Vyvojové aspekty adaptace
srdecniho svalu na zatéz

V rémci letodniho odborného setkani 34. Samankovy
Podébrady a 44. motolsky seminaf ve dnech 7.-9. 4. 2022
zaznélo sdéleni prof. MUDr. Bohuslava 0stadala, DrSc.,

z Fyziologického Ustavu Akademie véd CR v Praze na téma
vyvojovych aspektl adaptace srdecniho svalu pri zatézi.
Uvedene téma prodélalo v poslednich letech znacny pokrok.

Podle definice Adolpha z roku 1956
jsou adaptace definoviny jako modifi-
kace organismu, které se vyskytuji v ur-
citém prostredi &1 za uréitych okolnosti,
aviak nejsou omezeny jen na zmény, kte-
ré jsou jedinei prospéiné. Kazdd adapta-
ce md svou pozitivid | negativni strinku
a toto pravidlo plati i pro srdce. , Srdce je
schopno vyznamné adaptacni odpovédi
na zmény funkce. Jeho vikon jako pum-
py zdvisi na mase kontraktilnich elemen-
tl, a je proto logické, e zakladnim pa-
rametrem uréujicim funkéni zdatnosti
srdedniho svalu je jeho hmotnost,” uved]
na tvod prof. Odtadal.

Fyzicka aktivita srdce
a jeho rist
Z pohledu fylogenetického vyvoje srd-
ce je patrné, Ze velikost srdedniho sva-
lu v relativich hodnotich je nejmensi
u studenokrevnych Zivodichil a nejvétdi
prechod v tomto parametru je mezi Zivo-
cichy studenokrevnymi a teplokrevnymi.
Diwodem je velkd adaptace na termore-
gulaci, metabolismus, a predeviim mira
antigravitaéni prace, kterd vyrazné méni
zatikeni jak u saved, tak i u ptaki. U ptd-
kil je tato mira jesté vétd, a proto privé
prici maji v Zivodisné Fi3i nejvétsi srdce.

V pribéhu ortogenetického vivoje je
podstatné, jak vypadd normalni rist srd-
ce. Rist srdce je také adaptaci na zvyie-
nou zatéd, Napk. pii sledovini riistu levé
a pravé komory v postnatalnim obdobi
u laboratorniho potkana bylo patrné, Ze
levd komora se evétiuje nikoli kvili ge-
netické nilo, ale diky adaptaci na zvy-
Sené pracovni zatiZeni.

V prabéhu prenatilniho vivoje ros-
te srdee hyperplazii, v prabéhu postna-
talniho vyvoje kombinaci hyperplazie

a hypertrofie. P hyperplastickém ris-
tu dochdzi ke zmnoZeni bunék i kapilir
a difuzni driaha (vzdilenost mezi dvé-
mia kapilirami) je mald, coZ je pro da-
ného jedince vwhodny stav. U dospélich
studenokrevnych Zivoicht, na rozdil
od dospélych savcd, existuje hyperpla-
zie po cely fivot. Hypertroficky rast srd-
ce savel je daleko méné vyhodny, pro-
tode buiky jsou velké, vzdalenost mezi
kapildrami se prodluiuje, difuzni drd-
ha je tedy delii, co? znamend potencial-
ni nebezpedi hypoxie v centru srdecni
buiiky. Hyperplazie je omezena pouie
na velmi kratké obdobi postnatilniho
divota. V prubéhu prenatilniho vivoje
u srdce laboratornich potkani prevaiu-
je hyperplasticky rist, smérem k poro-
du se vyrazné zmensuje a tento proces
se zeela zastavi uf tfeti den po narozend,
Od whoto okam?iku roste srdce pouze
hypertroficky.

U élovéka je podstatné méné dostup-
nych experimentdlnich dat. Je oviem
ndmo, Fe i u cloveka existuje postna-
tilni prudky pid proliferace ai do do-
spélosti, Stile zistiva nezodpovézena
otdzka, zda dospélé srdce je schopno
proliferace a jak se dd stimulovat. Dile-
Zité je, #e v soudasné dobé je jiz zndma
pricina proliferace - tedy hyperplastic-
kého ristu srdee, zndma je také pficina
hypertrofického ristu a podstatné je, ke
jiz zndme pFicinu ukonéeni hyperplas-
tického ristu.

S blokidou proliferace je spojena
existence tzv. hypokinaz, které hraji di-
leitou roli v modelovidni regenerace
myokardu. Pritomnost hypokinaz vede
k zastaveni proliferace bunék a srdce pre-
chizi do hypertrofického ristu. Prechod
od hyperplastického k hypertrofickému

ristu srdce odpovida zméndm anaerob-
nihe metabolismu charakterizovaného
glykolyzou, 2 zméndm oxidativaiho me-
tabolismu charakterizovaného spotfebou
mastnych kyselin. Tyto procesy presné
souviseji se zménou hyperplazie a hyper-
trofie. Rovnés jsou znamy i transkripéni
faktory a receptory, které se na uvedené
eméné podileji.

Adaptace srdce na zatéz

Tato adaptace velmi zivisi na stavu srd-
ce - zda je, €i neni schopno hyperplastic-
kého ristu. Experimenty u potkand pro-
kizaly, Ze provede-li se konstrikee aorty
v postnatilnim casném vivaji, . tlakovi
zabé, dochazi ke zvétdovini hmotnosti
srdee a gvétiovini krevniho tlaku, Nedo-
chazi viak ddle ke snieni poftu kapildr,
které naopak rostou soucasné s ristem
srdce. Stejné tak nedochazi ke zméné
koncentrace hydroxyprolinu charakte-
rizujici proces fibrotizace. .. Z taho vyply-
vi, Ze vykon provedeny v casnych fazich
postnatilniho vivoje v dobé, kdy je srd-
ce jesté schopno hyperplastického ris-
tu, mi daleko lepsi $anci na regeneraci
nez zakrok provedeny pozdéji,” uved!
prof. Oitiadal,

U dospélého srdee je adaptace na zd-
té3 velmi komplikovand, nebot na ni od-
povidaji viechny Casti srdecni bunky -
membrina, cytoplazma i jddro. Kaidd
tato ¢dst bunky odpovidd jinak, zdleZi
na pisobicich stimulech, které ovliviu-
ji signalni drahy cytoplazmy, a dochazi
k aktivaci transkripénich faktord. Vy-
sledkem je hypertrofie srdeéniho svalu.
Je-1i stimubus fyziologicky (sem fadime
normadlni rast, tehotenstvi nebo cvice-
ni}, dochdzi ke stimulaci uréitych signal-
nich drah a ke veniku tzv. fyziologické
hypertrofie nebo pfesnéji k fyziologic-
kému ristu. Je-li stimulus patologicky,
kam se fadi tlakovd a objemovd zaté,
dochazi ke stimulaci jinych signalnich
drah a vzniku patologické hypertrofie.

Tav. fyziologickd hypertrofie je re-
verzibilni a nedochdzi k poruse funk-
ce srdee. Patologicka hypertrofie je na-
opak ireverzibilni a zde k porude srdecni

funkce dochdzi. Problémem je skutec-
nost, Ze &ist signdlnich drah je spoleé-
nd pro fyziologicky i patologicky stimu-
lus, a proto odlisit oba typy adaptace je
velmi obtizné, protoZe jeden miie pre-
chizet v druhy.

Pti fyziologickych stimulech miize
byt fyzickd zatéZ mirnd bex hypertrofie,
kdy se srdce adaptuje na momentilni
Zvyienou pracovni zatél, nebo intenziv-
ni s hypertrofii, kterd ve svém diisled-
ku vede ke vzniku tzv. atletického srd-
ce. U patologického stimulu zpodatkn
dochizi k rozvoji adaptivai hypertrofie,
ale pii deliim piisobeni tohoto stimulu
dochiz k rozvoji patogenetickfch me-
chanismi, jako je sniZeni hustoty ka-
pilar, zvyieni oxidacniho stresu, preti-
Zzeni buiky vipnikem, apoptdza, zdnét
a v koneéném disledku nastivd patolo-
gicka hypertrofie neboli srdeéni selhdni,
Patologicki hypertrofie neni reverzibil-
ni. | v situaci, kdy je stimulus odstra-
nén a hmotnost srdecni komory se vrati
k normé, jeji kvalita presto z0stva tr-
vale zménénd. Pri hypertrofii dochdzi
ke zvyieni obsahu kolagenu, a tedy k fi-
brdze. V situaci, kdy hmotnost srdecni
komory je ji normalni, fibrdzni proces
zhstavi zachovdn, &ili pfi tzv. reverzibi-
lité hmotnosti kvalita myokardu zisti-
vi trvale zménéna.

Adaptace srdce na zdtéZ neni ovliv-
néna pouze jeho vyvojem, ale také po-
hlavim. Hypertrofickd odpovéd sami-
ciho myokardu na cvifeni je mnohem
viétdi net u myokardu samdéiho. Zajima-
vou se také jevi otizka tzv. dobrovolné
zatéze podle pohlavi, Experiment u mysi
prokidzal, Ze cviceni simulované béhanim
mysi v bubnu, méfeno jako uraend pri-
mérnd vedilenost za den, bylo u samic
vice nei dvakrdt vyiii nez u samcil. Rov-
néz i cas straveny cvicenim byl u samic
viznamné vyssi nez u samed.

Kardioprotektivni vliv fyzické
aktivity

O prospéinosti cviceni neni napfi¢ od-
bornou i laickou vefejnosti pochyb. A
v nedavné dobé byl tento fenomén objas-

nén i na molekulirni drovni. Byly popsi-
ny procesy, které se déji v srdci pri fyzic-
ké aktivité. Prvni experimentilni studie
na uvedené téma se datuji rokem 1978,
kdy se potvrdilo, fe srdce potkani pla-
vajicich pét tydnd md o 30 procent men-
& vyskyt infarktd myokardu nez zvifata
kontrolni. Dalii experimentilni studie
potvrzujici kardioprotektivni vliv cvice-
ni byly provedeny ai po roce 2000, napf.
studie doklidajici viiv velikosti infarktu
myokardu cviciciho a necviciciho potka-
na, kde se ukizalo, #e velikost infarktu
cvicictho potkana byla podstatné men-
& net u potkana necvidiciho.

Jak je to s adaptaci srdce

u clovéka

W soudasné fizi vyzkumu u lidi stdle chy-
bi stanoveni optimalni intenzity a trvini
fyzicke aktivity a chybi i objasnéni veta-
hu mezi mirou kardioprotekee a vani-
kem srdedni hypertrofie.

wCo to tedy zplisobuje? Proc cvideni
evyiuje protekei myokardu proti ische-
mickému poskozeni?” pta se prof. 03-
tidal, Problematiku ndsledné objasnil
pomoci tzv. mitochondridlniho pdru
na voitini mitochondridlni membrané.
Opakované se ukizalo, Ze otevieni to-
hoto pdru vede k ischemicko-reperfuz-
nimu poikozeni viech Zivodichi viet-
né élovéka, Blokida mitochondridlniho
poru tedy ma protektivni vliv. Cvice-
ni snizuje maximalni rychlost otevieni
tohoto poru, a kardioprotektivni efekt
eviceni se tak fadi mezi dalsi protektiv-
ni vlivy.

Zivérem prof. O3tidal shroul, e
proliferace myocytd je vivojové kom-
binovany proces a normalni rast srdce
je kombinaci hyperplazie a hypertrofie.
Zplsob adaptace srdce na zatéd wivisi
na véku a pohlavi. Pripomnél, Ze roz-
dil mezi fyziologickym ristem a pato-
logickou hypertrofii neni jednoznadny,
signdlni drihy se Casto prekryvaji. Kar-
dioprotektivni mechanismy fyzické akti-
vity zahrnuji adaptaci mitochondrii. Jed-
noznacné tedy plati, f¢ musime cvicit,”
zdiraznil prof. Oitadal, krm



