A kivalasztas



Az iondlis és ozmotikus egyensuly

édesvizi, szdrazfoldi dllatok: édesvizhez hiper-, tengervizhez hipozmotikus
- szigorl ozmorequldcio sziikséges
- obligdt ozmotikus kicserélédés:
- fizikai faktoroktdl fiigg, kevéssé szabdlyozhato

» bor, l1égzéfeliilet, kornyezettel érintkezé hdam felszinén
- gradiens
- térfogat/feliilet ardny
- permeabilitds
- tdpldlkozds, metabolizmus, iirités
- légzés
- hémérséklet, munkavégzés

» szabdlyozott ozmotikus kicserélédés:
* kompenzdlja az obligat rendszer dltal okozott eltéréseket

- ozmokonformer: magas celluldris ozmotikus tolerancia,
kornyezetéhez idomul

» gerincesek tobbsége szigord ozmoreguldtor



Az emlosok vizterei

- emberi test ~60%-a viz (hem, kapilliris membrén  seitmenbrér
éle-‘-kor‘ fu996) exT'";{:ngjifOb’ J’____v_étp_lq_z o £~_5 i/°z___,,/ a
. , . (207%) T intersticidlis folyadék (19%) \ vese
- intracellularisan 2/3, . ~ L ;’
extracelluldrisan 1/3 - | \} L
’ . ’ - intracelluldris folyadék : Iégufaki
- extracelluldris folyadék 3/4-e | ’Il: on) |
intersticidlisan, 1/4-e vérplazmdban i Y ) o
N . ;I onr
- extracell. folyadéktér mennyisége: | oo ST

- elsdsorban a szervezet Na*- j f — ¥ T*’

készlete szabja meg - extracell.
Na* konc. dllandésdga fontos

» az alacsony Na* bevitelt elviseli a szervezet, de a szabdlyozdst
sérilékenyebbé teszi

* nagy Na* bevitel: magas vérnyomds?

* transzport-epitéliumok mint elvdlaszto feliiletek: ozmotikusan azonos
(~300 mOsm/|), de ionosszetételben kiilonboz6 oldatok

* homeosztdzisban vese a dontd, de a magatartds szabdlyozdsa is fontos



A vese fo funkcioi

1. kivalasztd m(ikodés

@ (5 kapilldris

» filtrdcio - reabszorpcio - szekrécié
* dllandéan tartja a szervezet
» folyadéktartalmat (izovolémia)
- elektrolit-osszetételét (izoionia)
+ ozmotikus koncentradciojat (izozmdzia)

* N,-tartalmd végtermékek kivdlasztdsa tubulus

!
- anyagcsere-intermedierek, idegen anyagok e

kivalasztdsa

2. vérnyomds, keringésszabdlyozds vizelet
» extracellularis folyadéktérfogat (vértérfogat) szabdlyozdsa
* renin szekrécio (angiotenzin)
3. pH szabdlyozas, sav-bazis egyensuly
4. endokrin funkcio
» eritropoetin szekrécio 90%-a
» kalcitriol (dihidroxi-kolekalciferol, D5 vitaminbdl) szintézis



A vese felépitése nefron

» testdly 0,5%-a, perctérfogat 20-25%-a:

1300 ml/perc atdramlds vesear-

téria
* kb. napi 1L vizelet, pH=6

- kéreg, veld, vesepiramis, vesemedence  vesevéna
(hdgyvezeté, higyhdlyag, higycsé)

wy o g o , higyvezeté
- mlkodési egység: nefron

juxtamedulldris nefron

dence

kortikdlis nefron

- afferens arteriola - glomerulus -

efferens arteriola glomerulus

[

=

afferens

* Bowman-kapszula arteriola (S

+ proximdlis kanyarulatos csatorna
- Henle-kacs
+ disztalis kanyarulatos csatorna

- gyljtécsatorna Bowman tok %\

+ 85% kortikdlis, 15% juxtamedulldris nefron

Henle kacs
) ) o o 15%
- vasa recta: vékony fal és lassu dramlasi gee:

sebesség o

- peritubuldris kapillaris hdlézat

afferens  powman tok
arteriola :




A glomerulus funkcio

juxtaglomeruldris appardtus:

J

a: a filtracio

- glomerulus: 200 um atmérd (Malpighi test)

- afferens - efferens arteriola;

* kapilldris endotélium - bazdlis lamina - podocita

nydlvanyok

* mezangidlis sejtek és podocitdk: bazdlis lamina és
endotélium kozott; kontraktilisek
- macula densa: disztdlis tubulus médosult, magas
hengerhdmsejtjei (granuldris sejt)
» tubuloglomeruldris feedback, glomerolus filtrdcidés rata (6FR)

afferens arteriola

podocita
sejttest

v VS

szabdlyozds; renin termelés

» arteriola simaizom, mezangidlis sejtek: GFR szabdlyozds

!?l‘:,l‘;‘(’l‘af“ filtrdciés
N

fenesztrdlt
endotélium

efferens arteriola rések

4 R

Bowman
g tok

\
afferens
arteriola

| podocita
4 sejttest

podocita

"ldbak" \
proximdlis kapilldris glomerulus
tubulus alaphdrtya endotélium

efferens
arteriola

. B tok
disztdlis tubulus mean\ °

@ [ kapilldris

1 endotél sejt
i

granuldris
sejtek

afferens
arteriola

disztdlis
tubulus

. Bowman
%, tok drege

efferens arteriola



Az ultrafiltracio

podocita

P filtréciés
rteriola "ldbak"

~ rések fenesztrdlt
endotélium

=
1= 7
HE
'8
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\
k)
\ \
i\ ]
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ultrafiltrdtum (elsddleges szirlet):

wman
k

» fenesztrdlt kapilldris endotélium, 70-90 nm pérusok

- filtrdcids rések: podocita labak kozott, 25 nm, podocita _;7_3"
szabdlyozhaté eitest =5

* bazdlis membrdn t6ltés és méret szerint permedbilis = [& \
(vdzizom m. basalisandl 50x dteresztébb) s kapildris  glomerulus

alaphdrtya endotélium

» kollagén és negativ toltési glikoproteinek alkot jdk
* 4 nm (65 kDa) alatt szabadon atereszt
* negativ toltésl anyagokat kevésbé enged at

- szlirlet: gyakorlatilag fehérje- és vérsejtmentes folyadék, de a
vérplazma diffuzibilis (kis molekuldjd szerves anyagok, ionok)
osszetevéit tartalmazza

* normdl érték 125 ml/min (férfi), azaz 180L/nap

* 4x teljes viztérfogat, 15xECF térfogat, 60x
plazma térfogat

 a szirlet ~99%-a visszaszivodikl



A glomerulus filtracios rata (GFR)
A GFR-t meghatdrozd tényezdk:
1. kapilldris folyadék-ateresztd képessége (K;); fiigg a
- permeabilitdstol: adott anyag t6ltése és mérete
- filtrdcids feliilettél: mezangidlis sejtek ténusos kontrakcidja csokkenti

tubuloglomeruldris feedback: macula densa a tubuldris folyadék
mennyiség-novekedését észleli - glomerulus kontrakcid, igy GFR W

(angiotenzinII hatds; Id. késébb)

s . o o rovid, széles afferens arteriola (alacsony
2. kapillaris es Bowman-tok kozotti  bemeneti ellendlids)

hidrosztatikai hyomdskiilénbség (AP); fiigg
- Prapiliaris=T9l: alig csokken az 4

efferens arterioldig; |

- afferens arteriola rovid és tdg; |

vazokonstrikcio szabdlyozza az |

dramlds sebességét

- efferens arterioldban nagy

Bowman's capsule

Glomerulus

az dramlds

nyomasesés sebességét az
e, afferens :
Rerf - efferens/afferens ellenadllas arteriola efferens arteriola, vasa recta
— sz(ikiilése (nagy kimeneti ellendllds)

Raff (hCl ho - Pkap E n6) szabdlyozza



A GFR-1 meghatdrozé tényezdk (folyt.):

3. kapilldris és Bowman-tok kozotti ozmotikus nyomdskiilonbség (Am); fiigg a
- a kapillarison beliili kolloidozmotikus nyomdstal

az ultrafiltrdcio miatt efferens irdnyba folyamatosan né
I

emiatt az a. efferens hematokrit-értéke és plazmafehérje-
koncentrdcidja magasabb, mint az a. afferensé

afferens efferens rovid, széles afferens arteriola (alacsony
) bemeneti ellendllds)
5 - Filtrati
& iitration
E 40 AP = }(
g A 5 e =Y

W e g
§ w A v /rh\\fjltrate
Q ~
0 (T 1 Bowman's capsule

Dimensionless distance along Glomerulus

idealized glomerular capillary az dramlds

sebességét az

afferens :
arteriola efferens arteriola, vasa recta

GFR —_— K (AP _ Aﬂ) sziikiilése (nagy kimeneti ellendllds)
_ f

szabdlyozza



A glomerulus filtraciéos rata; GFR

- effektiv filtrdciés nyomds: P,

Afferent Efferent
arteriole arteriole

kapillaris

arteriola | nyomds

» a folyadékdteresztést figyelembe

kolloid. ozm. Bowman's

veve. nyomds =\ capsule
Pers X K¢ =6FR | N )
y Glomerular
GFR AP= 40 Hgmm capillaries
- azaz K = P_ A o
A\ intrakapszul & : Pipette
eff “\\\\\ dris nyomds il
N \-15 mm Hg "
\S‘A / L
.. Mercury
P NEt fli’!!’:’:‘iliﬂl“l or D!I
e f f pressure
—10 mm Hg Proximal

¥
Ultrafiltrate  tubule

* GFR meghatdrozadsa a clearence
(a szdmadatok példaként szerepelnek)

mérése alapjan



egy anyag clearence-e az a plazmamennyiség, amely az adott anyagtdl
idéegység alatt "megtisztul" a vesében VU

CP=VU azaz C=—
ahol C - clearence, P
P - az anyag plazma koncentrdcidja;
V - vizelet mennyisége 1 perc alatt,
U - az anyag koncentrdcidja a vizeletben

... +filtrdcié a glomerolusban
e XY 4 V4 / novell' . / . / . V4 V4
egy anyag urilését, + szintézis és kivalasztas a tubulusokban

azaz a clearance-t ™ .. - reabszorbcié a tubulusokban
csokkenti: - . ) ,
- kivalasztas alatti lebomlas

, azaz az 1 perc alatt képz6dé szlirlet mennyisége, ha az anyag
(pl. inulin) *nem szivodik vissza,

‘nem szekretdlodik és nem is bomlik,
-de szabadon filtradlodik

, ha az anyag a filtrdcié mellett reabszorbedlddik is

, ha az anyag a filtrdcié mellett szekretdlddik is



* ha egy anyag (pl. PAH, para-aminohippursav) a peritubuldris kapillarisokbadl
teljes egészében szekretdlddik (vénds koncentrdcidja ~0), ennek
clearance-e megadja a rendlis plazmadtdramldst (RPF-1), azaz a vesén 1
perc alatt atdramlé plazma mennyiségét

U PAHV

RPF =

artPAH

* a vesén atdramlo vérmennyiség (RBF) a hematokrit-érték ismeretében

szamolhato
RBF = RPF

1-hematokrit



A GFR-t befolydsold tényezdk:
* a vese vérdtdramldsa
* nem homogén: kéreg véraramldsa nagyobb, mint a vel6é
* nyugalmi dllapotban a szimpatikus vazokonstriktor ténus minimdlis
» autorequldcié: 80-180 Hgmm artérids kozépnyomds kozott a
vératdaramlds dllandé (keringési ellendllds csokken/nd)
» szabdlyozas: 1. bazdlis miogén tonus (a. arteriola)
+ juxtaglomeruldris parakrin hatds (sec alatt):

- vérnyomds M -> vérdtdramlds A -> GFR A -> afferens artéria tdgul ->
reflexes miogén kontrakcié AN -> vérdtdramlds W-> GFR visszacsaokken

» szimpatikus hatds (a. afferens, glomerulus, podocita)

| - NA, ol adrenerg R; vazokonstrikcié + renin szekrécié A, fokozott
aktivdcid: GFR W

2. tubuloglomerularis feedback

== * macula densa

- szisztémds vérnyomds A -> GFR A -> gyorsabb szlirletdramlds -> Na*,
Cl- és H,0 visszaszivds ¥-> disztdlis tubulusban ozmolaritds és
térfogat N -> JGA-ban NO felszabadulds W -> afferens arteriola
kontrakcié AN -> vérdtdramlds W -> GFR visszacsaokken




A GFR-t befolydsold tényezdk (folyt.):
* hormonadlis szabdlyozds

* angiotenzin II
- hatdsos vazokonstriktor (a. afferens / efferens); GFR ¥

* ANP (pitvari natriuretikus peptid; Id keringés)
- mezangidlis sejtek relaxdcidja; GFR AN

+ szisztémds vérnyomds-vdltozas

: ., ..  kapilldris hidrosztatikai s
- afferens/efferens arteriola kons‘rmkcnojL aptiiaris hidroszTatixat nyoma

.
+ gy(ijtécsatorna elzdrddds;

+ vese-6déma \ Bowman-tok
. plazma-fehérje koncentrdcié véltozds (pl.[ Mdrosztatikai

. / o / / s . 2 nyomés
dehidracio; kevesbé jelentos)

J

+ kapilldris permeabilitds vdltozas }
K

- filtracios felllet valtozdasa



A tubuldris rendszer transzportfolyamatai

proximdlis kanyarulatos csatorndk

15 mm hossz, 55 pm datméré ot pk| e
nagy cellularis, paracelluldris permeabilitas sz"’g""y\lfgﬂﬁwﬂwwﬂ
. .. % ’ 7y - 7 . v ﬁl\\\i ISR
felilet-noveld kefeszegély; laterdlis intercelluldris tér e
Na* 70%-a mdsodlagosan kapcsolt aktiv transzporttal e f_l ‘” | ¥ £
visszaszivddik (bazolaterdlis K-Na pumpa) - H* szekrécio; W\ i g" - IU 0 ™
’ . ’ . ’ 7 . = "I' 8
szénsav-anhidrdz: intra- és extracelluldris; 85% HCO;- __L D,
GbSZOf‘pCié (pH 6,5) bazolaterdlis oldal

Blood

nagy vizpermeabilitds (aquaporinl): viz passziv abszorpcié

ozmotikus kiegyenlitédés: izozmotikus szlirlet, de a vissza nem szivott
anyagok koncentrdcidja négyszeres

* Cl- passziv para/transzcelluldris transzport  « @, . AT
* reabszorpcié az aktiv Na* transzport miatti ‘2& + e
elektromos potencidlkiilonbség miat+t e el
* urea 60%-a diffdziéval, passzivan v oH  ----EEESE
visszaszivédik =~ , v, |~ Catborc 00 ~---fosss -y
(viz visszaszivodds -> urea tubulusbél ECF-, . e — e
— Basolateral

be, majd a kapilldris vérplazmaba vandorol }embrane

membrane



proximdlis kanyarulatos csatorndk (folyt.) Tubular fumen Blood

Na+ ol . (1) i = Na*

* Na*-hoz kapcsolt kotranszporterek: Na*- Sicose o ATPase
gliikdz; Na*-aminosav; Na*-foszfat szinport e - e
transzport, a Na* gradiens segitségével —~— ¢ = o

+ —

a szlrletbe keriilt minimalis albumin
endocitdzissal felvételre kerdl (limitalt)

Ca™, foszfdt (parathormon gdtolja), elektrolitok
sziikségletnek megfeleléen szivédnak vissza

ultrafiltralt I

glikéz 7 limitdlt gliikoz-

mennyisége *,” : s
iy visszaszivds

o /

normdlisan teljes, de maximadlt glikdz-reabszorpci

o)

600

ozmotikus diurézis: a hem visszaszivott,
ozmotikusan aktiv anyag csékkenti a passziv viz-
reabszorpciot

-> tubularis terhelés né (tul sok gliikoz a

szlrletben - cukorbetegség elsé jele)

-> az elektrolitok reabszorpcidja is | (tubularis Na* konc. csokken -

transzporterek hatékonysdaga csokken)
- szekrécio: anyagcsere-termékek (hdgysav); idegen anyagok (pl. PAH),
szerves an- és kationok
* bazolaterdlis membrdn aspecifikus transzporterein mdsodlagos
aktiv transzporttal (Na* elektrokémiai gradiens)

s
,/
s
/’
Wi : . visszaszivott
r kivdlasztott gl[jkéz
2 iilkd ..
glikéz mennyisége
mennyisége
200 400 600 800
vérplazma gliikéz konc. (mg/100 ml)

gliikéz transzport sebessége. (mg/
n
o
o



A tubularis rendszer transzportfolyamatai

Henle kacs

» vékony szakasz: nincs aktiv transzport (nincs kefeszegély,
kevés mitokondrium)

+ leszdllo szakasz: magas viz, alacsony NaCl és urea

permeabilitas - hiperozmotikus szakasz
» vékony felszdllé szakasz (juxtamedulldris nefronl): magas

NaCl, alacsony viz és urea permeabilitas ->

vizeletkoncentralds

» vastag szakasz: aktiv Na* visszaszivds (30-35%),

* Na*-K*-2Cl- kotranszporter a lumindlis
felszinen (K* csatorna mindkét felszinen - K*

visszaszivodik)

» urea-tartalma magasabb, Na*-koncentrdcidja
kisebb: hipozmotikus tubuldris folyadék

alacsony viz permeabilitas,

("higito szegmentum")

W Active fransport of NaCl
==% Passive diffusion of urea
==% Passive diffusion of H,0

==4 Passive diffusion of NaCl

(a) Juxtamedullary nephron

Affe
Glomerulus arte
Afferent
arteriole___| s !/
e .'-.-.._“.. \
| ETl

Bowman's X
capsule |

Henle Q"' 4
-l
Vasa _
recta |
A
Distal tubule _—
- 4
Cortex i, # ' )
N’ W4 fawi
h & ¥
.,‘ ] w ; | E .I"l-l
Outer " N B1' MR
medufa| 8 | \ "5 | g
b 7 & ki
! - .
N AR, YAV BN
TT7e 0
1 ¥ b
Lf % 5 L
I} . 4 [
| 4 B 5 3
Inner| == 4 5"|+ i[l‘-
medua :: " ? 4 %}
¢ it Urea
e feis
i b
i Fs
B g

~Silil

Loop of Henle &'J

Collecting
duet



A tubularis rendszer transzportfolyamatai

disztdlis kanyarulatos csatorndk

» aktiv Na* visszaszivas (5%) - hormondlis szabdlyozds!

(aldoszteron)
_* Na*- CI- kotranszporter
* passziv vizvisszaszivas

* pH szabdlyozds: K*, H* és NH; transzport

* szabdlyozott Ca?* reabszorpcio igények szerint (lumindlis Ca*

csatorna; bazolaterdlisan aktiv Ca?* tfranszport)
gydjtdcsatorndak

* hormondlis szabdlyozds nagyrészt itt érvényesiil

vizelet végso osszetételének (ozmolaritds, urea-
tartalom, sav-bazis, K*) bedllitasa

Na* transzport: kis hanyad (5%), de ez szabdlyozdédik
leginkdbb (mineralokortikoidok)

magas urea permeabilitds -> vizeletkoncentralds

W Active fransport of NaCl
==% Passive diffusion of urea

==% Passive diffusion of H,0

«=# Passive diffusion of NaCl

vizpermeabilitds: ADH hatdsdra fokozédik -> vizeletkoncentrdlds

(a) Juxtamedullary nephron

Affe

Glomerulus e

Afferent
arteriole___| s
o e &

Bowman's X
capsule |

]
T
Cortex R
v : el
ower (¥ B |
medulla | & . L
kkkkkkk _‘.'--du.._:.lﬂi..:_. = [__'G?" _
L L& [ -
" I "i |'f'.':f_:'
1 4 3 5 kS
Inner  [-51% 5"|"' i[l‘-
medulla ! ; & ? I %}
o e el
‘R
N 4=
_ ; : '\ 3
p - o
Loop of Henle

Collecting
duet



ANP: GFR }
A-ll_GFR+

gy(jtécsatorndk (folyt.) f

» kortikadlis - kiilsé medullaris - belsé medullaris
szakaszok
- principdlis és koztes (interkaldris) sejtek
- kortikdlis szakasz: mineralokortikoidok;
* reabszorpcié
+ elektrogén aktiv transzport _
- belsd vel6: ANP receptorok
* Na* Urités 1

PTH: foszfatreabszorpciod

All:Na*-re

es kozvetett; AVP-hatdst csokkenti

bszorpcio, kdzvetlen

apermeabilitas

AVP: vizpermeabilitas

AVP: ure
ANP: Na'‘-rea
|

- K* transzport: kortikdlis szakaszon
mineralokortikoidok; szekrécié a Na* reabszorp-

cidhoz kapcsolt

----- » Diffusion
— = | eakage channels

» vizpermeabilitas:
p w Sodium-potassium pump

- AVP V, receptorok: aquaporin-2 lumindris membrdnba
transzlokadlédik -> viz ozmotikus gradiens szerint a sejtekbe, majd

aquaporinl-en keresztiil az intersticidlis folyadékbe keriil -> vizelet-
koncentrdlas




gydjtécsatorndk (folyt.)

* H* transzport: kozbeékelt sejtek (Id. még pH szabdlyozdsa)

* lumindlis elektrogén H* pumpa:;
+ szénsav-anhidrdz;

* bazolaterdlis CI-”/HCO;™ kicseréld transzporter; H+ - -

- Cl- recirkuldcio bazolaterdlis csatorndn
keresztil

- bazolaterdlis elektroneutralis H-K-ATPaz;
- szénsav-anhidradz;

* lumindlis CI-/HCO; kicserél6 transzporter :

HCO; szekrécid lumen felé (akdr pH8,5!)

- lumindlis elektroneutradlis H-K-ATPaz;

- H* leadds mellett K* felvétel -
metabolikus alkaldzis

(a) A-type cells of kidney

Tubular lumen Blood
K eoo—
Nat- - Na*/K*+ K+
ATPase ———_
: Nat*
COE"" ------------ Coz
H,O
Carbonic
11 anhydrase
' HCO4~ >
Proton_—"" 3
ATPase T
Apical — Basolateral
membrane membrane
(b) B-type cells of kidney
COE S e e R COE
Carbonic H0
anhydrase H* .
e HCO4~ ~_Proton
ATPase
> Cl~ = CI

HCO.



A szirlet ozmolaritasa

Bowman to

—— -

el Nall aktiv transzport

K proximdlis
tubulus

= szlirlet ozmolaritas %

(mOsm/l)

urea passziv .
- P kéreg
transzport

=== viz passziv transzport

~~~» NaCl passziv

disztdlis
tubulus

vastag
felszadllo
" szakasz

transzport kiilsé
velédllomany
vékony | 5%
szegmensek——7
belsd ==
veléallomadny
Henle kacs

e

gylijtocsatorna

b o o =

1200
ozmotikus gradiens (mOsm/I)



A vizeletkoncentrdlas folyamata
+ Henle kacs minél hosszabb (juxtamedulldris nefronl), anndl & ==

hiperozmotikusabb a vizelet (290 -> 1200 mOsm/I) ol §
- vizelet mennyisége 0,5 - 20 L/nap kozott :
: a belsé veldallomany hiper- ///1‘\/
ozmotikus kompartment jei vizet vonnak el a P
gyljtécsatornabal ool

* Na*, CI- és karbamid (urea) adja az ozmotikus koncentrdcio "\ . 1396 mosn
nagy jat \

! ———Inner medulla
Co’tex/ oy Outer medulla

.adottsdgok”

* Henle kacs vastag felszallé agdban aktiv Na* és Cl- reabszorpcid, de vizre
nem permedbilis

» pdrhuzamos elrendezddés Henle-kacs, gydjtdcsatorna, vasa recta kozott

» pdrhuzamos csatornaszakaszok kozott NaCl és karbamid-korforgds:;
folyamatos folyadékadramlas

Increasing salt gradient

Bulk

* a csatorna hossztengelyében nagyobb koncentrdcié ™~ o+ D
kiilonbség alakul ki, mint a le/felszdllé 4g kozott - 0@

(a) ¥
* a két dg k6zott aszimmetria



Az ellendramldsud sokszorozdédds:
1. a felszdllé dgban NaCl reabszorpcio viz-impermeabilitds mellett
tubuluson beliil ozmolaritas cﬁ(ken, intersticidlis térben no
hossztengelyben NaCl gradiens
kétszeres gradiens tubuldris és intersticidlis folyadék kozott
2. hiperozmoldris intersticium
/ / / il / .
vizelvonds a vékony sze%men’rumbol (aquaporinl)

tubuldris folyad% NaCl konc-ja né

a felszdlé dgba belépé folyadék NaCl konc-a meghaladja az elsé
|épésben kialakultat

3. megnovekedett tubuldris NaCl koncentrdcié

Il
a kétszeres gradiens kialakitdsa az intersticidlis tér

NaCl konc-jat is noveli, |épésrél-lépésre

egyensulyi gradiens kialakitdsa: 290 -> 1200 mOsm/kg (a belsé vel
gy(jtécsatorndibdl még tovabbi NaCl abszorpcid)




» vér ozmolaritasa velédllomany felé né; hiperozmotikus intersticialis
kérnyezetben sot, karbamidot vesz fel és vizet ad le

» felszdllé agban forditva: hipoozmotikus kornyezet

» ellendramldsos elhelyezkedés a nefron kériil: felszdllé vasa rectaban
magas ozmotikus koncentrdcio - érintkezik a leszdllé vasa rectaval,
igy a leszdllé 4g oldott anyagot "nyer"

To €—
- fontos a lassu vérdramlds - atdaramldsi \\ gl
sebesség novekedése csokkenti a - . / e
koncentrdléddst 00000

- a filtrdciéhoz szilkséges nagy rendlis rer .
ind ‘ ; “nion i W
véraramlas mellett képes megérizni az T

intersticidlis ozmotikus koncentracio- |

. NaCl g}
gradienst el \_Jggo
- a vasa recta-n keresztil a velé’dllomc’my hem, |

vagy csak nagyon kis mértékben veszit Na*
lont

Vasa recta



. a vasa recta vérdramldsa miért nem
szinteti meg a kialakult gradienst?

1. aquaporinl, transzporterek:
a vasa recta fala permeabilis

a vér osszetétele gyorsan kiegyenlitédik a kérnyezetével

intravaszkuldris és intersticidlis konc. megegyezik

2. leszallo vasa recta:
intersticidlis ozmotikus gradiens ng

il /
oldott anyagok felvétele

3. felszadllo vasa recta:
szomszédos, leszadlld er'ekiilazmdjdval ekvilibralddik

oldott anyagok leaddsa (nem teljesen, 300->400 mOsm/kg)

a kicserélés hatasfoka az aramlds sebességétdl fiigg:
dramldas 1 -> kicserélédésre nincs id6 -> hiperozmolaritds megszinik ->
Na* drités 1, vizeletmennyiség 1



A vizeletkoncentrdlas folyamata
1. felszdllé vastag Henle kacs: aktiv NaCl transzport az intersticidlis térbe
2. ozmotikus vizvesztés a disztdlis, valamint a proximdlis tubulusban

3. a Henle-kacsban t6rténd viz és sévesztés miatt a karbamid
koncentrdcidja a gylijtécsatornaban megnd

nagy az urea- J L
permeabilitds, igy azurea . . .
passzivan kikeril az oo Pastivaision GHHJE oy B %
intersticidlis térbe, Tovabb --» rassve ditusion of Naci T Velaa Nt H 1 a0
novelve a belsé ' ' axt
velédllomany ozmolaritdsdt

B Active transport of NaCl Distal tubule

4. a tovdbb nott belsé ozmolaritas
tovabbi vizet von ki a leszdllé
kacsbdl (passziv), szlirlet
toményedik

S00

'-:'-' "Tfh. 453'; 3

. magas szoveti ozmolaritds mellett G, i
a vékony felszdllo agban tovdbbi Loop of Herle
passziv NaCl diffdzid

1200

Osmotic gradient
(milliosmolas - L)

Collecting
— duct



) Active transport of NaCl

== Passive diffusion of urea
= =% Passive diffusion of H,O
= =4 Passive diffusion of NaC|

Outer

Inner

Distal tubule

medulla | -

Loop of Henle

900

1200

Osmotic gradient
(milliosmoles - L)

Collecting

-

duct



A vesemiikodés hormonalis

Bowman's

capsule Proximal

szabdlyozdsa I. - Na* szint

- 1800 g/nap NaCl a szlirletben, de csak
10 g/nap urdil
- felszivds nagy része automatikus
Na* visszaszivds:
- renin-angiotenzin rendszer:
macula densa: renin termelés
-tubuldris NaCl konc. csokkenés
-hipoxia
-alacsony vérnyomads és vértérfoga
angiotenzin IT termelés né

-érszikiilet, vérdtdramlds és GFR V¥

‘vérnyomdsnovekedés

-aldoszteron, ADH termelés 1
aldoszteron:

‘mellékvesekéregben termelddik

*hianydban sulyos Na* hiany, min. mennyisége sziikséges

(@

kereg

|

g !

mbule

-~

tubule
e -
mellekvese I

General systemic & "‘;
vasoconstriction ¢ =
Angiotensin Il N ¥

Angiotensinog
converting
enzyme

Angiotensin

-gy(ijtécsatornaban Na* visszaszivds és K* lirités fokozdsa

S

Distal
tubu!e

sl NaCl aktiv 'I'r'anszpor'1' \
sziirlet ozmelaritds /7 ( ('//f (‘
{mQOsm/]) ‘
. |
e~ Urea passziv (1 ks
transzport Cortex L fy
> viz passziv transzport oo -
Gl ) Medullary
~ NaCl passziv limb
transzport m(g?!tfl:a Collectlng ?i
duct €8
oo B
S o - ra-—
Inner segments
medulla - i
U
Loop/ h m"}" \
f Henl
hatdsara ng "

Aldosterone ~

Increased Na*t
reabsorption

Distal

Renin

Angiotensinogen
(from liver)




A vesemiikodés hormondlis
szabdlyozdsa I. - Na* szint

el NaCl aktiv 'I'r'anszpor'1' 4}1\

Bowman's
capsule Proximal

1ubu|e

(

Distal
tubule

?zglef/cln)zmolar'lfas < ’
-~ Urea passziv R W
Na+ "Ur.i-'-és“: transzport Cortex *__|_j
=== yiz passziv transzport —-——————fEdd -k
. . . . . -~~~ NaCl passziv Outér EH (— :\idn?gu"anl’_‘__-'
- ANP (pitvari natriuretikus peptid): maszpert (e <ol {7 Colecing &
. , e o pile - Ly N
-tdlzott EC folyadék, megnovekedett T T e
4 4 4 “ A : medulla - |
ver’rgrfoga’r esetén termelddik (pitvarfal o |
fesziilése) = i g .
ole?igﬁle/vh k
afferens arteriola tdgitds, GFR 1; @ /"*"’“‘“""‘ﬁag,amg
renin-termelés | _ | -
@ A'm?na, tubule 7
Na* ViSSZGSZinS ! Angiotensin Il
@mensir_log
enzyme
Angiotensin
ANP M?:?:Te;%%%w
Ui




A vesemiikodés hormondlis szabdlyozasa IT.
K* iirités
- Lir'i’re’r’r K* 3/4-e vizele’rben,' lelO'égléS parathormon
egyensulyt vese dllitja be

K+ tobblet kivdlasztdsdban jobb, mint a K+ @ / Aldosterone’~ A
Increased Na

vesztés megakaddlyozdsdban - veseelég- reabsorption
telenség: hiperkalémia 1
g

- K* recirkulacio a tubuldris rendszerben:

Distal
tubule

tubuldris reabszorpcid, de Henle kacs Altend |
leszdllé dgban szekrécid is
-gy(jtécsatorndk: K* rités bedllitdsa General systemtt ety
. kalie: + 4 vasoconstriction /@ o=
kortikalis: Na regb;;orpcnohoz Argotenainn e
kapcsoltan szekrécio; ...
. nglmensmcgen—
‘kortikoszteron fokozza converting K+
.o Y P e ’ . enzyme )
- kiilso velo, kozbeékelt sejtek: H* Anglotensin le—ei Cat |
szekrécidohoz kapcsolt visszaszivds \ ﬁ\u
TR Angiotensinogen
Ca** urites (rom ver)
- csak diffuzibilis Ca?*l; 97-997% passziv, paracelluldris reabszorpcio | ) }

- proximdlis (~60%), vastag felszdllé (~20%) csatorna

- parathormon: disztdlis fubusban - kalcitriol: transzportfehérjék, PTH
visszaszivas 1 szintézise 1



angiotenzin II
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A vesemiikodés hormondlis szabdlyozdsa IIT.

vizvisszaszivas

- vazopresszin (AVP, ADH, antidiuretikus hormon): vizkonzervadlé hatds

* hipotalamusz magnocelluldris (n. supraopticus, n. paraventricularis)
sejtcsoportjdban termelddik, neurohipofizisbdl szekretdlodik

- termelédését fokozza:
- ozmotikus koncentracio 1

- vértérfogat, vérnyomds |

* hianydban gy(ijtécsatorndk szinte
viz-impermedbilisak, de NaCl
reabszorpcid folyik =

hipozmotikus vizelet, akar 18L/nap

» V,, aquaporin2 génhidny: centrdlis v.
rendlis diabetes insipudus, azaz

~egyszer( hdgyar”

» aquaporin2 apikdlis kihelyezédése AVP-fiiggd

[r‘ﬁpufoS/

Neurosecretory
terminals in

Increased
H20 permeability

«—F tsidalom

Hypothalamic
neurosecretary
cells
L+
Low High
blood plasma
‘ pressure osmolarity
e e
|‘|'| ,
iz  Water
% absorption
|1.
- )
N1 Collecting

|8 duct
| .l
[ .l



A vizfelvétel szabdlyozdsa

* ivas : : - vizelet |
. tdpldlék hipozmotikus €= . szgklet elektrolit oldatok
» oxiddcios viz (deszt. viz) + 1égzés, izzadas

* parologtatds

* hiperozmazis és hipovolémia egyardnt szomjisdgérzetet kelt - de a
vizkonzervdlas mdr hamarabb beindul

» emberben a hiperozmézis kivdltotta szomjlisdg a sziikséges vizfelvétel
~50%-andl megsz(inik (maradék vizfelvétel 20-30 percen beliil)

* a Na* konc. kozvetlen érzékelése helyett a baroreceptorok a térfogat-
vdltozasokat érzékelik

» vénds telddés, vértérfogat csokkenés - alacsonynyomasd
baroreceptorok

» artérids nyomds csokkenése - magas nyomdsu
baroreceptorok; angiotenzinII kézvetité szerep

- vese afferens arteriola - renin szekrécid
- macula densa - indirekt NaCl érzékelés a disztdlis tubulusban



ozmoreceptorok

+ eliilsé hipotalamuszban, szdjnydlkahdrtydban (nydlelvalasztds
csokkenése - szomjlusdgérzet)

A vizfelvétel szabdlyozdsa

» ECF vagy vérplazma ozmolalitdsdnak 2-3% emelkedése valtja ki -

mar elotte ADH emelkedés

ADH

angiotenzin IT  Viz és Na* konzervalds €= ANP

aldoszteron

volumentobblet
elleni védelem

vizfelvétel viziirités Na* felvétel Na* drités
AVP l
angiotenzin IT 1 ! indirekt 1 )
aldoszteron indirekt 1 |
ANP ) 1




A vizfelvétel szabdlyozasa
dehidratdcid [ NaCl bevitel M J

[vér'plazma Na+ és Cl- konc. 4*]

[nydl-‘rer'melés ¢][vér‘ ozmolaritdsa 4*][ vértérfogat ~1«]

v
\ l v [ozmo‘rikus vizdramlds: ICF -> ISF -> vérplazma]
kiszaradt szdj ; ‘o U v
és torok hipotalamikus vernyomas .
ozmoreceptor / vértérfogat A ]\
aktivdcié l ) \
vese JGA: renin pitvarfesziilés A [JGA: renin termelés 4«}
termelés A ) v : T
} ANP termelés A { angiotenzin IT ¥ }

angiotenzin IT Y
! dtalakulds N GFR W [aldosz‘rer'on termelés ~14}
\ /

{Na+ visszaszivdas ~1«}

hipotalamikus "szom jdsdg-
kozpont" aktivdcio

' ;
[ szomjlisdg AN ] [ Na* és CI- iiriilés 4*}
; ;
[ vizfelvétel A ] [ vizvesztés A ]
v ;

[ szervezet viztartalma A ] [ vértérfogat V¥ ]




A vesében termelodé egyéb hormonok

eritropoetin
» vorosvértest képzddés fokozdsa
* termelddését hipoxia vadltja ki

prosztaglandin E2

» értdgitoé hatds, gyulladdsmedidtor
» angiotenzinnel ellentétes hatds

kallikrein

* bradikinin termelése
- értdgité hatds, vesekeringés fokozdsa



Nitrogén lirités
* aminosavak amino csoportja: re-szintézis, vagy el kell tdvolitani: NH; (As
transzport, pH emelés) €s NH,* (K* helyett ionkicserélédésekben, kémal) is toxikus
3 fo Iehe’ré’ség: (+ kreatinin, kreatin, AS, purin, pirimidin)
NH,
diffdzioval, igy a higitdshoz és gradienshez nagy mennyiséq viz kell

alt halak, vizi gerinctelenek; emlésben kevéssé jellemzé
transzamindz: mdjban Glu-GIn atalakitds, vesében deamindlds és NH; szekrécié

proximdlis tfubulus hdmsejtek glutamin

felvétele - NH,* és HCO;- képzbdés hidrolizis

) . sejtfehérjék —/ megemésztett fehérjék

* Na*/H* transzporter NH,*-1 is szdllit, !

. Vd 4 i vak
vagy NH, diffizié a tubulusba /“m"‘l’m

novekedési,

o i foyematok

N//C\C/N\\ glutamin 5% '-_;:'_T_ a "felesleg"

| Il C-OH 7 x_;,? kivdlasztdsa

kevéssé oldédik "0 TSN
purin-szdrmazék

HCO3~

amménia lebegéshez

s

> 1 1 ozmolitikumkén ; . visszatartds <,
+ fehér paszta - maddr guano (hdgysav e’ - ] \’
éS guanln) Kivdlasztds kivélasz.’rés kivdlasztds

- Uncotelic Ammonotelic

vizhidnyos kériilmények mellett Ureotelic {J peAf



_NH,
C=0

- kevésbé mérgezé, szintéziséhez ATP kell “NH,

» gerincesekben ornitin-karbamid ciklus sordn szintetizdlédik, halak
hdgysavbdl (ember hdgysavat nem képes bontani: koszvény)

* a vizelet 6ssz-ozmotikus koncentrdcidjanak ~50%-Gért a karbamid felel

* maximdlis vizelet-koncentradlds csak karbamid jelenlétében t6rténhet
(fehérjeszegény diéta - hipozmotikus vizelet)

* tubuldris szakaszokban eltéré karbamid-permeabilitds - hormondlis
szabadlyozds csak belsé vel6 gy(djtdcsatornakban

» szabad filtrdcio; proximalis tubulusban ~50% passziv reabszorpcid

* leszdllo, vékony Henle-kacs: karbamid-permedbilis, intersticidlis
térbdl tubulusba

+ felszdll6 szakasz - kiilsé vel6 gyljtdcsatorna: impermeadbilis +
vizvisszaszivas -> urea konc. 1

* belsé vel6 gy(ijtécsatorna: AVP-indukdlt ureatranszporter kihelyezés
az apikdlis membrdnba -> antidiurézis esetén urea-transzport az
intersticiumba -> leszdllé szakaszba passziv belépés =

- az ellendramu sokszorozds hatasfokat emeli



A sav-bazis egyensily: a pH szabadlyozdsa I.
- izohidria: pH=7,4 (<7,35: acidédzis, >7,45: alkaldzis)
* normdl mikodés pH 7,0 és 7,8 kozott
» dllanddsagdt pufferrendszerek, a Iégzés és a kivdlasztds biztositja

I. pufferrendszerek
- bikarbonat pufferrendszer: H,LO5, NaHCO,

* ECF és vérplazma, CO, oldédds és szdllitas

* liquor: csak ez; izobikarbonat koriilmények (CO, tenzié vdltozdsa
mellett a HCO;™ konc. nem valtozik)

» vesében szabdlyozhatd szekrécio

+ foszfat pufferrendszer: H,PO,
* intracelluldrisan jelentés
» vese: tubulusban nagy PO,3- koncentrdcid, visszaszivas szabdlyozhatd

+ fehérje pufferrendszer:
* -COOH, -NH, csoportok, féleg savhatds pufferelés

» féleg intracelluldrisan és vérplazmaban
* voros vértest hemoglobinja is!



A sav-bazis egyensily: a pH szabdlyozasa IT.

IT. |égzés
- alveolaris PCO, bedllitasa

-hipoventillacio: alveoldris ventillaciéo a CO, termelédéséhez képest
csokken, vagy az alveoldris gdzcseréhez képest a CO, termelés né meg

* PCO, > 40 Hgmm; pH | : respiratorikus acidosis
*kompenzdcio: vese H* szekrécio, HCO; reabszorpcid 1
(gydjtocsatorna)

-hiperventillacio: alveolaris ventillaciéo a CO, termelédéséhez képest né

* PCO, < 40 Hgmm; pH 1 : respiratorikus alkalosis

‘kompenzdcid: vese H* szekrécio |, HCO; iirités 1
(gydjtocsatorna)



A sav-bazis egyensily: a pH szabadlyozdsa IIT.
ITI. kivdlasztds - a vese szerepe " @
proximdlis kanyarulatos csatorndk

1 ATPase
Nat ——p Ht K'e—

CTH - == = R
szénsav-anhidraz

o
+
Carbonic COp <€-——-=—=—-= COs
anhydrase {}
Il Apical HCO3

membrane

Basolateral

* H* lumenbe, Na* ..cserébe” vissza -> 85% HCO;- abszorpcié ECF-bdl

disztdlis kanyarulatos csatorndk

Blood
NHg
[ Gln<——— Glutamine
. (GIn)
NH* NH, NH, Deamination
o /
glutamindz

(f'i-llt:gf)i H* {_\_ ':I-Pa::etoglutarate
§ s
+ NH, lumenbe -> NH,* (és H*) iiriil a vizelettel

Apical

Basolateral
membrane

(a) A-type cells of kidney
gy(jtécsatorndk

Tubular lumen

Blood

- acidézis alatt: tubulusba H* kivdlasztdas ®*- ol
:fii ::r:hym:m (b) B-type cells of kidney
M O
Apical -—Baso:lleral _ C‘E‘; ----------- co,
- alkalézis alatt: HCO;™ szekrécid lumen felé N
] HCO
(akar pH8,5!) i




A pH szabdlyozasa IV.

* nem respiratorikus (metabolikus) acidézis:

- erds sav fermelddése: tejsav vagy ketontest-tiltermelés (éhezés,
diabétesz)

- H* kivdlasztds |
- tartés hasmenés: HCO; vesztés ﬂ

kompenzacié: pCO, csokkentés, hiperventilldcié
vese H* szekrécid 1, HCO; reabszorpcio 1
* nem respiratorikus (metabolikus) alkaldzis:
- tartés hanyds: HCl veszteség
- tdlzott NaHCO; fogyasztds
- hipokalémia alatt K* felvétel csak H* leadds mellett

!

kompenzdcié: pCO, emelés, hipoventilldcié
vese H* szekrécio | , HCO5 reabszorpcid !



A vizeletelvezeto rendszer

+ folyamatos vizeletképzédés (0,5-2 ml/perc), de
szakaszos (akaratlagos) irités (300-400 ml)

- felsé hdgyutak: vesekelyhek, vesemedence,

hdgyvezeték (ureter)

* egyegységes simaizomréteg, miogén aktivitds
» ureter simaizom perisztaltika: spontdn
depolarizdcid, szakaszos vizelettovdbbitds

nhormdl esetben

» ureter a hdgyhdlyag faldt ferdén furja at -
vizelet visszadramldsdnak meggdtoldsa

» alsé hdgyutak: higyhdlyag, higycsé, zardizom
* hldgyhdlyagfal fesziilésmentesen nydjthatd; nag

tdgulékonysdg

+ viszkoelasztikus izomzat, spontdn aktivitds csekély / \ zetek
* lassu telédés sordn a higyhdlyon beliili nyomds hrélres 7

alig emelkedik

. fokozéds feszités: £ o
N\ fokozédé reflexes

szfinkter kontrakcid

vesemedence

y Inferior

rrrrrrrrrr

zdrédizom

vizelési inger (AJ, n. pelvicus)

Nephron Renal

pelvis

Renal

artery Renal

pyramid

Renal

vein Cortex

Ureter

higycsé

- belso szfinkter - simaizom
- kiilsé szfinkter - vaziziom



A vizeletiirités
afferens rendszer: hélyagfal mechanoreceptorai -
n. pelvicus - szakrdlis gerincveld
- fokozott fesziilésnél SubstanceP, tachikinin centrdlisan és a szenzoros
végzddésben is felszabadul
- vizelési reflex: reciprok innervacio
a hdgyvezeték, a gat és a hélyagnyak
a hélyagizomzat aktivdcidja (——) autoném beidegzett simaizomzata és a
vazizmok ellazulnak

vegetativ idegrendszer irdnyitdsa:
szimpatikus — ., paraszimpatikus
(Tho-L,) lumbdlis gv-i szelvény afferensek szakrdlis (S,-S,)

* hdgyhdlyag fesziilés:

g . perisztaltikus mozgdst, .. .
csokkenti vizelettovdbbitdst noveli (mAChR)
ellazit hdgyhdlyagfal osszehldzodas
0sszehlzddas Zzardizom ellazitas
vizeletvisszatartds vizeletirités

- "vizelési centrum" a hidban (Barrington-féle area)



Abrdk



A szervezet vizterei

testtémeg ~60% H,O

~

kapilldris membran sejtmembran
o [
extrgce ulgrls,_f.ol.y_l _______________ <
vese %
|
- | |

e
\ - TN
(20%) intersticialis folyadék (1§7/) \
I
|
|
“ : lequtak
“ intracellularis folyadék : 9
:
|
! |
|

vérplazma (~5%) YN
i f'= | || ='-% ¥
(40%) “

\\‘ e /
e -
tdpcsatorna




A vese felépitese
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A kortikalis nefron »
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Peritubular capillary

Renal cortex

Renal medulla

Renal papilla

Minor calyx

Kidney

FLOW OF FLUID THROUGH A
CORTICAL NEPHRON

Glomerular (Bowman's) capsule

Proximal convoluted tubule

Descending limb of the
loop of Henle

Ascending limb of the
loop of Henle

v

Distal convoluted tubule
(drains into collecting duct)

_. : —_."-—'_-—

-

Renal capsule

Renal corpuscle:
Glomerular (Bowman's})
capsule

Glomerulus

Efferent arteriole

Distal convoluted tubule

Afferent arteriole

Interlobular artery

Interlobular vein

Arcuate vein

‘ *—u‘— Arcuate artery

Corticomedullary junction

Loop of Henle:

Descending limb of the
loop of Henle

Ascending limb of the
loop of Henle

Collecting duct

Papillary duct

Renal papilla

Minor calyx

Urine



A juxtamedullaris

nefron

Proximal convoluted tubule

Peritubular capillary

Renal cortex
Renal medulia

Renal papilla

Minar calyx

Kidney

FLOW OF FLUID THROUGH A
JUXTAMEDULLARY NEPHRON

Glomerular (Bowman's) capsule

Prondmal comoluted tubule

Descending limb of the
loop of Henle

v

Thin ascending imb of the
loop of Henle

¥

Thick ascending limb of the
loop of Henle

Distal convoluted tubule
(drains into collecting duct)

Renal capsule

Distal convoluted tubule

Renal corpuscle:
Glomerular
(Bowman's) capsule

Glomerulus
Afferent arteriole
Efferent arteriole
Interlobular artery
Interlebular vein

Arcuate vein

Arcuate artery

Corticomedullary
junction

Collecting duct

Loop of Henle:
Descending limb
Thick ascending limb
Thin ascending limb

Papillary duct

Renal papilla

Minor calyx

Urine



A glomerulus felépitése

afferens arteriola !?O,dOCi:a filtrdciés
“ - efferens arteriola labak ~ rések fenesztrdlt
Ty O b endotélium
200 u |'" Y f_— Bowman
=8 =, ~ Tok

podocita
sejttest

podocita po,doci’ra
sejttest "labak”
proximdlis kapilldris glomerulus

tubulus alaphartya endotélium



disztdlis tubulus

efferens
arteriola

\

afferens
arteriola

A glomerulus felépitése

afferens
arteriola
disztdlis
tubulus

Macula /

densa

Bowman tok : endotél sejt
N g
e |
. % | Bowman
podocita ™, tok lirege
granuldris N

sejtek

efferens arteriola



A GFR szabdlyozdsa

intrakapszuldris

kapillaris hidrosztatikai nyomds hidrosztatikai nyomds
o GLOMERULAR BLOOD 9 CAPSULAR HYDROSTATIC
HYDROSTATIC PRESSURE PRESSURE (CHP) = 15 mmHg

(GBHP) = 55 mmHg
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OSMOTIC PRESSURE
(BCOP) = 30 mmHg

vér kolloid ozmotikus nyomds

Afferent arteriole

Proximal convoluted tubule

Efferent arteriole NET FILTRATION PRESSURE (NFP)
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=10 mmHg
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