IDULT INTERSTITIALIS TUDOBETEGSEGEK
Kozos jellemzok

Patologia

*Az alveolaris epithelium és az alveolaris septumok

interstitiumanak fibrotizalo gyulladasa

*Gyulladasos sejtek: lymphocytak, plasmaseijtek,
macrophagok =nterstitialis fibrosis

El6rehaladott stadium: parenchyma destructio és
hegesedés = lepesmeéz tudo



Lépesmeéz tudo. Felszine utcakovezet rajzolatu, mert a fibroticus
parenchyma o0sszehuzddasa a pleura besuppedését eredményezi.
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Lépesmeéz tudo. Az erds fibrosis az alveolaris szerkezetet tonkreteszi
és cysticus Urok alakulnak ki. Kimetszet tud6szeletek formalinos
rogzites utan.

1 cm




Lépesmeéz tudo. A trikrom festés a kollagenlerakodast kék

szinben tunteti fel. Fibrotikus teruletek-cystas Urok valtakoznak.
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Radiologia
Diffuz infiltratum

Klintkum
ldult restriktiv tudObetegseg; spirometria: a teljes
tud6kapacitas (total lung capacity [TLC]) csokkent
*Dyspnoe

*Progresszio: légzési elegtelenseg, pulmonalis
hypertensio, idult cor pulmonale



Fobb csoportjai
Fibrotizalo betegsegek

*Granulomatosus betegségek



FIBROTIZALO BETEGSEGEK

|ldiopatias tudofibrosis

*Kriptogen organizalodo pneumonia
*Tudoerintettség kotdoszoveti betegsegekben

Pneumoconiosisok



Idiopatias tudofibrosis

Patogenezis
sIsmeretlen eredetl progressziv interstitialis fibrosis

jellemazi.

Feltételezés: az alveolaris ham ismetiodo
aktivacioja/karosodasa =9koros reparativ folyamat,
tulzott TGF-f kinalat = (myo)fibroblast proliferatio
=>folyamatos kollagén es ECM lerakodas



Morfologia

*Kozonseges interstitialis pneumonia (UIP):
szovetileg ket mintazat keveredik: sejtdus (cellularis)
fibroblastos gocok mersekelt gyulladassal
valtakoznak sejtszegeény fibrotikus gocokkal



Morfologia

*Kozonseges interstitialis pneumonia (UIP):
szovetileg ket mintazat keveredik: sejtdus (cellularis)
fibroblastos gocok mersekelt gyulladassal
valtakoznak sejtszegeény fibrotikus gocokkal

*Nemspecifikus interstitialis pneumonia (NSIP): A
szoveti kép vagy cellularis mintazatu, vagy fibrotizalo
mintazatu; az UlIP-re jellemzd mindkét mintazat nem
észlelhet6

*Az alveolaris szerkezet destrukcioja Iépesmez tudo
kialakulasahoz vezet
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Nemspecmkus mterstltlalls pneumonla kiszélesedett fibrozus alveolaris septumok

Kontroll tud6, a septumok normalis .
szélesseglek
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Nemspecifikus interstitialis pneumonia: trikrom festéssel kollagén (kék) szélesiti ki
a septumokat, az alveolaris hamsejtek bronchiolaris fenotipusra valtodtak




Klinikai lefolyas

*UIP: 40-70 evesekben, alattomosan kezdddik,
kilégzési dyspnoe, szaraz kohoges jellemzi, az
atlagos tulelés 3 év vagy kevesebb

*NSIP: valamivel lassabb lefolyas

*Terapia: tudbtranszplantacio



Kriptogén organizalodé pneumonia

*FM: laza fibrosus dugok a bronchiolusok, alveolaris
ductusok és alveolusok lumenében; de nem
észlelhetd interstitialis fibrosis

*Spontan vagy steroid kezelésre gyogyul
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Kriptog
Laza fibrosus dug




Tudoérintettség kotoszoveti betegségekben

*Systemas lupus erythematosusban, rheumatoid
arthritisben, sclerodermaban gyakran keletkezik
restriktiv tudobetegseg

*Morfoldgiailag NSIP, v. UIP, v. organizalodo
pneumonia, ill. a tudberek fibrosisa eszlelhetd.



PNEUMOCONIOSIS

Patogenezis

*Szervetlen vagy szerves porok, réeszecskek
belegzésebdl eredd tudokarosodas. A tudo porokkal
szembeni reakcidja fugg a lerakddott por
mennyiségétol, nagysagatol és alakjatdl, fizikokemiai
sajatossagatol



PNEUMOCONIOSIS

Patogenezis

*Szervetlen vagy szerves porok, réeszecskek
belegzésebdl eredd tudokarosodas. A tudo porokkal
szembeni reakcidja fugg a lerakddott por
mennyisegetol, nagysagatol és alakjatol, fizikokémiai
sajatossagatol

*Az idegen anyagot phagocytalé macrophagok
toxikus szabad gyokoket, fibrosist indukalo
cytokineket, novekedesi faktorokat termelnek.
Kovetkezmeny: szovetkarosodas, interstitialis
fibrosis, idult cor pulmonale



PNEUMOCONIOSIS

Patogenezis

*Szervetlen vagy szerves porok, réeszecskek
belegzésebdl eredd tudokarosodas. A tudo porokkal
szembeni reakcidja fugg a lerakddott por
mennyiségétol, nagysagatol és alakjatdl, fizikokemiai
sajatossagatol

*Az idegen anyagot phagocytalé macrophagok
toxikus szabad gyokoket, fibrosist indukalo
cytokineket, novekedesi faktorokat termelnek.
Kovetkezmeny: szovetkarosodas, interstitialis
fibrosis, idult cor pulmonale

A dohanyzas az 0sszes belégzett asvanyi por
hatasat fokozza



Anthracosis pulmonum

*Varoslakokban, dohanyosokban eszlelhetdé bonclelet: fekete

szénpigmentet tartalmazo macrophagok a nyirokutak menten
Klinikailag rendszerint nem okoz tunetet




Szénbanyaszok pneumoconiosisa (CWP)
*Szenpigment belélegzeése okozza
Kovetkezmeny: az expozicio id6tartamatol es

merteketol fuggben progressziv massziv fibrosis,
pulmonalis hypertensio eés idult cor pulmonale



Szilikézis

A leggyakoribb pneumoconiosis a vilagon
*Foglalkozasi betegség: homokfuvok, kosziklat
banyaszok szilikatokat (kvarcport) lelegeznek be

*Tuberculosisra valo fogekonysaggal tarsul



Szilikézis

A leggyakoribb pneumoconiosis a vilagon
*Foglalkozasi betegség: homokfuvok, kosziklat
banyaszok szilikatokat (kvarcport) lelegeznek be

*Tuberculosisra valo fogekonysaggal tarsul

Makro: kis fibroticus nodulusok és denz hegek
elsdsorban a fels6 lebenyekben

FM: orvényszerl kollagénlerakodas, benne polarizalt
feny alatt kettbsen fenytord szilikat részecskek,
gocos dystrophias calcificatio



Silicosis: apro fibroticus nodulusok €s nagyobb hegek




Orvényszer(i kollagénlerakodas, melyben polarizalt
fenyben latszanak a szilikatkristalyok




Azbesztozis
*Azbeszt: a fibrozus szilikatok csoportjaba tartozik.
*Azbeszt test: aranybarna palcaként észlelhetd




Azbesztozis

Okozott karosodasok:
Pulmonalis interstitialis fibrosis (azbesztozis)

L ocalizalt pleura plaque-ok €s pleuralis
folyadekgyulem; ritkan diffuz pleura fibrosis



Azbesztozis

Okozott karosodasok:
Pulmonalis interstitialis fibrosis (azbesztozis)

L ocalizalt pleura plaque-ok €s pleuralis
folyadekgyulem; ritkan diffuz pleura fibrosis

*Rosszindulatu daganatok:
- tudérak (dohanyzas fokozza a kockazatot)
- malighanus mesothelioma
- gegerak



GRANULOMATOSUS BETEGSEGEK

Boeck sarcoidosis

Altalanos jellemzdk

*Ismeretlen eredetl, tobb szervben jelentkez0o
betegseg; az esetek 90%-aban hilusi nyirokcsomo es
tud6érintettség

Epitheloidsejtes el nem sajtosodo granulomak a
szervekben



GRANULOMATOSUS BETEGSEGEK

Boeck sarcoidosis

Altalanos jellemzdk

*Ismeretlen eredetl, tobb szervben jelentkez0o
betegseg; az esetek 90%-aban hilusi nyirokcsomo es
tud6érintettség

Epitheloidsejtes el nem sajtosodo granulomak a
szervekben

Fiatal feln6ttek nOkben gyakori; amerikai feketekben
10x gyakoribb, mint fehérekben



Patomechanizmus

*Genetikailag fogekony egyenekben bizonyos
kornyezeti agensekre letrejovo immunszabalyozasi
zavalr.

A sarcoidosisban észlelt szamos immunologiai
rendellenesség ismeretlen antigen elleni sejtmedialt
valaszra utal.

A folyamatot CD4+ helper T sejtek hajtjak.



Szovettan
Epitheloid sejtes el nem sajtosodo granulomak,
valamint a lézio koratol fuggoden fibrosis



Boeck sarcoidosis nyirokcsomoban: apro epitheloidsejtes
granulomak
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Tudo sarcoidosis. El nem sajtosodo epitheloidsejtes
granuloma; a nyilak a Langhans (’)riéssejtekre mutatnak
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Szervi érintettség
*Nyirokcsomok: leggyakrabban a tudohilusi nycs-k

*Tudo: diffuz elszort granulomak az interstitiumban,
Kis hegekkel gyogyulnak

Lep, maj

*BOr, szem, parotis, valamint csontvel6



Klinikai jellegzetességek

A dg pillérei
*Mellkas rtg: bilateralis hilaris lymphadenopathia

*Nyirokcsomo- vagy majbiopszia, az el nem
sajtosodo granulomak kimutatasa

* Tuberculosist és mas granuloma kéepzdodéssel jaro
betegseget ki kell zarni!



Kimenet
*7/0% gyogyul, nincs vagy minimalis residuum

«20% permanens tuddkarosodas vagy
szemkarosodas

*10% halalt okoz: tudéfibrosis, idult cor pulmonale



Hiperszenzitiv pneumonitis

Patogenezis

Extrinsic antigenre adott immunoldgiali, lll-as
(immunkomplex-medialta), maskor [V-es (késoi
tipusu) hiperszenzitiv valaszreakcio.



Hiperszenzitiv pneumonitis

Patogenezis

Extrinsic antigenre adott immunoldgiali, lll-as
(immunkomplex-medialta), maskor [V-es (késOi
tipusu) hiperszenzitiv valaszreakcio.

Klinikailag heveny, ill. idult formak kulonithetok el.

*Farmer-tudé: szénaban lévé Actinomyces sporak
*Galamb-tenyésztok tuddobetegsege: toll, allati
urulékbdl szarmazo feherje
Legparasito-legkondicionald tudd: forro viz-
tartalyokban Iévo héallo baktériumok




Morfologia

*Gocos bronchiolocentricus mononuclearis sejtes
Infiltratumok + el nem sajtosodo granulomak a tudo
Interstitiumban

*A kronikus esetek diffuz interstitialis fibrosisba
progredialnak

Az expositio korai megszuntetéseével a tudofibrosis
megeldzhetd!



DIFFUZ TUDOVERZESSEL JARO SZINDROMAK

*Goodpasture syndroma (ld. anti-GBM nephritis
fejezet)

*Vasculitishez tarsulo tudovérzes (ld. ANCA-pozitiv
Kisérvasculitis)

- Granulomatosis polyangiitis-szel (GPA)

- Mikroszkopos polyangiitis (MPA)

- SLE: immunkomplex alveolitis okoz vérzést



DIFFUZ TUDOVERZESSEL JARO SZINDROMAK

*Goodpasture syndroma (ld. anti-GBM nephritis
fejezet)

*Vasculitishez tarsulo tudovérzes (ld. ANCA-pozitiv
Kisérvasculitis)

- Granulomatosis polyangiitis-szel (GPA)

- Mikroszkopos polyangiitis (MPA)

- SLE: immunkomplex alveolitis okoz vérzést

ldiopathias pulmonalis haemosiderosis



Renopulmonalis sy

A tunetegyuttest a kulonbozo etioldgiaju
glomerulonephritis €s a verzéses tudobetegseg
egyutt adja

*A Goodpasture sy, a GPA, az MPA, valamint a lupus
nephritishez tarsult tudovérzés tartoznak ide

*Hirtelen nehézléegzeés, verkopeés



Goodpasture sy: az anti-GBM autoantitestek keresztreagalnak az
alveolaris basalis membranokkal = gyors progresszioju GN tunetei és
sulyos tudoverzés




Goodpasture syndrome
Apro verzések a vese felszinen

Felholdas glomerulonephritis.

GBM mentén linearis IgG



A TUDO DAGANATAI



TUDORAKOK
Altalanos jellegzetességek

* Igen rossz koérjoslatuak; tobbseguket a dohanyzas
idézi eld

* Nagy horgdbdl ill. a parenchymabadl egyarant
kiindulhat (centralis/hilaris tumor, ill. periférias
tumor)



TUDORAKOK
Altalanos jellegzetességek

* Igen rossz koérjoslatuak; tobbseguket a dohanyzas
idézi eld

* Nagy horgdbdl ill. a parenchymabadl egyarant
kiindulhat (centralis/hilaris tumor, ill. periférias
tumor)

« Szoveti tipusok: kissejtes carcinoma, ill. nem-
Kissejtes carcinoma: laphamcarcinoma,
adenocarcinoma, nagysejtes carcinoma



Patogenezis

A cigarettfustben levo rakkeltd eés/vagy egyéb
belélegzett anyagok lepcsOzetesen halmozdodo
mutaciokat okoznak

« Mutalédott onkogének: EGFR, HER-2, K-RAS;
ALK

 |naktivaloédott/elvesztodott tumor szuppresszor
genek: p53, RB, pl16



Horgorak
*A horgonyalkahartyaban kis, szurkésfehér leziokent
kezdodik
Per continuitatem terjedve:
- bronchus stenosist okoz
- besz(ri a kornyezo tudoparenchymat, a pleurat
és a mediastinum képleteit



Horgorak
*A horgonyalkahartyaban kis, szurkésfehér leziokent
kezdodik
Per continuitatem terjedve:
- bronchus stenosist okoz
- besz(ri a kornyezo tudoparenchymat, a pleurat
és a mediastinum képleteit

‘Lymphogen attéetek: a peribronchialis, a tuddhilusi,
a mediastinalis és a paratrachealis nycs-kban



Horgorak
*A horgonyalkahartyaban kis, szurkésfehér leziokent
kezdodik
Per continuitatem terjedve:
- bronchus stenosist okoz
- besz(ri a kornyezo tudoparenchymat, a pleurat
és a mediastinum képleteit

‘Lymphogen attéetek: a peribronchialis, a tuddhilusi,
a mediastinalis és a paratrachealis nycs-kban
‘Haematogeén attetek: barmelyik szervben; a

leggyakrabban az agyban, a csontokban, a majban
és a mellékvesékben



Horg6rak: elpusztitotta a horg6 falat (nyil) és a tud6hilusra terjedt




Centralis tumor: beszlrte a tud6hilust, az a. pulmonalist (p),
a tuddéparenchymat; attétet adott a nyirokcsomokba (a).
A metszési sik nem tartalmazza a horg6bdl valo kiindulast

O
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Carcinosis pleurae: szurkésfehér novedéek a mellhartyan; a nyil a
subpleuralis n
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Horgolrak attetei: szurkésfeher idegenszovet
a csigolyakban, a koponyacsontban és a mellékvesekben




Bronchus carcinoma agyi attéte




Horgoobstrukcio kovetkezményei
*Post-stenoticus bronchiectasia =»

*A parenchymaban obstructiv-resorptiv atelectasia +
bakterialis folulfertéz6des =

Ildult gennyes pneumonia a legtelen tudorészletben



HorgoOelzarodas kovetkezmenyel




Dg:
*A bronchus mosofolyadékabdl vagy a szikult

szakaszbol keféevel vett mintabadl citoldgiai vizsgalat,
vagy biopszias vizsgalat

Tragikus korjoslat:
*Az otéves tulélés <10%!!



Szoveti tipusai

Kissejtes carcinoma

*A bronchus neuroendocrin sejtjeibol szarmazik; a
dohanyzassal valo osszefuggese szoros (2+)
*FM: kis, anaplasias, gyer cytoplasmaju
daganatsejtek csoportjai/feszkei
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Kissejtes carcinoma

*lgen malignus; a dg idopontjaban mar attétes, ezert
nem jon szOba a sebészi kezeles; a kemoterapiara-
irradiatioval vagy anéelkul- kezdetben reagal, a
relapsus sajnos mar nem

*Okozhat paraneoplasias sy-t (ACTH, ADH, stb.
termelés révén)



Laphamrak

*A dohanyzassal valo osszefuggese a legkifejezettebb
(3+)

*Prekurzor |ézio: a csilloszoros hengerham helyén
lapham metaplasia =2ysplasia =2c in situ

FM: jol differencialt elszarusodo laphamrak —
anaplasias laphamrak spektruma

‘Kezelés: sebeészi + postoperativ kemo- vagy
radioterapia



Dysplasias hambal kiindult laphamrak; elszarusodas /+/




Periférias rak
Szoveti tipusai

Adenocarcinoma

*A dohanyzassal nincs kapcsolata; dysplasias
alveolaris hamsejtekbdl indul ki (atypusos
adenomatosus hyperplasia)

*Makro: egy vagy tobb daganatos csomo vagy
pneumoniat utanzo megjelenés

*FM: az alveolusokhamsejtek helyén atypusos
hengerhamsejtek



Adenocarcinoma. Periférias (subpleuralis) elhelyezkedési, Mrtg: pneumoniat utanzott

5cm e -y

Dr. Vasas Béla (SZTE Patologia) felvétele




Adenocarcinoma: alveolusok mentén terjed (

lepidikus terjedés)
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*Korjoslat: ha kimetszheto, j0; az elorehaladt eseteke
rossz

*Postoperativ terapia: az EGFR mutaciora, ill. ALK
génatrendezodésre pozitiv esetben anti-EGFR tirozin
kinaz inhibitor, ill. ALK inhibitor



Nagysejtes carcinoma

*A dohanyzassal valo osszefuggese szoros (2+);
primitiv, tobbiranyu differencialédasra képes
progenitor sejtbol szarmaztatjak

Makro: nagy (> 5 cm) subpleuralis tumor, raterjed a
mellhartyara, a mellkasfalra és a kornyez6 képletekre

*FM: nagy anaplasias tumorsejtek
*lgen rossz korjoslat



A tudorak klinikai jellegzetességei

Lappango kezdet

*Kohoges, mellkasi fajdalom, dyspnoe, verkopes,
fogyas

+ MellUri folyadekgyulem (carcinosis pleurae)
+ Ha rekedtseg: beszlrt a n. laryngeus recurrens



* + Ha a v. cava superior beszlrt/szukult: a fej es a
fels6 vegtagok venas elfolyasa gatolt: v. cava
superior sy

* + A tudOcsucsi carcinoma beszurheti a nyaki
sympathicus plexust, Horner sy (ptosis, myosis,
anhydrosis: az érintett oldalon 16g a felsé szemhégy,
Szlik a pupilla, az arcfél veritekezese csdkkent) es
ulnaris fajdalom jelentkezik; ekkor Pancoast
tumorrol beszelunk



Pancoast tumor. Apicalis carcinoma, beszurte az |.
és Il bordat.




Halal:

legzesi elégtelenség, idult gennyes pneumonia, tavoli
attet miatt



Egyeéb primer tudodaganatok

Bronchus carcinoid

« A tud6édaganatok < 5%-a, alacsony malignitasu
daganat

« Centralis horgobdl indul ki
* A daganatsejtekben neuroendocrin differenciacio



Jyontetl sejtek
AMRRSE Ao

e telg,fel.” |

]

J 4
7
5

e

'/

/ ¥ ;
4 ‘-
s Il




Egyeéb primer tudodaganatok

Bronchus carcinoid

« A tud6édaganatok < 5%-a, alacsony malignitasu
daganat

Centralis horgdbdl indul ki
A daganatsejtekben neuroendocrin differenciacio
Bronchus elzarodas tunetei/verkopes

Sebészi eltavolitas: az esetek tulnyomo részeben
gyogyulas erheto el



Hamartochondroma
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Attéti daganatok: a primer daganat a v. cava
rendszerében helyezkedik el: maj, vese, mellékvese, here,

pajzsmirigy, nasop

Minden lebenyben
nagyszamu,
valtozo nagysagu
daganatos goc




