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Agenda

Letem stresem

Autonomni nervovy systém
Nadledviny (dren a kura) + hypofysa
Stres



Letem stresem

komplexni globalni proces
dotykajici se snad vSech systému

reakce i adaptace

velmi riznorodé priciny
velmi uniformni prubeéh

casovani (ANS, dren nadledvin, kira nadledvin)



Autonomni nervovy system

systém nervovy ,autonomni“ ,vegetativni“
sympatikus, parasympatikus, entericky systém
kompletni reflexni smycka

difusnéjsi zasobeni efektoru

prepojeni v gangliich

kotransmise

cilovy receptor, up- a downregulace, druhy
posel



zdroj:

http://commons.wikimedia.org/wiki/File:Gray839.png
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Zapojeni eferentace v ANS
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Synapticky prenos v ANS
T s parasympatiis

pregangliovy neuron myelin. pomalu vedouci B myelin. pomalu vedouci B
ACh(N, M2 EPSP), Dop ACh(N)

postagangliovy neuron nemyelin. C nemyelin. C
NorA(a,B)+NPY ACh(M)+VIP

ACh (sudomotorika)
ACh (symp. vasodil. n. sval.)

cilova bunka up- a downregulace
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ucinky ANS a cirkulujicich katecholamint jsou komplexni

ANS



Nadledvina — dva v jednom

zona glomerulosa (20%)

e kdra
(80%) zona fasciculata (70%)

Capsula

Lona glomerulosa
(sekretiert Mineral

>Enna fasciculata (7
(sekretiert Glucoct

zona reticularis (10%)

Lona reticularis (7
> (sekretiert Androgy
(sekretiert wenig C

mehrkerniges Frot

e dren
(20%)

>_Medu|la
(sympathisches P

wf':_-_ﬁ_}‘h—“‘x-ﬂ‘r i ik el -
zdroj: http://commons.wikimedia.org/wiki/File:Histologie der NGeab%nmere png

Nadledviny 9



Dren nadledvin

* sympatické ganglion bez postgangliovych axonu
e produkuje derivaty tyrozinu

— Noradrenalin (10%), Adrenalin (90%), Dopamin

— sekrecni granula

— reuptake, MAO, COMT, bez plasmat. prenasece
— polocas v plasmé 2-5 min



Derivaty tyrosinu - synthesa

* fenylalanin - tyrosin > DOPA - dopamin -
NorA — adrenalin



* Noradrenalin: 5x

* Adrenalin: chronotropie 2x, inotropie 3x, lipolysa 3x,
hyperglykemie 6x, prevaha vasodilatace 6x



Kura nadledvin

steroidni hormony — cholesterol
— plno pfirozenych hormonu

— jesté vic derivatu

pod vlivem ACTH

— casna faze — deesterifikace cholesterolu
— pozdni faze — synthesa cholesterolu (CYP450)

kaskada enzymatickych reakci
nejen hlavni biologicky ucinek



Biosynthesa steroidu v nadledvine
JT F prese

1
[Cholestem| side-chain |

cleavage enzyme oH
0., - Plnges:lulnnen""f"' o ELCI'H:EQEMM T Ca
7 N [ - I | 1
- |, () ) A L g
Heealll IFee 5
T, | P S =1 —
,E oy = - Pregnemnolone ,E_— OF = ;_ z
: S ke % z
= . ! 3 ou |8
M ¥ 5 g ¥ = E -1 '}
& {7ohydrox o | & 1Tohydroxy oy - i S ¥
E preg mh!-:-..:, hﬁe.?ﬁ.l_.h:_: i proge shgrnru:- 1|__ ‘{.UH 1 -denxyco Hligl | _J,\_-'-'-H I|
10 0 i 45—
il .I L LE | fr ‘-_1:="‘*--._',-"-"' 'n_»'J' L
-y gl e
[ 1720 ase | % | .
L o o 4 y 5 - } Glucocoricoids
? -\-\,| 4 ;- nJ :.'* rrhlﬂ{ (21 carbons)
| & | )
] o BA B & __-'--.._/ N i [
& [ j fDre;udmem g ]_ J/ T.'.'l:lftisrnste- > [ JEswne |Z |
e Aand o EHEenne S it e Y s il | ‘ R
S o] L L H
= I | | p-FsD I £ | | (= .5%1]'“ Estrisl
E *' et I + n ¥ | _:IH i 8 e
o o .- o e I B
£ el <1 . KL
a ] — P e T 1
i L \l’__ Androstenediol 1 ,\l/ chslnslcmnf L. Il H-]Es'lrr:u;hl:ul
HO O HO e
Ry pe— B
Soreductas " e Cellular location

| pH PR, of enzymes

R { g
( ,,J p; T Mitechond i
gL

—t e
1 Smaath endoplasmc
D"’["" Diihydrobesta stero re el

zdroj: http://commons.wikimedia.org/wiki/File:Steroidogenesis.png

|
i}
J-I

Nadledviny 14



Zona reticularis

e androgeny (a kortizol, kortizon)
— DHEA (inaktivni sulfat)

— androstendion
* SHBG
* konverse na estrogeny (aromatasa)

* konverse na testosteron

e sekrece pod vlivem ACTH



Zona fasciculata

e glukokortikoidy
— prirozené pouze mirny mineralokortikoidni ucinek
— CBP (albumin)
— polocas 50-90 min, ucinek nastupuje 1-2 hod
— deaktivace v jatrech

* sekrece pod vlivem ACTH



Glukokortikoidy

glykogeneze, glukoneogeneze

J citlivost k insulinu (kromé mozku a srdce)
proteokatabolismus (kromé jater)

aktivace osteoklastu

katecholaminy — lipolysa, TN TK

nadbytek — mineralokortikoidni ucinek, psychika
J Eos, Baso, Lym, zanét

TMNeu, Ery, trombocyty



Cushinguv sy.

proteokatabolismus, Spatné hojeni
osteroporosa, |, vstrebavani Ca++ z GIT
centralni ukladani tuku, poruchy vaziva (strie)
hypertense, retence tekutin

diabetes

dyslipémie

zaludecni vredy (sekrece HCI)

psychické zmény



Zona glomerulosa

* regeneracni schopnost pro celou kuru
e aldosteron (a kortizon)

— nema prenasec
— polocas 20 min

* sekrece pod vlivem ATII, K+, hyponatremie,
ACTH



Synthesa aldosteronu

e aldosteron ma specialni aldosteronsynthasu,
ktera ma jako substrat vice meziproduktu
synthesy aldosteronu

e synthesa je zavisla na angiotensinu 2 a ACTH



RAAS

retence Na+ (a vody) — ledvina (dist. tubuly a sbéraci k.)
(stfevo, potni a slin. ZI.)



Adenohypofysa

* ACTH

— predni lalok

— pod vlivem CRH z hypotalamu

— negativni zpétna vazba (ACTH i CRH) kortizolem
— pulsni vydej, maximum nad ranem

 POMC
— stredni lalok, CNS, plice, strevo
— v adenohypofyse - ACTH, B-endorfin, MSH?



Stres

vse, co vyléva ACTH - stres = glukokortikoidy
(ale jejich uloha trochu nejasna)

faktory fysik./chem./biol./psych.

ACTH ~ CRH ~ amygdala, RF, nocicepce
nezavisle na dreni nadledvin

dynamika, kontinuum s funkcemi ANS
nespecificka, premrstena (fight or flight) rekace



1. faze — poplachova reakce

* nejdriv sympato-adrenalni systém (sekundy)
— mobilisace energetickych substratt (glykogenolysa, FFA)
— priprava transportnich systému (obéh, dychani)
— vasokonstrikce v kuzi

— zvysena bdélost a drazdivost, tonus svall

e potom adrenokortikalni systém (hodiny)
— plny a prodlouzeny ucinek katecholamin
— metabolismus (glukoneogenese, proteokatabol.)
— modulace imunitni odpovédi

— hospodareni s vodou a elektrolyty



2. faze — resistence na stres

* ADAPTACE
e opakované pusobeni

* snizeni poplachové reakce



3. faze — vyc€erpani

* protrahované pusobeni stresoru
e vyCerpani zdroju,
vycerpani adaptacnich mechanismu
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