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Ledviny — funkce

Regulace vodni, elektrolytové a acidobazicke
rovnhovahy a dlouhodoba regulace krevniho
tlaku

Odstranovani metabolickych produktu, toxinu a
telu cizich latek z cirkulace do moci

Produkce hormonu spojenych s erytropoézou a
kalciovym metabolismem, glukoneogeneze



Ledviny — funkcni anatomie

Nefron

Glomerulus + renalni tubulus
G: Bowmanovo pouzdro + svazek kapilarnich klicek

T: Bowmanovo pouzdro + proximalni tubulus (stoCena a
rovna cast) + Henleova klicka (tenké setupné + tenké
vzestupné + tlusté vzestupné raménko) + distalni stoceny
tubulus + spojovaci tubulus + sbéraci kanalek

Korovy (85% )
Pod povrchem, kratké HK

Juxtamedularni
Na rozhrani kury a dfené, HK hluboko do dfené



Ledviny — cévy

BriSni aorta
Renalni arterie

Aferentni arterioly
Kapilarni klicky (fenestrovany endotel)

Eferentni arterioly

Peritubularni kapilary (vasa recta u
juxtamedularnich nefronu)

Veny



Ledviny — prutok krve

20% srdecniho vydeje...1000ml/min — udrzeni
GF

Autoregulace
Myogenni (zvySeny P v céve ... vazokonstrikce)

Tubuloglomerularni feedback (zvy3eny prutok ...

zvyseni hydrost. tlaku ... zvyseni GF ... zvyseni toku
tubularni tekutiny ... zvyseni mnozstvi Na v oblasti

macula densa ... produkce vazokonstrikcni latky)



Ledviny — GF

Glomerularni filtrace = tvorba primarni moci
(fyziologicky 180l/den)

GF zavisi na ultrafiltracnim koef. Kf:

permeabilita membrany
celkova filtracni plocha kapilar
cistém filtracnim tlaku

+ hydrostaticky tlak v glomerularnich kapilarach

- hydrostaticky tlak v Bowmanové pouzdre, onkoticky tlak
v glomerularnich kapilarach



Ledviny — clearance

Clearance

= virtualni objem plazmy, ve kterém je
obsazeno mnozstvi latky vyloucené ve
sledované casoveé jednotce moci

= U (koncentrace dané latky v moci) x V (objem
moci) / P (koncentrace dané latky v plazme)

Uvaha: GFR x P = U x V ... mnozstvi
profiltrované latky z plasmy = mnozstvi latky v
moci za jednotku Casu... GFR = UxV/P pokud...



Ledviny — clearance

...pokud dana latka neni v tubulech
absorbovana ani secernovana

pokud splnéna tato zakladni podminka tak

clearance dane latky je mirou GFR a ta je mirou
funkce ledvin

referencni latkou inulin

nejc. kreatinin (Cast. secernovan), urea, cystatin
C



Ledviny — FF

PPL = 605 ml/min

GF = 125 ml/min
... 125 ml je profiltrovano, zbytek tece do vén

FF = GF/PPL norméalne 20%



Ledviny - funkce

Regulace vodni, elektrolytové a acidobazicke
rovnhovahy a dlouhodoba regulace krevniho
tlaku

Odstranovani metabolickych produktu, toxinu a
telu cizich latek z cirkulace do moci

Produkce hormonu spojenych s erytropoézou a
kalciovym metabolismem, glukoneogeneze



Regulace vodni a elektrolytové
rovnovahy

Snaha organismu udrzet OECT konstantni
Klicova regulace vylucovani Na+

Z celkového filtrovaného mnozstvi Na+ se
vylouci asi 0,4% ... vysadni postaveni ma

reabsorpce

Kazdy segment nefronu ma specificky
mechanismus — spolecné je jim vyuziti
gradientu tvoreného Na+/K+/ATPazou na
bazolateralni strané bunky



Reabsorpce Na+

Proximalni tubulus .. 67% filtrovaného mnozstvi
Henleho klicka ... 25%

Distalni tubulus ... 5%
Sbeéraci kanalek ... 3%



Reabsorpce Na+ ... regulace

/mena efektivniho cirkulujiciho objemu (u

zdraveho odpovida objemu ECT x edémy,

ascites ... celkovy objem ECT zvysen, ale
efektivni muze byt snizen ... aktivace

kompenzacnich mechanismu ... sekundarni
retence Na+) ... aktivace kompenzacnich
mechanismu

RAAS, SNS, ADH, ANF



Reabsorpce Na+ ... regulace

RAAS
SNS

Aktivace baroreceptory vede k

Vazokonstrikci ... pokles GF ... snizeni mnozstvi
filtrovaného Na+ ... snizeni mnozstvi vylucovani Na+

Stimulaci sekrece reninu ... sekundarni zvyseni aktivity
RYAVARS)

Zvyseni tubularni reabsorpce Na+



Reabsorpce Na+ ... regulace

ADH

Uvolnovan z neurohypofyzy v reakci na zménu
osmolarity ECT...

Zvyseni permeability distalniho nefronu pro vodu ...
zvysSeni reabsorpce vody

...a pri vyrazném poklesu efektivniho cirkulujiciho
objemu (krvaceni)

Stimulace Na+/K+/2Cl- kotransportéru v HK a zvyseni
aktivity a poctu sodikovych kanall v korové casti

sbéraciho kanalku



Reabsorpce Na+ ... regulace

ANF

Uvolnovan v reakci na roztazeni RA
ZvySuje vylucovani sodiku

Utlum reabsorpce ve viech segmentech nefronu

Renalni vazodilatace
zvyseni GF
Zvyseny PKL snizuje osmolaritu intersticia ... snizeni pasivni
reabsorpce ve vzestupnem ramenku HK



Regulace dalSich elektrolytu

K+ udrzovan v rozmezi 3,8 — 5,2 mmol/I

98% v bunkach ... zaklad membranového

potencialu

Zevni bilance - prijem/vydej
Celkovy obsah K+ v ECT 70mmol, denni prijem 80 — 120
mmol ... vSechen prijaty musi byt vyloucen — 95%
ledviny, 5% GIT

Vnitrni bilance - ICT/ECT

Inzulin + beta agonisté + aldosteron ... zvySeni aktivity
Na+/K+/ATPazy ... zvySeni vstupu K+ do bunek

Aciddza ... mj. utlum Na+/K+/ATPazy ... hyperkalemie
Alkaloza ... hypokalemie



Regulace dalSich elektrolytu

K+ mechanismy
Denné filtrovano 800mmol
Pri vysokém prijmu nutnost filtrace az 1200mmol

filtrace + reabsorpce + sekrece



Koncentrachi mechanismus

Osmolarita moci 30 — 1200 mmol/l

Denni potreba organismu vyloucit nejméné 600
mmol solutu ... nejméné 500ml moci denné

Hypotonicka moc

“oumpovani NaCl” z lumen v segmentech nefronu
nepropustnych pro vodu (hlavné ascendentni

raménko HK)
Hypertonicka moc

Osmoza mezi lumen a hypertonickym intersticiem
(protiproudovy nasobic, recyklace urey)

Prostupnost pro vodu urcovana ADH



ABR

Zdroje H+ v téle

Oxidativni metabolismus ... tvorba 15 — 20000 mmol
CO2...C0O2 + H20 = H2C0O3 ... CO2 odstranen

plicemi

Tzv. Netékavé kyseliny ... nelze eliminovat
dychanim ... 40 — 80 mmol kys. sirové a fosforecné

Vyde] H+
Plice

Ledviny

Regulace reabsorpce HCO3-
Vylouceni 40 — 80 mmol H+ za den z netékavych kyselin



Ledviny a HCOS3-

NejvyznamnejsSi naraznikovy systém

HCO3- v glomerulech volné filtrovan ... musi byt
reabsorbovan

Vysadni postaveni karboanhydraza



Ledviny a HCO3-

Karboanhydréza (mj. v ledvinéch, v erytrocytech)
CO2 + H20 -> H2CO3 -> HCO3- + H+

H+ + HCO3- -> H2CO3 -> C0O2 + H20



Ledviny a HCOS3-

Reabsorpce HCO3-

H+ aktivhé secernovan do lumen ... reakce s

HCO3- za vzniku H2CO3 ... disociace na H20 a
CO2 (KA kartacového lemu) ... CO2 difunduje do
ounky a za pomoci KA (intracelularni) vznika
H2CO3, ktera disociuje na H+ a HCO3- ... HCO3-
jde do intersticia a odtud do peritubularnich kapilar




Ledviny a H+

Sekrece H+

Vazba na volne filtrované fosfaty ... H+ + HPO4-- =
H2PO4-

Vychytavani glutaminu a jeho metabolizace na dvé
molekuly HCO3- a dvé molekuly NH4+, které jdou
do modi



Ledviny a glukoza

Volné filtrovana a zcela reabsorbovana v
proximalnim tubulu mj. sekundarné aktivnim
Na+/glukdzovym kotransportérem vyuzivajicim

Na+/K+/ATPazu

Plazmatica koncentrace glukézy, pri které
zacina glukoza prechazet do moci = renalni
prah pro glukozu ... saturace kotransportéru



Ledviny a kalcium

2,5 mmol/l v plazmé, 99,5% filtrovaného
mnozstvi reabsorbovano

Regulace reabsorpce

Parathormon +

Vitamin D +
Snizeni efektivniho cirkulujiciho objemu +
(primo umeérna zavislost na reabsorpci Na+)

Vliv diuretik +-



Ledviny a fosfaty

V plazmeé asi 1 mmol/l
Obecneé: [Ca++] x [fosfaty] ... konstanta



Ledviny a krevni tlak

Renoparenchymatdzni hypertenze
Renovaskularni hypertenze



Ledviny jako zlaza s vnitrni sekreci

RAAS

Ochrana organismu proti ztratam Na+ a poklesu
objemu ECT
Tvorba reninu v juxtaglomerularnim aparatu
Pokles koncentrace Na+ v tubularni tekutine
Pokles perfazniho tlaku v ledvineé
Stimulace SNS
Renin Stepi angiotenzinogen na angiotenzin |



Ledviny jako zlaza s vnitrni sekreci

RAAS

Angiotenzin | je Stépen ACE v plicich na
angiotenzin Il

Zvyseni sily srdecni kontrakce

Stimulace uvolnovani katecholaminu

Zvyseni pocitu zizneé

Stimulace uvolnovani ADH

Rustovy faktor

Stimulace tvorby a uvolnovani aldosteronu



Ledviny jako zlaza s vnitrni sekreci

RVAVARS
Angiotenzin | je Stépen ACE v plicich na
angiotenzin Il

Zvyseni reabsorpce Na+
Vzestup filtracni frakce kontrakci af. | ef. arterioly



Ledviny jako zlaza s vnitrni sekreci

Vitamin D
Regulace Ca a fosfatu

V ledviné hydroxylace kalcidiolu (z jater) na
kalcitriol

Zvyseni absorpce Ca ve strevé

Nezbytny pro normalni vyvoj kostry a jeji mineralizaci (X
osteomalacie, rachitida)

Nizka koncentrace stimuluje sekreci PTH

V ledviné zvySuje reabsorpci Ca z primarni moce a
reguluje svou vlastni syntézu

V ostni dreni stimuluje diferenciaci monocytu na
osteoklasty

Stimuluje imunitni bunky



Ledviny jako zlaza s vnitrni sekreci

Erytropoetin
Pri poklesu tenze kysliku ve tkanich

Hlavné ucinky na cervenou krevni radu

Zvyseni prezivani erytrocytovych prekurzoru omezenim
apoptozy

Indukce mitozy v prekurzorech

zahajeni diferenciacnich procesu (napf. syntéza hb)



Akutni selhani ledvin

=nahly, Casto reverzibilni pokles exkrecné —

N N N /s

spojen s vyraznym poklesem diurézy
(oligoanuricka forma)

Oligurie = tvorba moci méné nez 300ml/24h
Anurie = méneé nez 100ml/24h



Akutni selhani ledvin

Mechanismy nezbytne ke spravnému fungovani

Dostatecna perfuze ledvinné tkané oxygenovanou
Krvi

Anatomicka a funkcni integrita renalniho
parenchymu

Volna pasaz vyvodnymi cestami mocovymi



Akutni selhani ledvin

Patofyziologicky kombinace
Poklesu prutoku krve kortikalni vrstvou
Zmeéna permeability glomerularni membrany

Tubularni reflux (“leakage™) filtratu
Tubularni obstrukce



Akutni selhani ledvin

Etiologicky

Prerenalni

Dusledek hypoperfuze
Renalni

Primé poskozeni parenchymu

Glomerulu (RPGN)
Tubulu (ATN- ischemické nebo nefrotoxické poskozen)

Intersticia (intersticialni nefritida)
Postrenalni

Obstrukce vyvodnych cest (urolitiaza)



Akutni selhani ledvin

Klinicky az tzv. uremicky sy.
Dusledek retence dusikatych a kyselych metabolitu

Anorexie, nauzea, zvraceni, prujmy, znamky

hemoragicke diatezy, polyneuritida, psychicke
zmeny az uremické koma)

Komplikace

Uremicka perikarditida

Neurologické poruchy
V ramci Soku postizeni dalSich organu




Chronické selhani ledvin

Snizeni GF na 75% jeSté nevede ke zmenam
vhitrniho prostredi

GF 75-25% ... renalni insuficience

GF méneé nez 25% ... selhani ledvin

CHSL = stav, kdy ledviny nejsou schopny
udrzet normalni slozeni vnitrniho prostredi ...

nutna nahrada jejich funkce, jinak uremicky
syndrom

Posouzeni funkce ... plazmaticky kreatinin



Chronické selhani ledvin

Priciny
Primarni onemocnéni ledvin

Sekundarni posskozeni ledvin v ramci systemoveho
onemocneni

RF

Vek, rasa (afroamericani), pohlavi (zeny), genetické

pozadi, hypertenze, hyperlipidemie,
hyperhomocysteinemie, koureni



Chronické selhani ledvin

Klinicky a laboratorné

Retence dusikatych a kyselych metabolitu (zvy3eny
Kreatinin, urea)

Kardiovaskularni komplikace

Hypertenze, LVH, dyslipidemie, mikroalbuminurie
(spojena s vzestupem LDL), anémie, hyperfosfatemie a
hyperkalcemie

Renalni osteodystrofie

Poruchy kostniho obratu a kostni denzity

Bolesti kosti, riziko fraktur, extraskeletalni projevy
poruchy metabolismu mineralu



Chronické selhani ledvin

Klinicky a laboratorné
Anémie
Koagulopatie a trombocytopatie
Krvacivé a trombotické komplikace
Poruchy ABR, metabolismu vody a mineralu
Metabolicka acidoza, otoky, hyperkalémie

Neurologické poruchy

Uremicka encefalopatie az koma, senzomotoricka
neuropatie

Endokrinni abnormality
mj. poruchy rustu



Chronické selhani ledvin

Klinicky a laboratorné

Imunitni defekt
Malnutrice



Poruchy metabolismu vody a
elektrolytu

Celkova télesna voda u zdravého dospélého ...
60% hmotnosti

Extracelularni 20%

Intersticialni 15%
Krevni plazma 5%

Intracelularni 40%



Poruchy metabolismu vody a
elektrolytu

Dehydratace ... snizeny kozni turgor, suchost
sliznic

|lzotonicka ... osmolalita séra normalni
Ztraty krve/plazmy, zvraceni prajmy
Pokles TK, CZT, tachykardie, aktivace RAAS
Hypotonicka

Poceni, prujmy zvraceni, ztraty Na (insuf. nadledvin)
Tekutina z EC prostoru do IC prostoru ... edém mozku

Hypertonicka

Nedostatek vody, poceni, hyperventilace, DM (osmoticka
diuréza), diabetes insipidus (snizena produkce/citlivost na ADH)

Zvyseni viskozity krve



Poruchy metabolismu vody a
elektrolytu

Hyperhydratace ... otoky

|zotonicka ... osmolalita séra normalni

Generalizované edéemy
Privod izotonické tekutiny pfri oligo/anurii

Hypotonicka

SIADH
Tekutina z EC prostoru do IC prostoru ... edéem mozku

Hypertonicka
Piti morské vody



Poruchy metabolismu vody a
elektrolytu

Hyponatremie

Snizeny privod

Dilucni (otrava vodou)

Zvysene ztraty (poceni)
Hypernatrémie

Zvyseny prijem

Renalni retence (selhani ledvin)

Poruchy koncentracniho mechanismu moci (DI,
osmoticka diuréeza)

Extrarenalni ztraty vody (horecka)



Poruchy metabolismu vody a
elektrolytu

Hypokalémie/hyperkalémie
Srdecni arytmie !l



Poruchy ABR

Disociacni rovnice kyseliny uhlicité ... HH rovnice:

pH = 6,1 + log [HCO3-]/0,03xpCO2

pH ... HCO3-/CO2

HCO3- ... metabolicka slozka ... ledviny
CO2 ... respiracni slozka ... plice

Organismus se snazi udrzet zlomek konstantni ... stoupne
HCO3- ... stoupne pCO2 / stoupne pcO2 ... stoupne HCO3-/

Zaroven zachovani elektroneutrality ... zvraceni (HCI) ...

hypochloremie ... zvySeni koncentrace HCO3- ...
hypochloremicka alkal6za



Poruchy ABR

Kompenzace opacnym mechanismem

Metabolicka
Acidbza

KetoacidOza, laktacidoza, renalni tubularni
acidoza (ztraty HCO3-)

Alkaldza
zvraceni



Poruchy ABR

Respiracni acidéza/alkal6za
hypo/hyperventilace



Diky za pozornost!
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