


Reakce vyssich organismt na poskozeni

Komponenty zanétlivé reakce: vaskularni reakce (vaskularni a exsudativni faze) a
bunécna reakce (aktivovana mediatory zanétu (krevni plazma a bunky zanétu)

Zanétiva odpoveéd’(5 Rs):
Recognition of the injurious agent
Recruitment of leukocytes
Removal of the agent

Regulation of the response
Resolution (repair)

Vychodiska akutniho zanétu:

Eliminace vyvolavajiciho stimulu, pokles aktivity zanétlivé reakce, reparace tkan¢
Perzistujici poskozeni a prechod v zanét chronicky

Extenzivni destrukce tkané, jizveni
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Vyvolavajici pfiCiny akutniho zanétu:

m Infekce (bakterialni, virové, mykotické, protozoarni)

m Trauma, fyzikalni vlivy (chlad, teplo, zafeni) a chemické latky

m Nekroza tkané (pf. ischemicka nekroza - infarkt)

m  Exogenni cizorodé latky (pf. stfepiny, tfisky, chirurgicky material,...)
= Endogenni produkty metabolismu (pf. krystaly k. mocové)

m  Patologické imunitni reakce (alergické a autoimunni reakce)



m ZcCervenani (rubor)
m Vyssi teplota (calor)
m Zdufeni, otok (tumor)

m Bolest (dolor)

m Porucha funkce(function laesa)



m Alterace

(poskozeni, regresivni zmeny)

m Exsudace

(vystup tekutin a bilkovin z cév)

m Infiltrace

(zanétliva celulizace spojena s exsudaci)

m Proliferace

(projev reparace, novotvorba vaziva a cév)



Zmény prusvitu cév a pratoku cévami v misté zanétu — peristaticka
hyperémie (dilatace kapilar a postkapilarnich venul)

vasodilatace — indukovana chemickymi mediatory (pf. histamin) — erytém a stiza
krve

Zvysena permeabilita cév a tvorba na bilkoviny bohatého exsudatu
(zanétlivy edém)

indukovano histaminy, kininy, ... — otevfeni intercelularnich junkci mezi
endoteliemi

Tvorba zanétlivého infiltratu
migrace neutrofilt/polymorfonukleara do extravaskularntho prostoru

Reakce lymfatik
Zvyseny prutok lymfy; sekundarni (reaktivni) lymfangitida, lymfadenitida



Leukocyty migrujici z krve do extravaskularnich prostor — do mista infekce ¢i
poskozeni

Migrace leukocytli — mnohostupniovy proces:

Marginace, chabé pfichyceni na endotelie cévni stény a ,,kutaleni* po endotelu
(selektiny)

Pevné prichyceni na endotelie cévni stény (integriny)
Migrace pres inter-endotelialni prostory — leukodiapedeza (chemokiny)
Migrace v interstitialni tkani smérem k chemotaktickym stimulim — chemotaxis

Neutrofily dominantné zastoupeny v casné fazi akutniho zanétu, pozdéji dominance
makrofagt

L. Tethering and Rolling (3electins)
2. Activation {Che ines}
3. Firm Adhésion {(Integrins) 51
4. Transmigration (=g lg-5
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m Bakterialni produkty

m Cytokiny (z rodiny chemokint)

m Komponenty komplementu (C5a)

m Produkty lipooxygenazové signalni drahy(LL'TB,)



Eliminace mikrobt a regresivne zméenenych bunck
fagocytozou s destrukei ve fagolysosomech

Destrukce volnymi kyslikovymi a dusikatymi radikaly
(ROS, NO) generovanymi v aktivovanych leukocytech a
lysosomalnimi enzymy uvolnénymi do extracelularniho
prostoru

/aneétliva reakce v ramci patolooickvch konsekvenci zanétu
A\ ° o V4 Ve V4 g y
poskozuje 1 normalni tkan

Tvorba extracelularnich siti neutrofila (NETraps), NET0za,
podil na fyziologické 1 patologické zanétlivé reakct



m Rozpoznani a prichyceni fagocytované castice na
fagocytujici leukocyt

m Pohlceni fagocytované castice a formovani
fagocytické vakuoly

m Usmrceni a degradace fagocytovaného materialu



Microbe or
membrane

Pseudopod Phagosome
(phagocytic
vesicle)

Partially L,
digested =
microbe

{a) Phases of phagocytosis

Capyright £ 2004 Pearson Edusation, Ina., publishing as Berjamin Cummings,

o Chemotaxis and adherence
of microbe to phagocyte.

) Ingestion of microbe
by phagocyte.

e Formation of a phagosome.

O Fusion of the phagosome
with a lysosome to form a
phagolysosome.

e Digestion of ingested
microbe by enzymes.

() Formation of residual body
containing indigestible
material.

) Discharge of waste
materials.




Leukocyty — neutrofily
Eosinofily, basofily
Lymfocyty
Plasmatické bunky
Makrotagy

Heparinocyty, mastocyty
Trombocyty

Fibroblasty

Erytrocyty
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Histamin Zirné b, basofily, trombocyty | VD, {permeability, Tendotel. aktivace
Serotonin trombocyty VD, Tpermeability

Prostaglandiny Zirné bb, leukocyty VD, bolest, horecka

Leukotrieny Zirné bb, leukocyty T permeability, CHT leu adheze+activ.

Trombocyty aktivujici f.

Leukocyty, endotelie

VD, 1P, leu adhesion+activ.,, CHT,degranulace,...

NO Endotelie, makrofagy Relaxace SM cév, usmrceni mikrobu
Cytokiny (TNF, IL-1) Leukocyty tendotel. aktivace, poskozeni tkané — akutnf faze
|INON Makrofagy, lymfocyty,.. Poskozeni tkané, usmrceni mikrobt
Chemokiny Leukocyty, makrofagy CHT, aktivace leukocyta

ote : b3
Komplement Cb5a, C3a, C5-9, C4b, 2a, 3b Chemotaxe, opsonizace, VD, cytolyza..

Kininovy systém

Bradykinin,...

Tpermeability, VD, bolest,...

Fibrinolyticky systém

Plazminogen-plazmin

Stépné produkty fibrinu - {permeability

Koagulac¢ni systém

Fibrinogen-fibrin

Aktivace endotelii, pfesun leukocyta




Funkce Eikosanoid

Vazodilatace PGL, PGE,, PGE,, PGD,

Vazokonstrikce, agregace a Thromboxan A,
aktivace trombocytt

Zvysena permeabilita cév, Leukotrieny C,, D4, E,4
bronchokonstrikce

Chemotaxe, adheze leukocytt Leukotrien B,




membrane phospholipids
_(phosphatidylcholin and phosphatidylinositol) |

phospholipases (A2, C)

\ arachidonic acid

IlpoxygenaS%/ \ cyclooxygenases

leucotrienes cycloendoperoxndes
PGG;, PGH3

/ prostacyclin\

prostaglandins thromboxanes




Vasoaktivni aminy: histamin, serotonin; VD, Tpermeability

Metabolity kyseliny arachidonové: prostaglandiny a
leukotrieny; vaskularni reakce, chemotaxe,...

Cytokiny: IL-1, TNF, chemokinyj;...; mnohocetné funkce v
procesu migrace leukocytt

Volné kyslikové radikaly (reactive oxygen species; ROS):
poskozeni tkané, usmrceni mikrobt

Dusikaté radikaly (NO): VD, usmrceni mikrobt

Lysosomalni enzymy: poskozeni tkané, usmrceni mikrobua



m Slozky komplementu:

aktivace komplementu—chemotaxe, opsonizace,
fagocytdza, bunécna smrt

m Proteiny koagulacni kaskady:

aktivovany faktor XII—srazeni krve, aktivace kalikrein-
kininové kaskady a komplementu, fibrinolyza

m Kininy:
peptidy vznikajici enzymatickym stépenim
prekurzori—vaskularni reakce, bolest



Utlum kostni d¥ené — snizeny pocet leukocyti
Metabolicka onemocnéni (abnormalni fce leukocyti u DM)

Malignity, sepse, imunodeficity, leukémie, anémie, malnutrice,
hemodialyza

Geneticky podminéna onemocnéni:

Defekty v adhezi leukocytt a jejich migraci cévni sténou, defektni
fagocytdza a oxidativni stres
(LAD-1, LAD-2: absence CD18 nebo vazebného oligosacharidu sailyl-Lewis X)

Detekty v enzymatické aktivite

(chronicka granulomat6zni choroba; deficit MPO)
Defektni formace fagolysosomi
(Chediak-Higashi syndrom — AR)



m Akutni
m Subakutni
m Chronické

m Specifické (granulomatozni)
m Nespecifické (negranulomat6zni)

m Nespecifické zanéty
(leukocyty, lymfocyty, makrofagy; nespecificka granulacni tkan):
- (Alterativni)
- Exsudativni
- Proliferativni



m Alterativni zmény dominujici nad exsudativnimi
a proliferativnimi

m Priklady:
Diftericka myokarditida (diftericky toxin)
Virova hepatitida
Poliomyelitida



m Dominuje proliferace fibroblasti a kapilar (novotvorba
vaziva a cév)—tvorba granulacni tkané—vyzravani ve
vazivo-jizveni

- Reparativni faze vsech zanétu
(chronicka hypertroficka a atroficka forma)
- Reparace numerické atrofie
(sklerotizace, fibrotizace)

- Primarné proliferativni zanét
(fibromatozy, fasciitidy,. . ..)

+ IgG4 asociované onemocnéni (systémové chronické fibroproduktivni zanétlivé
onemocnéni, pf.autoimunitni pankreatitida,.....)



m Serozni

m Nehnisavy — lymfoplazmocytarni
m Hnisavy

m [ibrin6zni

N Gangrenézni

m Povrchové (kuze, sliznice, serozy)

B Interstitialni



m Mala alterace

® Vodnaty exsudat s malou primés{ fibrinu;
katardlni ganét: serozni zanet na sliznicich
produkujicich hlen

m Priklady:

- serdza: serozni perikarditida

- sliznice, kriZe: kataralni rinitida, enteritida, ekzém
(alergicky)

~ Interstitium: urtikarie



Exsudat ser6zniho charakteru
Lymfoplazmocytarni infiltrat

Vyraznéjsi proliferativni zmény

Priklady:

Serdza: nehnisavé meningitidy

Sliznice, krige (casto navazujici na serdni anét): virovée

infekce na sliznicich, chronické gastritidy, kontaktni
alergie — chronické ekzemdermauudy

Interstitium: virové: myokarditidy, sialoadenitidy,
interstitialni pneumonie + zwunitné podminéné: idiopaticka
interstitialn{ pneumonie, glomerulonefritidy;,. ..






infiltrat bohaty na leukocyty

relativne malé mnozstvi fibrinu v exsudatu
Priklady:

Serdza: hnisava peritonitida, empyém hrudniku

Stiznice, kiize: pyosalpinx, kataralné hnisava bronchitida,

Interstitinm: flegmona, absces

Pozanétlivy pseudoxantom, pseudotumor






Exsudat bohaty na fibrinogen-fibrin

Alterace razného rozsahu

Proliferativni slozka

Priklady:

Seroza: fibrinézni perikarditida (cor villosum. cor hirsutum)—fibrinézné produktivni
p ) p

perikarditida—pericarditis constrictiva; fibrindzni pleuritida

- Sliznice, kuiZe:

Krupozni (krupdzni pneumonie) — mald alterace, fibrinolyza—hojeni nebo karnifikace

Diftericky (difterie-zaskrt, dyzenterie-shigel6za) —odlouceni pablany—vied— granulacni
tkan—ijizven{

Priskvarovy (Escharoticky) (nekrotizujici tracheitida, urocystitida) —odlouceni
pablany—vfed— granulacni tkan—jizveni

- Interstitium: revmaticka horecka, polyarteriitis nodosa






m Carovita nekroza proteolyticky zménené tkané
(bakterialni proteolyza), putridni zapach, zména
barvy

m Hnilobné zmény+sekundarni ischemické zmény

m Priklady:

gangrendzni appendicitida, cholecystitida,. ...



Chronicky zanét rozvinuty na podkladé akutniho zanétu
(pt. chronicka osteomyelitida,...)

Primarni chronicky zanét

Resistence infekéniho agens k fagocytoze a intracelularni degradact (tbc, lepra,
bruceloza,...)

Reakce kolem cizich téles (stehy, implantaty, azbest,...)

Reakce na endogenni material (nekroticka tukova tkan, kost, krystaly
cholesterolu, uratd, keratohyalinni hmoty,...)

Ne¢ktera autoimunni onemocnéni (organové specificka 1 organoveé
nespecificka, kontaktni hypersenzitivita — Ag vlastni tkan¢ alterované napf.
niklem)

Specificka onemocnéni nejasné etiologie (IBD,...)
Primarni granulomatézni onemocnéni (sarkoidoza, reakce na beryllium,...)



= Dlouhodobe¢ probihajici— prolongovana zanétliva
odpoved’ na perzistujici stimulus

— aktivni zanét+poskozeni tkané+hojeni

m Kulatobunécna zanétliva celulizace (makrotagy,
plazmocyty, lymfocyty)

m Destrukce tkané (produkty bunck zanctu)

m Reparace (novotvorba vaziva a cév — formace
granulacni tkane, jizveni)



Chronicky vied

Chronicky absces

Ztlusténi stény dutého organu
Granulomatdzni zanét

Fibroza



®m Nedominujici exsudace

m Tvorba vazivové tkané vyzravanim granulacni tkanée
m Pokracujici destrukce tkané+regenerace+reparace

®m Bunécna reakce v chronickém zanctu

- makrotagy, plazmocyty, lymfocyty, eosinofily, zirné
bunky
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m Makrofagy
Derivované z cirkulujicich monocytt periferni krve
Mononuklearni fagocytarni systém (tkanové makrofagy): jatra: Kuppferovy
bunky; lymfatické uzliny, slezina: sinusové histiocyty; CNS: mikroglie; plice:
alveolarni makrofagy

Aktivované bakterialnimi endotoxiny a cytokiny imunitné aktivovanych T
lymfocytd (IFN-y),...

Aktivované makrofagy secernujici biologicky aktivni latky (kyselé a neutralni
proteazy, ROS, NO, metabolity kyseliny arachidonové¢, IL-1, TNE, rastové
faktory fibroblastt, hladkosvalovych bunék,...)

Funkce makrofaga: fagocytdza a destrukce mikrobt, sekrece mediatora
zanétu, prezentace Ag (APC), odpovidaji na signaly od T lymfocytt, spusténi
tkanové reparace,..
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TISSUE INJURY AND FIBROSIS
INFLAMMATION = Growth factors
* Reactive oxygen and (PDGF, FGF, TGFp)
nitrogen species = Fibrogenic cytokines
= Proteases = Angiogenesis factors
= Cytokines, including (FGF)
chemokines
= Coagulation factors
= AA metabolites




m Epidermalni rastovy faktor (EGF)

(regenerace epitelialnich bunck)

m Transformujici rastovy faktor alfa a beta (TGF)
(regenerace epitelialnich bunck)

m 7/ desticek derivovany rastovy faktor (PDGF)
(stimulace proliferace fibroblast, syntéza kolagenu)
m Rustovy faktor fibroblastt (FGF)

(stimulace proliferace fibroblastt, angiogeneze, regenerace epitelii)
m Insulinu podobny rastovy faktor (IGF-1)
(synergisticky efekt s ostatnimi ristovymi faktory)

m Vaskularni endotelidlni rudstovy faktor (VEGFE)
m Tumor nekrotizujici faktor (TNF)

(stimulace angiogeneze)



m Lymfocyty (B a'T)
Interakce s makrofagy

TCR na makrofazich, produkce cytokint (IL-12) stimulujicich T-lymfocyty,
produkce cytokind T lymfocyty (IFN-y), zpétnovazebna aktivace makrofagt

Plazmocyty — derivaty B lymfocytt: produkce protilatek proti perzistujicim
antigenim

m  FEosinofily (imunitni reakce zprostredkované IgE)
Parazitarni infekce

Alergie

m  Zirné bunky
V chronickém 1 akutnim zanétu

IgE navazané na zirné bunky — degranulace a uvolnéni histamint a metabolitt
kyseliny arachidonové

Klicové v alergickych reakcich véetné anafylaktického



* interakce makrofagli s pomocnymi T-ly * vzajemna stimulace makrofaga a T-ly
* aktivace T-ly (cytotoxickych) — bunécna imunita * makrofagy: 1L.-12
* aktivace B-ly — humoralni imunita (protilatky) * aktivované T-ly: IFNy

Cell-mediated
immunity
(attack on
infected cells)

Cytotoxic

T lymphocyte
e Cytokines

(e.g., IL-12)
Activated \ Activated
macrophage

T Iymphncyﬁe
P Presents
antigen to
T cells

_I Et oills

Helper

T call
Hl.u'nrrml
Activates

helper T eell B call

Dt

¥l I:%mlmalo.r}f ’ inflammatory
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zvysena produkce reaktivnich oxidativnich
substanci, cytokini, prozanétlivych transkripCnich
faktori

mediatory zanétu:

indukce genetického poskozeni
indukce bunécné proliferace
inhibice apoptdzy

regulace nadorové angiogeneze



m Barretav jicen — adenokarcinom jicnu
B Ulcerdzni kolitida — kolorektalni karcinom

m Chronicka pankreatitida — duktalni adenokarcinom
pankreatu

m Virova hepatitida B, C — hepatocelularni karcinom

m Atroficka gastritida — adenokarcinom zaludku
m Chronicka B gastritida (Helicobacter pylori) — MALT

lymfom a adenokarcinom zaludku

m Chronicka lymfocytarni tyreoiditida — karcinomy a
lymftomy Stitné zlazy



Granulom: agregat aktivovanych makrofagt, epiteloidnich

Imunitni granulomy

(specificka granulacni tkan, epiteloidni makrofagy, Langhansovy bb)

- tbc (nekrotizujici granulomy) lepra, mykozy, infekeni sklerom
- granulomatézné hnisané zancty (tularémie, brucel6za, mor, nemoc z
kocictho skrabnuti,....)

Opozdény typ piecitlivétlosti/hypersenzitivai reakce IV. typu — bunéény typ, precitlivelosti
na antigeny tbc agens - perzistujici reakce zprostredkovana T bunkaml/ycyto Kiny
zprostredkovany zanct F —1munitni granulomy)

Ockovani proti tb¢ — rozvoj bunécéné imunity —urcita rezistence vuci agens+tkanova
precitlivélost (kaseifikace, kaverny)

Granulomy z cizich téles

Reakce na endogenni castice (keratin, krystaly cholesterolu,....)

Reakce na exogenni materialy

Reakce na nékteré 1éky (granulomy v jatrech po allopurinolu, sulfonamidech,...)

Granulomy z nejistych nebo neznamych pficin
sarkoid6zy, Crohnova nemoc, granulomatézy s polyangiitidou (Wegenerova),....



o1 & B b =

specificky (granulomatoni zanét)

puvodce: Mycobacterium tuberculosis (Kochiv bacil — acidorezistentni
tycka, prikaz barvenim dle Ziehl Nielsena, resp. IF, PCR)

- humanus
- bovis

Brany infekce:
Dychaci cesty (vdechnuti kapének od nakazeného s otevfenou tbc)
GIT (kontaminovana potrava, mléko infikovanych krav)
Piimy kontakt (poranénou kizi — patologové, veterinafi,...)
Transplacentarné
Prostfednictvim M bunc¢k (microfold cells) sliznic
- epitelialni bariéra — spadova lymfaticka uzlina
pt. izolovana kréni tbe lymfadenopatie bez postizeni plic



m tbc uzlik — forma proliferativni — projev rezistence
(specificka granulacni tkan — epiteloidni makrofagy + Langhansovy bb)

m tbc exsudat — forma exsudativni — projev alergie
(serofibrinézni exsudat + Orthovy bb (makrofagy))

+ zesyrovaténi

(kaseifikace, kase6zni popraskova nekroza)

+ kolikvace

(po uvolnéni proteolytickych enzymu polynukleary)
+ kalcifikace

kase6zni (popraskova)
nekroza

epiteloidni bb.
Langhansovy bb.

lymfocyty



tbc mykobakteria fagocytovana makrofagy
pomnozeni mykobakterii intracelularné (nedojde
k jejich lyze)

aktivace CD4+ T-lymfocytd (TH1) v LU
—interferon y —aktivace makrofagti —produkce
TNF —pfiliv monocyti—epiteloidni bb

tvorba NO —oxidativn{ destrukce komponent
stény bakterif T

CD4+T-lymfocyty —aktivace priniku NS Ganioa

cytotoxickych CD8+ T-lymfocytti —destrukce
makrofagu s intracelularné lokalizovanymi
mykobakterii

Monocytes

Rozvoj pozdniho typu pfecitlivélosti —vznik VO
granulomt a kazeifikace —destrukce tkané v Fiboblast— . W
misté zanétu

Imunita —aktivace makrofagu, zvyseni
baktericidni aktivity, zastava replikace bacila

Epithelioid cell




m Primarni (preimunni, détsky typ)
- 1. kontakt organizmu s infekci
- vznik a rozvoj primarnfho komplexu

a4

- Sifeni lymfogenné a hematogenné

m Sekundarni (postprimarni, dospély typ)
- u osob které prodélali primoinfeket; pfi exogenni
superinfekci, pfi reaktivaci primarni tbc

- Sifeni porogenné



m Primarni komplex:

primarni infekt+lymphangiitis+lymphadenitis

m Pi1 inhalacnim vstupu infekce:

pomnozeni v plicich (nespecificka alveolitida,
sérofibrindzni), vznik primarniho infektu (Ghontv infekt,
dolnf laloky plic)+hilova lymfadenititda






m Vyhojeni (90 %)
(zvazivovaténi, hyalinizace, dystroficka kalcifikace (mtze byt zdrojem reinfekce))

m Progrese (zejména u imunokompromitovanych)

m  Pfimé Sifeni z primarniho komplexu
(per continuitatem nebo provalenim kase6znich hmot do bronchi a dale porogenné)
m  Lymfogenni propagace
(do uzlin hilovych, paratrachealnich, krénich (skroful6za))
m  Hematogenni propagace
(navazuje na lymfogenni propagaci nebo provalenim do cév)
Hematogenné rozvoj generalizované miliarni tbc
(organy po celém tele a/nebo plice)
Generalizovana velkouzlova forma tbc (slezina,..)
Systémovy hematogenni rozsev do riaznych organt
(leptomeningy (bazilarni tbc), apex plice (Simonovo lozisko), nadledviny, kosti, ledviny, genital,....)



U osob, které jiz prodélali primarni infekci, senzibilizovanych, s urcitou
rezistenci, ale ne imunitou (vliv staff (senilni tbc), télesné a dusevni utrapy,
podvyziva, $patna hygiena, DM,...)

(opakovana exogenni infekce nebo reaktivace z primarniho komplexu nebo
jinych lozisek z né¢ho vzniklych)

Vytvoreny primarni komplex + organova tbc

Porogenni Sifeni

ZavazZna organova postiZeni

(poruseni velkych cév s krvacenim (Rassmussenovo aneuryzma), deformity

patefe s nasledky pro dychaci systém a srdce, sekundarni amyloidoza,
neplodnost,...)

tbc lozisko—kaseifikace—kolikvace—vyprazdnéni kolikvovanych
hmot—kaverna (oteviena i uzaviena)



» miliarni tbc (slezina, plice)

® generalizovana velkouzlova
tbc (jatra)

® izolovana metastaza‘
(jatra)




Per continuitatem

Porogenné

(z plice do laryngu (postiZeni hlasivek), spolknuti sputa (postiZeni
stfeva); z ledviny do mocovych cest, druhostranné ledviny, prostatyj,....)

Lymfogenné

Hematogenné



Pfiklady granulomatdznich zanétu

onemocnéni pficina Tkarova reakce

Tuberkuléza Mycobacterium the Nekrotizujici-kazeifikujici granulom

Lepra Mycobacterium leprae Nekazeitfikujici granulom,
acidorezistentni bacily v makrofazich

Syfilis Treponema pallidum Gumma: ohraniceno lemem makrofagt

a plazmatickych bunck kolem centralné
nekrotickych bun¢k

Nemoc z kocic¢iho
Skrabnuti

Bartonella henselae

Granulom centralné nekroticky, s

leukocyty

Sarkoidodza

Neznama etiologie

Nekazeifikujici granulomy s
abundantnimi aktivovanymi makrofagy

Granulom kolem
ciziho télesa

Reakce na cizi télesa a chemikalie

(pt. berryllium)

Obrovskobunécny granulom typu
kolem cizich téles

Crohnova nemoc
(IBD)

Imunitni reakce proti
intestinalnim bakterialnim
antigentm a autoantigenim

Nekazeifkujici granulomy v submukoza
a subser6ze (ne vzdy) + chronicky
zanétlivy infiltrat




chronické granulomatézni zanétlivé onemocnéni neznamé etiologie
postihuje zejména

= mediastinalni LU, plice, ktzi, oko; granulomy sarkoidézy se mohou objevit kdekoli

nenekrotizujici epiteloidni granulomy s obrovskymi mnohojadernymi
butnikami

= v cytoplazmé Langhansovych bb. asteroidni inkluze, Schaumannova téliska

= produkce ACE epiteloidnimi makrofagy
= nefizena konverze 25-kalciferolu

na aktivni formu D3 — hyperkalcémie




= akutni (Léfgrentiv syndrom)
m  celkové symptomy + artralgie, symetricka erythema nodosum

m  pfiznivy pribch, ustupuje casto bez 1écby

= chronicky (multiorganové projevy)
mediastinaln{ lymfadenopatie (vétsinou nahodny nalez)
progresivni plicni fibréza (st. IV) — cor pulmonale
postizeni kiize a podkozi obliceji, trupu nebo na pazich
ocni postizeni (uveitida, konjunktivitida) — pii tézsich formach !llslepota
zasazeni svali — myopatické obtize (n¢kdy jediny projev nemocilll)

postizeni sleziny, jater, srdce (granulomy v myokardu)

neurosarkoidéza (<10%) — mozek, micha, hlavové nervy

Periferni neuropatie v kombinaci s sarkoidézou svalt, v¢. stdce — unavny syndrom a srdecni
arytmie

m v casnych stadiich — spontianni remise

m  pokrocilé formy se 1é¢i kortikosteroidy






pavodce:
= Treponema pallidum

= lze prokazat stifbfenim

formy:

Syfilis (pfijice, lues)

= ziskana (= STD, 3 stadia)

= vrozena (transplacentarni pfenos)

letalni intrauterinné
tézké fibrotické a zanétlivé nemoci vnitfnich organi a kosti
mén¢ zavazna postizeni (anomalie zubtl, dlouhych kosti, zanéty

spojivek)



- ulcus durum
= v mist¢ brany infekce (za 3 tydny) — zdufeni regionalnich LU
(indolentn{ bubo) — zhojeni

= sekundarni
= za cca mésic od zhojeni tvrdého vredu

« krevni diseminace Treponemy (na kGzi makulopapularni exantém,
perigenitalné condylomata lata, na sliznicich mokvavé platy — infekéni,
v LU hyperplasticka lymfadenopatie - dif. dg. maligni lymfom)

= terciarni
= za nékolik mésict/mnoho let od zhojeni sekundarniho stadia
= gumma (pruzné konzistence) = specifické granulomy s centralni
kasedzni nekrézou (imituje tbe uzlik - na periferii vSak vyrazné jizveni)
= endarteritis obliterans, aortitis luetica (ascendentni aorta)

= v CNS tabes dorsalis a lueticka encefalitida — klinicky progresivni
paralyza



Lepra

puvodce:

= Mpycobacterium leprae

formy:
= tuberkuloidni
» nekaseifikujici granulomy v kiazi
= lepromatdzni
= mnohocetné uzly a difuzn{ infiltraty v ktzi (facies
leontina), o¢ich (slepota), LU a sleziné
» netvoii se granulomy

= difazn{ infiltraty makrofaga s IC mykobakteriemi
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