Kronikus gyulladas
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A kronikus (idult) gyulladas leirasa

= Amennyiben az immunvalasz keptelen eliminalni a
karosito tényezot vagy visszaallitani a karosodott
szovetek normal allapotat, a folyamat kronikussa valhat.

m Kronikus gyulladas kialakulhat akut gyulladas folyoma-
nyaként vagy egyes idegen illetve autoantigenekre adott
elhlzodo, tartds immunvalasz kovetkeztében.

= A kronikus gyulladas elsosorban a karositd tényezonek
vagy patologias folyamatnak az adott szdvetben torténo
lokalizalasat, visszatartasat illetve lehet6ség szerinti
semlegesitéset szolgalja.



A kronikus gyulladas:

* |d6ében elhuzodd
(hetek, honapok, évek)

« Szimultan zajlé
- gyulladas,
- szOveti destrukcio,
- gyogyulas (regeneracio / reparacio)

« Sejtes elemei: ,kis kereksejtes” beszlrdodés
(limfocitak, plazmasejtek, macrofagok),

szekunder folliculusok



Kronikus gyulladasos beszlirodeés:
makrofagok, plazmaseijtek, limfocitak
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A gyulladas sejtel(e)mel
- ismeretlen k6zépkoru szerzé maive -

Akut szakban erkezik a
gennykeltdé granulocita.
Hogyha sok a plazmaseit,
limfocita, makrofag,

véget ért a heveny szakasz,
s ez kronikus gyulladas!



Kronikus gyulladas okal

— Ismétlédé akut gyulladasos epizdédok (pyelonephritis);
az akut gyulladas gatolt gyogyulasa (legyengultség)

— Perzisztalo fert6zés
virusok (hepatitis C)
« Lymphocytakban, plazmasejtekben és makrofagokban gazdag
gyulladasos beszlrddés
tbc, syphilis, gomba

« Kesoi tipusu (T-sejt kozvetitett) hyperszenzitivitas €s makrofag
aktivacioé: granulomatozus reakciok

— Toxikus agensek elhuzodo expozicioja
(exogén: SiO2 — silicosis; endogén: lipidek - atherosclerosis)
— Immunmedialt

« Autoimmun betegségek (rheumatoid arthritis, PBC, PSC, SLE
stb)

« Exogeén allergének okozta kérkeépek (asthma bronchiale)



A kronikus gyulladas jellemzéi

* Mononuklearis sejtes infiltracié (makrofagok, limfocitak,
plazmasejtek)

Egyéb sejtek: hizosejtek (Fc-IgE), neutrofil granulocitak,
eozinofil granulocitak (IgE- parazitas, allergias)
« SzOveti destrukcid
« Regeneracio
- Ep szdveti alapstruktdra - restitutio ad integrum
- Karosodott alapstruktura - reparatio:

Gyogyulas kdzvetlendl fibrozissal, nagyobb szovethiany
vagy fel nem szivodo izzadmany, veromleny, thrombus
esetén granulacios szovet kialakulasaval.

Granulacids szovet: Kapillaris-proliferacié /angiogenesis/,
fibroblast és makrofag bevandorlas, kotdszovetképzddés,
heg kialakulasa






A kronikus gyulladas jellemzéi

* Mononuklearis sejtes infiltracié (makrofagok, limfocitak,
plazmasejtek)
Egyéb sejtek: hizosejtek (Fc-IgE), neutrofil granulocitak,
eozinofil granulocitak (IgE- parazitas, allergias)
« SzOveti destrukcio
« Regeneracio
- Ep szdveti alapstruktura - restitutio ad integrum
- Karosodott alapstruktura - reparatio:

Gyogyulas kdzvetlendl fibrozissal, nagyobb szdvethiany
vagy fel nem szivodo izzadmany, véromleny, thrombus
esetén granulacios szOvet kialakulasaval.

Granulacios szovet: Kapillaris-proliferacié /angiogenesis/,
fibroblast és makrofag bevandorlas, kdtdszdvetképzbdés,
heg kialakulasa



Granulacios
szovet



Fibrines pleuritis:
ledorzsolheto izzadmany
- akut gyulladas!

Gyogyulas az izzadmany
szerviilésével, granulacios szovet
segitségével

—

A felszinrol le nem vonhato:
kotOszovet
(fibrotikus — kronikus gyulladas)

Pleuritis chronica adhaesiva
Kiterjedt lapszerinti és szalagos
0sszenovések
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Makrofag (Ma) akkumulacié

» A makrofagok a kronikus gyulladas
kulcsszerepldi, a mononuklearis fagocita rendszer
részei

— A vérben kering6 monocytakbdl szarmaznak

— Szbvet: makrofagok (microglia, Kupffer sejtek, alveolaris
makrofag, sinus histiocytak, osteoclastok)

— aktivalt makrofag (bioldgiailag aktiv faktorok szekrécidja)
« Agyulladas helyén:

- Folyamatos monocita kilepés a keringésbdl
(chemotactikus faktorok, ndvekedési faktorok, stb)

- Lokalis makrofag proliferacio
- Makrofag immobilizacio
- Makrofag aktivacio



Makrofag aktivacio

g

Tissue macrophage

Activated T cell
NONIMMUNE .

ACTIVATION )
(endotoxin, | _ Cytokine (IFN-Y)
fibronectin, ]

chemical :
mediators) Activated macrophage

TISSUE INJURY FIBROSIS

» Toxic oxygen metabolites * Growth factors

* Proteases (PDGF, FGF, TGFB)

= Neutrophil chemotactic » Fibrogenic cytokines
factors * Angiogenesis

e Coagulation factors factors (FGF)

* AA metabolites * "Remodeling"

» Nitric oxide collagenesis




Makrofag-limfocita interakcio kronikus
gyulladasban

T-lymphocyta S

Citokinek

K (pl. IL-12)
Aktivalt / N \
T-lymphocyta \

Aktivalt
macrophag

Antigén
prezentalasa
a T-sejtnek

gyulladasos
mediatorok

Gyulladas

gyulladasos
mediatorok

Gyulladas







Kronikus gyulladas tipusai, formal
« A harom kulcsjelenseg (gyulladas, szOveti destrukcio
és regeneracio / reparacio) aranyatoél fuggden lehet:

- |dult exsudativ gyull.: intenziv gyulladas
exsudatum képzddéssel (kronikus talyog)

- |dult alterativ gyull.: dominal a széveti destrukcio,
melyet regeneracio Kiser, az eredeti szOveti szerkezet
jelent6s atépulesevel (majcirrhosis)

- ldult produktiv gyull.: a gyulladast jelentés reparacio
(fibroblast aktivacio, sarjszbvet- majd kotészovet /heg/
képzbdes) kiseri, koveti (pleuralis adhaesiok)

- Formai: - ,nem-specifikus”,
- specifikus (granulomatézus)



|duilt exsudativ gyulladas




IdUlt exsudativ gyulladas




Idult alteratlv gyullad




|dalt produktiv gyulladas

Pleuritis chronica
(3.29.)




GRANULOMATOZUS (SPECIFIKUS)
GYULLADAS

e OK: nehezen emészthets, eltavolithatd dgensek
e Granuloma:
— Osszetétel: aktivalt makrofagok: ,epitheloid” sejtek —
tobbmagvu oriassejtek, valamint lymphocytak,

plasmasejtek, fibroblastok. A centrumban lehet
necrosis, egyeb gyulladasos sejt (pl.neutrophil) is

— Formai: idegenetest tipusu, fert6zéses €s nem
fertbzéses eredetll immungranulomak
« TObbmagvu oriassejtek:
— idegentest tipusu (idegentest granuloma)
— Touton tipusu (xanthomatosus gyulladas)

— Langhans tipusu (tbc, syphilis, stb): tuberculum,
gumma,
— stb




Granulomaképzbdes

Antigénprezental6 sejt

| Monocytak

Fibroblast :

B Lymphocyta MabrOphag



Granuloma

» ldegentest tipusu (az anyag nem emészthets)

— Talcum, varréfonal, rostok stb - polarizalt feny
idegentest granuloma

— Zsirok — lipophag granuloma, xanthogranuloma

* Immungranuloma (a nem oldodé részecskék
sejt-medialt immmunvalaszt indukalnak)

— Tuberculosis tipusu (centralis necrosis): Tuberculum (sajtos
necrosis), Syphilis - gumma, Lepra — granuloma

— Centralis necrosis nélkul: Sarcoidosis, Crohn-betegség, Lepra

— Macskakarmolasos betegség — granuloma centralis
nekrozissal e€s neutrophil granulocytakkal

— Reumas laz — Aschoff-Talalajev csomé



Idegentest tipusu granuloma

varrofonal kordl
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Touton tipusu
(lipophag) oriassejt
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Reumas laz

Immunolodgiailag medialt, szisztémas gyulladasos betegseg

A" csoportu streptococcusok okozta pharyngitis utan néhany
héttel kezdodo tiinetek

A streptococcusok ,,M” fehérjéje elleni antitestek keresztreak-
cioba lépnek a sziv (auto)antigenjeivel
A reumas szivbetegség fobb jellemzoi:

— endocardialis |€ziok: steril endocarditis a bal szivfél
billentylin (hosszutavu kovetkezmények:
billentyldeformitasok, stenosis €s insufficiencia)

— myocardialis léziok: granulomak (Aschoff csomok)

Anyicskov sejtekkel (jellegzetes macrofagok bo cito-
plazmaval és hernydszerl maggal vagy magokkal)

— pericardialis leziok: fibrines pericarditis €s Aschoff csomok
a subepicardialis zsirszovetben



Reumas laz

Reumas endocarditis
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GRANULOMATOZUS GYULLADAS

 ldegentest granulomak

« Fert6zéses eredetii immungranulomak
— Tuberculosis
— Syphilis
— Lepra
— Macskakarmolas-betegség
— Whipple-kor
— Brucellosis
— Leishmaniasis
— Schistosomiasis
— Gombas fert6zések

 Nem fertézéses eredetii immungranulomak
— Ismeretlen eredetliek (sarcoidosis, Crohn-betegség, PBC)
— Reumas laz
— Vasculitissel jarok (Wegener- gr, polyarteritis nodosa, stb)
— Hypersensitiv pneumonitisek

— Egyéb (panniculitis, malakoplakia, paraneoplazias szindr,
berilliosis stb)



TUBERCULOSIS (GUMOKOR)

« Korokozo: Mycobacterium tuberculosis
(Koch bacillus, 0,2-0,6 um x 1-10 um, savallo,
Ziehl-Neelsen festés)






TUBERCULOSIS (GUMOKOR)

« Korokozo: Mycobacterium tuberculosis
(Koch bacillus, 0,2-0,6 um x 1-10 um, savallo,
Ziehl-Neelsen festés)

« Behatolasi kapu: legutak, garat, vékonybél, bor
« Stadiumai:
— Primer: primer komplexus (Ranke-Ghon goc):
1. tuberculum (tGdd kozepsd részén),
2. lymphangitis,
3. lymphadenitis tuberculosa
— Postprimer (secunder): apicocaudalis terjedés




A) PRIMER TUDOTUBERCULOSIS (0-3 hé
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Kontrollalatlan bacilusszaporodas

r Manndézzal fedett glikolipid
Macrophag manndzreceptor

? NRAMP1
polimorfizmus

‘

~-Endosomalis manipulacié”
* Erés ledllasa
 Savas pH hianya

2 ¢ 3 . Hgtégfalgn phagolysosoma-
' _ képzbdés Bacteriaemia tébbgécu
Mycobacteriumok Alveolaris macrophag szorodassal
B) PRIMER TUDOTUBERCULOSIS (>3 hét)
Alveolaris ) LAktivalt” . @
macrophag /"'& macrophag Sajtos @@ . ‘
e — i NE, necrosis ”

MHC II. T-sejt
receptor
MTB antigén

Tuberkulin pozitivitas
(»hypersensitivitas”)

b Kemokmek Monocyta-
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v 8

bearamlas
Sensitizalt ~ I - 7 ®
Nitrogén-monoxid T-sejt @
és szabad gytkok Epitheloid
granuloma

(,hypersensitivitas”

o REN 4

Baktericid aktivitas
(,immunitas™)
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Sajtosodas
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kismértékd sajtosodas

Massziv haematogen
szorddas
Lép l
MILIARIS TBC
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TUBERKULINREAKTIVITAS



A tbc okozta szdveti reakciok

* Formai:
— Produktiv (proliferativ): el nem sajtosodo
granuloma (ritka)
— Exszudativ (fehérjedus izzadmany, kevés ly)
« Féleg: savos hartyan, tudében, iztletekben
* Pneumonia gelatinosa
* Pneumonia caseosa

— Atmeneti (vegyes) léziok: tuberculum
(a TBC-re jellemzé elsajtosodd granuloma)







EXSZUDATIV REAKCIO




EXSZUDATIV REAKCIO
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Altaldnos immunstatusz (posztprimer TBC-ben)  Immunhianyos
allapot

TBC elleni specifikus immunitas

Hiperszenzitivitas (TBC elleni sejtes /szoveti/ immunreaktivitas)

Produktiv (proliferativ, sejt-gazdag, kotoszovetképzo) 1ézidk

Exszudativ (elsajtosodo / izzadmanyt termeld) §
|éziok




A tbc terjedéese

Lokalis
Lymphogen
Haematogen

Canalicularis (bronchogen,
hagyutakon, nemi szervekben)

Savos hartyakon



A primer tbc lokalizaciol

» TUdO: leggyakoribb: jobb o.,
paravertebralisan, kozepen,
szubpleuralisan

 (Garat: behatolas a tonsilllan at

« Bél: behatolas a terminalis ileumon at,
M.bovis, mesenterialis nycs érintettseg

« Bor: sérilésen at, ,foglalkozasi betegség”




A PRIMER TBC SZOVODMENYEI, TERJEDESE

« Szoras:
— kisfoku (nagygécu haemat. tbc, Simon-féle csucsi
gocok)
— mérsékelt (szubmiliaris, tbc miliaris discreta)
— TOmeges (miliaris tbc, Landouzy-féle typhobaccilosis)

* Epituberculosis (hilusi nycs okozta bronchus dsszenyomas
miatti atelectasia)

» Conglomerat-tuberculosis (szubpleuralis gcok
0sszefolyasabol)

* Primer caverna
 Bronchoadenitis (a sajtos goc betérése a horgébe)

« Specialis formak
— Scrofulosis, tabes mesaraica







Caverna (Ureg)

Heveny fazisban sajtos
belfelszind, levegot
tartalmazo lireg, mely a
sajtos gocok bronchusba
torésével a nekrotikus
massza kitrtlése kovet-
keztében keletkezett.

A gyogyulas soran a
bronchusok felol
behamosodhat.




Miliaris TBC (,k6lesgimokor”)

Kolesnyi (1-2 mm-es gumok)
A gocok elsdsorban produktiv jelleglek
Barmely szakban el6fordulhat

Haematogen (lymphohaematogen) szoras utjan
alakul ki

Megoszlasat a széras utvonala befolyasolja
Minden szervben el6fordulhat
Az agyhartyan: Meningitis basilaris tuberculosa

Immuncsokkent betegben:
Landouzy-féle typhobacillosis
(necrotikus ,miliaris” gocok)



Miliaris TBC (,kolesgumokor
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Posztprimer (szekunder) tbc

» Bronchogen apicocaudalis terjedés
« Caverna

» Relativ szervi vedettseg, rezisztencia
(ezért lehet, hogy csak egy-egy szerv érintett:
izolalt szervi TBC)

» Els6sorban vegyesproduktiv kep (de
lehet exszudativ is jelentésen csOkkent
Immunitas esetén)

« Acindzus, acinonodozus, noddézus gocok, tbc
fibrinonodosa, pneumonia caseosa tuberculosa
acinosa seu lobularis
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Kezdodo cavitatio
acinonodozus tbc-ben




Mindkét csucsban tbc-s caverna. A szonda a
drenald bronchusbdl vezet a cavernaba




Acindzus-lobulari
sajtos pneumonia




A posztprimér tbc
szovodmenyel
Caverna felulfert6z6dés (abscessus, gangraena)
Aspergilloma

Empyema pleurae, pyopneumothorax

Tudovérzés (Rasmussen aneurysma),
haemoptoe, pulmorrhagia

Cavernacarcinoma

Contralateralis és mas szervbe valo
canalicularis terjedés (gége, garat, nyelv, bél)



Nagy caverna a tiidocsucs-
ban. A vérzés a Rasmussen
aneurysma rupturajabol
eredt.




Posztprimer tbc egyéb szervekben

* Vese (,maltervese”)
* Nemi szervek:
— NGi (salpinx), férfi (mellékhere)
« Csont (abscessus frigidus — hidegtalyog)
 |degrendszer



https://ww
w.youtube
.com/watc
h?v=RVYc
S8IVNc4AR
ist=PL2E6
Tbc-s ,maltervese” bl CD7F3335
(3.34.) CAGE1




SYPHILIS (Lues, Vérbaj)

o KOrokozo: Treponema pallidum (spiral alak, 0,1-0,2x6-20 um)
 Formai: Szerzett (és velesziiletett)
— Primer
* 2-3 hetinc. (magatol gyogyul!)  Endarteritis!
* Ulcus durum, bubo indolens
— Szekunder
« 1-3 hénap inc. (a beteg erbsen fert6zo!)
« Maculopapulosus exanthemak, condyloma latum

— Tercier
« Evekkel a megfert6zddés utan (a beteg mar nem fert6z4!)

« Gummaval jar6 sy (gumma: ,rugalmas” granuloma,
centralis necrosis, a tbc-hez hasonlo, ereket tartalmazhat,
barhol lehet, f6leg a majban, kp.ir-ben, sorsa: f6leg hegesedés)

« Kardiovaszkularis sy (aorta felszall szakaszan aneurysma,
billentyl insuff)

* Neurosyphylis: (1) tabes dorsalis (érzépalyak
demyelinisatioja), (2) paralysis progressiva (dementia), (3)
meningovaszkularis




Syphilis (primer):
Ulcus durum




Syphilis (szekunder):

Maculopapulosus
exanthemak

Syphilis (szekunder):
Condyloma latum a gaton



Syphilis (tercier): Aortitis luetica
- fakéreg mintazat
a belfelszinen

Syphilis (tercier):
Aorta aneurysma




Harmadlagos syphilis:
Hepar lobatum syphiliticum

Harmadlagos syphilis:
A nyilak a gummakra mutatnak




Syphilis: gumma szOveti szerkezete
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Veleszuletett (konnatalis) syphilis

« OKk: az anya fert6z0Ottsége (transzplacentarisan, f6leg a
3.trimeszterben)

« Kovetkezmenyek
(1) korai (sulyosabb, Treponema sepsis):

— A magzat elhalasa

— Pemphigus syphiliticus (féleg tenyéren, talpon)
— Hepatosplenomegalia (ttizk6ma;)

— Pneumonia alba

— Dubois talyogok a thymusban

(2) Késbi manifesztaciok (lues hereditaria tarda, enyhebb
esetekben:

« Hutchinson trias (hordo alaku metsz6fog, keratitis,
suketseq)

« Osteochondritis luetica, nyeregorr



Veleszuletett syphilis

Osteochondritis luetica: Kiszélesedett csont-porc hatar a femurban és egy bordaban

Hutchinson trias
részjelensége:
Hordd alaki metszofog,
élén vajulattal

'|I|I'.
Normal nasal bridge

2

b
N ——

Low nasal bridge




LEPRA

m Korokozo: Mycobacterium leprae
(Hansen 1873), homeérsékleti optimum 32-34 °C

m Behatolasi kapu: légutak, bor

m hosszU inkubacios ido (évek), lassu progresszio

m Formai

— Tuberdzus (tuberkuloid) lepra (jo ellenalld képesség a

M. leprae ellen):

granuloma képzes, a felszines idegek és a bor érintettsége,
szeli aktivitast mutato (tomott, eloemelkedo, hyperpigmen-
talt hatarok), centralisan besillyedt, depigmentalt l€ziok

— Lepromatozus lepra (M. leprae elleni rossz ellenaloképes-

segl személyekben):

baktériumokat tartalmazo,
(bor deformitasok - Facies
szemek, felso legutak és a

nabos makrofagok a dermisben
eonina, periférias ideg l€ziok);

herék is érintettek lehetnek



Lepra. Mycobacterium leprae Ziehl-Neelsen festéssel b&rben.
(10.105.)




LEPRA

m Korokozo: Mycobacterium leprae
(Hansen 1873), homeérsekleti optimum 32-34 °C

m Behatolasi kapu: légutak, bor

m hosszu inkubacios id6 (évek), lassu progresszio

m Formai

— Tuberozus (tuberkuloid) lepra (jo ellenallo képesség a

M. leprae ellen):

granuloma képzeés, a felszines idegek és a bor érintettsege,
szeli aktivitast mutatd (tomott, eldemelkedo, hyperpigmen-
talt hatarok), centralisan beslllyedt, depigmentalt léziok

— Lepromatozus lepra (M. leprae elleni rossz ellenaloképes-

segl személyekben):

baktériumokat tartalmazo,
(bor deformitasok - Facies
szemek, felso leégutak és a

nabos makrofagok a dermisben
eonina, periférias ideg 1éziok);

herék is érintettek lehetnek



Tuberculoid lepra

Lepromatosus leprosy
(leonine facies)




« A granulomatdzus gyulladasok egyéb formait is
tudni kell,

* lgy:
— Macsakakarmolas-betegség
— Whipple kor
— Brucellosis
— Leishmaniasis
— Schistosomiasis
— Gombas fert6zések stb

— Nem fertézéses eredetli immungranulomak:
Sarcoidosis, Rheumas laz, Berilliosis stb

— (a kiemelteket nagyon kell tudnil!!l)



