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ABSTRAKT 

 

Bc. Šárka Kroupová 

Účinek huminových látek na experimentálně poškozený gastrointestinální trakt 

u potkana 

Diplomová práce 

Univerzita Karlova v Praze, Farmaceutická fakulta v Hradci Králové 

Odborný pracovník v laboratorních metodách 

 

Cíl práce: Cílem této diplomové práce bylo zjistit, jaké účinky mají huminové 

látky na experimentálně poškozený gastrointestinální trakt cytostatikem          

5-fluorouracilem u potkana. 

 

Metody: Experiment probíhal 5 dní a bylo v něm pouţito 24 potkanů kmene 

Wistar. Ti byli rozděleny do 4 skupin (E, F, G, H) po 6 jedincích. Druhý a čtvrtý 

den byla zvířata umístěna do metabolických klecí a byl jim podán testovací 

roztok LAMA testu, tzv. LAMA roztok. LAMA test je test střevní propustnosti. 

Sleduje se koncentrace cukrů (lactulosa, manitol, sukralosa, xylosa) 

vyloučených močí za 5 hodin. Třetí den bylo zvířatům podáno cytostatikum 5-

fluorouracil. Po celou dobu experimentu měly skupiny přístup k pitné vodě, jen 

s tím rozdílem, ţe skupiny E a G měly vodu bez příměsí, skupiny F a H měly 

vodu s příměsí huminových látek. Pátý den byla zvířata utracena v éterové 

narkóze a byly jim odebrány tkáňové vzorky tenkého střeva. Vzorky jsme 

zpracovali a pozorovali pod světelným mikroskopem. 

 

Výsledky: Moč jsme zanalyzovali na plynovém chromatografu. Výsledky jsme 

zpracovali pomocí statistického programu a umístili je do tabulek. Z výsledků 

LAMA testu se nám protektivní účinek neprokázal. Histologické preparáty všech 

skupin byly téměř shodné s fyziologickou stavbou stěny tenkého střeva. Jediný 

subjektivně odhadnutý rozdíl byla niţší infiltrace leukocytů ve stromatu klků a to 

u preparátů skupin, které měly přístup k vodě s huminovými látkami. 
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Závěry: Huminové látky jsou všudypřítomné. Pro své léčivé účinky byly 

pouţívány jiţ v dávných dobách. K ověření těchto účinků na experimentálně 

poškozený gastrointestinální trakt bude třeba ještě mnoho studií.  
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ABSTRACT  

 

Bc. Šárka Kroupová 

Effects of humic substances on the experimentally injured gastrointestinal tract 

in rats. 

Diploma work 

Charles University in Prague, Faculty of Pharmacy in Hradec Králové 

Study programme: Special worker in laboratory methods 

 

Background: The aim of those diploma work was find out what effects have 

humic substances on experimentally injured gastrointestinal tract by cytostatic, 

5-fluorouracil, in rats. 

 

Methods: The experiment proceeded five days and it was used twenty-four rats 

of Wistar breed. They were divided into four groups (E, F, G, H). Every group 

contained six individuals. The second and the fourth day animals were located 

into the metabolism cages. We administered sense solution of LAMA test (LAMA 

solution) them. LAMA test is test of intestinal permeability. It is measured 

concentrations of sugars (lactulosa, manitol, sucralosa, xylosa) excluded by 

urine for five hours. The third day was handed to 5-fluorouracil to the animals. 

Throughout experiment groups had access to drinkable water, just with 

difference, that the groups E and G had water without admixture, groups F and 

H had water with admixture of humic substances. The fifth day animals were 

euthanized by ethereal narcosis and removed them samples of tissue from 

small intestine. We were processed the samples and observed under the light 

microscope. 

 

Results: We analyzed the urine on the gas chromatograph. We processed the 

results by the help of statistical programme and located them to the tables. The 

results of LAMA test didn't demonstrated us protective effect. The histological 

preparations of all groups were almost coincident with physiological constitution 
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of small intestine's wall. Only subjectively estimative difference was lower 

infiltration of leucocytes in the villus. Lower infiltration was observed at 

preparations of groups (F, H), that they had access to water with humic 

substances. 

 

Conclusions: Humic substances are omnipresent. They were used for its 

curative effects in the old days. To verify these effects on the experimentally 

injured gastrointestinal tract will be need yet much studies. 
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1. ÚVOD 
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 Jeden z mnoha neţádoucích účinků léčby cytostatiky je poškození střevní 

bariéry. 

 Diplomová práce se zabývá experimentálním poškozením bariérové 

funkce střeva cytostatikem. V experimentu bylo pouţito cytostatikum               

5-fluorouracil. 

 

 Další částí experimentu bylo sledování účinku huminových látek na 

poškození střeva. 

 Huminové látky vznikají rozkladem organické hmoty a jsou 

všudypřítomné. Jsou to látky, které dokáţí odzbrojit a ničit infekční patogeny a 

smrtelné viry, pomáhat v prevenci nemocí, a dokonce i léčit a obnovovat 

nemocné a poškozené tkáně a orgány rostlin, zvířat a člověka. 

 Cílem práce je dokázat, ţe huminové látky, mají schopnost léčit a obnovit 

poškozenou střevní sliznici. 
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2. TEORETICKÁ ČÁST 
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2.1. Tenké střevo 

  

 Tenké střevo je nejdelší částí gastrointestinálního traktu (GIT). Je 3 – 5 

m dlouhé, průměr činí 3 – 4 cm a zaujímá plochu okolo 300 m2. 1 

 

2.1.1. Anatomie tenkého střeva 

 

Tenké střevo se skládá ze 3 částí:   

 duodenum (dvanáctník) 

 jejunum (lačník) 

 ileum (kyčelník) 

 

2.1.1.1. Duodenum 

 

 Duodenum je první částí tenkého střeva. Má podkovovitý tvar a je dlouhé 

20 – 28 cm2. Navazuje na pylorus (vrátník) ţaludku, stáčí se vpravo mezi 

slinivku a játra, obtáčí se kolem pravé ledviny a vrací se zpět na levou stranu. 

Je zavěšen na peritoneálním závěsu, který ho fixuje k zadní stěně břišní dutiny.1 

  Dle svého průběhu se dělí na 4 části : 

 pars superior (od pyloru ve výši 

L1 doprava dozadu, dotýká se 

jater) 

 pars descendens (sestupuje po 

pravém boku L2, L3 před hilem 

pravé ledviny) 

 pars horizontalis (přechází 

zprava nalevo před tělem L3) 

 pars ascendens (podél levého 

boku L2 šikmo doleva vzhůru). 2 
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Sliznice duodena je bohatě zřasena, tvoří ji Kerckringovy řasy (plicae 

circulares), které jsou dále rozčleněny slizničními klky (villi intestinales). Kaţdým 

klkem probíhá céva krevní a lymfatická. 1 Klky duodena mají lístkový tvar. 

Specifické pro duodenum jsou Brunnerovy ţlázy. Jsou to tuboalveolární ţlázy 

vytvořené vedle Lieberkühnových krypt do kterých často ústí. Produkují 

alkalický hlen (pH= 8,1 – 9,3), který má za úkol chránit sliznici proti účinku 

kyseliny chlorovodíkové. 

Další zvláštnosti duodena je podélné vyvýšení (plica longitudinalis 

duodeni), které se nachází v pars descendens. Na vyvýšení jsou dvě papily: 

 

 papilla duodeni major (Vateri): vyvýšené místo, kde ústi ductus 

pancreaticus a ductus choleductus. Papila obsahuje dutinu, kde se oba 

vývody spojují před společným vyústěním (ampulla hepatopancreatica) 

 papilla duodeni minor (Santorini): umístěná nad Vateri, ústí na ni ductus 

pancreaticus accessorius 

 

Dále duodenum přechází v další část tenkého střeva, jejunum. Hranice   

duodena a jejuna se nazývá flexura duodenojejunalis. 2  

 

2.1.1.2. Jejunum 

 

 Je nejdelším úsekem tenkého střeva, měří 1,5 – 2 m, průměr 3 cm. 3 

Společně s ileum jsou připojeny závěsem (mesenterium). Tvoří kličky, končí 

v levé slabině, kde plynule přechází v ileum. Má četné plicae circulares, 

Brunnerovy ţlázy chybí. V jejunu se nachází uzlíky lymfatické tkáně (noduli 

lymphatici solitari). 2 

 

 

2.1.1.3. Ileum 

 

 Je poslední částí tenkého střeva, měří necelý metr a má průměr 2,5 cm. 3 

Řasy sliznice se postupně sniţují aţ nakonec vymizí. V ileu jsou uzlíky lymfatické 
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tkáně (noduli lymphatici agregati). 2 Tato lymforetikulární tkáň se nazývá 

Peyerovy plaky. 4 Přechází na pravou stranu břišní dutiny, kde ústí do tlustého 

střeva. 1 Vyústění distálního konce ilea do tlustého střeva se nazývá ostium 

ileale (ileo caecale). 2 

 

                    

Obrázek 1. Tenké a tlusté střevo + řez stěnou tenkého střeva. 

1. duodenum, 2. jejunum, 3. ileum, 4. slepé střevo, 5. apendix,            

6. vzestupný tračník, 7. příčný tračník, 8. sestupný tračník, 9. esovitá 

klička, 10. konečník, 11. střevní klky, 12. svalovina, 13. buňky epitelu, 

14. lymfatické cévy 5 
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2.1.2. Fyziologie  

 

2.1.2.1. Úvod trávení a vstřebávání 

 

 Bílkoviny, tuky a sacharidy jsou štěpeny na vstřebatelné jednotky 

převáţně v tenkém střevě. Produkty trávení, vitamíny, minerály a voda 

procházejí sliznicemi a vstupují do lymfy nebo krve. 

Trávení je systematický proces, kterého se účastní trávící enzymy (Tab.1). 

 Buňky sliznice tenkého střeva, enterocyty, tvoří kartáčový lem. Kaţdý 

enterocyt má na svém apikálním povrchu mikroklky. Apikální povrch je oblast 

bohatá na enzymy. Luminální strana je tvořena vrstvou, která je bohatá na 

sacharidy (glykokalyx). Membrány slizničních buněk obsahují glykoproteinové 

enzymy, které hydrolyzují sacharidy a peptidy. Vedle kartáčového lemu a 

glykokalyxu se zde nachází nepromíchaná vrstvička vody. Přes tuto vrstvu musí 

látky difundovat, aby se dostaly k buňkám sliznice. Další překáţkou difúze je 

hlenový povlak. Látky přecházejí z lumen gastrointestinálního traktu (GIT) do 

extracelulární tekutiny, do lymfy a krve difúzí, aktivním transportem, 

sekundárním aktivním transportem (spřaţeným) nebo endocytózou. 6 
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Tab.1 Přehled nejdůleţitějších trávících enzymů. 6 

ZDROJ ENZYM AKTIVÁTOR SUBSTRÁT 
KATALYZOVANÁ FUNKCE 

NEBO PRODUKT 

      SLINNÉ    
       ŢLÁZY 

 SLINNÁ       α – AMYLASA      
   (PTYALIN) Cl-    ŠKROB 

 HYDROLÝZA 1:4 α, TVORBA 
α-LIMITNÍCH DEXTRINŮ, 
MALTOTRIOSY A MALTOSY   

    LINGVÁLNÍ   
        ŢLÁZY 

 LINGVÁLNÍ   
     LIPASA    TRIGLYCERIDY MK, 1,2 – DIACYLGLYCEROLY 

     ŢALUDEK 

PEPSINY(PEPSINOGENY) HCl 
PROTEINY A 
POLYPEPTIDY 

 ŠTĚPÍ PEPTIDICKÉ VAZBY 
PŘILEHLÉ K AROMATICKÝM 
AMK 

ŢALUDEČNÍ LIPASA   TRIGLYCERIDY MK, GLYCEROL 

    EXOKRINNÍ    
    PANKREAS 

TRYPSIN (TRYPSINOGEN) ENTEROPEPTIDASA 
 PROTEINY A 
POLYPEPTIDY 

  ŠTĚPÍ PEPT.VAZBY 
PŘILEHLÉ K ARGININU A 
LYSINU 

 CHYMOTRYPSINY 
(CHYMOTRYPSINOGENY) TRYPSIN 

 PROTEINY A 
POLYPEPTIDY 

 ŠTĚPÍ PEPT.VAZBY PŘILEHLÉ 
K ARGININU A LYSINU 

 ELASTASA (PROELASTASA) TRYPSIN 
 ELASTIN+NĚKT. 
PROTEINY 

 ŠTĚPÍ VAZBY VEDLE 
ALIFATICKÝCH AMK 

 KARBOXYPEPTIDASA A 
(PROKARBOXYPEPTIDASA A) TRYPSIN 

 PROTEINY A 
POLYPEPTIDY 

 ODŠTĚPUJE AMK Z COOH 
KONCE, KTERÉ MAJÍ AROM. 
ČI ROZVĚTVENÝ ALIFATICKÝ 
POSTRANNÍ ŘETĚZEC 

 KARBOXYPEPTIDASA B 
(PROKARBOXYPEPTIDASA B) TRYPSIN 

 PROTEINY A 
POLYPEPTIDY 

 ODŠTĚPUJE AMK Z COOH 
KONCE, KTERÉ MAJÍ BAZ. 
POSTRANNÍ ŘETĚZEC 

  KOLIPÁSA (PROKOLIPASA) TRYPSIN 
   KAPÉNKY   
      TUKU 

 VÁŢE SE NA KAPÉNKY TUKU 
A TVOŘÍ KOTVU PRO LIPASU 

 PANKREATICKÁ LIPASA   TRIGLYCERIDY  MONOGLYCERIDY, MK 

 CHOLESTERYLESTERYHYDROLASA   ESTERY  CHOLESTEROL 

 PANKREATICKÁ α - AMYLASA Cl-  ŠKROB  JAKO SLINNÁ AMYLASA 

 RIBONUKLEASA   RNA  NUKLEOTIDY 

 DESOXYRIBONUKLEASA   DNA   NUKLEOTIDY 

 FOSFOLIPASA A2 
(PROFOSFOLIPASA A) TRYPSIN  FOSFOLIPIDY  MK, LYSOFOSFOLIPIDY 

     STŘEVNÍ  
     SLIZNICE 

 ENTEROPEPTIDASA    TRYPSINOGEN TRYPSIN 

AMINOPEPTIDASY   POLYPEPTIDY ODŠTĚPUJE AMK Z N-KONCE 

 DIPEPTIDASY   DIPEPTIDY 2 AMK 

GLUKOAMYLASA   
MALTOSA, 
MALTOTRIOSA GLUKOZA 

 LAKTASA   LAKTÓSA GALAKTOSA, GLUKOSA 

SACHARASA   SACHARÓSA FRUKTOSA, GLUKOSA 

α – LIMITNÍ DEXTRINASA   

 α - LIMITNÍ 

DEXTRINY GLUKOSA  

NUKLEASY A PŘÍBUZNÉ ENZYMY   
NUKLEOVÉ 
KYSELINY 

PENTOSY, PURIN. A 
PYRAMID. BÁZE 

  CYTOPLASMA 
BUNĚK STŘEVNÍ   
     SLIZNICE  PEPTIDASY   

 DI, TRI A 
TETRAPEPTIDY  AMK 
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2.1.2.2. Trávení a vstřebávání sacharidů 

 

 Trávení: 

 V tenkém střevě se polysacharidy působením pankreatické α – amylasy 

rozkládají na maltosu a maltotriosu. V zevní části kartáčového lemu se 

oligosacharidy pomocí glukoamylasy rozkládají na maltosu a glukosu, nebo 

působením α – limitní dextrinasy na glukosu. 6 Disacharidy jsou pomocí laktasy 

nebo sacharasy rozloţeny na jednotlivé monosacharidy. 8 

 

 Vstřebávání: 

 Hexosy a pentosy se rychle vstřebávají stěnou tenkého střeva, přecházejí 

z buněk sliznice do oběhu kapilárami, které ústí do vena portae.  

 Transport některých cukrů je ovlivňován mnoţstvím Na+ ve střevním 

lumen. Vysoká koncentrace Na+ usnadňuje vstup cukrů do epiteliálních buněk, 

zatímco sníţená koncentrace Na+ tento proces tlumí.  

 Transport glukosy je závislý na sodném iontu (SGLT 1, Na+ - glukosový 

kotransportér). Jde o symport. Sodné ionty se pohybují do buněk podle svého 

koncentračního spádu společně s glukosou. Na+ je transportován do 

mezibuněčných prostor, glukosa je přenášena pomocí GLUT 2 do intersticia a 

odtud do kapilár. Energie pro přenos glukosy se získává nepřímo aktivním 

transportem Na+ ven z buňky. Pokud Na+ - glukosový kotransportér chybí → 

těţké průjmy. 

Galaktosa se přenáší jako glukosa. Fruktosa je přenášena pomocí 

usnadněné difúze a pentosy pomocí prosté difúze. 6 

 

 

2.1.2.3. Trávení a vstřebávání lipidů 

 

 Trávení: 

 Na dorsálním povrchu jazyka je Ebnerovými ţlázami secernována 

lingvální lipasa. Je aktivní v ţaludečním obsahu a můţe strávit aţ 30 % 

triglyceridů v potravě. 6 
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 Trávení většiny tuků začíná v duodenu, hlavní roli zde hraje pankreatická 

lipasa, jejím působením vznikají volné mastné kyseliny (MK) a 

monoacylglyceridy. 8 Lipasa působí pouze na emulgované tuky, ty na svém 

povrchu musí mít kapénky kolipasy. Tuky jsou emulgovány v tenkém střevě 

ţlučovými kyselinami, lecitinem a monoglyceridy → vznikají micely. Tyto 

válcovité agregáty přijímají lipidy, jsou velice důleţité pro transport do 

enterocytů. Micely se pohybují dle koncentračního spádu k lemu slizničních 

buněk přes nehybnou vrstvu. Lipidy difundují ven z micel, do buněk vstupují 

pasivní difúzí, uvnitř buněk jsou esterifikovány, čímţ se udrţuje příznivý 

koncentrační gradient z lumen do nitra buněk. Ţlučové kyseliny zůstávají ve 

střevním lumen, kde jsou k dispozici pro tvorbu nových micel. 6 

 

 Vstřebávání lipidů: 

 Monoglyceridy, cholesterol, MK z micel do buněk vstupují pasivní difúzí. 

Další osud závisí na velikosti MK. MK s řetězcem  dlouhým 10 – 12 uhlíků 

přecházejí do portální krve z buněk přímo, stejně jako volné (neesterifikované) 

MK. MK, které mají řetězec delší neţ 12 uhlíků se v buňkách reesterifikují na 

triglyceridy, část cholesterolu je esterifikována. Dále jsou triglyceridy a estery 

cholesteroly obaleny vrstvou proteinů, cholesterolu, fosfolipidů a tvoří 

chylomikrony. Chylomikrony buňku opouštějí a vstupují do lymfatických cév 

pomocí exocytózy. Největší vstřebávání tuků se odehrává v horní části tenkého 

střeva, značné je i v ileu. 6 

 

2.1.2.4. Trávení a vstřebávání bílkovin 

 

 Trávení: 

 Trávení bílkovin začíná v ţaludku pomocí pepsinů, ty jsou ve formě 

proenzymů, aktivovány jsou aţ pomocí kyseliny chlorovodíkové v ţaludku → 

výsledkem jsou polypeptidy různé velikosti. Aktivita pepsinů (pH optimum 1,6 – 

3,2) končí, jakmile se ţaludeční obsah smísí s alkalickou pankreatickou šťávou 

v duodenu (pH kolem 6,5). 6 V tenkém střevě jsou polypeptidy štěpeny 

proteolytickými enzymy  pankreatu (trypsin, chymotrypsin, elastasa, 
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karboxypeptidasa 8)  a střevní sliznice (endopeptidasy, exopeptidasy) → vznikají 

aminokyseliny (AMK), které vstupují do krevního oběhu. 6 

 

 Vstřebávání: 

 L – AMK se vstřebávají rychleji neţ D – izomery. L – AMK se do střevního 

lumen přenášejí aktivně, D – AMK pomocí pasivní difúze. Transport uskutečňuje 

řada přenašečů, některé mají podobný princip jako přenos glukosy s pomocí 

Na+ (např. neutrální AMK, fenylalanin, methionin). Přenašeč pro bazické a 

neutrální AMK je nezávislý na sodném iontu. Vstřebávání je rychlé v duodenu a 

jejunu a pomalé v ileu. 6 2 – 5 % AMK není vstřebáno, dále putují do tlustého 

střeva, kde jsou pomocí bakterií rozloţeny. 3 

 

2.1.2.5. Vstřebávání vody a elektrolytů 

 

Do střev přichází denně asi 2 l poţité vody a 7 l produkovaných trávicích 

šťáv. 98 % tekutin se zpětně vstřebá sliznicí tenkého i tlustého střeva a stolicí 

ztrácíme asi 200 ml tekutin. 3 

V tenkém i tlustém střevě se voda pohybuje v obou směrech podle 

místních osmotických gradientů. Luminální membrána všech enterocytů, 

v tenkém i tlustém střevě, je propustná pro Na+. Bazolaterální membrána 

obsahuje NA/K ATPázu.  

V tenkém střevě je Na+ důleţitý pro vstřebání glukosy a některých AMK. 

Přítomnost glukosy v tenkém střevě stimuluje přenos Na+ → toto je fyziologický 

podklad pro zamezení ztrát vody. 

Cl-  je secernován do lumen tenkého střeva. Chloridové kanály jsou 

aktivovány cAMP (cyklický adenosinmonofosfát). Enterocyty přenášejí Na+ K+ 

Cl- prostřednictvím  1Na+-1K+2Cl- kotransportéru na svých bazolaterálních 

membránách. Voda přechází do střeva nebo z něho ven do té doby neţ je 

osmotický tlak střevního obsahu stejný jako v plazmě. 

Duodenální obsah můţe být hypertonický nebo hypotonický, záleţí na 

potravě, kdyţ chymus vstupuje do jejuna, je jeho osmolalita blízká osmolalitě 
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plazmy. Tato osmolalita je pak udrţována během průchodu chymu celým 

tenkým střevem. 

K+ je do střeva secernován jako sloţka hlenu. Draselné kanály jsou 

přítomny jak v luminální, tak i v bazolaterální části membrány enterocytů. 6 

 

2.1.2.6. Vstřebávání vitamínů a minerálů 

 

Vitamíny: 

Vitamíny rozpustné ve vodě se vstřebávají rychle. Resorpce vitamínů 

rozpustných v tucích závisí na resorpci tuků. Pokud je sníţena resorpce tuků, 

znamená to nedostatečnou resorpci vitamínů. Většina vitamínů se vstřebává 

v horní části tenkého střeva, ale vitamin B12 se vstřebává aţ v ileu. 8 

 

Kalcium: 

Vápník se vstřebává ze 30 – 80 % aktivním transportem nebo pasivní 

difúzí. Aktivní transport je facilitován 1, 25-dihydroxycholekalciferolem 

(metabolit, který vzniká z vitamínu D v ledvinách), tím ţe ve slizničních buňkách 

indukuje syntézu Ca+ vázajícího proteinu. Vstřebávání Ca+ se přizpůsobuje 

potřebám organismu. 6 

 

Ţelezo: 

Lépe se vstřebává ţelezo dvojmocné (Fe2+) neţ trojmocné (Fe3+). 

V potravě větší část zaujímá Fe3+, v ţaludku proto dochází k redukci na Fe2+. 

Většina ţeleza se vstřebává v horní části tenkého střeva. Buňky sliznice obsahují 

intracelulární přenašeč ţeleza. 6 

 

2.1.2.7. Řízení funkcí trávícího traktu 

 

Ve stěně trávícího traktu se nachází 2 nervové pleteně: 

 myenterický (Auerbachův) plexus – leţí mezi zevní longitudinální a 

střední cirkulární svalovou vrstvou 
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 submukózní (Meissnerův) plexus – leţí mezi střední cirkulární a 

vnitřní longitudinální svalovou vrstvou v submukóze 7 

Oba plexy jsou navzájem propojeny, obsahují neurony motorické, 

sekreční, senzitivní a interneurony. Motorické neurony inervují hladký sval. 

Sekreční neurony regulují endokrinní a exokrinní sekreci ve sliznici. Senzitivní 

neurony reagují na tah, napětí, glukózu. 6 

Submukózní plexus je spojen s řízením endokrinní a exokrinní sekrece 

buněk trávícího traktu. Myenterický plexus je spojen s peristaltickou aktivitou. 

Z vegetativního nervového systému je dvojí inervace:  

 parasympatická cholinergní nervová zakončení 

(pregangliová vlákna) aktivitu GIT zvyšují 

 sympatická noradrenergní nervová zakončení 

(postgangliová vlákna) aktivitu GIT tlumí 6 

 

2.1.2.8. Střevní motilita a její řízení 

  

 Kontrakce tenkého střeva jsou koordinovány pomalou vlnou tenkého 

střeva, vlnou depolarizace hladkého svalu, která postupuje kaudálně od kruhové 

hladké svaloviny duodena. 6 Pomalé vlny generují intersticiální (Cajalovy) 

buňky. 9 

 

Existují 2 typy střevních pohybů:  

 segmentační kontrakce 

 peristaltické vlny 7 

Segmentační kontrakce: prstencovité kontrakce v pravidelných 

intervalech. Pohybují chymem tam a zpět a zvyšují jeho expozici slizničnímu 

povrchu. 

Peristaltické vlny: roztaţení stěny vlivem náplně vyvolá cirkulární 

svalovou kontrakci za místem působení podnětu a naopak svalové ochabnutí 

v úseku před ním. Dochází k posunu obsahu trávící trubice směrem dopředu. 6 
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Řízení motility: 

 Nervy  

o plexy v GIT (submukózní, myenterický)  

o sympatikus, parasympatikus  

o částečně i somatické motoneurony  

 Hormony  

o tvořené v GIT (gastrin, sekretin, cholecystokinin,...)  

o částečně i ostatní (např. glukokortikoidy a katecholaminy při 

stresu)  

 působky GI imunitního systému  

 histamin, PGs, LTs, cytokiny 10 

 

2.1.2.9. Bariérová funkce střevní sliznice 

Střevní sliznice představuje největší epitelovou plochu v těle. 

Charakteristický rys jejího epitelu je rychlá obměna (3 – 4 dny) a zpevnění 

adhezivními strukturami (např. těsné spoje). 

 Na sliznicích se vyskytují základní buňky přirozené imunity, tj. neutrofily, 

makrofágy, NK, dendritické, ţírné a další buňky. K nim se přiřazují i epitelové 

buňky jako integrální součást přirozené (vrozené) obranyschopnosti sliznic, 

která realizuje procesy chránící hostitele v prvních minutách po vystavení 

patogennímu (infekčnímu) podnětu. Bylo prokázáno, ţe epitelové buňky jsou 

zapojené do cytokinové sítě, jsou vybavené řadou receptorů schopných 

rozpoznat různé podněty a jsou schopné, konstitučně nebo po stimulaci 

mikroorganismy a jejich sloţkami, produkovat řadu cytokinů a chemokinů.  

Hlavními úkoly buněk přirozené imunity je rozpoznat, pohlcovat, 

zpracovávat a předkládat antigeny buňkám adaptivní imunity, tj. lymfocytům. 

K nejúčinnějším elementům v předkládání antigenů T lymfocytům patří buňky 

dendritické, které jsou přítomny v lymfatických folikulech sliznic, v lamina 
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propria a mezenteriálních uzlinách. Na základě studií z poslední doby se zdá, ţe 

výsledek slizniční imunitní odpovědi, tj. indukce její tolerance nebo stimulace, 

závisí na účasti různých subpopulací dendritických buněk zodpovědných za 

aktivaci rozdílných T buněčných subpopulací na sliznicích. 12 

 

2.1.2.10. Lymfatická tkáň střeva 

Lymfatická tkáň střeva (Gut Associated Lymphatic Tissue; GALT) je 

tvořena jednak tkání organizovanou, kterou představují lymfatické folikuly – 

např. Peyerovy pláty, apendix 11 jednak v epitelu volně rozptýlenými 

intraepitelovými lymfocyty (IEL) nebo lymfocyty v lamina propria (LPL), 

umístěnými v mezibuněčné hmotě pod vrstvou epitelu. 12 Organizovaná 

lymfatická tkáň je kryta epitelovou vrstvou, která obsahuje i zvláštní druh 

membranózních epitelových buněk (M buňky), které pohlcují antigeny 

a předávají je ze střevního lumen do prostředí folikulu. 11  

Jedním z hlavních obranných faktorů humorální povahy na sliznicích je 

IgA, které má dvě podtřídy (IgA 1 a IgA 2).  V sekretech převaţují polymerní 

formy IgA, produkované plazmatickými buňkami ve sliznicích a exokrinních 

ţlázách, zatímco v cirkulaci je IgA v podobě monomeru produkovaného kostní 

dření. Polymerní IgA i pentamerní IgM jsou epitelovými buňkami přenášeny 

aktivním mechanismem do sekretů. Sekreční IgA je zde výhodným obranným 

faktorem, je obtíţně štěpitelné proteázami a jeho hlavní funkcí je blokovat 

adherenci bakterií na slizniční povrch a bránit průniku antigenů do vnitřního 

prostředí organismu. 11 

Celkové mnoţství IgA produkčních buněk ve střevě (7 x 1011) a denní 

produkce IgA ve střevě (2 aţ 5 g) spolu s produkcí IgA v ostatních lymfatických 

tkáních (1 aţ 2 g) dokazují, ţe IgA je nejvýrazněji zastoupenou třídou 

imunoglobulinů a nejlépe dokumentuje význam a efekt antigenních podnětů 

přítomných ve střevě. 11 
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2.1.3. Histologie 

2.1.3.1. Obecná stavba trávící trubice 

Stěna trávící trubice se skládá ze 4 vrstev (Obr. 2):  

 Mukóza ohraničuje lumen. Skládá se ze 3 částí (epitel, lamina propria, 

muscularis mucosae). Epitel je vícevrstevný dlaţdicovitý v ústní dutině, 

oropharyngu, jícnu a análním kanálu. V ţaludku, střevech a konečníku je 

jednovrstevný cylindrický epitel. Lamina propria je vrstva řídkého vaziva, 

kde jsou obsaţeny krevní a lymfatické cévy. Muscularis mucosae je tenká 

vrstva hladké svaloviny, ohraničuje mukózu. 13 

 Submukóza je vrstva hustého neuspořádaného vaziva. Obsahuje nervový 

plexus submucosus Meissneri, krevní a lymfatické cévy. 13 

 Muscularis externa je většinou tvořena ze dvou vrstev  hladké svaloviny 

(vnitřní cirkulární a vnější longitudinální). Mezi těmito vrstvami leţí plexus 

myentericus Auerbachi. Aţ po horní část jícnu je svalovina kosterní, po té 

přechází ve svalovinu hladkou. Ţaludek má na rozdíl od jiných částí GITu 

tří vrstvy muscularis externa. 13 

 Seróza a adventicie jsou zevní obaly traktu, které se liší podle lokalizace. 

Jícen a konečník jsou upevněny na místě vazivovou adventicií. 

Intraperitoneální orgány (ţaludek, jejunum, ileum, colon transversum et 

sigmoideum) jsou připojeny pomocí mezenterií a pokryty serózou. Seróza 

je tenká vrstva řídkého vaziva lemovaná jednovrstevným dlaţdicovitým 

epitelem (mezotelem). Retroperitoneální orgány (duodenum, colon 

ascendens et descendens) jsou k zadní stěně břišní připojeny adventicií a 

na předním povrchu jsou pokryty serózou. 13 
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Obr. 2.Schéma vrstev stěny trávícího traktu. 10 

2.1.3.2. Sliznice tenkého střeva 

 Je bleděrůţová, krytá jednovrstevným cylindrickým epitelem, který má 

resorpční schopnosti. 2 

 Mukóza a submukóza dohromady tvoří řady stálých záhybů, plicae 

circulares (Kercringovy chlopně), ty se vyklenují do lumina a tím zvětšují plochu 

povrchu 13. Plicae circulares jsou 6 – 8 mm vysoké a od poloviny tenkého střeva 

jich ubývá , v ileu uţ nejsou. 2 

 Hlavní rozpoznávací znak tenkého střeva jsou do lumina vyčnívající 

prstovité výběţky, střevní klky (villi intestinales). Jsou pokryté epitelem, stroma 
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klku je tvořeno řídkým vazivem lamina propria. Kaţdý klk obsahuje centrální 

slepě ukončenou lymfatickou kapiláru (mléčnici), právě tak jako krevní 

kapiláry.13 V duodenu klky mají lístkovitý tvar, v dalších úsecích jsou kyjovité 

nebo kuţelovité. Vysoké jsou 0,3 – 1 mm, na 1mm2 podle místa připadá 10 – 

40 klků 2 (Obr. 3, 4).  

Glandulae intestinales, ţlázy tenkého střeva (Lieberkühnovy ţlázy) jsou 

vytvořeny ve všech oddílech tenkého střeva mezi klky ve formě krypt. 2 Jsou to 

jednoduché (často stočené) tubulózní ţlázky, které se nacházejí v lamina 

propria. 13 Buňky ţlázových krypt:  

 Pohárkové 

 Panethovy 

 Enteroendokrinní  

 Nediferencované (kmenové). 2 

Buňky střevní sliznice: 

 Enterocyty – nejpočetnější buňky, pokrývají 

klky. Na kaţdém enterocytu je přibliţně 3000 

mikroklků. Na hranici mezi buňkou a luminem 

tvoří lem, který má pruhovaný vzhled a 

nazývá se ţíhaný lem. Funkcí enterocytů je 

trávení, absorpce, zpracování lipidů a tvorba 

chylomiker, transport menších ţivin 13  

(Obr. 5). 

 Pohárkové buňky – leţí mezi enterocyty, 

jejich počet postupně narůstá od duodena 

k ileu. Na povrch sliznice secernují kyselý 

glykoprotein (hlen), který maţe stěny 

trávícího traktu a tím je chrání proti 

pankreatickými enzymy  a bakteriemi. 13 
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 M buňky – ploché membránové epitelové 

buňky, které pokrývají jednotlivé lymfatické 

uzlíky a Peyerovy plaky, které jsou uloţeny 

v lamina propria. Jejich funkcí je pomoc 

zahájit imunitní odpověď tím, ţe pohlcují 

antigeny z lumina a předávají je lymfoidním 

buňkám. 13 

 Panethovy buňky – leţí v bázích krypt. 

Produkují komplex proteinů a polysacharidů. 

Mají velká acidofilní sekreční granula, která 

obsahují lysozym, který pomáhá potlačit 

střevní mikroflórů. 13 

 Enteroendokrinní buňky – nachází se 

v kryptách tenkého střeva. Produkují hormony 

a aminy (sekretin, cholecystokinin, gastrický 

inhibiční polypeptid, motilin). 13 

 Nediferencované buňky – mají vysokou 

mitotickou aktivitu s malým mnoţstvím 

mikroklků. Vznikají z nich enterocyty, 

pohárkové buňky, M buňky, Panethovy 

buňky. 2 

2.1.3.3. Místní rozdíly tenkého střeva 

 Duodenum: Hlavní rozdíl je přítomnost duodenálních (Brunnerových) ţláz 

v submukóze. Produkují alkalický sekret (pH 8,1 – 9,3) , který vstupuje 

kryptami do lumina duodena a chrání jeho výstelku před kyselým 

chymem a zvyšuje pH v luminu na hodnoty, které jsou optimální pro 

funkci pankreatických enzymů. Do duodena také ústí ţlučovod a 

pankreatické vývody. Klky duodena jsou prstovité nebo listovité. 

Duodenum je uloţeno retroperitoneálně. 13 

 Jejunum: Je uloţeno intraperitoneálně. Má dlouhé listovité klky, četné 

plicae circulares. Neobsahuje Brunnerovy ţlázy ani Peyerovy plaky. 13 
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 Ileum: Je to intraperitoneální orgán. Má méně klků, mají paličkovitý tvar. 

Lamina propria obsahuje četné shluky lymfatických uzlíků (Peyerovy 

plaky. 13 

Obr. 3. Histologie tenkého střeva. 8 

 

Obr. 4. Řez stěnou tenkého střeva. 8 
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Obr. 5. Enterocyt. 8 

2.2. Cytostatikum 5-fluorouracil 

 

2.2.1. Obecně 

 

 

5-fluorouracil (5-FU) je fluorovaný pyrimidin 

strukturálně podobný uracilu. Je to antimetabolit 

s antineoplastickou aktivitou. 15 

 Mechanismus působení je komplexní. Zřejmě 

působí 3 různými cestami. Za prvé deoxyribonukleotid 

léku, 5-fluoro-2´-deoxyuridin-5´-fosfát, inhibuje 

tymidilátsyntetasu, čímţ inhibuje metylaci kyseliny deoxyuridylové na kyselinu 

tymidilovou, a interferuje tak se syntézou DNA. Navíc je fluorouracil v malém 

rozsahu inkorporován do RNA, čímţ vzniká nepřirozená RNA. Za třetí inhibuje 

utilizaci preformovaného uracilu při syntéze RNA blokádou uracilfosfatasy. 
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Vzhledem k nepostradatelnosti DNA a RNA pro dělení a růst buněk fluorouracil 

patrně vyvolává růstovou dysbalanci a smrt buněk. 14 

 Odbourávání 5-FU na neaktivní metabolity je zajištěno enzymem 

dihydropyrimidindehydrogenasou (DPD). Tento enzym se nachází jak ve 

zdravých, tak v nádorových buňkách. Nedostatečná aktivita DPD ve zdravých 

buňkách způsobuje vysokou toxicitu léčby, naopak nadměrná aktivita enzymu 

pozorovaná u některých nádorů vysvětluje jejich rezistenci k 5-fluorouracilu. 16 

 Jeho indikací je léčba karcinomu tračníku, konečníku, prsu, ţaludku a 

slinivky břišní u vybraných pacientů, u nichţ je onemocnění povaţováno za 

chirurgicky neléčitelné, karcinomu prostaty, nádorů plic, plesury a mediastina, 

karcinomu močového měchýře a močových cest, gynekologické nádory, 

karcinomu jater a ţlučových cest. 17 

 Lék se podává nitroţilně, ve formě „bolusu“ (přímo ze stříkačky), nebo ve 

formě infúze. V některých případech se podává ve formě „kontinuální infúze“, 

která probíhá 24 hodin aţ několik týdnů. 17 

 Fluorouracil je kontraindikován u pacientů, kteří jsou přecitlivělý na 

fluorouracil, dále u pacientů ve špatném nutričním stavu, u pacientů s útlumem 

kostní dřeně a u pacientů s potencionálně závaţnými infekcemi. Podávání 

fluorouracilu těhotným je přísně kontraindikováno a kojícím matkám není 

doporučováno. 14 

 

2.2.2. Metabolismus 5-FU 

 

5-FU se přeměňuje na tři hlavní aktivní metabolity: 

 fluorodeoxyuridin monofosfát (FdUMP) 

 fluorodeoxyuridin trifosfát (FdUTP)  

 fluorouridin trifosfát (FUTP) 

 

Hlavní mechanismus aktivace 5-FU je přeměna na fluorouridin 

monofosfát (FUMP) buď přímo pomocí orotátfosforibosyltransferasou (OPRT) s 

kofaktorem fosforibosylem pyrofosfát (PRPP), nebo nepřímo přes fluorouridin 
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(FUR)  uridinfosforylasou (UP) a uridinkinasou (UK). FUMP je dále fosforylován 

na fluorouridin difosfát (FUDP), který je dále fosforylován na aktivní metabolit 

FUTP. Nebo FUMP můţe být převeden na fluorodeoxyuridin difosfát (FdUDP) 

ribonukleotidreduktasou (RR). FdUDP je postupně fosforylován a defosforylován 

a vede k tvorbě aktivních metabolitů FdUTP a FdUMP. 

Alternativní cesta aktivace zahrnuje reakci přeměny 5-FU pomocí 

tymidinfosforylasy (TP) na fluorodeoxyuridin (FUDR), který je následně 

fosforylován tymidinkinasou (TK) na FdUMP. 

DPD zprostředkovává přeměnu 5-FU na dihydrofluorouracil (DHFU), je to 

krok katabolismu 5-FU v normálních i nádorových buňkách (Obr. 6).  

Aţ 80 % podaného 5-FU je metabolizováno DPD v játrech. 18 

Katabolismus 5-FU končí inaktivními degradačními produkty (např. CO2, 

močovina a α-fluoro-β-alanin). Inaktivní metabolity jsou vyloučeny močí. 14 

 

Obr. 6. Metabolismus 5-FU. 18 
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2.2.3. Nežádoucí účinky 5-FU 

 

 Mezi běţné neţádoucí účinky patří stomatitida a ezofagofafyngitida 

(mohou vést aţ k ulceraci), průjem, anorexie, nauzea, zvracení, enteritida, 

křeče, duodenální vřed, vodnaté stolice, duodenitida, gastritida, glositida, 

faryngitida. Po kaţdé léčbě 5-FU následuje leukopenie, okolo 30. dne je počet 

bílých krvinek v normálním rozmezí. U značného počtu případů dochází 

k alopecii a dermatitidě (makulopapulární rash), nejčastěji se objevuje na 

končetinách, většinou je reverzibilní. 14 

 Neţádoucí účinky na jednotlivé systémy:  

 hematopoetický: pancytopenie, trombocytopenie, agranulocytóza, 

anémie, tromboflebitida 

 kardiovaskulární: myokardální ischémie, angina 

 gastrointestinální: ulcerace, krvácení, intrahepatální a extrahepatální 

skleróza, akalkulózní cholecystitida 

 hypersenzivní reakce: anafylaxe, generalizované alergické reakce 

 centrální nervový systém: akutní cerebelární syndrom, nystagmus, bolest 

hlavy, letargie, nevolnost, slabost 

 kůţe: suchost, praskání, fotosenzitivita, projevující se erytémem nebo 

zvýšenou pigmentací kůţe, ţilní pigmentace, syndrom palmoplantární 

erytrodyzenstezie, projevující se mravenčením rukou a nohou 

následovaném bolestí, erytémem a otokem 

 oční: fotofobie, slzení, zhoršení zraku, nystagmus, diplopie, stenóza 

slzného kanálku, zrakové změny 

 psychiatrické: dezorientace, zmatenost, euforie 

 regionální komplikace arteriální infúze: arteriální aneurysma, arteriální 

trombóza, arteriální ischémie, krvácení v místě katetru, ucpání, posunutí 

nebo prosakování katetru, embolizace, fibromyositida, abscesy, infekce 

v místě katetru, tromboflebitida 

 jiné: epistaxe, změny nehtů (včetně jejich ztráty) 14 
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 Diagnostické interference 5-FU jsou zvýšení alkalické fosfatasy, sérových 

transaminas, sérového bilirubinu, laktátdehydrogenasy. Plazmatický albumin 

můţe být sníţen v důsledku lékem navozené malabsorpce bílkovin. 14 

5-FU je vysoce toxický lék s úzkým bezpečným terapeutickým rozpětím, 

proto by měl být podáván pouze pod dohledem kvalifikovaného lékaře. 

Vzhledem k váţným toxickým reakcím by pacienti měli být po dobu léčby 

hospitalizováni. 14 

2.2.4. Vliv 5-FU na střevní sliznici 

 

 Mukozitida je klinicky významné poškození sliznic a podslizniční tkáně. 19 

Je to velmi častá komplikace antineoplastické chemoterapie. 20 Při léčbě 5-FU se 

vyskytuje aţ u 40 % pacientů. 21 

 Rozlišujeme 2 typy mukozitidy:  

 mukozitida dutiny ústní (MDÚ) 

 mukozitida GIT 

Mukozitida představuje významnou komplikaci onkologické léčby 

s nemalými následky, jako jsou například omezení perorálního příjmu, bolesti u 

MDÚ, zvýšení incidencí infekcí, prodlouţení doby hospitalizace a negativní 

ovlivnění léčby pacienta. 21 

Mukozitida je  sloţitý komplexní proces probíhající v několika fázích 

vývoje. V současnosti je definováno 5 fází průběhu: 

 iniciace: ihned po podání cytostatika dochází k poškození DNA a 

následné apoptóze epitelií v bazální vrstvě sliznice a dále endotelií a 

fibroblastů v submukóze. Uvolňují se volné kyslíkové radikály, které 

vedou k další apoptóze buněk. Klinicky nejsou na sliznici patrné ţádné 

změny. 

 Up – regulace: vlivem cytostatika a kyslíkových radikálů dochází 

v oblasti epitelu a submukózy k aktivaci nukleárního faktoru kappa B 

(NF-kappaB), který zvyšuje aktivitu desítek dalších mediátorů, coţ 

vede k nadprodukci protizánětlivých cytokinů (např. TNF – α, IL – 1 
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beta a IL – 6). Rovněţ je aktivována sfingomyelinasa a ceramid-

syntetasa hydrolyzující sfingomyelin buněčných membrán. 

 amplifikace: v této fázi dominují biologické změny v epitelu a 

submukóze díky pozitivní zpětné vazbě zvyšující nadále produkci 

cytokinů. 

 ulcerace: poškození tkáně dosahuje maxima. Nastává ztráta integrity 

sliznice, vznikají defekty obnaţující submukózu. V této fázi je vysoké 

riziko systémové infekce. 

 hojení: klesá produkce cytokinů, dochází ke stimulaci migrace, 

proliferace a diferenciace epiteliálních buněk, které vedou k vyhojení 

defektů. V oblasti GIT však přetrvává funkční nedostatečnost sliznice 

s omezenou enzymatickou aktivitou a malabsorpcí ještě několik týdnů 

po zhojení. 22 

 

GIT je vzhledem k výraznému prokrvení a vysoké mitotické aktivitě 

epitelu obzvláště citlivý na působení cytostatik. Mukositida vedoucí k atrofii 

sliznic, krypt a klků, případně i defektům se klinicky manifestuje převáţně 

abdominální bolestivostí, průjmy, dyspepsií a je vstupní branou pro rozvoj 

systémových infekcí, na kterých se podílí předevšímím gram negativní tyčky 

jako např. Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa nebo Clostridium sp. 

Těţká GIT mukozitida se nazývá neutropenická enterokolitida a je typická u 

vysokodávkových reţimů. 21 

Moţností ovlivnění GIT mukozitidy jak z hlediska úplného zabránění 

vzniku, tak zmírnění není příliš. Určitou ochranu sliznic ţaludku a duodena 

vykazuje ranitidin a omeprazol. Sniţují výskyt epigastrické bolesti a erozí po 

chemoterapii. 

Pro podporu regenerace sliznic GIT je zajímavá moţnost parenterálního či 

perorálního podání aminokyseliny, glutaminu. Glutamin je významný pro 

zajištění integrity sliznic GIT. Dosavadní výsledky jsou sporné, zda glutamin 

sníţil incidenci mukozitidy či ne. 21 Studie z roku 2001 prokázala, ţe orálně 

podaný glutamin významně sníţil stupeň poškození střevní absorpce a 

permeability u pacientů léčených 5-FU. Výsledky se shodují s předchozími 
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studiemi, ţe parenterálně podaný glutamin má ochranné účinky na střevní 

sliznici. Intestinální permeabilita je citlivý ukazatel morfologické integrity sliznice 

tenkého střeva. Střevní permeabilita byla maximálně zvýšena 8. a 10. den po 

začátku chemoterapie. 5-FU sniţuje střevní absorpci a zvyšuje střevní 

permeabilitu. Orální podání glutaminu je levný a vhodný způsob poskytující 

výţivu pacientům se zachovaným ústním příjmem.  Orálně podaný glutamin  

významně redukoval trvání a intenzitu průjmu. 23 

 

2.3. Huminové látky 

 

 Huminové látky (HS – humic substance) jsou přírodní látky (směs 

organické hmoty). 24 Huminovými látkami se nazývají ţlutohnědé či tmavohnědé 

látky, které se rozpouštějí v roztocích alkalicky reagujících látek, z nichţ se opět 

vylučují působením kyselin. Jako důleţitá sloţka půdy vznikají biochemickými 

přeměnami organických (převáţně rostlinných) zbytků a jsou hlavní sloţkou 

přírodního humusu. 26
 Jsou široce rozšířeny po celém zemském povrchu a tvoří 

přirozenou součást všech suchozemských i vodních ekosystémů. Tvoří základní 

součást rašelin a slatin, jsou obsaţeny v lignitech a hnědém uhlí. Cennými zdroji 

humusových látek jsou zejména oxyhumolity. 25 Jejich struktura je velice 

rozmanitá, obsahují mnoho různorodých funkčních skupin, čímţ mají řadu velmi 

zajímavých vlastností. 26 

 

2.3.1. Výskyt a klasifikace HS 

 

 HS je nejrozšířenější materiál s obsahem organického uhlíku na zemském 

povrchu. Nalézáme je ve všech typech půd jako hlavní sloţku humusu, jejich 

koncentrace závisí na daných klimatických podmínkách. HS nalézáme ve všech 

typech vod, ve formě pevné, rozpuštěné nebo koloidní. HS nacházíme v lignitu, 

uhlí, ropě a fosilních palivech. Lignit můţe obsahovat 30 – 60 % HS. 

 

  

http://cs.wikipedia.org/wiki/Ekosyst%C3%A9m
http://cs.wikipedia.org/wiki/Ra%C5%A1elina
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HS je směsí těchto látek:   

 Huminové kyseliny: frakce HS, nejsou rozpustné ve vodě 

ani v kyselinách, jsou rozpustné v zásadách. Huminové 

kyseliny (HA - humic acids) jsou nejvýznamnější 

extrahovatelné součásti HS.Jsou tmavě hnědé. 

 Fulvokyseliny: frakce HS, jsou rozpustné ve vodě, v 

kyselinách i zásadách. Zůstávají v roztoku po odstranění 

HA okyselením. Fulvokyseliny (FA - fulvic acids) jsou 

světle ţluto - hnědé barvy. 

 Humin: frakce HS, není rozpustný ve vodě, v kyselinách 

ani zásadách. Má černou barvu. 27 

 Hymatomelanové kyseliny (HY – hymatomelanic acids): 

frakce HS, jsou rozpustné v alkoholu a acetylbromidu. 26 

 

2.3.2. Vznik HS 

 

 Dynamický proces jehoţ výsledkem vznikají HS se nazývá humifikace. 

Je to soubor mnoha biochemických reakcí. 25 Mezi vědci o humifikačních 

cestách nepanuje shoda, a tak je uváděno mnoho teorií (Obr. 7). Jediné, v čem 

se shodují, je prvotní zdroj materiálu, tvořený převáţně rostlinami a v menší 

míře všemi ostatními organizmy. 28 

 Lignitová teorie: Podle této teorie lignin tvoří kostru HS. Modifikace 

ligninu zahrnuje ztrátu methoxy skupin (OCH3) a tvorby o-hydrofenolů a 

oxidací alifatických postranních řetězců  se vytvoří COOH skupiny. Takto 

modifikovaný materiál podléhá dalším proměnám, ze kterých vznikají HA 

a FA. 27 

  Polyfenolová teorie: Degradací ligninu, řas a mikroorganismů vznikají 

chinony. Reakcí chinonů, AMK a amoniaku je do HS začleňován dusík. 27 

 Melanoidinová teorie: Je zaloţena na reakcích zaloţena na reakci mezi 

monomery redukujících cukrů a aminokyselin. Aminoskupiny peptidů 



 - 37 - 

reagují s karbonylovými skupinami cukrů. Výsledný produkt prochází 

dalšími reakcemi (reorganizace, cyklizace a dekarboxylace), jejichţ 

výsledkem jsou  hnědé melanoidiny srovnatelné s HS. 28 

 Teorie polynenasycených struktur: Popisuje vznik HS z polynenasycených 

sloţek, jako jsou MK, karotenoidy a alkenony. Tato teorie nevysvětluje 

vysoký obsah dusíku v HS. 28 

Obr. 7. Mechanismy vzniku HS. 27 

2.3.3. Struktura HS 

 

 Huminové kyseliny (HA) a fulvokyseliny (FA) jsou látky o velkém 

rozsahu molekulových hmotností (2 000 − 200 000 g/mol), které obsahují 

trojrozměrné zesítěné molekuly, jejichţ centrem je jádro aromatického 

charakteru, obsahující téţ kyslíkaté a dusíkaté heterocykly. Na toto jádro 

navazují řetězce alifatického charakteru s bohatým obsahem různých funkčních 

skupin. Jde o karboxylové a hydroxylové kyseliny. 26 

 Hypotetická struktura HA obsahuje volné a vázané -OH skupiny,  

chinonové struktury s různě navázanými -COOH skupinami, dusíkem, kyslíkem 

na aromatické kruhy (Obr. 8). 27 
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Obr. 8. Strukturní model HA. 27 

 Hypotetický model struktury FA obsahuje aromatické a alifatické 

struktury na kterých jsou navázány reaktivní skupiny obsahující 

kyslík (Obr. 9). 27  

   

                Obr. 9. Strukturní model FA. 27 

 

Huminy jsou koloidně chemické látky − polyony se skládají ze základních 

jednotek vzniklých kondenzací nebo polymerací nejjednodušších základních 

sloţek, spojených přímo nebo můstkovou vazbou. Jádro je tvořeno 

pravděpodobně šestičlenným, případně pětičlenným kruhem. Zda jde o cykly 

kondenzované nebo izolované nebylo dosud rozhodnuto. Na jádře jsou 

umístěny různé reaktivní skupiny (především kyslíkaté), které určují chemickou 

povahu HS. Jednotlivá jádra jsou pak spojena např. kyslíkovou vazbou. K jádru 

jsou připojeny především skupiny –OH. Jsou však moţné i další např. -COOH;   

-CH3; -SO3H; -PO3H2; -OCH3; -NH2; -NH- ; =N- . 26 

 Zastoupení jednotlivých prvků zobrazuje tabulka:  

 

LÁTKY 

PRVKY (%) 

C H O N 

FA 44 – 49 3,5 – 5,0 44 – 49 2,0 – 4,0 

HA 52 – 62 3,0 – 5,5 30 – 33 3,5 – 5,0 

Tab. 2. Zastoupení prvků. 27 
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 Nejvyšší zastoupení mají většinou karboxylové skupiny. FA mají vyšší 

obsah COOH skupin neţ HA. Určit molekulární strukturu HS je komplexní a 

nesnadný úkol. 28 

 Soli HS se nazývají humáty a soli FA se nazývají fulváty. 25 Tyto soli se 

vyznačují výbornou rozpustností ve vodě. Průměrná molekulová hmotnost 

humátu draselného je 32 000 g/mol. Frakce o molekulové hmotnosti niţší neţ 

70 000 g/mol se označují jako nízkomolekulární a vyznačují se tím, ţe vykazují 

příznivější uţitné vlastnosti. Obsah draslíku v humátu draselném se pohybuje v 

rozmezí 14 – 16 %. Mnoţství sodíku v humátu sodném se pohybuje v rozmezí 

8,5 – 9,5 %. Jedná se tak o látky s mimořádnou biologickou účinností. 26 

Přidávají se do půdy, podporují zakořeňování mladých rostlin, přispívají 

ke zvýšení výkonnosti rostlin a jejich odolnosti k nepříznivým činitelům, zvyšují 

účinnost minerálního hnojení, sniţují kyselost půdy. 29 Vyrábí se z oxyhumolitu 

(sloţka humusu s vysokým obsahem HA, je to výchozí surovina pro výrobu 

sodných a draselných solí HA) neutralizací a extrakcí přítomných huminových 

kyselin hydroxidem draselným nebo sodným ve vodném prostředí. 26 

2.3.4. Vlastnosti HS 

 

 Jeví se jako netavitelné amorfní sloučeniny kyselého charakteru, které 

při karbonizaci neposkytují dehet, ale poskytují velké mnoţství CO2. Jsou 

nehydrolyzovatelné, za normálních teplot a mají velkou odolnost vůči rozkladu. 

V roztocích se chovají jako lyofobní koloidy se značnou sorpční schopností. 

Vyznačují se vysokým obsahem vody, kterou nelze mechanicky odstranit. 26      

–COOH skupiny jim dávají kyselost a jsou to místa absorpce a výměny kationtů. 

Mnoţství aromatických struktur se označuje jako aromaticita. 28 Ta má vliv na 

stabilitu a chování HS. HA mají schopnost sorbovat těţké kovy vytvářením 

komplexů s funkčními skupinami (–COOH; –C=O; –OH) vázanými na povrchu 

HA. 26 
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2.3.5. Aplikace HS 

 

  

 Humus je komplexní směs látek s mnoha vlastnostmi, která má široké 

spektrum uţití.  Nejvíce je vyuţíván v zemědělství. 30 

 

2.3.5.1. Zemědělství 

 

 V zemědělství se humus pouţívá pro zvýšení úrodnosti půdy. Jako 

hnojivo jsou nejvíce vyuţívány soli HA, humáty. Dále se pouţívá dusíkem 

upravený humus, ten je upraven zředěným roztokem hydroxidu amonného. 

Amonný humus je efektivní stimulátor růstu rostlin. Humus zlepšuje dobu 

návratu ţivin. Humáty zlepšují fyzikální vlastnosti půdy.  30 

 

2.3.5.2. Průmysl a ţivotní prostředí 

 

 V literatuře se uvádí mnoho aplikací těchto materiálů v průmyslu. 

Některé z nich jsou: zlepšení vlastností studničních vod, přísada do cementu, 

barvivo na kůţi, pro přípravu indiga k barvení dřeva, k zesílení gum, při lití oceli, 

barvivo v inkoustu, při výrobě cukrů, součást krmiva pro dobytek, barviva pro 

keramické dlaţdice, barvivo pro přípravu Nylonu 6, změkčovadlo pro PVC, 

přísada k přípravě a barvení PVC, iontoměnič, směs k odsolení vody, při 

recyklaci papíru. 

 V ţivotním prostředí se HS pouţívají k odstranění iontů těţkých kovů 

(Fe, Ni, Hg, Cd, Cu), organických látek z kontaminovaných vod. HS mají 

významnou výměnou kapacitu kladných iontů (katex). Modifikací HS se zvětší 

sorpční vlastnosti. Například úprava HS nesíťovacími činidly, výroba katexů 

z rašeliny v přítomnosti kyseliny sírové, fosforečné. HS se také pouţívaly 

k sorpci plynů, například odpadní plyny z kafilerie, hlavně sirovodík. Humát 

sodný byl pouţíván k odstranění oxidu siřičitého z kouřových plynů. 30 
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2.3.5.1. Medicína a farmacie 

 

 HA, jakoţto součást rašeliny, byly pro své léčebné vlastnosti známé jiţ 

v dávných časech. Mezi významné terapeutické účinky patří antivirová aktivita, 

protizánětlivá aktivita, estrogenní aktivita, vazba těţkých kovů, profibrinolytický 

a antikoagulační účinek.  Podobné účinky mohou mít i syntetické HA (fenolické 

polymery), vyrobené polymerací z ortho a para difenolů. Dle základní látky se 

polymery dělí na katecholový typ odvozený z o-difenolů, hydrochinonový typ 

odvozený z p-difenolů a pyrogalový typ odvozený z trifenolů. 31 

 Antivirový účinek HA byl prokázán při in vitro studii viru Coxsackie A, viru 

chřipky A a herpes simplex. Jsou efektivní proti obaleným i neobaleným virům. 

Stejný účinek mají i syntetické polymery. Antivirová aktivita spočívá v inhibici 

replikace viru nebo adsorpce viru (u cytomegaloviru HA obsadí pozitivně 

nabitou doménu virového obalu → znemoţnění připojení viru k buněčnému 

povrchu). Selektivní inhibice byla prokázána u těchto virů: HIV-1, HIV-2, 

cytomegalovirus, virus vakcinie A. Inaktivace u těchto virů:  polio virus typ 1, 

virus parainfluenzy typ 3. Adenovirus typ 2, ECHO virus typ 6 ukázaly malou 

nebo ţádnou odpověď na přírodní HA. 31 

 Pro protizánětlivý a hojivý účinek jsou HA vyuţívány řadu let. Pouţívány 

jsou v léčbě lidí, tak i zvířat. Hlavními indikacemi u lidí byly revmatoidní 

artritida, chronický a subchronický zánět genitálií. Zprávy o úspěšném pouţití se 

týkají onemocnění zubů, dermatitidy, ekzémů, popálenin, dekubitů a infekčních 

ran. Ve veterinární medicíně mají rašelinové léky tyto úspěšné výsledky: 

zlepšení serózních otoků, artritidy, pohmoţděnin, akutních a chronických 

ţaludečních nebo střevních potíţí. Protizánětlivý účinek spočívá v blokádě 

lipooxygenásové cesty v cyklu kyseliny arachidonové. 31  

 Léčivá síla rašelinových koupelí je známa jiţ odpradávna. Byla 

vyhledávána lidmi s koţními problémy a potíţemi pohybového aparátu. V 

balneoterapii (koupele, zábaly a obklady) má rašelina své místo odjakţiva a její 

prospěšnost je prověřena generacemi. V balneoterapii se pouţívá pouze 

rašelina, která je uznaná jako léčivá (ze schválených přírodních léčivých zdrojů). 

Balneologickou rašelinu pouţíváme jako podpůrný prostředek při syndromech 
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svalového přetíţení při sportu, pracovním zatíţení, degenerativních procesech 

pohybového ústrojí, uvolňuje srůsty, koţních problémech, zánětlivých 

procesech, při revmatismu, ischiasu, při poruchách látkové výměny 

organismu. 33 

 Profibrinolytická a antikoagulační aktivita HA spočívá v inhibici adheze a 

zvýšeném uvolňování t – PA (tkáňový aktivátor plasminogenu). t – PA je 

povaţován za regulátor antitrombotického obranného mechanismu. 31 

 Dřívější experimenty dokázaly, ţe HA, zvláště, HY tvoří aktivní kyslík 

(ozón) za přítomnosti kyslíku, vody a záření. Základem těchto experimentů je 

hypotéza, ţe tento proces urychlí hojení a sníţí proliferaci zhoubných 

nádorových buněk. HY muţe pomoci během hojení produkcí aktivního kyslíku. 

Proliferace nádorových buněk je omezena interkalací HY do řetězců molekuly 

DNA. Klinické testy a experimenty in vitro dokázaly, ţe se zkrátil čas hojení a 

došlo k redukci počtu nádorových buněk o 70%. 32 
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3. EXPERIMENTÁLNÍ ČÁST 
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3.1. Zvířata 

  

 Pro pokus byli pouţiti dospělí samci potkana kmene Wistar o hmotnosti 

247 – 299 g. Zvířata byla chována za standardních podmínek ve vivariu. Měla 

volný přístup k vodě a byla krmena standardní potravou. 

 Studie byla prováděna v souladu se zákonem č. 246/1992 Sb. O ochraně 

zvířat proti týrání.  

3.2. Vlastní experiment 

 

 Ve studii bylo pouţito celkem 24 potkanů označených HL, HŘ, ZAD, 

P.BOK, L.BOK, ČISTÁ. Jedinci byli rozděleny do 4 skupin (E, F, G, H) po 6 

kusech. Skupiny E, G měly přístup k pitné vodě bez příměsí. Skupiny F, H byly 

napájeny vodou s přidáním roztoku humátu (vodaHU) o koncentraci 2mg/ml.  

Testovací období trvalo 5 dní.  

1.den od 6 – 18 hodin byla odebrána všem skupinám potrava, přístup 

k napájecí vodě nebo vodaHU ad libidum, večer krmná směs ad libidum. 

 2.den byla zvířata umístěna do metabolických klecí a byl jim aplikován   

1 ml LAMA roztoku intragastricky, moč sbírána po dobu 5 hodin, po té byla 

zvířata dána zpět do klecí, krmivo, napájecí voda či vodaHU ad libidum.  

3. den bylo všem skupinám i.p. podáno 0,5ml Fluorouracilu (počítáno 

dávka 25mg/200g hmotnosti zvířete.  

4. den byla zvířata umístěna do metabolických klecí a byl jim aplikován    

1 ml LAMA roztoku intragastricky, moč sbírána po dobu 5 hodin, po té byla 

zvířata dána zpět do klecí, krmivo, napájecí voda či vodaHU ad libidum.   

5. den byla provedena eutanázie pokusných zvířat předávkováním 

éterových par a po exitu byly vypreparovány a odebrány tkáňové vzorky 

z tenkého střeva. Odebrány byly cca 1cm velké úseky z hranice duodeno – 

jejuna a cca 1cm dlouhé kousky střední části ilea. 

 Orgány jsme histologicky zpracovali a pozorovali pod mikroskopem. 

Sbíranou moč jsme zanalyzovali na plynovém chromatografu. 
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3.3. Histologické zpracování vzorků 

 

 Tkáně jsme bezprostředně po vytětí fixovali v Bouinově tekutině po dobu 

48 hodin. Účelem fixace je zabránit samovolnému rozkladu tkáně působením 

enzymů. Po té jsme tkáň odvodnili vzestupnou alkoholovou řadou, projasnili 

xylenem  a zalili do parafinu. Parafinové bločky jsme nakrájeli na mikrotomu 

Leitz Wetzlar na 7μm silné řezy. Pomocí preparačních jehel jsme řezy přenesli 

na podloţní sklíčko. Před barvením jsme řezy odparafinovali řadou xylen, 

sestupná alkoholová řada, voda. Po té jsme provedli barvení na hematoxylin 

eozin (H – E),  na methylovou zeleň – pyronin a na alciánovou modř – 

hematoxylin - eosin. Po barvení jsme řezy odvodnili pomocí vzestupné 

alkoholové řady a projasnili xylenem. Nabarvené řezy jsme zamontovali do 

kanadského balzámu.  

3.3.1. Fixace a zalití do parafinu 

 

 Bouinův roztok  2 dny 

 Ethanol 80 %  1 hodina 

 3x aceton   během 24 hodin 

 Xylen    2x 15 minut 

 Parafin (56 °C)  2 hodiny 

  

Zalití do parafinu a vytvoření bločků. 

3.3.2. Barvení H – E  

 

 Odparafinování:  

    xylen   3x 5 minut 

    96 % ethanol 5 minut 

    70 % ethanol 5 minut 

    destilovaná voda 5 minut 

 Otření sklíček buničinou. 
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 Barvení: 

    hematoxylin  6 – 8 minut 

    pramenitá voda 10 minut 

 Otření sklíček buničinou. 

    eozin   2 minuty 

    destilovaná voda opláchnutí 

  

Odvodnění: 

    96 % ethanol 2x oplachnutí 

    ethanol : xylen (2:1) 3 minuty 

    xylen : ethanol (1:2) 3 minuty 

Projasnění:  

    xylen   3x 3 minuty 

 Otření sklíček buničinou. 

 Zamontování do kanadského balzámu. 

 

 Výsledek barvení: jádra buněk modře, svalstvo červeně. 

3.3.3. Barvení methylová zeleň – pyronin 

 

 Odparafinování:  

    xylen   3x 5 minut 

    96 % ethanol 5 minut 

    70 % ethanol 5 minut 

    destilovaná voda 5 minut 

 Otření sklíček buničinou. 

 

 Barvení:    

methylová zeleň – pyronin  30 minut 

    destilovaná voda   rychlý oplach 

 Otření sklíček buničinou. 

     



 - 47 - 

aceton    opláchnutí 

    aceton : xylen (1:1)   opláchnutí 

    aceton : xylen (1:10)  opláchnutí 

Projasnění:  

    xylen     3x 3 minuty 

 Otření sklíček buničinou. 

 Zamontování do kanadského balzámu. 

 

Výsledek barvení: cytoplazma, jadérka a RNA obarveny purpurově, DNA 

zeleně aţ purpurově. 

3.3.4. Barvení alciánová modř – hematoxylin – eosin 

 

 Odparafinování:  

    xylen   3x 5 minut 

    96 % ethanol 5 minut 

    70 % ethanol 5 minut 

    destilovaná voda 5 minut 

 Otření sklíček buničinou. 

 

 Barvení: 

    alciánová modř 15 minut 

    hematoxylin  6 – 8 minut 

    pramenitá voda 10 minut (modření) 

 Otření sklíček buničinou. 

    eosin   2 minuty 

    destilovaná voda oplachnutí 

 Odvodnění: 

    96 % ethanol 2x oplachnutí 

    ethanol : xylen (2:1) 3 minuty 

    xylen : ethanol (1:2) 3 minuty 
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Projasnění:  

    xylen   3x 3 minuty 

 Otření sklíček buničinou. 

 Zamontování do kanadského balzámu. 

 

 Výsledek barvení: jádra buněk jsou obarvena modře. 

3.4. Roztoky a chemikálie 

 

   Fluorouracil – Teva inj. sol, ampule 5ml/250mg 

 LAMA roztok: Latulosae 10g, Mannitoli 2g, D-xylosae 2g, Sucralosae 29g     

do 100 ml vody 

 Azid sodný: substance, ke konzervaci moče, cca 3 zrnka do sběrné  

nádoby   

Voda s příměsí humátu o koncentraci 2mg/ml 

  

Bouinův roztok:   

nasycený roztok kyseliny pikrové  300 ml 

    neutrální formol    100 ml 

    před pouţitím se přidají 3 ml ledové kyseliny octové  

                                      na 100 ml roztoku 

 Parafin: tuhý zkvalitněný 3 – 5 % bílého včelího vosku 

  

Hematoxylin Hill: 

    hematoxylin   4,0 g 

    jodičnan sodný  0,4 g 

    síran hlinitý   35, 2 g 

    destilovaná voda  710,0 ml  

    ethylenglykol   250,0 ml  

    kyselina octová   40,0 ml 
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Roztok eozinu: 1 % roztok eosinu v destilované vodě. 

  

Barvící roztoky methylová zeleň – pyronin:  

 roztok A     roztok B 

2,5 % roztok methylové zeleně  1M NaOH  60,0 ml 

s pyroninem v destilované vodě  kyselina octová ledová 100,0 ml 

      destilovaná voda ad 500,0 ml 

  Barvící roztok: roztok A + roztok B v poměru 1 : 1 

 

3.5. Zhotovení polosilných řezů a jejich barvení 

 

1. den: odběr a fixace v 3% roztoku glutaraldehydu ve fosfátovem 

pufru, fixace do dalšího dne v lednici 

2. den: proplach vzorků pufrem 4x po 15 minut, vzorky v lednici 

druhá fixace 2% roztokem kyseliny osmičelé ve fosfátovém pufru 2 aţ 

3 hodiny, vzorky v lednici 

proplach vzorků pufrem 4x 15 minut 

odvodnění vzorků:  

25% etanol čistý vychlazený   15 minut v lednici 

 50% etanol čistý vychlazený   15 minut v lednici 

 75% etanol s 1% uranylacetátu vychlazený 15 minut v lednici 

 96% etanol s 1% uranylacetátu pok.teplota 15 minut 

 100% etanol s 1% uranylacetátu pok.teplota 15 minut 

 100% etanol čistý pok.teplota   2 x 15 minut 

prosycení vzorků: 

 směs 100% aceton : epoxidová pryskyřice = 2 : 1 1 hodina 

 směs 100% aceton : epoxidová pryskyřice = 1 : 2 1 hodina 

 koncentrovaná epoxidová pryskyřice = směs Epon + Durkupan do    

     dalšího dne v boxu při vlhkosti vzduchu do 40% 

3. den: zalití vzorků do formiček do epoxidové pryskyřice Epon + 

Durkupan, bločky umístit do termostatu na 60 °C po dobu 72 hodin 
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Krájení: 

Bločky se krájí na ultramikrotomu pomocí skleněných noţů. Řezy se krájí 

silné asi 300 nm (duhové zabarvení, je na nich vidět patrná struktura tkáně). 

Řezy se sbírají na podloţní sklíčka a po vysušení nad plamenem se barví. 

 

Barvení: 

Barvící roztok:  

1) 1% toluidinová modř 

redestilovaná voda  100 ml  

toluidinová modř  1 g 

boritan sodný (Borax) 1 g 

2) 1% pyronin 

redestilovaná voda  50 ml 

pyronin   0,5 g 

boritan sodný (Borax) 0,5 g 

3) Barvící roztok 

1% toluidinová modř 40 ml 

1% pyronin   10 ml 

redestilovaná voda  30 ml 

 

Barvička musí několik dní zrát, skladuje se v lednici při 5 °C.  

 

Postup barvení:  

Na podloţní sklíčko se nakape redestilovaná voda, do těchto kapek se 

pomocí preparační jehly přenesou nakrájené řezy. Nad kahanem se voda odpaří 

a řezy se napnou a přischnou. Na řezy se nakape barvící roztok. Asi 10 sekund 

se ţíhá nad plamenem. Sklíčko se opláchne redestilovanou vodou. Na řezy se 

nakape 50% alkohol. Sklíčko se opláchne redestilovanou vodou. Sklíčko se 

vysuší nad plamenem.  
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Montování řezů: 

Řezy se montují do Entalánu. Na řezy se kápne montovací látka, opatrně se 

přiklopí krycí sklíčko odmaštěné acetonem. Sklíčko přimáčknout pinzetou a 

bubliny vymačkat. 

3.6. LAMA test 

  

Tento test se pouţívá v rámci diagnostiky poškození tenkého střeva. Je 

to zátěţový test nemetabolizovatelnými cukry. Porucha střevní bariérové funkce 

můţe vést k průniku bakterií a toxinů do systémového oběhu s nebezpečím 

vzniku sepse a moţností rozvoje multiorgánového selhání. Zjišťování střevní 

propustnosti je obvykle prováděno po podání nemetabolizovatelných cukrů o 

různé molekulové hmotnosti a s různým mechanismem absorpce. 

Monosacharidy (manitol) se vstřebávají transcelulární cestou a odráţejí stupeň 

absorpce malých molekul. Disacharidy (laktulóza) přecházejí přes paracelulární 

junkční komplexy a jejich absorpce odpovídá permeabilitě pro velké molekuly. 

Test se provádí po lačnění, vypitím 100 ml testovacího roztoku (5 g laktulózy,   

2 g manitolu, 40 g sacharózy ve 100 ml beziontové vody) Po té se moč sbírá po 

dobu 5 hodin do nádoby s konzervans (např. azid sodný nebo chlorohexidin) 

(Obr. 10). Manitol je snadno absorbován; laktulóza se absorbuje díky větší 

molekulové hmotnosti pouze částečně. V případě vyšších hodnot obou cukrů v 

moči můţeme vyslovit podezření na leaky gut syndrom (syndrom děravého 

střeva). Nízké hodnoty obou cukrů svědčí o malabsorpci. Cukry vyloučené močí 

se zanalyzují na plynovém chromatografu a vypočítává se index La/Ma. 

Normální hodnota La/Ma indexu je 0 – 0,1. 34 

 V našem experimentu se sbíraná moč analyzovala na plynovém 

chromatografu ve Fakultní nemocnici v Hradci Králové.  
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Obr. 10. LAMA test. 35 
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4.1. Výsledky LAMA testu 

 

Moč jsme analyticky zpracovali na plynovém chromatografu ve Fakultní 

nemocnici v Hradci Králové. Výsledky jsme zapsali do tabulek a dále jsme je 

statisticky zhodnotili pomocí statistického softwaru Systat Software, USA. 

Program se jmenuje Sigmastat 3.1. 

  koncentrace   mg/ml 

potkan č. Diuréza konc.XY konc.MA konc.SU konc.LA 

  ml/5h         

E 1 0,22 0,716 0,220 2,026 0,265 

E 2 1,39 0,474 0,135 0,969 0,167 

E 3 2,99 0,546 0,170 1,198 0,303 

E 4 2,04 0,584 0,217 1,390 0,199 

E 5 2,49 0,482 0,258 1,616 0,263 

E 6 2,56 0,743 0,277 1,817 0,327 

F 1 1,31 0,461 0,148 1,218 0,207 

F 2 1,42 0,331 0,158 0,655 0,324 

F 3 3,18 0,402 0,205 0,950 0,225 

F 4 0,66 0,478 0,226 1,336 0,206 

F 5 2,33 0,277 0,104 0,627 0,136 

F 6 2,15 0,489 0,255 2,281 0,559 

E 1 1,64 0,594 0,185 0,745 0,271 

E 2 2,07 0,625 0,229 1,142 0,306 

E 3 1,16 0,691 0,215 1,414 0,320 

E 4 2,22 0,820 0,264 1,337 0,222 

E 5 1,17 0,373 0,140 0,690 0,124 

E 6 0,8 1,290 0,315 3,000 0,368 

F 1 5,31 0,422 0,093 0,501 0,079 

F 2 1,26 4,064 0,537 1,765 0,084 

F 3 1,56 4,779 0,324 1,006 0,051 

F 4 1,38 2,121 0,182 1,333 0,019 

F 5 1,37 2,983 0,171 1,939 0,088 

F 6 0,54 3,039 0,205 1,967 0,055 

 

 

Tabulka č.1 obsahuje diurézu skupin E, F před a po podání 5 - FU. Dále 

obsahuje naměřené hodnoty koncentrací jednotlivých cukrů z plynového 

chromatografu (zvýrazněny barevně).  

Skupina E – aplikace 5 – FU + voda 

Skupina F – aplikace 5 – FU + vodaHU 

LA – lactulosa, MA – manitol, SU – sukralosa, XY – xylosa 
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    množství cukrů vyloučené za 5 hodin poměr k manitolu 

potkan č. Diuréza Xylóza Manitol Sukralóza Laktulóza LA/MA SU/MA 

  ml/5h mg % mg % mg % mg %     

E 1 0,22 0,160 0,800 0,050 0,300 0,450 0,200 0,058 0,100 0,3333 0,6667 

E 2 1,39 0,660 3,300 0,190 1,000 1,350 0,500 0,232 0,200 0,2000 0,5000 

E 3 2,99 1,630 8,200 0,510 2,600 3,580 1,200 0,906 0,900 0,3462 0,4615 

E 4 2,04 1,190 6,000 0,440 2,200 2,840 1,000 0,406 0,400 0,1818 0,4545 

E 5 2,49 1,200 6,000 0,640 3,200 4,020 1,400 0,655 0,700 0,2188 0,4375 

E 6 2,56 1,900 9,500 0,710 3,600 4,650 1,600 0,837 0,800 0,2222 0,4444 

F 1 1,31 0,600 3,000 0,190 1,000 1,600 0,600 0,271 0,300 0,3000 0,6000 

F 2 1,42 0,470 2,400 0,220 1,100 0,930 0,300 0,460 0,500 0,4545 0,2727 

F 3 3,18 1,280 6,400 0,650 3,300 3,020 1,000 0,716 0,700 0,2121 0,3030 

F 4 0,66 0,320 1,600 0,150 0,800 0,880 0,300 0,136 0,100 0,1250 0,3750 

F 5 2,33 0,650 3,300 0,240 1,200 1,460 0,500 0,317 0,300 0,2500 0,4167 

F 6 2,15 1,050 5,300 0,550 2,800 4,900 1,700 1,202 1,200 0,4286 0,6071 

E 1 1,64 0,970 4,900 0,300 1,500 1,220 0,400 0,444 0,400 0,2667 0,2667 

E 2 2,07 1,290 6,500 0,470 2,400 2,360 0,800 0,633 0,600 0,2500 0,3333 

E 3 1,16 0,800 4,000 0,250 1,300 1,640 0,600 0,371 0,400 0,3077 0,4615 

E 4 2,22 1,820 9,100 0,590 3,000 2,970 1,000 0,493 0,500 0,1667 0,3333 

E 5 1,17 0,440 2,200 0,160 0,800 0,810 0,300 0,145 0,100 0,1250 0,3750 

E 6 0,8 1,030 5,200 0,250 1,300 2,400 0,800 0,294 0,300 0,2308 0,6154 

F 1 5,31 2,240 11,200 0,490 2,500 2,660 0,900 0,419 0,400 0,1600 0,3600 

F 2 1,26 5,120 25,600 0,680 3,400 2,220 0,800 0,106 0,100 0,0294 0,2353 

F 3 1,56 7,460 37,300 0,510 2,600 1,570 0,500 0,080 0,100 0,0385 0,1923 

F 4 1,38 2,930 14,700 0,250 1,300 1,840 0,600 0,026 0,000 0,0000 0,4615 

F 5 1,37 4,090 20,500 0,230 1,200 2,660 0,900 0,121 0,100 0,0833 0,7500 

F 6 0,54 1,640 8,200 0,110 0,600 1,060 0,400 0,030 0,000 0,0000 0,6667 

 

Tabulka č. 2 obsahuje vypočítané hodnoty (mg, %) jednotlivých cukrů 

vyloučených za 5 hodin. Hmotnosti cukrů jsme vypočítali vynásobením diurézy a 

koncentrace z analyzátoru. Procenta jsme vypočítali hmotnostním zlomkem. 

Dále jsou v tabulce uvedené hodnoty poměrů cukrů (laktulosa ku manitolu a 

sukralosa ku manitolu). Tyto hodnoty jsme získali vydělením % mnoţství cukrů. 

Skupina E – aplikace 5 – FU + voda 

Skupina F – aplikace 5 – FU + vodaHU 

LA – lactulosa, MA – manitol, SU – sukralosa, XY – xylosa 

LA/MA – lactulosa/manitol 

SU/MA – sukralosa/manitol 
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  LA % MA % SU % XY % LA / MA            SU / MA  

  před po před po před po před po před po před po 

E 1 0,1 0,4 0,3 1,5 0,2 0,4 0,8 4,9 0,3333 0,2667 0,6667 0,2667 

E 2 0,2 0,6 1 2,4 0,5 0,8 3,3 6,5 0,2 0,25 0,5 0,3333 

E 3 0,9 0,4 2,6 1,3 1,2 0,6 8,2 4 0,3462 0,3077 0,4615 0,4615 

E 4 0,4 0,5 2,2 3 1 1 6 9,1 0,1818 0,1667 0,4545 0,3333 

E 5 0,7 0,1 3,2 0,8 1,4 0,3 6 2,2 0,2188 0,125 0,4375 0,375 

E 6 0,8 0,3 3,6 1,3 1,6 0,8 9,5 5,2 0,2222 0,2308 0,4444 0,6154 

F 1 0,3 0,4 1 2,5 0,6 0,9 3 11,2 0,3 0,16 0,6 0,36 

F 2 0,5 0,1 1,1 3,4 0,3 0,8 2,4 25,6 0,4545 0,0294 0,2727 0,2353 

F 3 0,7 0,1 3,3 2,6 1 0,5 6,4 37,3 0,2121 0,0385 0,303 0,1923 

F 4 0,1 0 0,8 1,3 0,3 0,6 1,6 14,7 0,125 0,0001 0,375 0,4615 

F 5 0,3 0,1 1,2 1,2 0,5 0,9 3,3 20,5 0,25 0,0833 0,4167 0,75 

F 6 1,2 0 2,8 0,6 1,7 0,4 5,3 8,2 0,4286 0,0001 0,6071 0,6667 

 

Tabulka č. 3 znázorňuje shrnutí výsledků hodnot jednotlivých cukrů a jejich 

poměrů před a po podání cytostatika 5 – FU.  

Skupina E – aplikace 5 – FU + voda 

Skupina F – aplikace 5 – FU + vodaHU 

LA – lactulosa, MA – manitol, SU – sukralosa, XY – xylosa 

LA/MA – lactulosa/manitol 

SU/MA – sukralosa/manitol 
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skupina test analyt P 

E t-párový LA před a po 0,5 

E t-párový MA před a po 0,575 

E t-párový SU před a po 0,217 

E t-párový XY před a po 0,859 

E t-párový LA/MA před a po 0,276 

E t-párový SU/MA před a po 0,267 

F t-párový LA před a po 0,087 

F t-párový MA před a po 0,735 

F t-párový SU před a po 0,916 

F t-párový XY před a po 0,012 

F t-párový LA/MA před a po 0,031 

F t-párový SU/MA před a po 0,857 

E vs. F t-test LA po 0,016 

E vs. F t-test MA po 0,7 

E vs. F t-test SU po 0,816 

E vs. F t-test XY po 0,004 

E vs. F t-test LA/MA po < 0,001 

E vs. F t-test SU/MA po 0,667 

E,F 1-way anova LA před a po 0,072 

E,F 1-way anova LA/MA před a po < 0,001 

E, F, ko 1-way anova LA/MA před a po < 0,001 

E, F, ko 1-way anova SU/MA před a po 0,642 

E, F, ko 1-way anova LA před a po 0,062 

F, ko t-test LA po 0,009 

F, ko t-test XY po 0,044 

F, ko t-test LA/MA po < 0,001 

 

Tabulka č. 4 obsahuje statisticky zpracovaná data skupin E, F pomocí 

statistického softwaru Sigmastat 3.1. 

Skupina E – aplikace 5 – FU + voda 

Skupina F – aplikace 5 – FU + vodaHU 

LA – lactulosa, MA – manitol, SU – sukralosa, XY – xylosa 

LA/MA – lactulosa/manitol 

SU/MA – sukralosa/manitol 

P – znamená hladina statistické významnosti. Pokud jsou výsledky P < 0,05 

jsou statisticky významné. V tabulce jsou zvýrazněny tučně jen staticky 

významné hodnoty. 
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  koncentrace   mg/ml 

potkan č. Diuréza konc.XY konc.MA konc.SU konc.LA 

  ml/5h         

G 1 0,4 1,123 0,351 1,109 0,492 

G 2 1,18 2,150 0,111 0,523 0,125 

G 3 2,58 2,332 0,166 0,911 0,239 

G 4 3,88 1,762 0,116 0,731 0,198 

G 5 3 2,402 0,183 0,675 0,167 

G 6 1,43 1,618 0,103 0,223 0,091 

H 1 1,57 3,577 0,187 1,154 0,259 

H 2 2,52 2,100 0,133 0,530 0,221 

H 3 2,78 2,895 0,171 0,726 0,200 

H 4 1,78 3,188 0,122 0,520 0,092 

H 5 4,74 1,850 0,094 0,395 0,070 

H 6 2,01 3,273 0,153 0,903 0,155 

G 1 0,4 1,366 0,127 0,565 0,124 

G 2 0,9 2,541 0,199 0,863 0,163 

G 3 1,46 1,306 0,138 0,545 0,097 

G 4 2,27 1,310 0,092 0,335 0,067 

G 5 1,6 0,901 0,088 0,500 0,099 

G 6 1,07 1,45 0,12 0,609 0,147 

H 1 0,51 2,476 0,354 1,808 0,333 

H 2 1,6 1,645 0,157 0,76 0,195 

H 3 1,03 3,098 0,256 1,202 0,278 

H 4 2,35 2,485 0,12 0,703 0,064 

H 5 1,47 2,366 0,15 0,821 0,164 

H 6 0,67 2,43 0,387 1,363 0,352 

 

Tabulka č. 5 obsahuje diurézu skupin G, H před a po podání 5 - FU. Dále 

obsahuje naměřené hodnoty koncentrací jednotlivých cukrů z plynového 

chromatografu (zvýrazněny barevně).  

Skupina G – aplikace 5 – FU + voda 

Skupina H – aplikace 5 – FU + vodaHU 

LA – lactulosa, MA – manitol, SU – sukralosa, XY – xylosa 
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    množství cukrů vyloučené za 5 hodin poměr k manitolu 

potkan č. Diuréza Xylóza Manitol Sukralóza Laktulóza LA/MA SU/MA 

  ml/5h mg % mg % mg % mg %     

G 1 0,4 0,450 2,300 0,140 0,700 0,440 0,200 0,197 0,200 0,2857 0,2857 

G 2 1,18 2,540 12,700 0,130 0,700 0,620 0,200 0,148 0,100 0,1429 0,2857 

G 3 2,58 6,020 30,100 0,430 2,200 2,350 0,800 0,617 0,600 0,2727 0,3636 

G 4 3,88 6,840 34,200 0,450 2,300 2,840 1,000 0,768 0,800 0,3478 0,4348 

G 5 3 7,210 36,100 0,550 2,800 2,030 0,700 0,501 0,500 0,1786 0,2500 

G 6 1,43 2,310 11,600 0,150 0,800 0,320 0,100 0,130 0,100 0,1250 0,1250 

H 1 1,57 5,620 28,100 0,290 1,500 1,810 0,600 0,407 0,400 0,2667 0,4000 

H 2 2,52 5,290 26,500 0,340 1,700 1,340 0,500 0,557 0,600 0,3529 0,2941 

H 3 2,78 8,050 40,300 0,480 2,400 2,020 0,700 0,556 0,600 0,2500 0,2917 

H 4 1,78 5,670 28,400 0,220 1,100 0,930 0,300 0,164 0,200 0,1818 0,2727 

H 5 4,74 8,770 43,900 0,450 2,300 1,870 0,600 0,332 0,300 0,1304 0,2609 

H 6 2,01 6,580 32,900 0,310 1,600 1,820 0,600 0,312 0,300 0,1875 0,3750 

G 1 0,4 0,550 2,800 0,050 0,300 0,230 0,100 0,050 0,050 0,1667 0,3333 

G 2 0,9 2,290 11,500 0,180 0,900 0,780 0,300 0,147 0,100 0,1111 0,3333 

G 3 1,46 1,910 9,600 0,200 1,000 0,800 0,300 0,142 0,100 0,1000 0,3000 

G 4 2,27 2,970 14,900 0,210 1,100 0,760 0,300 0,152 0,200 0,1818 0,2727 

G 5 1,6 1,440 7,200 0,140 0,700 0,800 0,300 0,158 0,200 0,2857 0,4286 

G 6 1,07 1,550 7,800 0,130 0,700 0,650 0,200 0,157 0,200 0,2857 0,2857 

H 1 0,51 1,260 6,300 0,180 0,900 0,920 0,300 0,170 0,200 0,2222 0,3333 

H 2 1,6 2,630 13,200 0,250 1,300 1,220 0,400 0,312 0,300 0,2308 0,3077 

H 3 1,03 1,690 8,500 0,160 0,800 0,780 0,300 0,201 0,200 0,2500 0,3750 

H 4 2,35 5,840 29,200 0,280 1,400 1,650 0,600 0,150 0,200 0,1429 0,4286 

H 5 1,47 3,480 17,400 0,220 1,100 1,210 0,400 0,241 0,200 0,1818 0,3636 

H 6 0,67 1,630 8,200 0,260 1,300 0,910 0,300 0,236 0,200 0,1538 0,2308 

 

Tabulka č. 6 obsahuje vypočítané hodnoty (mg, %) jednotlivých cukrů 

vyloučených za 5 hodin. Hmotnosti cukrů jsme vypočítali vynásobením diurézy a 

koncentrace z analyzátoru. Procenta jsme vypočítali hmotnostním zlomkem. 

Dále jsou v tabulce uvedené hodnoty poměrů cukrů (lactulosa ku manitolu a 

sukralosa ku manitolu). Tyto hodnoty jsme získali vydělením % mnoţství cukrů. 

Skupina G – aplikace 5 – FU + voda 

Skupina H – aplikace 5 – FU + vodaHU 

LA – lactulosa, MA – manitol, SU – sukralosa, XY – xylosa 

LA/MA – lactulosa/manitol 

SU/MA – sukralosa/manitol 
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  LA % MA % SU % XY % LA / MA  SU / MA 

  před po před po před po před po před po před po 

G 1 0,20 0,05 0,70 0,30 0,20 0,10 2,30 2,80 0,2857 0,1667 0,2857 0,3333 

G 2 0,10 0,10 0,70 0,90 0,20 0,30 12,70 11,50 0,1429 0,1111 0,2857 0,3333 

G 3 0,60 0,10 2,20 1,00 0,80 0,30 30,10 9,60 0,2727 0,1 0,3636 0,3 

G 4 0,80 0,20 2,30 1,10 1,00 0,30 34,20 14,90 0,3478 0,1818 0,4348 0,2727 

G 5 0,50 0,20 2,80 0,70 0,70 0,30 36,10 7,20 0,1786 0,2857 0,25 0,4286 

G 6 0,10 0,20 0,80 0,70 0,10 0,20 11,60 7,80 0,125 0,2857 0,125 0,2857 

H 1 0,40 0,20 1,50 0,90 0,60 0,30 28,10 6,30 0,2667 0,2222 0,4 0,3333 

H 2 0,60 0,30 1,70 1,30 0,50 0,40 26,50 13,20 0,3529 0,2308 0,2941 0,3077 

H 3 0,60 0,20 2,40 0,80 0,70 0,30 40,30 8,50 0,25 0,25 0,2917 0,375 

H 4 0,20 0,20 1,10 1,40 0,30 0,60 28,40 29,20 0,1818 0,1429 0,2727 0,4286 

H 5 0,30 0,20 2,30 1,10 0,60 0,40 43,90 17,40 0,1304 0,1818 0,2609 0,3636 

H 6 0,30 0,20 1,60 1,30 0,60 0,30 32,90 8,20 0,1875 0,1538 0,375 0,2308 

 

Tabulka č. 7 znázorňuje shrnutí výsledků hodnot jednotlivých cukrů a jejich 

poměrů před a po podání cytostatika 5 – FU.  

Skupina G – aplikace 5 – FU + voda 

Skupina H – aplikace 5 – FU + vodaHU 

LA – lactulosa, MA – manitol, SU – sukralosa, XY – xylosa 

LA/MA – lactulosa/manitol 

SU/MA – sukralosa/manitol 

 

Závěr: Výsledky LAMA testu nám ukázaly, ţe testované huminové látky neměly 

na tenké střevo protektivní účinky. Odůvodnit to lze tím, ţe podávaný roztok 

humátů byl připraven technologií, jejímţ výsledkem byly huminové látky, které 

vykazovaly zásaditou povahu. Výsledky LAMA testu se nám protektivní účinek 

HS na poškozený GIT nepodařilo prokázat. 
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4.2. Histologické výsledky 

 

 Ve skupinách (E,G), které byly exponovány jednorázovým i.p. podáním 

cytostatika 5-FU a po dobu experimentu měly přístup k pitné vodě, nebyly 

pozorovány zásadní změny v uspořádání tkáňových komponent jejuna a ilea 

oproti fyziologické charakteristice u kontrolních jedinců (Obr. příloha č. 1 – 4). 

Stroma klků bylo často infiltrováno  kulatobuněčnou populací leukocytů      

(Obr. příloha č. 5 – 8). 

 Jedinci z dalších skupin (F, H), kteří měli mimo aplikace cytostatika 

zajištěn přístup k pitné vodě s příměsí huminových látek, vykazovali obraz 

struktury tkání shodný s výše popsanými nálezy (Obr. příloha č. 9 – 10).  

Jediný rozdíl, subjektivně odhadnutý, mezi studovanými skupinami, by 

mohl být povaţován nález u většiny potkanů s přístupem vodaHU – méně 

početné zastoupení kulatobuněčného infiltrátu ve stromatu klku. 

 

 Závěr: Histologický obraz stěn tenkého střeva u potkanů ve všech 

čtyřech experimentálních skupinách testovaných na moţnost poškození funkce 

tenkého střeva po jednorázovém i.p. podání cytostatika 5-FU, byl plně 

porovnatelný s fyziologickým stavem vrstev tvořících střevní stěnu. Subjektivně 

odhadnutý rozdíl mezi skupinami je niţší infiltrace kulatobuněčného infiltrátu u 

skupin, které měly přístup k pitné vodě s příměsí huminových látek. 

 

 Snímky preparátů byly vyfoceny kamerou PixeLINK PL – A642 verze 5,03 

a upraveny v programu NIS – Elements AR 230. 

 

 

 

 

 

 

 

 



 - 62 - 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

5.OBRÁZKOVÁ PŘÍLOHA 
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Obr. 1. Příčný průřez stěnou tenkého střeva. Ukazuje fyziologické poměry. 

Zvětšení 400x. Barvení methylová zeleň – pyronin. 

 

Obr. 2.Kartáčový lem jejuna s mikroklky – fyziologický poměr. Zvětšení 400x. 

Barvení methylová zeleň – pyronin. 
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Obr. 3. Povrch klku, fyziologický nález. Zvětšení 400x. Barvení H – E. 

 

 

Obr. 4. Lieberkühnovy krypty s hyperpyroninolií hlenových buněk.         

Zvětšení 400x. Barvení methylová zeleň – pyronin. 
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Obr. 5. Infiltrace leukocytů v intersticiu. Zvětšení 200x.  Barvení methylová 

zeleň – pyronin. 

 

Obr. 6. Infiltrace leukocytů. Zvětšení 200x. Barvení H – E. 
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Obr. 7. Infiltrace leukocytů ve stromatu klku. Zvětšení 200x. Barvení H – E. 

 

Obr. 8. Infiltrace leukocytů, modře jsou obarveny hlenové buňky. Zvětšení 

400x. Barvení alciánová modř – H – E. 
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Obr. 9. Polosilný řez, fyziologický nález s mírným edémem. Zvětšení 400x. 

Barvení toluidinová modř – pyronin. 

 

Obr. 10. Infiltrace leukocytů + zmnoţené hladkosvalové buňky. Zvětšení 400x. 

Barvení H – E. 
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6. DISKUZE 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

  



 - 69 - 

Problematika cytostatické léčby u onkologických pacientů spočívá 

v neţádoucích účincích léků. 5-FU zkoumaný v diplomové práci má mnoho 

neţádoucích účinků. Jeden z nich je poškození GIT, sníţením střevní absorpce a 

zvýšením střevní permeability. Příčina tkví v porušeném střevním epitelu. Vlivem 

5-FU dochází postupně k atrofii sliznic, krypt a klků. Tyto defekty se klinicky 

manifestují jako abdominální bolest, průjmy, poruchy absorpce, permeability 

s čímţ úzce souvisí neprospívání a malnutrice pacientů. Taková to desintegrace 

střevní sliznice je vstupní bránou pro systémové infekce. 21, 23 

 

Pro podporu regenerace sliznic GIT je zajímavá moţnost parenterálního či 

perorálního podání aminokyseliny, glutaminu. Glutamin je významný činitel pro 

zajištění integrity sliznic GIT. Studie z roku 2001 prokázala, ţe orálně podaný 

glutamin významně sníţil stupeň poškození střevní absorpce a permeability u 

pacientů léčených 5-FU. Glutamin má tedy ochranné účinky na střevní sliznici. 23 

 

 V naší práci jsme se snaţili přijít na to, co by mohlo zabránit poškození 

střevní sliznice, případně zmírnit či co nejdříve poškozené střevo vrátit do 

původního fyziologického stavu. 

K tomuto účelu jsme pouţili huminové látky. HS jsou přírodní látky, které 

jsou rozšířeny po celém zemském povrchu. Jejich léčebný efekt je znám 

odpradávna. Jejich významné terapeutické účinky jsou antivirový efekt, sniţují 

proliferaci nádorových buněk a pro nás velice důleţitý protizánětlivý a hojivý 

účinek. V dnešní době se HS pouţívají v balneoterapii. 31, 32, 33 

  

Prokázat účinky HS na experimentálně poškozený GIT jsme se snaţili u 

24 potkanů kmene Wistar pomocí LAMA testu a histologické analýzy tenkého 

střeva.  

LAMA test se pouţívá v rámci diagnostiky poškození tenkého střeva. Je to 

zátěţový test nemetabolizovatelnými cukry.  Zjišťování střevní propustnosti je 

obvykle prováděno po podání nemetabolizovatelných cukrů o různé molekulové 

hmotnosti a s různým mechanismem absorpce. V případě vyšších hodnot obou 

cukrů v moči můţeme vyslovit podezření na leaky gut syndrom (syndrom 
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děravého střeva). Nízké hodnoty obou cukrů svědčí o malabsorpci. Cukry 

vyloučené močí se zanalyzují na plynovém chromatografu a vypočítává se index 

La/Ma. 34  

  

Testovací období trvalo 5 dní. Druhý a čtvrtý den byla zvířata umístěna 

do metabolických klecí a byl jim intragastricky podán LAMA roztok. Třetí den byl 

zvířatům intraperitonálně podáno cytostatikum 5-fluorouracil. Po celou dobu 

průběhu experimentu měla zvířata z první skupiny přístup k pitné vodě, zvířata  

druhé skupiny měla přístup k pitné vodě s příměsí huminových látek. Pátý den 

byla zvířata utracena v éterové narkóze a byly jim odebrány tkáňové vzorky 

tenkého střeva.  

  

Z výsledků LAMA testu se nám projektivní účinek HS na experimentálně 

poškozený GIT nepodařilo prokázat.  

  

Na histologických preparátech skupiny, která měla přístup k pitné vodě 

bez příměsí byly vidět vysoké, štíhlé klky jejuna či niţší klky ilea. Klky byly 

lemovány početnými enterocyty se zřetelným kartáčovým lemem. Místy byly 

enterocyty střídány pohárkovými buňkami s hlenovým obsahem. Často bylo 

stroma klků infiltrováno kulatobuněčnou populací leukocytů. Lieberkühnovy 

krypty byly pozorovány beze změn. Preparáty skupiny s přístupem k pitné vodě 

s příměsí HS byly téměř shodné s preparáty předchozí skupiny. Jediný 

subjektivně odhadnutý rozdíl byl, ţe u preparátů  druhé skupiny byla ve 

stromatu klku niţší infiltrace kulatobuněčných elementů. 

 

Pilotní studie na podobné téma byla provedena v roce 2006 ve Fakultní 

nemocnici v Hradci Králové. S rozdílem pouţitých cytostatik (metotrexát, 5-FU) 

a humátů obsaţených v pitné vodě. Přičemţ výsledky byly téměř shodné 

s našimi.  Pro  podrobnější interpretaci výsledků naší práce jsme v dostupných 

informačních zdrojích nenalezli obdobně sestavenou studii,která by poslouţila 

jako referenční sdělení. 
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Myslím, ţe bude potřeba ještě mnoho studií na toto téma, aby se 

protektivní účinek na GIT po cytostatické léčbě 100 % ukázal. Moţná bude 

potřeba zvolit delší průběh experimentu a ne jen jednorázové podání 5-FU. Dále 

by se určitě měla provádět podrobnější analýza vzorků s bliţším určením 

zástupců leukocytů v kulatobuněčném infiltrátu pomocí imunohistochemických 

metod.  
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7. ZÁVĚR 
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V diplomové práci jsme se snaţili prokázat jaké účinky mají HS na 

experimentálně poškozený GIT, konkrétně tenké střevo. Účinky jsme zjišťovali 

pomocí LAMA testu a histologické analýzy. 

 Ve studii jsme pouţili 24 potkanů kmene Wistar, které jsme rozdělili do 4 

skupin po 6 zvířatech označených písmeny E, F, G, H. Studie probíhala 5 dní. 

Druhý den experimentu byla zvířata umístěna do metabolických klecí a byl jim 

intragastricky podán LAMA roztok. Třetí den byl zvířatům intraperitoneálně 

podán 5-FU. Třetí den byla zvířata opět umístěna do metabolických klecí a byl 

jim podán LAMA roztok. Pátý den byla zvířata utracena v éterové narkóze a byly 

jin odebrány vzorky tkání tenkého střeva. Po celou dobu experimentu měla 

zvířata přístup k pitné vodě, jen s rozdílem, ţe skupiny E a G měla vodu bez 

příměsí a skupiny F a H měla pitnou vodu s příměsí HS. 

 Moč jsme zanalyzovali na plynovém chromatografu, výsledky zpracovali 

do tabulek a statisticky zhodnotili. Z výsledků LAMA testu se nám protektivní 

účinek HS na GIT neprokázal. 

 Vzorky tkání tenkého střeva jsme zpracovali dle uvedených postupů. 

Histologické preparáty byly téměř shodné s fyziologickými poměry. Rozdíl oproti 

fyziologii byla infiltrace leukocytů ve stromatu klků. 

 Jiţ z dávných časů je léčivý a protektivní účinek HS dobře znám. Zda-li 

mají tyto účinky i na GIT poškozený cytostatickou léčbou zůstává zatím 

otázkou. Je potřeba dalších experimentů k průkazu protektivního účinku HS na 

poškozený GIT cytostatiky.  
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8. SEZNAM ZKRATEK 
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5-FU – 5-fluorouracil 

AMK – aminokyseliny 

DHFU – dihydrofluorouracil 

DPD – dihydropyrimidindehydrogenasa 

FA – fulvic acids, fulvokyseliny, fulvonové kyseliny 

FdUDP – fluorodeoxyuridin difosfát 

FdUMP – fluorodeoxyuridin monofosfát 

FdUTP – fluorodeoxyuridin trifosfát 

FUDP – fluorouridin difosfát 

FUDR – fluorodeoxyuridin 

FUMP – fluorouridin monofosfát 

FUR – fluorouridin 

FUTP – fluorouridin trifosfát 

GALT – gut associated lymphatic tissue, lymfatická tkáň střeva 

GIT – gastrointestinální trakt 

H – E – hematoxylin – eosin 

HA – humic acids, huminové kyseliny 

HS – humic substances, huminové látky 

HY – hymatomelanic acids, hymatomelanové kyseliny 

IEL – intraepitelové lymfocyty 

LA – lactulosa 

LPL – lymfocyty v lamina propria 

LTs – leukotrieny 

MA – manitol 

MDÚ – mukozitida dutiny ústní 

MK – mastné kyseliny 

OPRT – orotátfosforibosyltransferasa 

PGs – prostaglandiny 

PRPP – fosforibosylpyrofosfát 

RR – ribonukleotidreduktasa 

SU – sukralosa 

TK – tymidinkinasa 
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TP – tymidinfosforyasza 

UK – uridinkiasza 

UP – uridinfosforylasa 

vodaHU – pitná voda s příměsí humátu 

XY - xylosa 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 - 77 - 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

9. SEZNAM LITERATURY 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 - 78 - 

1 http://en.wikipedia.org/wiki/Intestinum_tenue , (27.1.09) 

 

2 Čihák R.: Anatomie 2, druhé upravené vydání, Grada Publishing   

  Praha, 2002: 83 – 95 s. 

  

3 www.upol.cz/fileadmin/user_upload/FTK-   

  dokumenty/Katedra_fyziologie/Travcitrakt.ppt, (5.2.09) 

 

4 www.lf3.cuni.cz/ustavy/histologie/ppt/git2-ho.ppt ,  (5.2.09) 

 

5  http://nova.medicina.cz/verejne/clanek.dss?s_id=4079#B , (5.2.09) 

6 Ganong W. F. : Přehled lékařské fyziologie, Nakladatelství a               

  Vydavatelství H & H, 1995: kap. 25 393 – 402 s., kap. 26 403 – 429 s.  

7 Fox S. I. : Human Physiology, 6. vydání, vydavatelství The             

  McGraw – Hill Companies, 1999: kap. 18 572 – 577 s. 

8 http://biomikro.vscht.cz/biol2/documents/Travici_system.pdf. , (5.2.09) 

 

9 http://physiology.lf2.cuni.cz/teaching/pohyby_git/index.htm , (23.2.09) 

 

10 http://mefanet-motol.cuni.cz/download.php?fid=5., (5.2.09) 

 

11 Tlaskalová-Hogenová H. : Střevní imunitní systém a komensální  bakterie;   

    Medical Tribune 2008; 11: A5 s. 

12 Miura S., Tsuzuki Y., Hokari R., Nagata H., Ishii H. : Lymphocyte Migration to   

   the Intestina Mucosa and its  Relation to Mucosal Defence; book: Organ   

   Microcirculation, Springer Tokyo, 2005: 213 – 221 p. 

 

http://en.wikipedia.org/wiki/Intestinum_tenue
http://www.upol.cz/fileadmin/user_upload/FTK-%20%20%20%20dokumenty/Katedra_fyziologie/Travcitrakt.ppt
http://www.upol.cz/fileadmin/user_upload/FTK-%20%20%20%20dokumenty/Katedra_fyziologie/Travcitrakt.ppt
http://www.lf3.cuni.cz/ustavy/histologie/ppt/git2-ho.ppt
http://nova.medicina.cz/verejne/clanek.dss?s_id=4079#B
http://biomikro.vscht.cz/biol2/documents/Travici_system.pdf
http://physiology.lf2.cuni.cz/teaching/pohyby_git/index.htm
http://mefanet-motol.cuni.cz/download.php?fid=5


 - 79 - 

13 Paulsen D. F. : Histologie a buněčná biologie, Nakladatelství a     

    Vydavatelství H & H, 2004: kap. 15 218 – 233 s. 

  14 www.tevaeu-oncology.com/uploads/Fluorouracil%20SPC%20020911.pdf ,    

    (22.1.09) 

15 http://www.cancer.gov/Templates/drugdictionary.aspx?CdrID=43130 ,    

    (28.2.09) 

16 http://www.koc.cz/pro_lekare/programy/dpd-online/obecne_informace.html ,     

   (28.2.09) 

17  http://www.linkos.cz/pacienti/lecba/leciva.php?latka=5-fluorouracil  ,  

    (28.2.09) 

18
 Longley D. B., Harkin D. P., Johnston P. G.: 5-Fluorouracil: mechanisms of   

   action and clinical strategies; Nat. Rev. Canc. 2003; 3: 330-338 p. 

 

19 Keefe D. M. K., Brealey J., Goland G. J., Cummins A. J. : Chemotherapy for    

   cancer causes apoptosis that precedes hypoplasia in crypts of the small     

   intestine in humans; Gut 2000;47: 632-637 p. 

 

20 Saegusa Y., Ichikawa T., Iwai T., Goso Y., Okayasu I., Ikezawa T.,      

Shikama N., Saigenji K., Ishihara K. : Changes in the mucus barier of the rat    

    during 5-fluorouracil-induced gastrointestinal mucositis; Scand. J.     

    Gastroenterol. 2008; 43 (1): 59 – 65 p. 

 

21 Vokurka S. : Mukozitida dutiny ústní a gastrointestinálního traktu u pacientů   

     po chemoterapii – přehled; Klinická onkologie 20; 2007; 1: 23 – 28 s.  

 

22  Sonis S. T. : Pathobiology of mucositis; Oncology Nursing; 2004;        

    20 (1): 11 – 15 p. 

http://www.tevaeu-oncology.com/uploads/Fluorouracil%20SPC%20020911.pdf
http://www.cancer.gov/Templates/drugdictionary.aspx?CdrID=43130
http://www.koc.cz/pro_lekare/programy/dpd-online/obecne_informace.html
http://www.linkos.cz/pacienti/lecba/leciva.php?latka=5-fluorouracil
http://www.nature.com/nrc/journal/v3/n5/full/nrc1074.html
http://www.nature.com/nrc/journal/v3/n5/full/nrc1074.html
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Saegusa%20Y%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Ichikawa%20T%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Iwai%20T%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Goso%20Y%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Okayasu%20I%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Ikezawa%20T%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Shikama%20N%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Saigenji%20K%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Ishihara%20K%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus


 - 80 - 

23 Daniele B., Perrone F., Gallo C., Pignata S., De Martino S., De Vivo R., 

Barletta E., Tambaro R., Abbiati R., D'Agostino L. : Oral glutamine in the 

prevention of  fluorouracil induced intestinal toxicity: a double blind, placebo 

controlled, randomised trial; Gut; 2001; 48: 28-33 p. 

24  http://www.humatex.cz/informace-o-huminovych-latkach.html , (22.1.09) 

25 Vrba V., Huleš L. : Humus - půda - rostlina (3) Humus a    rostlina: Rozpustné    

humusové látky v ekosystému. Biom.cz [online]. 2006: 11-23 s.  

26   http://www.sdas.cz/showdoc.do?docid=244 , (22.1.09) 

27   http://www.reach-for-   

    life.com/information/xlfulvic/Archive/Fulvic%20Acid%20Study.pdf , (14.2.09) 

28 http://is.muni.cz/th/151221/prif_b/Vliv_huminovych_latek.txt  , (3.3.09) 

29
 http://www.sapropel.lv/humate.html , (27.1.09) 

30  MacCarthy P. and Rice J. A. : Industrial Applications of Humus: An Overview; 

edited by Senesi N. and  Miano T. M. : Humic Substance in the Global 

Environment and Implications on Human Health; Elsevier Science B.V.; 

1994: 1209 – 1223 p. 

31  Klöcking R. : Humic substance as potential therapeutics; edited by Senesi N. 

and Miano T.M.: Humic Substance in the Global Environment and 

Implications on Human Health; Elsevier Science B.V.; 1994: 1245 – 1257 p. 

32    Jurcsík I. : Possibilities of applying humic acids in medicine (wound healing 

and cancer therapy); edited by Senesi N. and Miano T.M. : Humic Substance 

in the Global Environment and Implications on Human Health; Elsevier 

Science B.V. ; 1994: 1331 – 1336 p. 

33  http://www.balneoterapie.info/raselina.html , (11.2.09) 

34    http://www.cedelab.cz/soubost/kveten07.pdf , (26.1.09) 

35  http://www1.lf1.cuni.cz/~kocna/glab/fig71.jpg  , (1.4.09) 

http://www.humatex.cz/informace-o-huminovych-latkach.html
http://www.sdas.cz/showdoc.do?docid=244
http://is.muni.cz/th/151221/prif_b/Vliv_huminovych_latek.txt
http://www.sapropel.lv/humate.html
http://www.balneoterapie.info/raselina.html
http://www.cedelab.cz/soubost/kveten07.pdf
http://www1.lf1.cuni.cz/~kocna/glab/fig71.jpg

