ATPazg z hydroliza ATP, lub przez anty-
porter Na+-Ca*" powiazany z ruchem Na+ zgodnie z gradientem stgzen do ko-
morki, co powoduje wyplyw jondéw Ca?" na zewnatrz.

Wigkszos$¢ zelaza dostarczanego z pokarmem znajduje si¢ w formie jonéw
zelazowych (Fe*"), ktore w takiej formie nie moze by¢ wchlaniane; jednakze,
w formie jonow zelazawych (Fe®"), zelazo tworzy rozpuszczalne kompleksy
z askorbinianem i innymi substancjami i moze by¢ fatwo wchtaniane. Zwiazki te
sa transportowane przez btong przez biatko transportowe i, kiedy znajda si¢ w ko-
morce, wiaza si¢ z szeregiem substancji, w tym z biatkiem ferrytyna. Inne biatko-
transferyna transportuje zelazo przez btong podstawnoboczna do krwioobiegu.

Trawienie ttuszczow zachodzi niemal catkowicie w jelicie cienkim. Gtéwnym
enzymem jest enzym trzustkowy nazywany lipaza, ktora rozbija ttuszcz na mo-
noglicerydy i wolne kwasy ttuszczowe. Jednakze, zanim ttuszcz zostanie rozbi-
ty, musi ulec emulsyfikacji, ktora jest procesem rozbijania wigkszych czasteczek
thuszczu na znacznie mniejsze drobiny (okolo 1pm Srednicy). Glowne czynniki
emulsyfikujace to kwasy zo6lciowe, kwas cholowy i kwas chenodeoksycholowy.
Wolne kwasy tluszczowe i monoglicerydy tworza malenkie czasteczki (4-5 nm
srednicy) z kwasami ttuszczowymi, nazywane micelami. Zewngtrzny obszar mi-
celi jest hydrofilowy, podczas gdy wewngtrzne jadro zawiera hydrofobowa czgs$¢
czasteczki. Ten uktad pozwala micelom na wnikanie do wodnych warstw ota-
czajacych mikrokosmki, a nastgpnie monoglicerydy, wolne kwasy ttuszczowe,
cholesterol i witaminy rozpuszczalne w thuszczach moga pasywnie dyfundowac
do komorek dwunastnicy, pozostawiajac sole zotciowe wewnatrz Swiatla jelita az
dotra do jelita krgtego, gdzie ulegaja resorpcji. Kiedy znajda si¢ w komodrkach na-
btonka, kwasy ttuszczowe i monoglicerydy ponownie tworza ttuszcze wykorzy-
stujac rozne szlaki metaboliczne. Nastepnie dostaja si¢ do uktadu limfatycznego
przez naczynia limfatyczne i wreszcie trafiaja do przewodu piersiowego.

Witaminy rozpuszczalne w tluszczach, A, D, E i K, generalnie sa wchtania-
ne w ten sam sposob co tluszcze. Pozostate witaminy rozpuszczalne w wodzie
sa absorbowane glownie na zasadzie dyfuzji lub transportu wspomaganego.
Wyjatkiem jest witamina B ,, ktora musi najpierw potaczy¢ sig¢ z czynnikiem
wewngtrznym (wydzielanym z komorek oktadzinowych $ciany zotadka). Po po-
taczeniu, witamina B , faczy sig¢ ze specyficznymi miejscami komorek nabtonka
w jelicie kretym, gdzie w wyniku procesu endocytozy dochodzi do wchtaniania.

93



22.3. Zewnatrzwydzielnicza cze$S¢ trzustki, watroba
i pecherzyk zolciowy

Zewnatrzwydzielnicza cz¢$¢ trzustki wydziela wazny plyn trawienny nazy-
wany sokiem trzustkowym. Jest on wydzielany do dwunastnicy poprzez przewod
trzustkowy, ktory uchodzi do przewodu pokarmowego w tym samym miejscu co
przewdd zolciowy wspdlny. Gdy pokarm jest obecny w dwunastnicy, maty zwie-
racz (zwieracz Oddiego) rozluznia sig, pozwalajac zarowno zoflci, jak i wydzieli-
nom trzustkowym na przedostanie si¢ do przewodu pokarmowego.

Na sok trzustkowy sktada si¢ duza ilos¢ enzyméw wydzielanych przez ko-
morki groniaste trzustki, ktorych zadaniem jest rozbijanie gtéwnych sktadnikow
spozywanego pokarmu. Do enzymow naleza: amylaza trzustkowa (rozktada
weglowodany na cukry proste), lipaza trzustkowa (rozktada tluszcze na glice-
rol i kwasy tluszczowe), rybonukleaza lub deoksyrybonukleaza (zaangazowane
w rozktad kwaséw nukleinowych oraz wolnych mononukleotyddéw) oraz rdzne
enzymy proteolityczne (trypsyna, chymotrypsyna, elastaza i karboksypeptyda-
za), ktore rozbijaja biatka na mate peptydy i aminokwasy. Hormon cholecystoki-
nina (CCK), uwalniany do krwiobiegu przez komorki dwunastnicy w odpowie-
dzi na obecnos¢ aminokwaséw i kwasow ttuszczowych w miazdze pokarmowe;j,
jest odpowiedzialny za sekrecj¢ enzymow trzustkowych z komoérek groniastych
trzustki. Inne istotne wydzieliny, poza enzymami, to woda i jony wodorowgglano-
we. Objetos¢ wydzielanego soku trzustkowego doktadnie neutralizuje zawartosc¢
kwasu w miazdze pokarmowej przedostajacej si¢ z zoladka do jelit. Dzieje si¢ tak
za sprawa kwasu w dwunastnicy uwalniajacego sekretyng z $cian do krwioobie-
gu. Sekretyna stymuluje wydzielanie wody oraz jonéw wodoroweglanu do ukta-
du pokarmowego, zwlaszcza przez komorki nablonkowe wyscielajace przewdd.
W przyblizeniu u cztowieka powstaje 1L soku trzustkowego dziennie.

Watroba jest najwigkszym narzadem w ciele cztowieka, a u przecig¢tnego doro-
stego wazy ona 1 kg. Funkcje watroby moga zosta¢ podzielona na dwie kategorie.
Po pierwsze zaangazowana jest w przetwarzanie wchtonigtych substancji zarow-
no odzywczych jak i toksycznych. Innymi stowy, jest odpowiedzialna za metabo-
lizm szerokiej gamy substancji pochodzacych z trawienia i wchtanianie pokarmu
w jelitach. Po drugie, petni ona istotna funkcj¢ zewnatrzwydzielnicza poniewaz
angazowana jest w: (i) produkcje kwasow zotciowych oraz pltynoéw zasadowych
wykorzystywanych w trawieniu i wchianianiu ttuszczy, jak rowniez w neutrali-
zacj¢ kwasu zoladkowego w jelitach; (ii) rozktadanie oraz ksztattowanie resztek
trawiennych; (iii) oczyszczanie organizmu z substancji trujacych (iv) wydalanie
resztek oraz detoksyfikacje substancji w zotci.

Watroba sktada sig¢ z 4 ptatow, przy czym kazdy z ptatow zawiera w sobie ty-
siace zrazikdw watroby o $rednicy 1-2 mm. Stanowia one glowny element funk-
cjonowania watroby. Wokot znajduja si¢ komorki watrobowe (hepatocyty) roz-
chodzace si¢ na zewnatrz; pomigdzy hepatocytami widoczne sa kanaliki, ktore
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maja $lepo-zakonczone struktury przy koncach potozonych blisko zyty central-
nej, ale otwieraja si¢ do przewodu zotciowego na obwodzie ptata. Kazdy z szesciu
rogow platow watroby posiada tzw. triade watrobowa zawierajaca odgaltezienia
tetnicy watrobowej, zyly wrotnej oraz przewodu zoétciowego, ktory uchodzi poz-
niej do koncowego odcinka przewodu zoélciowego.

Hepatocyty wydzielaja zot¢. Jest to izotoniczny ptyn, ktory pod wzgledem
zawartosci jonow przypomina osocze. Zawiera takze sole kwasow zotciowych,
barwniki zoétciowe, cholesterol, lecytyng i $luz. Ta frakcja zotci nazywana jest
kwasowo-zalezng frakcja zotci. W momencie gdy przeptywa ona przez przewdd
zotciowy, z6t¢ modyfikowana jest przez wyscielajace przewdd komorki nabton-
kowe poprzez dodanie wody i jonéw wodorowegglanowych. Frakcja ta nazywana
jest kwasowo niezalezna frakcja zotci. Watroba produkuje w sumie 500-1000 mL
z0lci dziennie. Jest ona wydzielana bezposrednio do dwunastnicy, lub przecho-
wywana w pecherzyku zotciowym. Frakcja kwasowo niezalezna z6lci powstaje
w momencie, gdy jest to potrzebne, tzn. podczas trawienia miazgi pokarmowe;.
Frakcja zotci kwasowo zalezna powstaje gdy sole zotciowe wracaja z przewodu
pokarmowego do watroby. Jest wtedy przechowywana w pecherzu zotciowym
gdy zwieracz Oddiego jest zamknigty. Okoto 95 % soli zélciowych dostajacych
si¢ do jelita cienkiego ulega recyklingowi i ponownemu wchianianiu do krazenia
wrotnego dzigki czynnym mechanizmom transportujacym w jelicie krgtym (tzw.
krazenie watrobowo-jelitowe). Wiele soli zolciowych wraca w niezmienionej for-
mie, inne natomiast zostaja rozlozone przez bakterie jelitowe na wtérne kwasy
zolciowe, a nastgpnie resorbowane. Niewielka ich czg$¢ nie jest resorbowana i jest
wydalana z katem.

Pecherzyk zotciowy nie tylko przechowuje z01¢, ale rowniez doprowadza do
jej stezenia usuwajac z niej wodg 1 nieistotne ptyny, pozostawiajac kwas zotcio-
wy 1 pigment. Proces zaggszczania ma miejsce gtdéwnie dzigki czynnemu trans-
portowi jonow sodu do przestrzeni migdzykomorkowych pomigdzy komoérkami
wysciodtki, co prowadzi z kolei do odptywu wody, wodoroweglandéw i jonow chlo-
ru z zo6kci do ptynu zewnatrzkomoérkowego. W ten sposdb zageszczana jest zot¢
przechowywana w pecherzyku zotciowym.

Tworzenie si¢ zotci wspomagane jest przez sole zotciowe, sekretyne, gluka-
gon oraz gastryng. Jednak za uwolnienie z6tci przechowywanej w pecherzyku
odpowiada sekrecja CCK do krwioobiegu w momencie gdy miazga pokarmowa
przechodzi do dwunastnicy, jak rowniez, w mniejszym stopniu, aktywnos$¢ ner-
wu blednego. W ciagu kilku minut od rozpoczgcia spozywania positku, zwiasz-
cza gdy nastapi spozycie tluszczy, mig$nie pecherzyka zoétciowego kurcza sig;
w ten sposob zawarto$¢ przechodzi do dwunastnicy przez rozluzniony zwieracz
Oddiego. CCK powoduje rozluznienie zwieracza jednocze$nie wspomagajac se-
krecjg trzustkowa. Pecherzyk zotciowy jest catkowicie oprozniany 1h po bogatym
w thuszcze positku oraz zachowuje wyzszy poziom kwasu zotciowego w dwu-
nastnicy niz jest to wymagane dla poprawnego funkcjonowania miceli.
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22.4. Jelito grube

Jelito grube sktada si¢ z jelita Slepego, okreznicy wstepujacej, poprzeczne;j,
zstgpujacej, esowatej, odbytnicy i kanatu odbytu. Ma ono 1,2 m dtugosci i 6-9 cm
srednicy. Okoto 1,5 1 miazgi pokarmowej dziennie dostaje si¢ do jelita grubego
przez zwieracz nazywany zwieraczem kretniczo-katniczym. Rozszerzenie kon-
cowego odcinka jelita krgtego sprawia, ze zwieracz si¢ otwiera, natomiast roz-
szerzenie katnicy zamyka zwieracz, zachowujac w ten sposob optymalne tempo
dostarczania tresci pokarmowej i pozwala na maksymalna skuteczno$¢ funkcjo-
nowania jelita. Glownym zadaniem jelita grubego jest wchtanianie duzej ilosci
wody 1 elektrolitow. Poczatkowe 1,5 1 tresci pokarmowej redukowane jest do 150
g katu, na ktory sktada sie 100 ml wody oraz 50g substancji statych.

Warstwa mig$niowa jelita grubego rézni si¢ nieco od pozostatych czgsci ukta-
du pokarmowego. Sktada si¢ na nig okr¢zna warstwa silnych migsni, natomiast
podtuzna warstwa migéniowa jest utozona w trzech warstwach nazywanych
tasmami okrgznicy. Jelito Slepe, okreznica wstgpujaca i poprzeczna unerwione
sa przez przywspotczulne odgalezienia nerwu blednego; okreznica zstepujaca
i esowata, odbytnica i kanat odbytu unerwione sa przez przywspoéiczulne odgate-
zienia nerwu miedniczego odchodzace od krzyzowego odcinka rdzenia krggowe-
go. Widkna przywspodtczulne unerwiaja sploty srédscienne. Nerwy wspotczulne
unerwiaja bliskie i dalekie elementy jelita grubego odpowiednio przez splot krez-
kowy gorny i dolny oraz splot podbrzuszny gorny. Odbytnica i kanat odbytu uner-
wiane sa przez dolny splot podbrzuszny. Pobudzanie wtokien przywspotczulnych
doprowadza do segmentalnych skurczy, natomiast wspotczulnych do zatrzyma-
nia aktywnosci okrgznicy. Wewnegtrzne 1 zewngtrzne zwieracze odbytu zwykle
utrzymuja kanal w pozycji zamknigtej i kontrolowane sa zaréowno odruchowo, jak
i przy udziale woli. Zwieracz wewngtrzny zbudowany jest z gladkiego migsnia
okreznego, a dalszy zwieracz zewnetrzny zbudowany jest z migsnia poprzecznie
prazkowanego unerwionego przez widkna ruchowe z nerwu sromowego.

Ruch miazgi pokarmowej w jelicie grubym taczy w sobie mieszanie oraz po-
pychanie. Jednak jego gtéwna funkcja jest przechowywanie pozostatosci jedze-
nia, wchianianie elektrolitow i wody.

Kilka razy dziennie dochodzi do zwigkszonej aktywnosci okreznicy, kiedy to
dochodzi do energicznego ruchu popychajacego, tzw. ruchy masowe. Rezultatem
takiej czynnosci jest oproznienie znacznej czgsci okreznicy proksymalnej do jej
najdalszych fragmentow. Ruchy te zapoczatkowane zostaja przez zlozona serig
wewnetrznych szlakow odruchowych wywotanych rozszerzeniem si¢ zotadka
i dwunastnicy zaraz po spozyciu pokarmu.

Gdy krytyczna masa katu wypychana jest do odbytu odczuwalna jest potrzeba
wyproznienia. Szybkie rozszerzenie si¢ §cian odbytu prowadzi do odruchu wy-
proznienia. Sktada sig na niego skurcz odbytu, rozluznienie wewngtrznego zwie-
racza odbytu i, w poczatkowej fazie, skurcz zewngtrznego zwieracza odbytu.
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Zaraz po nim nastgpuje odruch rozluznienia zwigzany ze zwigkszona aktywno-
$cig perystaltyczna w okre¢znicy esowatej i cisnieniem w odbycie. Kat jest wtedy
wydalany. Ten odruch moze zosta¢ powstrzymany przez wyzsze centra nerwowe,
co prowadzi do kontrolowanego wstrzymywania wydalania katu. Przedtuzone
rozszerzenie odbytu prowadzi do antyperystaltyki, ktora cofa materiat do okrgz-
nicy oraz usuwa potrzebg wyproznienia si¢ do nastepnego ruchu masy lub odpo-
wiedniej chwili.
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Rozdzial 23.

Inzynieria tkankowa

23.1. Motywacja dla inzynierii tkankowej

Aby rozwiazaé problemy spowodowane uszkodzeniem lub niewydolnoscia
narzadoéw uzywa sig czterech metod. Po pierwsze, mozna stosowac leki w celu
ostabienia objawow lub skompensowania dziatania niewydolnego organu. Po
drugie, czasami mozna wykorzysta¢ tkanke z jednej czg$ci ciala do rozwigzania
problemu w innej czedci (np. poparzenia). Trzeci sposéb to wykorzystanie tkanek
i narzadéw pochodzacych od ludzkich dawcow. Czwarta metoda to stworzenie
i zastosowanie sztucznej wersji uszkodzonego narzadu. Jednym z przykladow
moze by¢ tzw. sztuczne serce.

23.2. Strategie inzynierii tkankowej

Z biologicznego punktu widzenia istnieja trzy podstawowe podejscia anali-
zowane w ramach badan nad rozwojem inzynierii tkankowej. Jedno polega na
wykorzystaniu komoérek macierzystych zawierajacych peten zestaw instruke;ji,
ktore nie wykorzystuja jeszcze wigkszosci tych instrukcji i maja szansg rozwinac
si¢ 1 utworzy¢ funkcjonalny zesp6t komorek. Stosujac wiedze o tym, w jaki spo-
sob czasteczki sygnatowe pozwalaja na wykorzystanie zawartych w komorkach
informacji wraz ze strukturami fizycznego wsparcia nazywanymi rusztowaniem
lub matryca ksztattujacymi tréjwymiarowa strukture tkanki, naukowcy maja na-
dziej¢ na wykorzystanie niezréznicowanych tkanek jako punktu startowego dla
regeneracji funkcjonalnych zamiennikow tkanek. Drugi sposob to wzbogacanie
funkcji bardziej dojrzatych komoérek w celu wytworzenia funkcjonalnej kopii na-
rzadu lub tkanki. Trzecia strategia polega na wykorzystaniu juz funkcjonalnych
komorek, tkanek i narzadow pochodzenia zwierzecego. Aby zapobiec odrzuceniu
przez organizm cztowieka, rozwazana jest mozliwo$¢ zastosowania inzynierii
genetycznej i takiej zmiany komorek zwierzecych, aby nie wytwarzaty one mole-
kularnych znacznikéw pobudzajacych uktad immunologiczny czlowieka.

Inna kwestia zwiazana z inzynieria tkankowa jest to, w jakim stopniu przeszczep
biologicznie zastapi wlasng tkanke pacjenta. Przeszczep skory to przyklad niemal
catkowitego zastapienia oryginalnej tkanki. Plat skory jest najpierw hodowany na
zewnatrz organizmu przy uzyciu komodrek napletka dziecigcego. Nastgpnie platy
skory sa wykorzystywane jako przeszczep. Alternatywna technologia inzynierii
tkankowej polega na projektowaniu fizycznego rusztowania, ktére moze takze za-
wiera¢ czynniki wzrostu, czynniki sygnalne i/lub komorki macierzyste, a nastgp-
nie umieszczeniu tej konstrukeji w organizmie cztowieka w celu pobudzenia wzro-
stu 1 organizacji pozadanych komorek. Ostatnia odmiana inzynierii tkankowej to
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konstrukcje hybrydowe. Na przyktad, zamienniki naczyn krwiono$nych moga by¢
wytwarzane z materialow syntetycznych i komorkowych przed implantacja.

23.3. Technologia biomolekularna

Technologia stosowania sondy fluorescencyjnej do okreslania typu i ilosci cza-
steczek na powierzchni komorki.

Wiele komorek posiada receptory na swojej powierzchni. Czasteczki obec-
ne w przestrzeni zewnatrzkomorkowej wiaza si¢ z tymi receptorami. Wigzanie
moze shuzy¢ celom komunikacji poprzez, na przyktad, wiazanie hormonu, ktore
wyzwala ekspresj¢ metaboliczng lub genowa wewnatrz komorki. Alternatywnie,
wigzanie to pierwszy krok przyswajania czynnika wzrostu w komorkach zwie-
rzat. Uzyteczne moze by¢ sortowanie komodrek podczas diagnozowania pacjenta,
poniewaz roézne choroby wywoluja namnazanie si¢ odmiennych typow komorek.
Alternatywnie, prawidtowa komorka moze posiada¢ inne typy i/lub liczbe re-
ceptoréw w porownaniu z komorka chora. Dlatego tez, wykrywanie obecnosci
chorych komorek przy ich niskim poziomie jest wazne dla uzyskania najlepszego
efektu leczniczego zanim jeszcze choroba rozwinie si¢ i pojawia si¢ powiktania.

Poniewaz receptory posiadaja specyficzne miejsca wiazania, jedna z metod
opracowanych do badania powierzchni komoérek pod katem obecnosci okreslo-
nych receptorow polega na dotaczaniu tatwo wykrywalnych czasteczek do ligan-
da, ktory wiaze si¢ z okreslonym receptorem. Skuteczng strategia wykrywania
jest dotaczanie fluorescencyjnej czasteczki do liganda. W ten sposob powstanie
LSwiecacy punkt” ulokowany w miejscu potaczenia receptora z ligandem.

23.4. Leki, ktore poprzez tworzenie wigzan blokuja procesy
przebiegajace pod wplywem enzymow i bialek

Wyzwania przed jakimi stoja naukowcy i inzynierowie przy odkrywaniu,
projektowaniu 1 wytwarzaniu lekow sa olbrzymie. Wiele lekow dziata poprzez
oddziatywanie na konkretny enzym w postaci, najprosciej rzecz ujmujac, zmia-
ny aktywnosci enzymu na nizsza lub wyzsza w zaleznosci od efektu, ktory jest
potrzebny do przeciwdziatania objawom choroby i jej wyleczenia. Antybiotyki
takze moga dziata¢ w podobny sposob. Najbardziej znany antybiotyk, penicylina
hamuje enzymy, ktorych niektore bakterie uzywaja do syntetyzowania $cian ko-
morkowych. Wynikiem jest ostabienie $cian komorkowych i rozpad bakterii.

Ponadto dawka musi by¢ skuteczna, ale nie moze mie¢ zbyt nasilonych efek-
tow ubocznych. Opracowanie sposobu dostarczenia leku do celu jego dziatania
to kolejne wyzwanie. Jezeli lek podaje si¢ doustnie, musi on przedostac si¢ przez
kwasne §rodowisko uktadu pokarmowego zanim dostanie si¢ do krwiobiegu.
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23.5. Sondy fluorescencyjne znakujace komorkowe reakcje
enzymatyczne

Spektrum enzyméw wystepujacych w komorce wskazuje na jej zdolnosci me-
taboliczne i na to, jakie geny ulegaja w niej ekspresji. Podobnie, brak okreslone;j
aktywnos$ci enzymatycznej moze wskazywacé na obecno$¢ mutacji, choroby lub
innego zaburzenia funkcji. Dlatego tez opracowuje si¢ rowniez sondy fluorescen-
cyjne, ktére moga wskaza¢ czy w komorce zachodzi okreslona reakcja katalizo-
wana przez enzym.

23.6. Wykorzystanie enzymow dla mierzenia st¢zenia
w diagnostyce i leczeniu chordéb

Jednym ze sposobow pomiaru stezenia glukozy w probee krwi jest wykorzy-
stanie enzymu oksydazy glukozy. Enzym ten utlenia glukoze¢ tworzac nadtlenek
wodoru. Nadtlenek wodoru tatwo jest zmierzy¢ optycznie lub elektrycznie. Jedna
z metod optycznych to zamiana nadtlenku wodoru na kolorowy produkt przy
uzyciu kolejnej reakcji. Z kolei, nadtlenek wodoru moze zosta¢ zredukowany do
wody, a prad elektryczny pobrany w celu podtrzymania reakcji wskazuje ile glu-
kozy znajdowalo sig¢ oryginalnie w probce krwi. Reakcja ta moze takze zmieni¢
przewodnictwo elektryczne niewielkiej objgtosci probki uzytej do testu co mozna
wykry¢ przy pomocy miernika elektrycznego.

Strategia oparta na wykorzystaniu enzymu stosowana do pomiaru stgzenia
glukozy we krwi moze by¢ stosowana rowniez w przypadku innych substancji
istotnych pod wzgledem medycznym.

23.7. Inzynieria w chorobach osrodkowego ukladu nerwowego

Od kilku lat w chorobie Parkinsona, ktora nalezy do choréb neurodegenera-
cyjnych o$rodkowego uktadu nerwowego zastosowanie ma tzw. glgboka stymu-
lacja mozgu. Wszczepiane elektrody do mézgu zasilane sg tzw. rozrusznikiem,
ktorych zadaniem jest zmniejszenie objawdéw niepozadanych w postaci redukcji
drzenia, sztywnosci migsni i niezbornosci ruchu. Pomimo skutecznos$ci procedu-
ra wszczepiania do mézgu jest dos¢ niebezpieczna.

Nowy sposob budzacy wiele nadziei z ta choroba to stymulacja rdzenia krggo-
wego. Wydaje si¢ on by¢ bardziej obiecujacy i mniej inwazyjny.

101






	Strona przedtytułowa

	Strona tytułowa
	Strona redakcyjna
	SPIS TREŚCI
	Wstęp
	Rozdział 1. Zawartość wody w organizmie
	Rozdział 2. Komórki, błony i organelle
	Rozdział 3. Układ hormonalny
	Rozdział 4. Elektrofizjologia
	Rozdział 5. Autonomiczny układ nerwowy
	Rozdział 6. Propriocepcja i odruchy
	Rozdział 7. Kontrola motoryczna i móżdżek
	Rozdział 8. Organizacja czynności czuciowych
	Rozdział 9. Zmysł węchu i smaku
	Rozdział 10. Narząd wzroku
	Rozdział 11. Narząd słuchu i równowagi
	Rozdział 12. Krew
	Rozdział 13. Stan zapalny i odporność
	Rozdział 14. Mięśnie szkieletowe
	Rozdział 15. Mięsień sercowy i mięśnie gładkie
	Rozdział 16. Układ krążenia
	Rozdział 17. Naczynia krwionośne
	Rozdział 18. Kontrola ciśnienia i objętości krwi
	Rozdział 19. Mikrokrążenie, naczynia limfatyczne
	Rozdział 20. Układ oddechowy
	Rozdział 21. Układ moczowy
	Rozdział 22. Układ pokarmowy
	Rozdział 23. Inżynieria tkankowa

