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A Tisza Szegednél. Ukran szemét




A DOHANYZAS PATOLOGIAJA

A dohanyfust részecskei eés gazai 4000, kulonféle
anyagot tartalmaznak =» mindegyike artalmas az
egeszsegre

Kina: ugyszolvan mindenki dohanyzik

Karosodas helyei

* A fustnek kozvetlenul kitett szajureg, legutak és tudo

« Egyes anyagai felszivodnak az alveolaris
capillarisokban =» a véraram utjan tavoli szervek
karosodnak

* Egyes anyagai oldodnak a nyalban, lenyelve =
a tapcsatorna karosodik

Fontosabb karositd hatasok:



1. Rakkelto kemiai carcinogenesis réven

60 0sszetevO carcinogen

* Pl policiklikus szénhidrogének, benzpirén,
nitrézaminok, carcinogen femek

 Promoter anyag: fenol

Okozott carcinomak

« Kozvetlen behatas réven: szajlregi-, gege-,
bronchusrak

* Nyallal lenyelve: nyelocsorak

« Véraram réven. pancreas-, hugyholyagrak



Dohanyos férfi. Horgorak miatt eltavolitott tuddlebeny




2. Gyulladaskelto

*Formaldenhid, nitrogéenoxid irritalja a legutak
nyalkahartyajat + hidrogencianid bénitja a legzoham
csilloit (Wmucociliaris clearance) = idult bronchitis

*Az interalveolaris capillarisokban neutrophilek A,
degranulalédnak, lysosomaikbdl elasztaz szabadul fel =
emphysema



Emphysema

Az alveolusfalak
pusztulasa

gocosan tag
tereket eredmenyez

A horgorak miatt
eltavolitott
tudolebeny
tumortavoli
resze




2. Gyulladaskelto

*Nyallal lenyelve: idult oesophagqitis, gastritis; +
gyomorfekeély

*Thrombanagiitis obliterans. Erosen dohanyos, 35 évnél
fiatalabb, genetikailag fogekony egyénben a dohanyzas
altal modositott endothelsejtantigenek ellen autoimmun
gyulladasos reakcio: az also vegtag arteriaiban es
venaiban thrombosist okoz6 vasculitis = a labujjak
gangraenaja =» amputacio



3. Atherosclerosist kelto: a dohanyfust az alveolaris
capillarisokban felszivodik =» évtizedeken at
endothelkarosodas es thrombocyta aggregacio az
aortaban és a nagy arteriakban =» atheromas plakkok




4. Egyeb hatasok
*Nikotin =» vér-agy gaton atjut; fuggoseg

*Szénmonoxid: haemoglobinhoz kotodik, karosodik az
O, szallitas: myocardialis hypoxia = kamrafibrillacio,
hirtelen halal veszélye

*Terhessegben 10 cigaretta/nap = magzati hypoxia:

- spontan vetelés;

- alacsony szuletési suly (2000 g alatt); az
extrauterin eletre meég éretlen a tudo =
ujszulottkori respiratios distress sy + gyenge,
torekeny erhalozat =» agyvérzes veszelye



AZ ALKOHOLFOGYASZTAS PATOLOGIAJA

* A vérben levo alkohol (toxikus) a majban alakul at
acetaldehidde (toxikus) = ecetsavva = majd
Széndioxidda es vizze

* A metabolizmus fontos enzime az
alkoholdehidrogenaz (ALDH) es a mikroszoOmak
etanol-oxidalo rendszere (MEQOS)

» Az azsiaiak feleben az ALDH aktivitasa alacsony, a
homozigotak egyaltalan nem oxidaljak az
acetaldehidet



Heveny mérgezeés (dozisfuggo kovetkezmeények)
Kozponti idegrendszer (KIR)

*Megvaltozik a cortex aktivitasa: az intellektus + a
motoros funkciok (részegseg; verekedes, baleset)

«200-300 mg/dl véralkohol alkalomszer(en ivonal.
corticalis neuronok + agytorzsi neuronok
depresszidja = coma (mely eszméletlenség) =
legzesbenulas



Gyomor, patkébél: acut gastroduodenitis + erosiok és fekélyek =» vérzés
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Steatosis hepatis: a maj nagyobb (>2000 g), puha,
sarga, zsirfenyu; FM: a majsejtekben zsirglobulusok;
reverzibilis




Maj

Steatosis hepatis

Alkoholos hepatitis

*FM: a majsejtek puffadtak + elhaltak, a pusztulo

majsejtek korul neutrophil granulocytas beszir6dés
*Okozhat halalt



Alkoholos hepatitis: elhalt majsejtek korul granulocytas beszirodes
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Hasnyalmirigy
Alkohol + zsiros etel = acinussejt karosodas =» acut
necrotizalé-haemorrhagias pancreatitis =» magas

mortalitas

A képen a pancreas legalabb 80%-a elpusztult




ldult toxicitas (alkoholizmus)
KIR

*Pathogenesis: etanoltoxicitas + B1 vitamin hiany
*Morf.. neuronok degeneratioja, reaktiv gliosis, gocos
VErzes es necrosis a corpora mamillaria-ban, a
cerebellum sorvadasa

Klinikum: Wernicke-Korsakoff sy: memaoriazavar,
ataxia, lataszavar + alkoholos polyneuropathia

Tapcsatorna: idult oesophagitis, idult gastritis



Maj
*10-15 éves alkoholizalas utan micronodularis

(aprogobos) cirrhosis

FM: fibrotikus soveények altal kepzett allebenyek, a
majsejtekben Mallory hyalin (eosinophil,
osszecsapzodott intermedier filamentumok)

*Halal: majcoma v. oesophagus varix repedes okozta
elverzes miatt



Alkoholista aprogobos cirrhosisa







Pancreas: idult kalcifikalé pancreatitis: sorvadt mirigyallomany,
tag ductusokban kovek. Klinikum: hasi fajdalom, malabsorptio




Sziv
Dilatativ cardiomyopathia — nagy, petyhudt sziv,
minden urege tag

Pangasos szivelégtelenseg, halal

Nemi szervek

* A herecsatornak csirahamjara, a Graaf-tuszokre
toxikus =» terméketlenseg (infertilitas)

 Atrophia testiculorum



Terhesseég és idult alkoholizmus

Létrejohet

* Spontan vetéles

* Magzati alkohol sy: novekedésben elmaradas,
fejlodési defectusok, mentalis retardatio
(microcephalia)



AZ OREGEDES ES AZ IDOSKOR
PATOLOGIAJA

A sejtek oregedése

4 folyamat kombinalodik

« Telomerek rovidulése

A DNS-allomany romlasa

 Metabolikus sejtkarosodas

* Afelndttkori szomatikus Ossejtek kimerulese



1) A telomérek rovidulése

A stabilis sejtek (vesehamsejtek, majsejtek,
alveolussejtek, stb.) osztodasi kepessege behatarolt

-Elettartamukat a telomérek hossza szabja meg

*Telomerek (nem-kodold DNS szekvenciak a
linearis kromoszomak végen) a kromoszomak
megkettozodeseben jatszanak szerepet

*A szomatikus sejtekben nincs telomeraz (ez
regeneralja a teloméreket), ezért a telomerek
minden sejtosztédassal rovidebbe valnak, vegul a
sejtosztodas lehetetlenné valik = sejtoregedeés



2) A DNS-allomany romlasa

Kornyezeti behatasok + orokletes tenyezOk = a
DNS-javitas progressziv elégtelensege = a sejtmag
és/vagy a mitochondriumok DNS-ében mutaciok
halmozodnak fel

*Kaloria megvonassal allatkiséerletben az élettartam
szignifikans novekedese érheto el: aktivalodik a Sirtuin
gencsalad = aktivalja a DNS-javito géneket =» a DNS
allomany nem romlik, stabil marad



3) Metabolikus sejtkarosodas idult oxidativ stressz
hatasara (gyulladas, besugarzas, kémiai anyagok,
reperfusio, stb.)

Toxikus szabadgyokok kepzodnek, az anti-oxidans
aktivitas csokken =» a sejtszervek membranjanak lipid
peroxidacioja jon letre, nem megfeleléen hajtogatott
fehérjek, lipofuscin és orias mitochondriumok
kéepzodnek;

a lysosomakban nem bontdédnak le =» a lysosomak
megrepednek =» sejtkarosodas es dysfunctio:

- gatlodik a sejtemeésztes (a mitochondriumok és a
nem megfeleléen csomagolt feherjék lysosomalis
felvétele)

- AN a telomérek rovidulése
- WV a Klotho gén kifejez6dése



A Klotho-fehérje lassitja az oregedes folyamatat

- Gatolja az inzulin/IGF-jelatvitelt

- Anti-oxidans enzimek (glutation peroxidaz, katalaz,
superoxid dizmutaz, stb.) aktivalasaval fokozza a

sejtek oxidativ stressz tlréset

- Csokkenti az 0ssejtek depletiojat



4) A felnottkori szomatikus ossejtek kimerulése

‘Ugyan a verképzes, a tapcsatorna, a bor, a
pancreas, a maj, az agy ossejtjei jobban védik a
DNS-allomanyukat és a metabolikus
sejtkarosodasnak jobban ellenallnak, mint a

szomatikus sejtek, a sejtstressz az ossejteket is
Kimeriti



A szervezet oregedése

- A mindennapok soran bekovetkezo sejthalal, ill. a
sejteket éro sublethalis karosodas olyan merteku
szisztemas karosodast eredmenyez, hogy a
szervezet eletkepessege fokozatosan megszinik

- Az oregedeés 35 eves kor utan kezdodik

Az oregedo szervezet

* egyre gyengébben reagal stressz helyzetekre
* egyre nehezebben biztositja a szervezet
homeostasisat

« fokozodik a betegsegekre valo hajlam



Az oregedés klinikopatologiai jellemzoi

* A korosodas minden szervet érint, gyakran a
funkcio progressziv romlasat eredmeényezi

« |d0s emberekben szamos betegseg/allapot egyutt
jelentkezik

 Néehany betegseg csupan tarsulas, masok az
oregedes folyamatanak az eredmenyei



Az idoskorban (75-90 év kozott) gyakran egyutt
fennallo elvaltozasok

 Dementia (az intellektus sulyos hanyatlasa)

 Erelmeszesedés

« Hypertonia

« 2-es tipusu diabetes

« Emphysema

* Prostata hyperplasia

« Osteoarthrosis, osteoporosis

« Vastagbel diverticulosis

* Foghullas, kopaszodas, rancos bor, szurkehalyog,
nagyothallas



Age-related
diseases

Kimaradt:
2-es tipusu
diabetes,
emphysema

J.C.E. Underwood: Gene
and Sytemic Pathology, 2

Balding

Cataracts

Loss of teeth

Hypertension
and ischaemic
heart disease

Prostatic
hyperplasia

Degenerative
joint disease

—

Senile dementia

Deafness

Dermal elastosis

Osteoporosis

Diverticular
disease of colon

Ankle oedema due
to heart failure




AZ ELHIZAS PATOLOGIAJA

A taplalékfelvetel és energiaegyensuly hormonalis
szabalyozasa — Id. Korélettan

» Etvagyat fokozza: ghrelin (gyomor)
« JOlakottsag érzete: YY-peptid (ileum, colon)
» Elhizas-ellenes: leptin, adiponectin
* GlUkoz transzport €s egyeb hatasok: inzulin

A zsirsejtek triglicerid beéplilesre adiponectint és
leptint termelnek

1.Az adiponectin serkenti az izmokban a zsirsavak
oxidacigjat, ezaltal a zsirtbmeg cs6kken

1.A leptin a hypothalamusban két neuroncsoportra hat



Leptin: A+ az energialeaddst, ¥ a taplalékfelvételt

» Aktivalja a POMC/CART neuronokat: melanocyta
stimulalé hormon (a-MSH) képzodik, melynek
hatasara a periférias szimpatikus idegvégzodesekben
noradrenalin szabadul fel: A az energiafelhasznalas
+ fizikai aktivitas + hotermeles

- Géatolja a NPY/agRP neuronokat: ¥ a neuropeptid Y
és az agouti-related peptid molekulak szekrécidja:
az étvagy ¥

« POMC: pro-opiomelanocortin
CART: cocaine and amphetamine-regulated transcript



Inzulin

* Anabolikus hatasu: serkenti a glikogen, a lipidek es
a fehérjek szintézisét és gatolja a lebontasukat

* Fokozza a glukoz transzportot a periférias
szovetekbe (testtomeg 2/3-at teszik ki)
- a vazizmokba
- a zsirsejtekbe
- a fibroblastokba
- a szivizomba



ELHIZAS

* Ha az energiabevitel tartosan meghaladja az
energiafelhasznalast, a kaloriafelesleg trigliceridek
formajaban a zsirszovetben tarolodik

 /Zsirszovet felhalmozodasa = elhizas (obesitas;
genetikai fogekonysag szukseges)

Derekbbseg ferfiaknal > 102 cm; néknél > 88 cm



Anyagcsere eltérések
A plasma leptin szint emelkedett (leptin rezisztencia)

Az elhizas inzulin rezisztenciat okoz:

*a harantcsikolt izmok csak csokkent mértekben
veszik fel a glukozt,

*a majban a glikolizis és a zsirsav oxidacio csokkent
és nem gatolt a glukoneogenezis

Kovetkezmeny: hyperinsulinaemia, hyperglycaemia



Metabolikus szindroma
*Hasra osszpontosulo elhizas

*Csokkent glukoz tolerancia (az éhomi vércukoréerték
emelkedett)

*Atherogen dyslipidaemia (emelkedett triglicerid és
csokkent HDL-koleszterin)

Emelkedett vérnyomas (=130/85 Hgmm)



Az elhizas betegségekre hajlamosit

*A metabolikus szindromasoknal 2-es tipusu
diabetes, magasvernyomasbetegség,
erelmeszesedes alakul ki, és ezek
kovetkezmenyeként halalhoz vezeto cardiovascularis
esemenyek jelentkeznek

Elhizottakban joval gyakoribbak
- a carcinomak (emld-, endometrium-, ovarium-,
vastagbeél-, prostata-, vese-)
- az osteoarthrosis
- az epekokepzodes
- a nem-alkoholos steatohepatitis



Osteoarthrosis

« A sulyt hordozo izuletek kopasa (a cervicalis es az
also lumbalis csigolyak, a csipo, a terd);

* a csigolyak szelén csorszeru csontkinovesek
(osteophytak)

« Kilinikum: mozgaskorlatozottsag, kronikus fajdalom



Spondylarthrosis
lumbosacralis:
szUk izuleti res,
csOrképzodes (nyil)

Kronikus lumbalis fajdalom,
mozgaskorlatozottsag,
+ idegek nyomasa




Osteophytak spondylarthrosisban =»
mozgaskorlatozottsag




Coxarthrosis: az izuleti rés eltlnt, fajdalom,
mozgaskorlatozottsag

Toth Klmén, Ortopédiai KI.



Nem-alkoholos steatohepatitis
A majsejtek elzsirosodasahoz gocos
majsejtnecrosis, ng-s beszurodeés tarsul

Klinikailag transzaminaz emelkedes eszlelheto;
évek mulva majfibrosis, majd cirrhosis



Nem-alkoholos steatohepatitis: zsiros degeneratio, portalisan és
a majsejtek kozott lobsejtes beszlurodes




A rendszeres testedzes es az alacsony kaloriaju étrend
hatasa az elhizasra

Az edzés soran az izmokbol eqgy hormonszert
anyag, Irizin szabadul fel, mely a keringésbe kertil
es fokozza a zsirsejtek energialeadasat

« Atestsuly max 1500 kaloria/nap diétaval,
rendszeres testedzéssel 6 honap alatt 10%-kal
csOkken



CUKORBETEGSEG (DIABETES)

Ehomi vénas vércukorszint 7 mmol/L,

vagy
étkezés utan barmely idopontban mert vénas

vércukorszint »y11.1 mmol/L



Felosztasa

*00%- 2-es tipusu diabetes (2TD); inzulin
rezisztencia + a 3-sejtek kimerulése jellemzi

*7/% - 1-es tipusu diabetes (1TD); a [3-sejtek
autoimmun eredetl pusztulasa miatti abszolut
inzulinhiany jellemzi

3% - Egyeéb oku



2-es tipusu diabetes

« 30 év feletti, jobbara elhizott felnbttekben
 Elhizott, alig mozgd gyermekekben

* Lappangva, 5-15 ev alatt alakul ki

* WHO: 2005 - 170 millio; 2030 - 370 millio



Patogenezis, metabolikus eltérések

*Genetikai hajlam + kornyezeti tényez6k: alacsony
szuletési suly (< 2000 g), elhizas + mozgasszegény
életmod = inzulin rezisztencia =» a [3-sejtek
kompenzatorikus hyperplasiaja =» meg
normoglikemia

Elkezdbdik a [3-sejtek kimerulése = csokkent glukoz
tolerancia =» kimerult 3-sejtek =» allandosult
hyperglycaemia, cukorvizeles es ozmotikus polyuria:
diabeteses milio = hosszutavu szovodmenyek

*A kezeletlen hyperglycaemias diuresis es dehydratio
esetenkent nem-ketotikus hyperosmolaris comahoz
vezet



2TD diagnozisa

75 g oralis glukozterhelest kovetoen a vercukorszint
ket oran belul nem normalizalodik

(2. 6ras vercukorszint »>11.1 mmol/L)



Morfologiai
diagnozisa

A [3-sejtek ki-
meruléesének
morfologiai
jele a Langer-
hans szigetek
amyloidosisa
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Kongov

i

DS §




1-es tipusu diabetes

« 20 évnél fiatalabb egyénekben

* A BMI normalis

« Genetikai fogekonysag (HLA-DR3/ DR4 allel
hordozo) fennall

Patogenezis

A Langerhans-szigeteket valoszinlleg virusfertozeés

eri

lmmunvalasz: a cytotoxikus T-ly-k karositjak a (3-
sejteket (insulitis) + ellenanyagok a 3-sejtek es az
iInzulin ellen =» a Langerhans-szigetek fibrosisa =
abszollt inzulin hiany




Metabolikus elterések
3-sejtek pusztulasa: vér inzulinszint @

Hyperglycaemia, glucosuria, osmotikus diuresis
(polyuria) =» kiszaradas =» polydipsia

Lipolysis = hyperlipidaemia; szabad zsirsavak =»
ketontestekbdl (aceton, acetecetsav, 3-OH-vajsav) H*-
felszabadulas =» acidosis

YV fehérjeszintézis: fokozott étvagy (polyphagia)
ellenére fogyas

Kezeles nelkul ketoacidotikus coma: a ketosis, az
acidosis, a hyperglycaemia, a hyperosmolaritas és
elektrolitzavarok miatt




A 2TD és az 1TD hosszutavu szovodmeényei
Azonosak, 10-15 ev alatt alakulnak ki
* Felgyorsult erelmeszesedés

* Diabeteses nephropathia, retinopathia és
neuropathia

« (Cataracta és glaucoma
« Koros terhesseg

* Fertozésekre hajlam



Felgyorsul az erelmeszesedes (diabeteses
macroangiopathia)

A diabeteses milioben (hyperglycaemia, endothel

dysfunctio, dyslipidaemia) néhany év alatt sulyossa
valik az atherosclerosis

Elzarddas

a koszoruserekben =» heveny szivizomelhalas
* az a. cerebri mediaban =» agylagyulas
« az also vegtag ereiben = labgangraena



Heveny szivizomelhalas: leggyakoribb halalok diabetesben




Agylagyulas a. cerebri media thrombosis miatt




Labgangraena




Diabeteses microangiopathia

Diabeteses nephropathia, retinopathia €s neuropathia
Patomechanizmus: perzisztalo hyperglycaemia
(,glukotoxicitas”)

=2 glukoz irreverizibilisen a kollagenhez kotodik =» a
BM-okban az évek soran glikacios vegtermekek A
(AGE; advanced glycation end products)

=20kozott oxidativ stressz az endothelsejtekben
Kovetkezmeény: a kis arteriak, arteriolak, capillarisok
basalis membranja megvastagodik + koros
endothelfunkcio

A diabeteses milio laboratoriumi diagnozisa: a
glikozilalt haemoglobin (Hb,,-) aranya a teljes
hemoglobinhoz képest 7% felett van



Diabeteses nephropathia

FM: mesangialis nodulusok (nodularis
glomerulosclerosis) + afferens és efferens arteriola
hyalinosis

*Egyre tobb glomerulus lesz heges

*Klinikum: néhany eévig microalbuminuria (30-300
mg/nap), majd macroalbuminuria (0.5 g/nap felett) +
nephrosis sy, hypertensio, azotaemia =»
vegstadiumu veseelégtelenseg, a beteg
haemodialysis programba kerul



Glomerulosclerosis nodularis diabetica
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Diabeteses retinopathia

A retina kisereinek a karosodasa =» retina ischaemia
=» az uvegtestbe erek ndnek, ezek zsugorodnak =
retinalevalas = vaksag



Retinopathia diabetica: lipid-koleszterin
depozitumok, uj erek kepzddese

Kolozsvari Lajos, SZTE Szemkl.




Diabeteses neuropathia

» Az idegek arteriolaiban BM-szerl anyag szaporodik
fel =» az idegrostok depletioja

« Mindkét also vegtagban, szimmetrikusan
motoros- es erzoideg zavar: a labakban erzeskieseés

* Diabetes talp: a talp fokozott nyomasterhelése a
neuropathia okozta érzeskieses es koros jaras miatt
=>» a talp kifekelyesedik, felulfertoz6dik =»

a lab amputatioja valik szuksegesse




A talp neuropathias kifekélyesedése + masodlagos
phlegmone diabetesben




Egyeb szembetegséegek

« Szurkehalyog (cataracta): a kristalytiszta lencse
elszurkul = vaksag

 Zoldhalyog (glaucoma): a csarnokviz elfolyasanak
az akadalyozottsaga, a bels0 szemnyomas#, latdideg
és latoterkarosodas



Koros terhesség

*A terhesseg vegén az anya eletéet veszélyezteto
thromboticus microangiopathia jelentkezhet

* Nagy magzat (>4500 g [az inzulin anabolikus
hormon]); nehez a per vias naturales szulés

* A szulés utan sulyos hypoglycaemia az ujszulottnél



Fertozésekre hajlam

* A bOr gennyedesei: folliculitis, furunculus,
carbunculus, erysipelas

« Hugyuti infectiok - heveny gennyes pyelonephritis -
halalos lehet

* Mucormycosis az orr- es mellékuregeiben: a
gombas fertézés az orbitan keresztll az agyra
terjedhet - halalos



Heveny gennyes pyelonephritis: nagyszamu, 1-2
mm-es talyog a kereg- es a vel6allomanyban
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Orbitara, KIR-re
terjedo
mucormycosis
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