UVOD DO PATOLOGIE
PRICINY NEMOCI



PATOLOGIE

* =nauka o chorobnych pochodech a zménach v lidském
téle (pathos = nemoc, logos = nauka, véda)

e * Patologicka anatomie (morfologie)
e * Patologicka fyziologie (funkce)

e Rudolf Virchow (1821-1902)
zakladatel mikroskopické patologické

* anatomie

* ,Nemoci jsou projevem viditelnych
chorobnych zmén uvnitf bunék.”



Patologicka anatomie

Patologie obecna

- studuje obecné mechanismy vzniku poskozeni organismu a
reakce na néj (regresivni zmeény, zanét, obecna onkologie...)

Patologie specialni

- studuje konkrétni patologické zmeény jednotlivych organu Ci
organovych soustav (pf. vrozené vyvojové vady zaludku,
zanéty zaludku, nadory zaludku...)



Dalsi dulezité pojmy

Etiologie
= pric¢ina (plvod) onemocnéni

Patogeneza
= vznik a vyvoj chorobnych zmén v organismu.

Zkouma sled déju od pocatecni priciny po stav rozvinutého
onemocneni.

Oboji spolu Uzce souvisi (etiopatogeneza).



Vyznam patologie

1. Stanoveni diagnozy
2. Sledovani uspésnosti lecby
3. Preventivni vysetreni

4. Vyuka, vyzkum



Vysetrovaci metody v patologii

. ZAKLADNI
- makroskopické vysetreni
- mikroskopické vysetreni (HE)

II. SPECIALNI
- specialni barveni
imunohistochemické vysetreni

elektronova mikroskopie

molekularné genetické vysetreni

mikrobiologické vysSetreni



Zakladni typy patologicko - anatomickych
vysetreni
* NEKROPSIE (PITVA) - patologicko-anatomicka
* BIOPSIE

* CYTOLOGIE



NEKROPSIE (AUTOPSIE)

Pitva a mikroskopické vysetreni tkani zemrelého, odebranych pfi
pitve.

Dokumentace k pitevnimu vysetreni:

LIST O PROHLIDCE ZEMRELEHO

|. a) Nemoc (stav), ktery pfimo ved| ke smrti (bezprostredni
priina smrti)

b) Predchozi priciny, které zpusobily stav uvedeny
pod a)

a4l

c) Prvotni pricina (zakladni nemoc)
Il. Jiné zavazneé stavy spolupodminujici smrt



Vysledek pitevniho vysetreni shrnuje:

PITEVNIi PROTOKOL

= epikriza (l.-IV.*, korelace, zavér)
+

makroskopicky nalez
+

histologicky nalez

* |. Zakladni onemocnéni
Il. Komplikace

Ill. Bezprostredni pricina smrti
IV. Vedlejsi nalez



Priklad epikrizy:

I. Celkova aterosklerdza (Ce Il, Co lllb, AoTh llla, AoAb Illb, Re Il).
Il. Kalcifikujici ateromovy plat r. interventricularis levé koronarni arterie s nasedajici ¢erstvou trombadzou.
Cerstvy transmuralni infarkt myokardu pfedni sté&ny levé komory srdeéni.
Trombdza endokardu v misté infarktu.
Hypertrofie a disperzni fibréza myokardu levé komory srdecni.

Alveolarni edém plic.
Ateroskleroticka encefalopatie: atrofie mozku, status lacunaris bazalnich ganglii. Postencefalomalaticka
pseudocysta velikosti 5 mm v oblasti capsula interna vlevo.

Cerstvy hemorrhagicky infarkt kéiry levé ledviny.
lll.  Akutni infarkt myokardu.
IV. Nodularni hyperplazie prostaty.
Hypertrofie svaloviny mocového méchyre.
Stav po davno provedené appendektomii.
Noddzni struma.
Antrakdza pleury a mediastinalnich lymfatickych uzlin.

Klinicko-patologicka korelace: |

Zavér: 67-lety pacient s celkovou aterosklerdzou, kalcifikujici sklerézou koronarniho recisté a
Cerstvou nasedajici trombdzou umira na akutni infarkt myokardu.



BIOPSIE

= vySetreni tkani zivych pacientu

Zpusoby odbéru tkani:
A) Operace

B) Kyretaz

C) Samovolné vylouceni
D) Probatorni excize

E) Probatorni punkce
F) Endoskopicka excize



Zasilani bioptického materialu

1. FIXACE - ihned!!!

2. RADNE OZNACENI VZORKU
3. PRUVODKA

Peroperacni biopsie (,,zmrzlak®)



Zpracovani tkané pri bioptickém vysetreni:

. radna fixace (4% formaldehyd)

. prikrojeni

. zaliti do parafinu (po odvodnéni ve vzestupné alkoholové radeé)
. krajeni na tenké rezy mikrotomem

. barveni (hematoxylin-eosin, HE)

. mikroskopické vysetreni

N O O BN

. (specializovana vysetreni - specialni barveni, IHC,molekularné
genetické vysetreni)



Barveni hematoxylin — eosinem:

Jadra bunék se barvi modre hematoxylinem diky obsahu DNA
(bazofilni struktury)

Ostatni struktury se barvi v rizném stupni ¢ervené eosinem
(acidofilni, eosinofilni struktury)

Specidlni vysetrovaci metody:

1. SPECIALNI BARVENI
2. IMUNOHISTOCHEMICKE VYSETRENI
3. MOLEKULARNE GENETICKE METODY (FISH, PCR)



CYTOLOGIE

= vySetreni bunék (jednotlivé nebo v trsech)

+ méné zatézujici
- méneé informativni

Odbér materialu

A) Stér

B) Vyplach (pr. BAL)

C) Punkce (solidniho loziska nebo tekutiny)



PRICINY NEMOCI

NEMOC

= porucha zdravi. Projevem nemoci je zména Cinnosti nebo
vzhledu orgdnd.

PRUBEH NEMOCI:
a) zacatek
b) vlastni onemocnéni
c) konec
* uzdraveni
* smrt
* neuplné vyléceni



ROZDELENI PRICIN NEMOCI

. ZEVNI

- fyzikalni (mechanické, termické, atmosférické, el.proud, zareni)

- chemické (jedy, ziraviny)

- biologické (bakterie, viry, plisné, paraziti)

- poruchy vyzivy (nedostatek/nadbytek potravy Ci jeji nékteré
slozky)

II. VNITRNI
- genetické (chromosomalni, genové, multifaktorialni)
- imunologické (alergie, autoimunita, snizena imunita)

- dispozice



Fyzikalni priciny nemoci |.

Mechanickeé

Rany otevrené

- rezné, secné, bodné, trzné, trzné zhmozdéné, strelné,
odérky

Uzavrend poranéni

- hematomy, lacerace (natrzeni) vnitrnich organd,
zlomeniny (fraktury), podvrtnuti (distorze), vykloubeni
(luxace) kloubd...



Fyzikalni priciny nemoci Il.

Teplo

Popaleniny

1. stupen — erytém = zarudnuti

2. stupen — buly = puchyre

3. stupen — postizeni sSkary (nekrdza dermis)

4. stupen — postizeni hlubsich struktur (zuhelnaténi)

Upal — ztizené ochlazovani organizmu

UZeh — pfimé sluneéni zaFeni na nekrytou hlavu




Fyzikalni priciny nemoci lll.

Chlad

Omrzliny — stazeni cév a nedostatecné krevni zasobeni tkané,
morfologicky podobnost s popaleninami.

,Nachlazeni” - snizeni odolnosti epitelu dychacich cest k
infekcim, zanéty dychacich cest)

Podchlazeni

t < 32°C - apatie, letargie
t < 28°C —smrt podchlazenim



Fyzikalni priciny nemoci IV.

Atmosférické vlivy
- dekompresni (kesonova) nemoc — potapéci

- vyskova horskd nemoc:

Pocatecni priznaky: nauzea, zvraceni, bolest hlavy, malatnost,
nespavost, dehydratace

Vazné priznaky:
edém plic (vazokonstrikce)
edém mozku (vazodilatace)



Fyzikalni priciny nemoci V.

Poranéni elektrickym proudem

» stejnosmérné napéti — termické poskozeni
» stridavé napéti (50Hz) (120-220V) — fibrilace komor

Elektromagnetické zareni
» viditelné zareni A=350-760 nm
» infraCervené zareni — popaleni a zdkal oéni ¢ocky

» ultrafialové zareni — zvyseni rizika vzniku koznich zhoubnych
nadoru (fototyp)

» ionizujici zafeni — gamma, rentgenové
-rizné poskozeni tkani dle jejich citlivosti



CITLIVOST TKANI K ZARENI

1. TKANE RADIOSENZITIVNI
- gamety, kostni dren, epitel GIT, tkané plodu

2. TKANE RADIOREZISTENTNI
- kost, vazivo, chrupavka, jatra

3. TKANE RADIOREAKTIVNI
- kize, mozek, pankreas, ledviny
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Chemické priciny nemoci

Kyseliny, louhy — poleptani (odi, jicen, klze)

Intoxikace
e ethanol

e methanol

e |éky

* ruzné chemické latky
* drogy

plyny (CO)



Biologickeé priciny nemoci I.

VIRY:

- Castice obsahujici genetickou informaci
- schopnost vstoupit do bunék

-k rozmnozeni musi vyuzit vybavu
hostitelské bunky

Poskozeni organismu:

a) primé poskozeni napadené bunky

b) poskozeni imunitni reakci hostitele proti napadenym burnkam
c) podil na rozvoji zhoubnych nadort (HBV, HPV, EBV...)



Biologické priciny nemoci Il.

Cesty vstupu viru do organismu (nakaza):
® inhalacni - dychacim systémem (ryma, pneumonie)

® aglimentarni - travicim systémem (HAV, akutni
poliomyelitida)

® parenterdlné - pohlavnim stykem (HIV, HPV, HBV..)

- poranénim (HBV, HCV, klistova
encefalitida), pokousanim
(rabies = vzteklina)

- transplacentarné z matky na plod
(rubeola = zardénky)



Biologické priciny nemoci lll.

BAKTERIE:
- schopné samostatného mnozeni

Poskozeni organizmu:
a) pusobenim toxinu
b) patogenni imunita (TBC, syfilis)

Pyogenni bakterie: vyvolavajici hnisani (streptokoky, stafylokoky;,
pneumokoky, meningokoky...)

Anaerobni infekce: vyzaduiji prostredi bez kysliku (pf. Clostridia —
hluboké rany...)



Biologické priciny nemoci IV.

MYKOzZY:
- candida
- kozni mykozy

PARAZITI:

- roupy
- tasemnice

- malarie

Oportunni infekce — projevi se jen u pacientU se snizenou
imunitou (pr. soor — moucnivka)



Poruchy vyzivy

Kvantitativni / kvalitativni

Obezita (hypertenze, DM Il. typu, osteoartréza)
Hyperlipidemie

(aterosklerdza,

cholesterolové kameny)

Kachexie

Hypovitamindzy



VNITRNI PRICINY NEMOCI

GENETICKE

- chromozomalni aberace
- genové mutace
- multifaktoridalni dédicnost

IMUNOLOGICKE
- patologicky zvysena imunita: ALERGIE, AUTOIMUNITA
- patologicky snizena imunita: IMUNODEFICIT



CHROMOZOMALNI ABERACE

= poruchy poctu nebo stavby chromosomu
Postizeno je mnoho genu soucasné.

Lze je diagnostikovat cytogenetickym vysetrenim karyotypu.
(Norma: zena 46,XX / muz 46,XY)

A) TRISOMIE - pr. Downuv syndrom
B) MONOSOMIE - pf. Turnertv syndrom
C) PORUCHY STAVBY CHROMOSOMU (delece, translokace...)



Downuv syndrom

e trisomie 21. chromosomu
* v Ceské republice cca 1:1500 Zivé narozenych déti
* riziko stoupa s vékem matky (ve véku 40 let jiz 1:50)

Klinicky obraz:

- mensi, zplosténa hlava (dojem neobvykle kulatého obliceje)

- Sikmy tvar oci zpusobeny uzkymi o¢nimi vicky a kozni rasou ve
vnitfnim koutku oka

- kratky a Siroky krk



- mala usta, vetsi jazyk
- kratké prsty, velka mezera mezi palcem na nohou a ostatnimi
prsty, neprerusena pricna ryha na dlani tzv. opici ryha

NejcCastéjsi pridruzené choroby:

- mentalni retardace

- vyvojové vady srdce

- snizena imunita

- vysoke riziko vzniku akutni lymfoblastické leukemie atd.



GENOVE MUTACE

= poskozeni 1 genu, vedouci k poruse funkce 1 bilkoviny
Ridi se mendelovskymi zakony dédi¢nosti.

A) DEDICNOST AUTOZOMALNI
Al. dominantni
- pf. familiarni hypercholesterolémie
FAP
A2. recesivni
- pr. metabolické choroby - enzymopatie (PKU, CF)

B) DEDICNOST GONOZOMALNI
- pr. hemofilie, Duchenneova muskularni dystrofie



AD dédicné choroby
- vertikalni vyskyt v rodiné (vyskyt ve vice generacich)

AR dédicné choroby

- horizontalni vyskyt v rodiné (dosud zdravi rodiCe, postizené
dité)

XR dédicné choroby
- matka prenasecka, dcera prenasecka, syn postizeny



MULTIFAKTORIALNI DEDICNOST

= dédi¢nost podminéna souhrou mnoha genu

- pt. civilizacni nemoci - hypertenze, diabetes, ateroskleroza,
sklon k nékterym onkologickym onemocnénim, VVV

- neplati mendelovska pravidla

- Casty rodinny vyskyt



PORUCHY IMUNITY

. PATOLOGICKY SNIZENA IMUNITA = IMUNODEFICIT
= nedostatecna schopnost branit se antigenu

a) primarni (vrozeny)

b) sekundarni (HIV, podvyziva, drenovy utlum...)

| oportunni infekce

Il. PATOLOGICKY ZVYSENA IMUNITA = HYPERSENZITIVITA

= nadmeérna obrana proti antigenu (poskodi organismus vice nez
samotny antigen

a) ALERGIE
b) AUTOIMUNITA



TYPY REAKCI PRECITLIVELOSTI

1) ANAFYLAKTICKY (CASNA PRECITLIVELOST)
- nastup v radu minut
- pri 1. setkani probéhne senzibilizace (vytvoreni IgE)
- pri dalSich setkanich se Ag vaze na IgE a uvolnuji se mediatory
(histamin aj.) = *bronchokonstrikce
*vazodilatace
*sekrece hlenu

pr. anafylakticky sok
senna ryma
asthma bronchiale
koprivka



2) CYTOTOXICKY
- Ag je vazan na povrchu bb.
- navazani Pl na Ag vede k aktivaci komplementu a rozbiti bb.
pr. chybna transfuze
fetalni erytroblastéza (plod Rh+, matka rh-)

3) IMUNOKOMPLEXOVY

- Ag vytvori komplex s Pl (imunokomplex), ktery se uklada ve
tkanich

- nasledna aktivace komplementu vyvola zanét

pr. akutni GN
vaskulitidy



4) PRECITLIVELOST ZPROSTREDKOVANA BUNKAMI (POZDNI P.)

- zprostredkuji ji T-lymfocyty
- nastup v radu dni

pr. ekzém
TBC
rejekce transplantatu



