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Co se déje...

V kvétnu zakoncime vyuku modulu ,Bunécné
zaklady mediciny”. Od pocatku zimniho semestru
jsme prosli péti kurzy modulu, studovali jsme
strukturu bunék, jejich vyvoj, Zivotni cyklus i
energetické zdroje, hovofili jsme o tom, jak mezi
sebou bunky komunikuji, jak se poji do tkani, jak
se bunky rGznych tkani od sebe lisi a ¢im se
podobaji, a kde maji plivod. Probrali jsme zatim tfi
zakladni typy tkani; epitelovou, svalovou a
nervovou, a zbyvd ndm tedy posledni ze
zakladnich tkani, a posledni, Sesty kurz modulu
nazvany ,,Pojivo, krev, imunita“.

O mnohém zpojivovych tkani jste se jiz
v pfedchozich pfednaskach a prakticich dozvédél,
vsestém kurzu tedy pojmeme vaziva vice
systematicky, a zaméfime se na imunitu.
Probereme bunriky a tkdné, které se ucastni obrany
organismu, a které jsou pasivné ¢i aktivné
zapojeny do imunitni reakce. Imunitu jsme jiz
natukli vseminafi ,bariéry a fagocytdza“,
projdéte si tedy znovu svoje poznamky, protoze
mnoho z toho v tomto kurzu uplatnite. A jak jste si
jiz v hodinach histologie navykli, nasi doménou
bude i vtomto kurzu bunécnd a tkanova
struktura, jinymi slovy jejich morfologie.

Mimochodem, pro¢ myslite, Ze se do kurzu
zaméreného na krev a imunitu dostalo i téma
chrupavka & kost? Vyborné, kostni dien jako
hematopoeticky organ! Téste se, v pfistich
tydnech se dozvite vic!

Internf Zasopis 3.LF UK, Ustav histologie &embryologie

Redakéni rada:

MUDr. Klara Matouskova, MPH — editor
klara.matouskova@If3.cuni.cz
MUDr. Lucie Hubickova-Heringova, Ph.D.
MUDr. Eva Manakova, Ph.D.
Plnotextoveé pfistupné na:
http://www.If3.cuni.cz/cs/pracoviste/histologie/phe

Pfipominame...

e Rozsifili jsme prepardtové zkusebni sady!
K zakladnim, tj. 50, preparatim ve zkusebni
sadé jsme zaradili preparaty doplrikové sady
z pohlavnich systém(, imunitniho systému,
plodovych oball a placenty. Nové jsme pak
pridali preparaty apendixu a jatra.

e Vézte, Ze vaSe pracovni sesity jsou tim
hlavnim voditkem pro rozsah praktického
zkouseni. Neopomerite elektronogramy!
Naucte se je rozezndvat a popisovat, opravdu
to neni sloZité, a nékolik dobrodruznych chvil
stravenych jejich studiem vdm usetfi mnoho
hodin a starosti s novym terminem zkousky.

e Individualni studium v uc¢ebné s mikroskopy
pokracuje jako cely semestr;

pondéli & stiedy,
15,15 - 16,45,
mistnost ¢. 318!

e Jste-li u konce s porozuménim nékterému
z témat v teorii ¢i mikroskopii, i naddle je
mozné si s vasimi vyucujicimi domluvit
individualni konzultace.
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Nenechte si ujit!

V utery 27. kvétna 2014 se kond Studentska
védeckd konference! NemduzZete-li si na tuto
vyjimecnou akci vyhradit cely den, vyberte si
alesponn téma ¢i dvé, kterd navstivite. A


http://www.lf3.cuni.cz/cs/pracoviste/histologie/phe

nestihnete-li ani to, rozhodné neopomerite
pfinejmensim predndsku prof. RNDr. Heleny
lllenrové, DrSc! Prof. llinerova je predni Ceskd
védkyné v oboru fyziologie a biochemie, byvala
predsedkyné Akademie véd, a predevsim stdle
nebyvale aktivni a inspirativni osobnost, ktera
neztraci nadSeni pro védu a predevsim pro svou
specializaci, kterou jsou biorytmus a biologické
hodiny. Jeji prednaska na uUvod Studentské
védecké konference nazvana ,Nas vnitini cas” je
pro nasi alma mater cti a velkym potésenim, a pro
vas jedinecnou pfileZitosti naslouchat, a moznad i
poloZit otdzku, Uspésné a vyjimecné védkyni.
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Prvni tyden v cervnu, jako zakonceni modulu
,Bunécné zaklady mediciny” jsme pfipravili dvé
integracni konference. Vybrali jsme vskutku
zajimavé prednasejici i podnétnd témata
(jmenujme jednoho za vsechny; RNDr. Michal
Dubovicky, Ph.D., feditel Ustavu experientalni
farmakologie a toxikologie v Bratislavé bude
prednaset o NeurobehariordIni teratologii), kterd
jak doufame, se
vam stanou
jednou z
motivaci  pro
dalsi  zvidavé
roky na nasi
fakulté!
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Neurobehavioralni Vyvoj

& Vyvojova Neurotoxicita

Po dlouhd desetileti teratologie povaZovala za
poruchy plodu pouze a jen strukturdlni vrozené
vady. Tento pfistup se tykal vSech tkani, a tedy ani
neurologické defekty nebyly brany pfrilis vainé
pokud se néktera zcasti mozku nejevila
strukturalné abnormalni.

Dnes jiz vyvojové poruchy mozku a chovani
zahrnuji kromé zjevného poskozeni mozku také
autismus, syndrom poruchy pozornosti s
hyperaktivitou (attention-deficite hyperactivity

disorder, ADHD), celé,dys-, spektrum jako je
napt. dyslexie nebo dyskalkulie, a fadu dalsich
kognitivnich poruch.

Vyzkum vyvojové neurotoxicity jde neustale
kupfedu mimojiné proto, Ze prevalence napf.
poruch autistického spektra ¢i ADHD se zda
celosvétové na vzestupu !, a néktefi védci jiz
hovoti o ,globdlni, nendpadné pandemii
vyvojovych poruch nervového systému” 2. V USA
se napfiklad vyvojové poruchy mozku a chovani
dotykaji 10-15% v3ech narozenych déti.?

Pric¢iny jsou vsak zndmy jen castecné. Odhaduje
se, ze geneticky faktor se podili asi na 30-40% ze
vSech pfipadl poruch vyvoje mozku, typicky napf.
trisomie  21%. Vétdina pfipadd ma tedy
negenetickou pricinu jakou mohou byt napftiklad;

e Chemické latky a toxiny z prostiedi

e Léky a navykové latky

e VyiZiva matky i jiz narozeného ditéte (napf.
nedostatek kyseliny listové nebo jédu
v téhotenstvi, nebo suplementace Zeleza
v détské umélé vyzivé 4)

o Metabolické choroby jako diabetes mellitus
nebo fenylketonurie

o Infekce napf. imunitni reakce proti mozkové
tkani naslednd po streptokokové infekci u
kojencl a batolat (PANDAS, Pediatric
Autoimmune  Neuropsychiatric  Disorders
Associated with Streptococcal infection)®
nebo Sydenhamova chorea

e Trauma a vrozena poranéni zpUsobujici napf.
mozkovou obrnu

e Deprivace (smyslova nebo matefskad)

e Stres nebo Uzkost matky

* %k %k

Publikované studie dokazuji, Ze pramyslové
chemikalie, které jsou v pfirodnim prostredi
rozSifeny  vnemalém  mnoistvi,  pfispivaji
podstatné k rostoucimu poctu
neurobehaviordlnich onemocnéni 6 A davod
takového pfispéni je nasnadé; Zivotni prostredi
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Zemé nezna hranice a masoveé vyrabéné chemické
latky se tak snaze, dfive ¢&i pozdéji, dostanou
témér ke kazdému. Dalsim faktorem je, Ze
producenti produkuji a védci objevuji latky, které
poskozuji  vyvijejici se mozek v nebyvalou
rychlosti. Dr. Grandjean z University v Odensee
v Dansku, spolu sdr. Landriganem z Harvadské
University v Bostonu, USA, ve své prvni studii na
dané téma v roce 2006 oznacili Sest pramyslovych
chemikalii poskozujici mozek ve vyvoji (ve skupiné
201 latek toxickych pro dospély mozek) a to:
olovo, arsen, metylovanou rtut, polychlorované
bifenyly, toluen a etanol. Béhem ndsledujicich
sedmi let se pak pocet potvrzenych primyslovych
latek  poSkozujicich  wvyvijejici se  mozek
zdvojnasobil. Jinymi slovy, od roku 2006 bylo
oznaceno 12 novych chemikalii toxickych pro
mozek nenarozenych jedinc(?.
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Vyjmenujme nékolik zavaznych prikladi
neurotoxického plsobeni chemickych latek:

Rtut je tézky kov, ktery mze byt do téla vstfeban
kGzi nebo sliznicemi, typicky vdechnutim nebo
pozienim. Nejvice toxické formy rtuti jsou
organokovové slouceniny, typicky methylrtut i
dimethylrtut. Rtut mudzZe zpUsobit jak aktutni tak
chronickou otravu. Nezdvaznéjsi dokumentovany
pfiklad otravy rtuti je zoblasti Minamata
v Japonsku. Mezi |éty 1932 a 1968 tam chemicka
tovarna vypoustéla do odpadnich vod methylrtut,
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kterd se hromadila v télech ryb a vodnich korysq,
ktefi pfirozené slouzi jako potrava mistnich
obyvatel. Ackoli po mnoho desetileti obyvatelé
vykazovali znamky otravy, az vroce 2001 bylo
uzndno pres 2000 obéti nevhodného nakladani

s touto odpadni chemikalii a pres 10 000 obyvatel
bylo finan¢né odskodnéno. Symptomy otravy byly
jejich matek. Mezi nejobvyklejsi projevy otravy
rtuti patfila mentdlni retardace, mozkova obrna
nebo slepota. Vyvojova toxicita rtuti je pfitomna
v daleko nizSich koncentracich neZ je potfebna
k intoxikaci dospélého jedince, a neurologické
poruchy vazané na prenatalni otravu rtuti jsou
detekovatelné i po ¢trtndcti letech od expozice?.

Expozice olovu je ilustrativnim prikladem,
protoZze, jak dokladaji mnohé studie, ucinky
neurotoxicity olova jsou velmi pravdépodobné
trvalé, a také proto, Ze bezpecna hranice pro
olovu v organismu neexistuje, Cili bezpecné je jen
nulové vystaveni se vlivu olova’. Pro vyvijejici se
organizmus je pfitomnost olova spojend se
zpomalenim dusevniho vyvoje, horsimi Skolnimi
vysledky a delikventnim chovanim v pozdéjsim
véku?.

Fetalni alkoholovy syndrom; poZivani alkoholu
téhotnou Zenou, a to vjakémkoli mnoistvi je
spojeno s nizkou porodni vahou novorozence,
charakteristickym tvarem obliceje a predevsim
neurobehavioralnimi ptiznaky, napf. nizsim IQ,
narusenymi exekutivnimi funkcemi a narusenym
socidlnim chovanim, kfeCovymi stavy nebo
ADHD’.

* %%

Ani nové oznacené vyvojové neurotoxiny nejsou
pro Zivotni prostfedi a jeho obyvatele Zadnou
novinkou, patfi mezi né napf. mangan (expozice
v pitné vodé nebo vdechnutim u déti Zijicich
v blizkosti manganovych doll zplsobuje narusené
motorické funkce i snizené 1Q®) a fluoridy (ve
zvySenych  koncentracich v pitné vodé), a
predevsim fada pesticidl. Akutni otrava témito
pesticidy je v détském véku zvlasté zavaind a
mUZe vést k trvalé poruse mozku a chovani 2.

,Predpoklad, Ze nové chemické latky ci
technologie jsou bezpecné pokud se neprokdzZe
opak je tim zasadnim problémem.

Grandjean & Landrigan?

* %%



Plod v déloze neni proti chemickym latkam nijak
dobfe chranén. Placenta neumi branit pridniku
mnoha chemikalii nachazejici se v prostfedi a
nasledné v krvi matky. Mnoho chemickych latek
prochazi do matefského mléka. Napfriklad je
zndmo o metamfetaminu, Ze se vkrvi plodu
hromadi ve vétSich koncentracich neZ v krvi
matky’-

Obecné feceno, drogy, at jako lééiva ¢i navykové
latky, jsou zamysleny tak, aby mély ucinek na
organizmus, proto by nas teratologické plsobeni
nékterych z téchto latek vlastné nemélo prekvapit.
Vitamin A nebo jiny retinoid, kyselina retinova
pouzivana pro lécbu akné jsou znamé teratogeny,
jejich ucinek na populaci je vSak nevelky
vezmeme-li v Uvahu kolik pacientll je jim
vystaveno. Naproti tomu Iéky proti epilepsii bere
denné jen v USA jedno procento populace
(pfiblizné t¥i miliony obyvatel)’. Valproat je
antiepileptikum a silny teratogen, ktery zpUsobuje
defekty neurdlni trubice a ,fetdlni valproatovy
syndrom“, a presto jej denné uzivd mnoho Zen
v produktivnim véku, a potfebuji jej i Zeny
téhotné.

Podobné je to santidepresivy v téhotenstvi.
Riziko deprese u Zen je nejvyssi ve véku vhodném
pro poceti, a odhadovana prevalence béhem
téhotenstvi je az 20%°. SSRIs (tedy Selective
Serotonin Reuptake Inhibitors) tvofi v USA 80%
vSech predepisovanych antidepresiv, a ackoli maji
vSechny SSRI podobny mechanismus ucinku, jejich
chemicka stavba a farmakokinetika se navzajem
li§i, stejné jako jejich pUsobeni na plod®. Data
ohledné lidské teratogenity spojené s SSRI
uzivanych matkou béhem téhotenstvi se
rozchdzeji ° a je proto otdzkou zda-li Iék
nepodavat a vystavit tak téhotnou Zenu a jeji plod
moznému nepfiznivému vysledku téhotenstvi
(pfedcasny porod, nizka porodni vaha, poporodni
pobyt na jednotce intenzivni péce aj.) a nebo lék
proti depresi podavat a celit tak mozZnosti jeho
teratogeniho plsobeni....

Obdobi zranitelnosti je pro CNS lidského jedince
velmi dlouhé; zacina béhem prvniho trimestru a
konci aZ v obdobi dospivdni. Ackoli plisobeni

nejriznéjsich ciniteli na vyvyjejici se lidsky

mozek nebyvd Zivot ohroZujici, ndleZity vyvoj
mozku a chovdni neni méné diileZity neZ
napfriklad spravny vyvoj srdce. Je to prece nase
mysl, nds mozek, a nastaveni mysli co nds vede
celym nasim Zivotem!”

Charles Vorhees’
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Reperitorium mater studiorum...

...0 bunkach vaziva
Hlavni burikou pojivové tkané je .... (1).

Makrofagy pojivové tkané pochazeji
z prekurzorovych bunék, které se nazyvaiji... (2).

Monocyty cirkuluji v krvi pfiblizné po dobu ... (3).
Obarvené HE, monocyty maji basofilni cytoplazmu
a v ni azurofilni granula tj. ... (4), a na povrchu
monocytl mGzeme odhalit ... (5).

Navzdory tomu, Ze se v monocytech nachdzeji
mald, denzni granula s lysosomdlnimi enzymy,
monocyty se Fadi mezi agranulocyty®°.

Mastocyty neboli Zirné buriky pochaziz .... (6) a
diferencuji se v ... (7). Jejich hlavni ¢innosti je
tvorba .... (8), jejich uchovani a uvolnéni

v momentu aktivace Zirné buriky. Medidtory
Zirnych bunék jsou napfiklad.... (9).

Trivterinové presmycky

Makrofag pojivové tkané: TYCTIHOS

Burika, ktera tvofi vSsechna mozna vldkna a
zakladni hmotu pojiva: SORFIBTALB



Vlastnost bunék obarvit se jinym nez zakladnim
odstinem pouZzitého barviva: TOSAMHICEMRA

Mediator, biogenni amin, zplQsobujici otok tkané a
kozni reakci v podobé svédéni a zarudnuti:
TANHISIM

* %k

Pericyty jsou ... (10) buriky plvodem

z embryonadlni nebo postnatalni vaskulogeneze ¢i
angiogenenze. Vaskularni pericyty jsou vlastné
mezenchymalnimi kmenovymi burfikami, které
obyvaji oblasti zvané ... (11). Pericyty maji
dlouhé... (12) prekryvajici povrch endotelové
buriky. Buriky endotelu a pericyty jsou v tésném
spojeni pomoci ... (13 a, b) a nékolika dalsimi typy
spojl. Funkce pericyt odrazi praveé takové
propojeni a jsou to napf..... (14) a mnoho dalsich.
Funkce pak odrazi patologické stavy, ve kterych
jsou pericyty zapletené. Jsou jimi napfiklad
hypertenze, diabeticka retinopatie, Alzheimerova
choroba, roztrousena skleroza, pericytarni nadory
a vaskulopatiel®.

A B c
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Obrazek: Pericyty ve vétveni (A, D), pericyty na rovnych
kapilarach s Sirokym prisednutim k endotelu (B, E),
migrujici pericyty (C,F)!

Q: Jmenuj zékladni typy tkani. Kolik jich je?

A/Q: Ano, jsou Ctyfi; epitelova, vazivova Cili
pojivova, nervova a svalova. A co krev, co je to
vlastné za typ tkané?

Q: Krev je povaZovana za druh pojiva.

Q: Ktery z leukocytl je v periferni krvi nejvice
pocetny?

A: Neutrofily jsou nejpocetnéjsi, nasledované
lymfocyty, monocyty, eosinofily a nejméné je
basofill.

Chcete-li mnemotechnickou pomucku, tady je
(dokazete-li nékdo vymyslet podobné chytlavou
v Cestingé, dejte mi,
prosim, védét):

Never Let Monkeys
Eat Bananas
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Odpovédi:
1. Fibroblast
2. Monocyty

3. Jeden az tfi dny, tedy asi 12-100 hodin
4. Lysosom

5. Mikroklky

6. Kostni dfeni

7. Pojivové tkani

8. Medidtory zanétu

9. Histamin, heparin, proteasy,
chemotaktické faktory, leukotrien C,
TNFa, interleukiny a prostaglandiny

10. Perivaskularni
11. Nika
12. Cytoplazmatické vybézky

13. a. gap juction ¢ili nexus Cili vodivy spoj,
b. zonulla occludens, tésné spojeni

14. stabilizace cév, regulace cévniho napéti,
udrzovani homeostazy, proteosyntéza,
imunologicka obrana

%k k k%



Eponyma
»Haversovy a Volkmannovy kandlky* Lamatos — W

Navzdory tomu jak ¢asto slySime tahle dvé jména
vedle sebe, Havers a Volkmann nebyli blizci
pratelé. Nemohli se dokonce potkat ani v ¢ase, ani
v misté. Presto, Ze je kazdy student mediciny znd

gy . [T —
& "y Inta moculisry eavity
N Comtaining marce

- Spongy bone

vtak tésném propojeni, Sir Havers a Herr
Professor Volkmann méli spolu asi tolik
spole¢ného jako kolmice a vertikaly....

Clopton Havers (1657-1702)

24. Unora 1657 je datum jako wvyloupnuté
zCimrmanova pojedndni o zapamatovatelnosti
historickych dat. Vskutku, rok 1657 je pfi pohledu
zpét zajimavy asi hlavné tim, Ze uvedl| kdvu do
Francie a ¢okolddu do Londyna®?. Detaily ohledné
Haversova narozeni nezname, jen to, Ze se narodil
v hrabstvi Essex v Anglii, a o pozdéjSich letech
vime predevsim, Ze nékolik let stravil studiem na
Cambridge, aby sv(ij doktorsky titul ziskal na
univerzité v Utrechtu, v Holandsku.

Nedlouho po obdrzeni titulu dostal i licenci
provozovat |ékarské povolani v mésté Londyné.
Kromé toho ho ale velmi zajimala anatomie, a
velmi zdhy se specializoval na osteologii zniz
pfednasel a psal kapitoly pro své kolegy
z Kralovské lékarské akademie (Royal College of
Physicians). Havers byl v osteologii pravym
prakopnikem a proto neni nahodou, Ze svou
nejplvodnéjsi publikaci nazval Osteologia nova.
V této své praci popsal obé, podélné i pricné,
,pory“, které objevil za pomoci ,béiného
zvétdovaciho skla“®3. A¢koliv se Havers domnival,
Ze tyto tvz. ,poéry” obsahuji jakysi olej z kostni
drené ,nesniZuje to jeho zdsluhy ¢i ptivodnost jeho
pozorovdni v ¢ase kdy jakékoli védecké pozndni
bylo velmi omezené. Ddle nesmime umensit jeho
objev penetrujicich periostdlnich vidken pozdéji
nazvanych Sharpeyova vidkna“**

Havers i pro dnesni ¢asy zlstava muzem, ktery
»presto, Ze se aktivné vénoval své profesi, vytvoril
dilo, které vdechlo nadseni pro experimentovdni a
védecké uvaZovani do oboru osteologie.™*
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Alfred Wilhelm Volkmann (1801 — 1877)

A.W. Volkmann se narodil 99 let po Haversové
smrti (dalSi potvrzeni Cimrmanovy teorie; kdyby
byl jen jeden rok poseckal...) ve slavném mésté
Lipsku v némeckém Sasku. AZ na jeden kratky
profesni pobyt v estonském Tartu stravil cely svij
zbyvajici Zivot v Halle, v rodném Sasku.

Volkmann se stal profesorem fyziologie a
patologie, a zajimal se predevSiim o nervovy
systém a oko. ProC jsou po ném pojmenovany
pravé kanalky v dlouhych kostem se mi vsak zjistit
nepodafilo.

Profesor  Volkmann  asi nebyl  Zadnym
zpatecnikem. Kromé ptirodnich oborl se stal také
profesorem semiotiky, jeito byla véda v jeho
¢asech velmi, velmi mlada.

A.W.Volkmann byl vyzndnim evangelik a jako
takovy aktivné vystupoval proti materialismu a
dualismu, a stravil mnoho casu prednasenim na
toto naboZensko-filosofické téma. Je to asi otazka
priorit, ¢emu Clovék vénuje svlj cas. Presto
doufdm, Ze si prof. Volkmann udélal alespon
jednou za Zivot nékolik dni volna, aby se zajel
podivat do nadherné oblasti Labskych piskovcl na
jihu jeho rodného Saska a severu dnesni CR.*
Stejné jako to v nadchazejicim lété muzZete udélat
ivy...
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