Dychaci system

18. 5. 2005

Funkce respiracniho systemu

» Uzka spoluprace se srdcem a krvi ve snaze extrahovat
kyslik z vnéjSiho prostfedi a zbavovat se nezZadoucich
plynu, pfedevsim CO2.

» Plice funguiji jako vykonné méchy, které vypuzuji pouZzity
vzduch, pfinaseji Cerstvy vzduch a michaji jej se
vzduchem, ktery v nich zustal.

» Pro vyménu plynd museji mit plice dostate¢ny povrch.

» Stény alveoll museji klast minimalni odpor difuzi plynu.

» Funkce plic tedy vyzaduji Sirokou expozici plicniho
povrchu zevnimu prostfedi. Tento povrch muze byt
poskozen prachy, plyny a infekénimi agens.

» Ochrana plic proti t€mto vlivim je prioritni a dosahuje se
ji kombinaci strukturalnich a imunologickych obrannych
sil.

Trachea, bronchy a bronchioly

» Trachea je dlouha 10-12 cm. Lehce posunuta k pravé
strané, v misté cariny se déli na hlavni pravy a levy
bronchus.

» Carina lezi pod junkci manubrium sterni a chrupavkou
druhého pravého zebra.

» Pravy bronchus probiha vertikalnéji nez levy, takze
inhalované Castice se dostavaji spiSe do ného. Pravy
hlavni bronchus se déli na bronchy horniho a
intermedialniho laloku. Bronchus intermedialniho laloku
se dale déli na bronchy stfedniho a dolniho laloku.

» Nalevo se hlavni bronchus déli na bronchy horniho a
dolniho laloku.

» Kazdy lobarni bronchus se dale déli na segmentalni a
subsegmentalni bronchy.

» Celkem dochazi mezi tracheou a alveoly k celkem 25
vétvenim.

Beéhem prvnich 7 vetveni maji bronchy:

» Sténu skladajici se z chupavky a hladkého
svalstva

» Epitelialni fasinkovy epitel

> Zlazky sekretujici hlen

»Endokrinni bunky — Kulchitského nebo

APUD (amine precursor and uptake
decarboxylation), které obsahuiji serotonin




V dalsich 16 Bvetvenich bronchy:

»Neobsahuji chrupavky ani svalovou vrstvu
a jsou stale tencCi

»Jednu vrstvu bunék fasinkového epitelu s
jen velmi malym pocCtem poharkovych
bunek

» Granulované Clara bunky, které produkuji
latku podobnou surfaktantu.

Struktura plice

> Plice jsou rozdéleny do lalokl invaginacemi pleury, které
jsou Casto inkompletni. Prava plice je rozdélena do 3
lalokd, leva do dvou.

> Kazdy lalok je dale rozdélen do bronchopulmonarnich
segmentl  prostfednictvim  fibroznich sept, které
vychazeji z pleuralniho povrchu a zasahuji dovitf do
laloku.

» Kazda segment ma vlastni segmentalni bronchus.

» Bronchopulmonarni segment je dale rozdélen do
individualnich lali¢kd s primérem 1 cm.Ryto lalucky
maji pyramidalni tvar s apexem smérujicim k
pfislusnému bronchiolu.

» V kazdém lali¢ku zasobuje terminalni bronchus acinus
a dalSim délénim bronchiold se dostavame az k
alveolum.

Alveoly

»Bronchioly se finalné v acinech rozvétvu;ji
na respiracni bronchioly, které maji
alveoly.

» Kazdy respiracni bronchiolus zasobuje cca
200 alveoll prostfednictvim alveolarnich
duktd.
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Alveoly

> 3(;0 miliont v kazdé plici. Jejich celkovy povrch 40-80
m?2.

» Epitelialni vystelka se sklada zejména z pneumocytu |I.
typu. Ty maji extrémné ztenCenou cytoplasmu, takze
pfedstavuji jen velmi tenkou bariéru pro vymeénu plynu.
Jsou odvezeny z pneumocytu Il. typu.

» Pneumocyty Il. typu jsou o néco pocetnéjsi, ale pokryvaiji
mensi Cast epitelialni vystelky. Obecné se vyskytuji na
okrajich alveoly a obsahuji jemné lameralni vakuoly,
které jsou zdrojem surfaktantu. Pneumocyty II. typu jsou
spojeny tight junctions, které limituji pohyb tekutin v a z
alveolu.

Type | Type ll
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» Makrofagy. Alveolus
» Kohnovy péry jsou otvory ve sténach alveoll, které o
umoznuji komunikaci mezi sousednimi alveoly. Capillary
endothelium
2 Elsevier Science Ltd
Pleura Branice

» Vrstva pojivove tkané pokryta jednoduchym
dlazdicovym epitelem.

> Visceralni pleura pokryva povrch plic, linie
interlobarnich fisur a v hilech se spojuje s
parietalni  pleurou, ktera wvystyla vnitfek
hrudniku.

>V hilech pokraCuje visceralni pleura podél
vétviciho se bronchialniho stromu, pak se obraci
a pripojuje se k parietalni pleure.

» Malé mnozstvi tekutiny mezi obéma umoznuje
skluzny pohyb.

» Branice je kryta parietalni pleurou a peritoneem.

» Jeji svalova vilakna se upinaji na spodni Zebra a
spojuji se do centralni Slachy.

» Inervace je separatni pro obé strany branice (n.
frenicus).

»50% svalovych viaken je typu s pomalym

zaSkubem s nizkou glykolytickou kapacitou; jsou
relativné odolné vuci unavé.




Cévni zasobeni plic

Funké&ni a nutriéni obéh.

Arterie se déli a postupuji podél bronchu.

Arterioly doprovazejici respiracni bronchioly maji tenkou sténu a

obsahuji slabou vrstvu svaloviny.

Venuly odvadéji krev z lateralnich €asti lobuld, zahybaji centralné do

interlobularnich a intersegmentalnich sept, pfipadné se spojuji, a

tvofi 4 hlavni plicni vény.

» Bronchialni cirkulace je z descendentni aorty. Bronchialni arterie
zasobuji tkan az k respira¢nim bronchiolim. Bronchidlni vény usti
do pulmonarnich vén, €imz vytvareji Cast fyziologického shuntu u
zdravych jednincd.

» Lymfatické cesty lezi v potencialnim intersticialnim protoru mezi

alveolarnimi bunikami a  kapilarnim endotelem plicnich arteriol.

Tracheobronchialni lymfatické uzliny jsou umistény v 5 hlavnich

skupinach:

paratrachealni

horni tracheobronchialni

subcarinalni

bronchopulmonalni

pulmonalni.
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Nervové zasobeni plic

» Neni zcela pochopeno.

> Parasympaticka (z n. vagus) a sympaticka inervace tvori
plexus a jeho vétve doprovazeji pulmonalni arterie a
vétvici se bronchialni strom.

» Hladka svalovina stén bronchu je inervovana n. vagus,
zejména typem NANC (non-adrenergic non-cholinergic).
Neurotransmitery jsou peptidy a puriny.

» Tii typy muskarinovych receptoru:

» M1 receptory na parasympatickych gangliich

» M2 receptory na terminalach cholinergnich nerva

» M3 receptory na hladkych svalovych burkach

> Parietalni pleura inervovana z nn. intercostales a n.
frenicus, visceralni pleura je bez inervace.

Dychani
Plicni ventilaci je mozno popsat ze dvou

hledisek:

» Jako mechanicky proces inspirace a
exspirace

» Jako fizeni respirace na uroven adekvatni
metabolickym potfebam.

Plicni ventilace jako mechanicky proces

> Inspirium je aktivni proces, dany sestupem branice a
pohybem Zzeber nahoru a do stran vlivem prace
interkostalnich svald.

> U odpocivajicich zdravych osob je branice odpovédna
za vétsi ¢ast inspiria.

» Respiracni svaly jsou odolné;jSi vici zatézi nez jiné svaly.

> Svalova slabost se_muze projevit u neurologickych a
svalovych onemocnénich a také béhem pokrocilych fazi
respiracniho selhani. Inspirace proti zvysenému odporu
muze vyzadovat zapojeni pfidatnych dechovych svalu

» (m. sternocleidomastoideus, mm. scaleni).

» Exspirium je pasivni proces v dusledku postupného
snizovani kontrakce interkostalnich svall, coz umozni
plicim kolabovat na zakladé jejich pfirozené elasticity.

» Usilovna exspirace se také déje za pomoci pfidatnych
svall, pfedevSim bfiSnich, které pomahaji zvednout
branici.




Plicni ventilace jako mechanicky proces

» Plice maiji pfirozenou elasticitu, coz je vede k tendenci
kolabovat od stény hrudniku, coz vytvafi podtlak v
pleuralnim prostoru. Tato retrakéni sila zavisi na objemu
plic: pfi vySSim objemu plic se plice stahuje vice a
vytvari se vySSi negativni intrapleuralni tlak.

» Compliance plic vyjadfuje vztah mezi retrakéni silou a
objemem plic. Je definovana jako zména objemu plic
zpusobena jednotkovou zménou intrapleuralniho
(transpulmonarniho) tlaku (I/kPa).

» Na konci klidného exspiria je retrakCni sila plic
vyrovhavana tendenci hrudni stény rozepnout se ven. V
tuto chvili jsou respirani svaly relaxovany a plice maji
objem funkcni rezidualni kapacity (FRC). Nemoci, které
ovliviuji hybnost hrudni stény a branice, mohou mit
proto velky vliv na ventilaci (spondylitis, kyfoskoliosis,
neuropatie, poskozeni n. frenicus a myastenia gravis.

izeni respirace

» Koordinované respiracni pohyby z neuronu v retikularni
hmoté mozkového kmene, tzv. respiracniho centra.

» Tyto vyboje z respiracniho centra cestuji via n. frenicus a
nn. intercostales k muskulature v respiraénim traktu.

> Parcialni tlaky O, a CO, v arteriaini krvi jsou pfesné
regulovany:

> Pfi pritoku krve plicemi 5 L/min se pfinasi do tkani 11
mmol/min (250 mL/min) kysliku.

» P¥i ventilaci 6 L/min se odvadi z téla 9 mmol/min (200
mL/min) CO.,.

» Normalni parcialni tlak kysliku v arterialni krvi (Pao2) je
11-13 kPa (83 a 98 mmHg).

» Normalni parcialni tlak CO, v arterialni krvi (Paco2) je
4,8-6,0 kPa (36-45 mmHg).

izeni respirace

> Ventilace je Ffizena kombinaci neurogennich a
chemickych faktoru.

» Dusnost v zavislosti na fyzické aktivité je normalni,
pokud neni stupen této aktivity vyvolavajici dusSnost
velmi nizky. Regulace vedouci k duSnosti nejsou zcela
znamy. DuSnost je vnimana v disledku:

» Zmén v objemu plic

» Senzory ve svalech hrudniku, zaznamenavajici zmény
délky svalovych fibril.

» Tenze vyvijené ve stahujicich se svalech. Tuto kvalitu je
mozno vnimat prostfednictvim Golgiho télisek ve
Slachach.

» Centralni percepce zvySené namahy
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Chemické a neurogenni faktory pfi fFizeni
ventilace.

Nejsilnéjsim stimulujicim faktorem pro ventilaci je

»narust  Paco2, ktery  zvySuje [H+] v
cerebrospinalnim moku. Senzitivita na tuto
stimulaci mUze byt oslabena u COPD. U téchto
pacientd je hlavnim stimulaénim momentem
hypoxémie; léCeni kyslikem muze u téchto
pacientl snizit respiracni aktivitu a povede k
dalSimu nardstu Paco2.

» Narust [H+] (napf. diabeticka ketoacid6za) zvysi
ventilaci s poklesem Paco2 jako kompenzacnim
mechanismem metabolické acidézy (hluboké
Kussmaulovo dychani).

Ventilace

» Proud vzduchu je nejvétsi v trachey a
progresivné klesa smérem k periferii (protoze
rychlost proudu vzduchu zalezi na poméru
proudu k plose prusvitu.

>V terminalnich dychacich cestach se prutok
plyni dé&je vyhradné difuzi. Odpor dychacich
cest je velmi maly (0,1-0,2 kPa/L v normalnich
plicich), postupné se zvySuje od nejmensich k
nejvétSim primeérdm dychacich cest.

» Dychaci cesty expanduji pfi vy$Sim objemu plic.
Pfi plném nadechu (total lung capacity, TLC)
maji o 30-40% vétsSi kalibr nez pfi plném
vydechu (residual volume, RV).

izeni tonusu dychacich cest

» Pod kontrolou autonomniho NS.
Bronchomotoricky tonus je udrzovan vagovymi
eferentnimi nervy.

» Adrenoceptory na povrchu bronchidlnich svalu
reaguji na cirkulujici katecholaminy; pfima
sympaticka inervace neprokazana

» Cirkadianni rytmus tonusu dychacich cest,
amplituda ve 04:00 a minimum odpoledne.

» Tonus se muze rychle zvysit pfi inhalaci stimull
ovliviujicich nervova zakoncCeni v epitelu, coz
iniciuje reflexni bronchokonstrikci via n. vagus
(koufeni, dusici plyny a studeny vzduch;
odpovidavost na tyto stimuly se zvySuje pfi
infekcich dychaciho traktu).

Proudéni vzduchu

» Pohyb vzduchu pfes dychaci cesty vyplyva z
rozdilu mezi tlakem v alveolech a atmostérickym
tlakem; pozitivni  alveolarni tlak se vznika pfi
exspiraci a negativni pfi inspiraci.

» Pfi klidném dychani subatmosféricky pleuralni tlak v
prubéhu dychani lehce dilatuje dychaci cesty.

» Pri vy§Sim exspiraénim usili (kasel), kdy dochazi ke
kompresi hlavnich dychacich cest pozitivnim
pleuralnim tlakem pfes 10 kPa, se dychaci cesty
kompletné neuzaviraji, protoZze se zaroven zvysuje
alveolarni tlak.

» Alveolarni tlak PALV = elasticky ,recoil”tlak plic (PEL)+

pleuralni tlak (PPL)




Proudéni vzduchu

» Pfi pauze v dychani, kdy Zzadny vzduch
neproudi, je tendence plic kolabovat (pozitivni
recoil tlak) presné balancovan ekvivalentnim
negativnim pleuralnim tlakem. Jak se Sifi proud
vzduchu od alveoll do ust, dochazi k poklesu
tlaku v dusledku odporu proti pritoku.

> Pri forsirované exspiraci dochazi k narlstu jak
alveolarniho, tak intrapleuralniho tlaku. Mezi
alveolem a usty se objevi bod, kdy tlak v
dychacich cestach a intrapleuralni tlak se
vyrovnaji, coz povede k okamzité kompresi
dychacich cest. Tato komprese bude jen
doCasna, protoZze bude mit za nasledek narust
tlaku v dychacich cestach. Tendence k vibracim
v tomto bodu ,,dynamické komprese!
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K pfedchozimu obrazku: Diagramy
ventilacnich sil

* (a) V klidu pfi funkCni rezidualni kapacité.
* (b) BEhem forsirované exspirace u zdravych
osob

* (c) Béhem forsirované exspirace u pacientl s
COPD.

» Respiracni systém je prezentovan jako pist s
jednim alveolem a s kolabovatelnou Casti
dychacich cest v pistové draze. C, kompresni
bod; PALV, alveolarni tlak; PEL, elasticky
,recoil* tlak; PPL, pleuralni tlak.

Diagramy ventilacnich sil

» Elasticky recoil tlak se snizuje pfi poklesu
objemu plic a ,kolapsovy bod" se
pohybuje dopfedu (obrazek C) (tj. smérem
k menSim dychacim cestam). P¥i
patologické ztraté tohoto tlaku (COPD) se
,kolapsovy bod“ posunuje jesté vice
dopredu a pacienty je mozno vidét, jak se
snazi Spulit rty ve snaze zvysit tlak v
dychacich cestach, aby nedochazelo k
jejich kolapsu.




Prutokové objemové smycky

» Vztahy mezi maximalnimi prutokovymi rychlostmi a a
inspiraci a exspiraci j mozno ukazat na smyckach
maximalniho prutoku-objemu (MFV).

» Obrazek (a) —normalni subjekt. Pritokové limity nejsou
zjevné, protoZze maximalnich pratokovych rychlosti se
zfidka dosahuje i pfi velmi usilovném cviceni.

> U pacientt s COPD se objevuji limity v exspira¢nim
pratoku, nékdy dokonce v klidovych podminkach (b)). Ke
zvySeni ventilace musi tito pacienti dychat na vysoké
objemy a museji ziskat delSi ¢as k exspiriu zvySenim
pratokovych rychlosti b&hem inspiria, pfi némz jsou
prutokové limity menSi. Proto maji tito pacienti
prodlouzené exspirium.

» FEV1/FIV1 je vzdy pod 1 (kromé pfipadu, kdy tumor tlaci
na tracheu)
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Maximalni prutokové objemové smycky

* (@) u normalni osoby

* (b) u pacienta se zavaznym omezenim
pratokit vzduchu v dychacich cestach.
Prutokové objemové smycky béhem dychani v
Klidu (startujici z funkéni rezidualni kapacity
(FRC)) a béhem cviCeni. NejvysSich rychlosti
prutoku je dosazeno, kdyZz forsirovana exspirace
zaCina z celkové plicni kapacity (TLC) a
reprezentuje peak expiratory flow rate (PEFR).
Protoze vzduch je vytlaCovan z plic tak, ze
prutok klesa, az Zzadny dalSi vzduch nemuze byt
vypuzen, rozliSujeme rezidualni objem (RV).
ProtoZe prutok béhem inspiria je zavisly jen na
usili, tvar maximalni flow-volumové smycky je
velmi rozdilny.

Ventilace-perfuze

Vztah mezi ventilaci a perfuzi ([Vdot]A) a
([Qdot)) je variabilni ve zdravi i v nemoci.

U zdravych jedincu:
redukovanou

Ventilace S

(fyziologicky mrtvy prostor)
edukovanou

Perfuze S

(fyziologicky shunt).

perfuzi

ventilaci
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Causes Causes

Pulmonary embolism
Pulmonary arteritis
Mecrosis or fibrosis
{loss of capillary bed)

E Elsevier Science Libd

Airwray immitation
{asthma and COFD)
Lung collapse or
consolidation

Loss of elastic
tissue (emphysemal
Disease of the
chest wall

Hypoxemie

» Zvyseny fyziologicky shunt vede k arterialni
hypoxémii, normalné kompenzované
hyperventilaci normainé perfundovanych
alveold.

> Pokud to neni mozné, zvySuje se alveolarni a
arterialni pCO2.

» CO2 —roztok v plasmé&, objem proporcionalni
parcialnimu tlaku.

» Kyslik pfenasen ve vazbé na hemoglobin a
vztah mezi objemem a parcialnim tlakem neni
linearni (to vyplyva 2z disociaéni  kfivky
hemoglobinu).
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Alveolarni stabilita

« Povrchové napéti alveolu vede k jejich
tendenci kolabovat.

* Pneumocyty typu Il sekretuji dipalmitoyl
lecithin surfaktant, ktery redukuje
povrchoveé napéti.

» Syndromy dechové tisné




Obranné mechanismy
respiracniho traktu

|. Fyzikalni a fyziologické

» ZvlhCovani

» Odstranovani ¢astic

v 90% nad 10 uym v primeéru odstranéno jiz v
nosni duting, vcetné pylovych zrn >20 um.

v'5-10 um zachyceny v cariné.

v"mensi nez1 um neni mozno odstranit

v" 1-5 micron range- dychaci cesty

v Vypuzovani ¢astic kaslem, kychanim.

v Sekretem respiracniho traktu

asinkovy epitel

Predstavuje dllezity obranny mechanismus.

Kazda burika obsahuje cca 200 fasinek, které se pohybuji pfi
frekvenci 1000/ min v organizovanych vinach kontrakce.

Kazda fasinka se sklada z 9 perifernich Casti a 2 wvnitfnich
longitudinalnich fibril, rozmisténych v cytoplasmatické matrix.

Linky nexinu se pFipojuji k perifernim parim.

Dyneinova raménka skladajici se z ATPazového proteinu se
projikuji smérem k sousednim partim.

Ohybani se fasinky je umoznéno klouzavym pohybem mezi
sousednimi fibrilami, pohanénym ATP-dependentni smykovou silou

vyvinutou v dyneinovych raméncich. Nepfitomnost téchto ramének
vede k nepohyblivosti fasinek.

» Hlen, ktery obsahuje makrofagy, bunécny detrit, inhalované Castice

a bakterie, je fasinkami posunovan smérem k laryngu rychlosti 1,5
cm/min (,mukociliarni eskalator”).

YV VYV VY VY

asinkovy epitel

Nexin link
7

Dynein arm ~~
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Obranné mechanismy na epitelalnim povrchu




Humoralnl a celularni mechanismy

* Nespecifické solubilni faktory

» -Antitrypsin (a-antiproteaza) inhibuje chymotrypsin a
trypsin a neutralizuje proteazy a elastazy.

* Lysozym —granulocytarni enzym s baktericidnimi
vlastnostmi.

» Laktoferrin je syntetizovan v epitelu a v neutrofilnich
granulocytech a ma bactericidni vlastnosti.

* Interferon je produkovan mnohymi burikami pfi virovych
infekcich. Moduluje imunitni reakci ve prospéch celularni
imunity (Aktivace Th1 cesty).

* Komplement

» Surfaktantovy protein A (SPA) je jeden ze d{tyfech
surfaktantovych proteinu, ktery opsonizuje bakterie a
podporuje tak jejich fagocytézu.

» Defensiny jsou baktericidni peptidy v azurofilnich
granulech neutrofil{.

Celularni obranné mechanismy

» Plicni alveolarni makrofagy jsou odvozeny z
dfefiovych prekurzord a dostavaji se do plic krevnim
obéhem.

v Fagocytuji a jsou nasledné odstranény mukociliarnim
eskalatorem, lymfatickymi a krevnimi cestami.

v Dominantni buriky v dychacich cestach: pfedstavuji 90%
vSech bunék ziskanych v bronchoalveolarni lavazi.

v Funguiji pfedev§im jako vychytavadi, nejsou idealni pro
prezentaci antigent

v Dendritické bunky vytvareji v dychacich cestach sit a
jsou zfejmé kliCovymi burikami pro prezentaci antigenu.

Celularni obranné mechanismy

»Lymfocyty

» Rozptyleny v dychacich cestach.

« Senzitizované lymfoycyty se ucastni v
mistnich obrannych reakcich

prostfednictvim diferenciace do
plasmatickych bunék sekretujicich IgA.

* IgG a IgE v nizkych koncentracich v
dychacich sekretech.




