Vyvoj kardiovaskularniho systému

Cévni systém se zacina vyvijet jiz v pribéhu tretiho tydne embryonalniho vyvoje. Nejdrive se objevuji krevni
ostrlivky, nasledné primitivni krevni cévy, které se spoji do primitivniho krevniho obé&hu. Systém lymfaticky az v
tydnu patém.

£ Podrobnéjsi informace naleznete na strance Vyvoj lymfatickych cév, uzlin a sleziny.

Vyvoj primitivniho krevniho obéhu
Vyvoj krevniho obéhu probiha ve dvou fazich:

1. vaskulogeneze,
2. angiogeneze.

Vaskulogeneze

Prvni dé&j, ktery vede k tvorbé obé&hového systému, je vaskulogeneze. Pri ni se tvofi krevni ostrlivky a zaklady
budoucich cév.

Tento soubor dé&jl je fizen rlstovymi faktory, FGF2 (fibroblastovy rlstovy faktor 2), ktery plsobi na buriky
extraembryonalniho mezodermu a pozdé&ji i na bunky mezodermu intraembryonéiniho. Pdsobenim FGF2 dochazi k
diferenciaci a tvorbé hemangioblastd, ty vytvareji shluky zvané krevni ostravky.

Vlivem jiného rlistového faktoru - VEGF (rlistovy faktor cévniho endotelu) - dochazi k diferenciaci jednotlivych
bunék krevnich ostrlvkd. Tento faktor produkuji okolni mezenchymové bunky. VEGF se vaze na dva druhy
receptord, receptor typu | a receptor typu Il, nejdrive se vaze na receptor typu Il. Tato interakce vede k diferenciaci
povrchovych hemangioblastl krevniho ostrlivku v primitivni endotelové bunky, tzv. angioblasty. Také plsobi na
bunky uvnitf krevnich ostrivkd, které nejsou v kontaktu s okolnim mezenchymem, a ty se méni v prvni kmenové
buriky zvané krevni kmenové bunky.

VEGF se také vaze na receptor typu I, coz vede k propojovani angioblastd a utvareni mezibunéénych spojd,
predevsSim zonulae occludentes. Tim vznikaji prvni cévy. Uvnitr téchto primitivnich krevnich cév proudi primitivni
krvinky, které tvori hemoglobin, ale maji zachované jadro. Z{stavaji tedy v podobé erytroblastd.

Angiogeneze
Hemangioblast
Druhym krokem vedoucim ke vzniku primitivniho krevniho obé&hu _/ :
je angiogeneze, coz je soubor dé&jd, které vedou k propojovani @ ; —_—
primitivnich krevnich cév a tvorbé krevniho recisté. — ) =
Tento dé&j je opét fizen rlstovymi faktory, VEGF, TGF-B Vasculogenesis Angiogenesis

(transformacni rlstovy faktor beta), PDGF (desti¢kovy rlstovy
faktor). Pod vlivem téchto faktorl dochdzi k rdstu primitivnich
cév, puceni novych vétvi a vytvareni celych siti.

Nasleduje propojovani krevnich recist, kterd vznikaji na nékolika mistech soucasné:

= ve splanchnopleure extraembryonalniho mezodermu zloutkového vacku,
= v somatopleure extraembryondiniho mezodermu choria a zarodecného stvolu,
= v tzv. kardiogenni zéné uvniti embrya (v oblasti budouciho srdce).

Na konci trfetiho tydne se vSechna jednotlivd cévni rfelisté propoji a vznikéd primitivni krevni obéh.

Vyvoj srdce
Vyvoj srdce mlzeme rozdélit do nékolika stadii:

. cor tubulare duplex,
. cor tubulare simplex,
. cor sigmoideum,

. embryonalni srdce,

. fetdIni srdce.
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Srdce se vyviji v tzv. kardiogenni zéné, kterd je v hlavové ¢asti trojvrstevného terciku ve splanchnopleure
intraembryonalniho mezodermu. Tato oblast je podkovovitého tvaru a sah& od oblasti primitivniho uzlu az pred
oropharyngovou membrdénu, kde se obé strany

spojuji a tvori kompletni podkovu. Vznik této zény S

fidi kombinace réznych faktord. /'_ q\

V této oblasti dochazi k expresi transkripcniho
faktoru 'NKX2,5'. Tento faktor je zadsadni pro
tvorbu srdecni svaloviny. V ostatnich oblastech
mohou také vznikat cévy, ale pouze v oblasti
kardiogenni zény v misté s expresi NKX2,5 mize
dojit k tvorbé myokardového obalu primitivnich
cév.
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BMP 2 inhibice NKX2.5
BMP 4 WNT

Oblast s expresi transkripcniho faktoru NKX2,5 je
vymezena pomoci exprese jinych faktord:

1. Expresi BMP 2 a 4 (kostni morfogeneticky
protein), které jsou produkovany periferné v
oblasti laterdiniho mezodermu a endodermu.
2. Inhibici faktoru WNT, ten je normalné
exprimovan v celém trojvrstevném terciku, ale pouze v hlavové ¢asti je jeho exprese inhibovéna, a to pomoci
inhibitord Crescent a Cerberus.

Schéma exprese BMP, inhibice WNT a exprese NKX2,5

Kdyz prekryjeme oblast, kde se nachazi BMP 2 a 4, a oblast, kde je inhibovdn WNT, dostaneme tvar podkovy a tedy
oblast, kde je exprimovan NKX2,5.

Cor tubulare duplex

V oblasti kardiogenni zény se béhem tretiho tydne vyvoje objevuji krevni ostrivky, asi den az dva po vytvoreni
krevnich ostrlivku v extraembryonalnim mezodermu. Tyto krevni ostrivky za¢nou obklopovat primitivni myoblasty.
V pribéhu angiogeneze dojde k tvorbé cévniho recisté. Jednotlivé ¢asti za¢nou splyvat a vytvori dvé endokardové
trubice obalené vrstvou myokardu.

Cor tubulare simplex

Pri ohybani embrya se obé endokardové trubice za¢nou presouvat z hlavové ¢asti do hrudni oblasti. Vlivem
kraniokaudalniho ohybani se obé endokardové trubice priblizuji, az ve stfedni ¢are splyvaji, coz ddva vzniknout
jednotné srdecni trubici. Tato trubice je vystland endokardem a obalena myokardovym plastém, jehoz sekrecni
¢innosti vznika docasna vrstva srdce (srdecni rosol), kterd oddéluje endokard od myokardu a dava vzniknout
prevodnimu systému srde¢nimu. Kranialné do srdecni trubice vystupuji zédklady prvnich tepen a kaudalné vstupuji
zéklady prvnich Zil.

Postupem casu se na srdecni trubici zacnou objevovat jednotliva zGzeni, ¢imz se celd trubice rozdéli do nékolika
¢asti:

=V nejkauddlnéjsi ¢asti vznika oblast sinus venosus, coz je prvni oddil srdecni trubice, ktery je zpocatku
zdvojeny.

= Druhou &3sti je spolecna primitivni sin.

= Treti oddil tvori oblast ventriculus primitivus, nebo-li primitivni komora, kterd je od primitivni siné oddélena
zUzenim (sulcus atrioventricularis).

= Posledni ¢asti srdecni trubice je bulbus cordis, ktery je od primitivni komory oddélen pomoci sulcus
bulboventricularis.

Takova srdecni trubice je jiz schopna prvnich kontrakci, které se objevuji od 22. dne. Z pocatku jsou nepravidelné

a posouvaji krev riznymi sméry, ale od konce ¢tvrtého tydne dochazi k synchronizaci, coz umoznuje
jednosmérny tok krve.

Cor sigmoideum

Cor sigmoideum, nebo-li také srdecni klicka, vznikd ohybanim srdecni trubice. Tento proces je ukoncen 28. den
vyvoje. Rotace srdecni trubice probiha nékolika sméry:

= oblast bulbus cordis rotuje smérem doprava a dold, takZze vykonava ventralni a kaudalni pohyb,
= oblast srdecni siné a sinus venosus rotuje doleva a nahoru a dostava se dorsalné za bulbus cordis, kond tedy
dorsélni a kranialni pohyb.

Tim vznika zaklad pro definitivni tvar srdce.
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Embryonalni srdce
Vznikd ze srdecni klicky vlivem septace a oddéleni vsech definitivnich ¢asti srdce.

2 Podrobnéjsi informace naleznete na strance Embryonalni septace srdce.

Fetalni srdce

Po ukonceni septace se embryonalni srdce méni na fetalni. Fetalni srdce ma oddélené obé komory, vytokovy oddil
srdce. V sinovém septu zlstdva drobny otvor, foramen ovale, diky némuz zlstavé zachovana komunikace mezi
obéma sinémi. To je dllezité pro specificky krevni obéh plodu.
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