Sejt eés szovetkarosodas,
adaptacios zavarok,
anyagfelhalmozodasok

Semmelwels Egyetem
Il. Sz. Patologiai Intéezet



Hypoxia, Ischaemia

Ischaemia# hypoxia

* Ischaemia: a vérellatas zavara
« Hypoxia: az oxigénellatas zavara

Az ischaemia az elégtelen oxigéenellatason tul elegtelen
tapanyagellatassal is jar

A hypoxia leggyakoribb oka az ischaemia, de egyeb
korallapot is okozhatja, pl. a vér csokkent oxigenszallito
kapacitasa (pl. anaemia)



Hypoxia, Ischaemia

* Reverzibilis karosodas: a szerkezeti- és
mukodeszavarok meg reperfuzio soran
helyreallithatoak

* Irreverzibilis karosodas: a reperfuzid mar nem
kepes helyreallitani a karosodasokat

Reperfuzios karosodas: a hypoxia okozta biokémiali
folyamatok miatt az oxigénellatas helyreallasa reaktiv
oxigenszarmazekok (ROS) képzbdésehez vezet, mely
tovabbi sejtkarosodast okoz



Normal

Hypoxia, Ischaemia

" karosodas
2 ® :
— o & Lo
‘s O 09 SRS
% o 0 c;\%?f{g
B 2 . VPG
@ \© ) Kromatin i :
S ¥ Slenrn:nn"llmnl{ W & . PN
Q =
< ‘o
’ S I S
Sejthalal Sejtmembran- és
magfragmentécio
(7] =
D @ \3
—s - LN O
S o EB duzz’ad?s, Necrosis G
- riboszémak > 2
N o Pair
a = levalasa
> ' . , . g y o'
) f Lizoszomak rupturaja - . kondenzacio Py
E -a \_/(
n Membrane blebs '

mitokondriumok

Mielinfigurak




Necrosis




Necrosis
Morfologia:

1. Duzzadas: a sejtmembran pumpamechanizmusai (pl. Na/K ATPaz)
energiaigényesek - novekvd ic. Na-konc. >fokozott vizfelvétel

2. Eosinophilia: Savas vegyhatasu metabolikus termékek (pl. tejsav) 2
a sejt pH-ja csokken, DE
a mitokondriumok és lizoszomak duzzadnak, membranok pusztulnak,
ami litikus enzimek felszabadulasahoz vezet
- a pH neutralissa, majd alkalikussa valik + a denaturalt fehérjékhez
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Necrosis

3. Mielinfigurak kialakulasa
a degradalt sejtmembranokbal

4. Sejtmag eltiinése
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5. Meszesedések zsirsavak és a
megnovekedett ic. Ca-koncentracio
miatt Ca-szappanképz6dés
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Necrosis —megjelenési formak

1. Koagulacios necrosis

2. Kollikvacios necrosis

Specialis formak:

a) Sajtos necrosis
b) Zsirnecrosis

c) Fibrinoid necrosis



Necrosis —megjelenési formak
1. Koagulacios necrosis

» kialakulasakor a fehérjék denaturacioja dominal

« Példak: a legtobb parenchymas szerv infarctusa (kivéetel agy), daganatok,
savnyelés
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Necrosis —megjelenési formak

1. Kollikvacios necrosis

« kialakulasakor a proteolitikus enzimek aktivitasa dominal

« Példak: baktérium és gomba okozta fert6zéses léziok, agy
anaemias vagy haemorraghias infarctusa, daganatok

« Az elhalt szovet lagyabb a kornyezeténél

Agyi infactus Abscessus (fert6zd agens esetén)



Necrosis —megjelenési formak

Specialis formak
Sajtos necrosis (caseatio)
« A koagulaciés necrosis specialis tipusa

* Tuberkulotikus léziok centralis réeszén a Mycobacterium tuberculosis
toxicus peptido-glikolipidjének hatasara

A klasszikus
coagulatios
N necrosissal
vilagos szemben a szoveti
amorf szerkezet

megsemmisul, a
sejtek korvonalai
nem sejthet6k.

SZemcses,
sajtra

emiekezteto Bk s A necrosis kortl

gyulladasos sejtek
« T-sejtek
« Macrophagok
« Epitheloid sejtek
T h« « Langhans-tipusu
3 5 8 "3 e Al oriassejtek
4 33; BT Mm J
Részletesebben lasd a Kronikus gyulladasok c. e/oadason és a Tudobetegsegekl c. gyakorlaton!




Necrosis —megjelenési formak

Specialis formak

Zsirnecrosis
« Zsirszovetet érintd forma
« Példak: akut pancreatitis, zsirszovetbe adott injekciok, nagy mennyiségi
zswszovetbol felepulo szervek traumas serulesel (pl. emld)

apro krétafehér, szappanszert
gocok

« az elhalt zsirsejtek bizonytalan
& hatarai latszanak, calcificatio

Fibrinoid neCFOS'fS —

* Ereket érintd forma, erek falaba lerakédott
inszudalodott plazmafehérjék © fehérjék

. Példék: ja clenk

: N : " = eosinophil
mallgnus ypertonia (ves.e erek), P festédeésiiek
autoimmun betegségek (immunkomplexek), & & (a fibrinhez
vasculitisek ‘ hasonloan,
iInnen az

elnevezés)



Apoptosis

DEFINICIO: Normal vagy patologias sejtekben

kialakulo szabalyozott sejthalal

Programozott sejthalal,
Szoveti homeostasis biztositasa
Pro- és antiapoptotikus fehérjék szabalyozasa alatt allo folyamat
2 utvonal:
 Intrinsic (mitokondrialis) utvonal — Bcl-2 csalad fehérjék
« Extrinsic (halal-receptor) utvonal — Fas és Fas-L kolcsonhatasok
Veégs6 kozos ut: kaszpazok aktivacioja = DNaz és proteaz enzimek aktivacioja

Okai:
*Fizioldgiasan feleslegessé valt sejtek eltavolitasa a szervezetbdl

*SejtmUkodeést sulyosan karositd genetikai és strukturalis hibat szenvedett
sejtek, a sejteknek el kell pusztulniuk, nehogy a hiba az utdédsejtekben
megjelenjen



Necrosis < Apoptosis
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Phagocyta sejtek

phagocytosisa

» Az apoptosis a necrosissal szemben sejtszinten szabalyozott folyamat
» Morfoldgiai kulonbségek



Apoptosis
Morfoldgia:

1. Cytoplasmaban éléenk eosinophilia
Sejt alakja kerek vagy ovalis
Kromatinkondenzacio,

-aggregacio és marginacio

2. Karyorrhexis

3. Apoptotikus testek

4. Phagocytosis gyulladasos
valasszal




Adaptacios zavarok

Adaptacio: valamilyen karositdo hatasra a sejtekben,

szovetekben Uj egyensulyi allapot alakul ki, mely a sejt
életben maradasat biztositja

. Atrophia (sorvadas)
Hypertrophia

. Hyperplasia

. Metaplasia

o0 WD



Atrophia

DEFINICIO: Sejtek /szdvetek /szervek

patoldgias vagy fiziologias zsugorodasa

» A szerv funkciéjanak kvalitatativ és kvantitativ
csokkenésével jar
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thymus fiziologias involutioja

— Fiziolégias (involutio)
példak: embrionalis képletek visszafejlédése (ductus
thyreoglossus, thymus, ductus Botalli) novekedési
faktorok hianya

— Patoldgias
peldak:
lokalis pl. oxigenizacié romlasa miatt (veseatrophia),
generalizalt pl. alultaplaltsag miatt

» Sejtalkotok csbkkent szintézise vagy fokozott lebontasa

* Egy ideig reverzibilis

« Akarositd hatas hosszabb fennallasa esetén a sejtek
elpusztulnak, helylkon zsirszévet és kbtészovet jelenik meg




Hypertrophla

* Harantcsikolt izmok és a szivizom sejtjei csak
hypertrophiaval tudnak reagalni

* A megnagyobbodott sejt szerkezeti elemei is felszaporodnak
— Fizioldgias
peldak: terhes uterus (egyben hyperplasia),
Izomhypertrophia bizonyos formai

— Patologias



Hypertrophia

Patologias hypertrophia

Szivizom hypertrophia Hugyhdlyagfal-izomzat hypertrophiaja
hypertonia miatt vizeletretencio miatt



DEFINICIO: Szerv vagy szdvet megnagyobbodas, mely a
sejtszam emelkedeéseébdl ered
* A funkcionalo sejtek szama né

« Osztodasra kepes sejtekbol felépuld szovetekben

— Fiziologias
példak: ternes uterus (egyben hypertrophia),
laktalo eml6k

— Patologias
» Sokszor hormonalis hatas kovetkezménye ’ |
 Gyulladas, szovetpusztulas is indukalhatja Terhes uterus

« Sebészi rezekcio utan(pl. a megmaradt majszovet hyperplasiaja
parcialis hepatectomia utan)




Hyperplasia

Patologias hyperplasia

Mellékvese hyperplasia Prostata hyperplasia

Struma



Metaplasia

e allandésult karosito hatas kovetkeztében

» egy érett sejttipus helyén egy masik érett sejttipus jelenik meg — a
karositd agenssel szemben érzekeny sejttipus egy arra
rezisztensebb valtja fel

Részletesebben 1asd az Altaldnos daganattan I. c. gyakorlaton



Sejten beliili anyagfelhalmozodasok

* A sejt mikodeészavarainak egyik
kdvetkezménye
— A sejt sajat normalis vagy abnormalis termékei
— A kornyezetbdl a sejtbe jutd anyagok
— Pigmentek

* A sejt ezeket az anyagokat nem képes lebontani vagy
nem tudja eltavolitani

Az anyagfelhalmozddas a sejtek kilonb6z6 mérteki
karosodasat okozhatja



Sejten beluli anyagfelhalmozdédasok

e Lipidfelhalmozddas:

A maj zsiros degeneratioja:.

* A ma3j altalanos valaszreakcidja kulonboz6 korallapotokra (a zsiranyagcsere f6 szerve)
* Elhizassal tarsulo diabetes
« Ehezés
* Toxinok: pl. alkohol

+ Patofiziologia valtozatos
» Trigliceridek tulzott felhalmozddasa
* Apoprotein termel6dés akadalyozottsaga
» Zsirsav-oxidaci6 gatlasa

* Enyhe esetben nem karositja a sejtmikodeést, reverzibilis
* Asulyos esetek sejthalallal jarhatnak, veszeélyeztetd korkép alakul ki (Isd. a Majbetegségek c. eléadason)



Sejten beluli anyagfelhalmozdédasok

 Fehérjefelhalmozédas (zavart fehérje transzport, abnormis konformacioju fehérjek):

Tau fehérje felhalmozddas
Alzheimer-betegseg
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Sejten beluli anyagfelhalmozdédasok

« Pigmentek felhalmozddasa
Exogén pigmentek

Tetovalas



Sejten beluli anyagfelhalmozdédasok

« Pigmentek felhalmozddasa
Endogén pigmentek

Haemosiderin
kronikus pangas

Lipofuscin



Amyloidosis

DEFINICIO: Specifikus fehérjék extracellularis
felnalmozodasa, mely az érintett szervek

megkemenyedéséet, megnagyobbodasat es Romhényi Gyérgy
muUkodészavarat okozza

« Kulonbozd koros, fibrillaris szerkezetii, extracellularis fehérjék
lerakddasaval jellemezhetd betegség csoport, ,protein missfolding”
rendellenesség

« Szamos 6roklédo eés gyulladasos betegséggel 6sszefliggd allapot



Amyloidosis

A fibrillaris fehérjeaggregatumok proteoglikanokat, glikozaminoglikanokat és
plazmaproteineket kotnek meg (pl. szérum amyloid P-SAP) -

- Amyloid:

o szerkezetileg heterogén, de a morfologiai megjelenés
ugyanolyan — megnagyobbodott, halvany, viaszosan matt

o Kimutatas kongévoros festéssel és elektronmikroszkdpiaval

~ kongo6voros

A kongdbvoros festés polarizalt 7,5-10 nm atm. amlyoid
B-lemezekbdl alld fényben almazold kettéstorést mutat fibrillumok elektronmikroszképpal
Nem elagazodo fibrillumok



Amyloidosis
Etiologia

Kéros mennyiségl fehérje Normalis mennyiség
termelése mutans fehérje termelése

I (pl. transtiretin)

Stimulus Ismeretlen Krdnikus gyulladas Mutacio
l Macrophag
Monoklonalis B- aktivacié
lymphocyta *
proliferacié
* Interleukin-1 és 6
Plazma- i D M*'
sejtek [ -
7 sejtek
v
SzolUbilis W v
Eg:;:rzor: Immunglobulin SAA fehérje Mut.éns.
térszerkezet(i kénnyd lancok franstiretin
fehérje
Korlatozott Korlatozott Aggregacioé
proteolysis proteolysis
GLDEATATLAK AL FEHERJE . AA FEHERIJE ATTR FEHERIJE

FIBRILLUMOK



Amyloidosis
Tipusai
a) Szisztemas: PI..

* Immundyscrasiahoz csatlatozo
« Kronikus gyulladashoz csatlakozo (reaktiv)
« Hemodializis asszocialt

Orokletes formak

familiaris mediterran laz
amyloiditikus neuropathiak
senilis szisztémas amyloidosis

O O O

b) Lokalizalt. PI..

e Senilis cerebralis — Alzheimer-kér
 lzolalt pitvari
 Endokrin

o Medullaris pajzsmirigy carcinoma
o ll. tipusu diabetes



Vese: mérete megnagyobbodik, majd atrophlas
amyloidlerakddas a glomerulusokban késébb az interstitiumban
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Lép: splenomegalia, amyI0|dIerakodas a
folliculusokban (szagdlép) vagy a sinusoidokban (sonkalép)




Ma3j: hepatomegalia, amyloidlerakddas
a Disse-terekben majd a parenchymaban

Sziv: cardiomegalia,
amyloidlerakédas a szivizomrostok kozott



Amyloidosis

Szisztémas amyloidosisban szinte minden szerv érintett lehet:
Pl. gége (Isd. metszet)

LR R

Macroglossia
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