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SEBGYOGYULAS

3 fazisa van
e A bemetszés soran keletkezett szdvettormeléket a macrophagok eltakaritjak és granulacios szévetet hoznak létre
e A granulacios szovet kollagénrostokat képezve hegszovetté alakul
e A hegszdvet 6sszehuzodik

Tipusai
Elsddleges sebgyogyulas (sanatio per primam)
A sebészi metszés
o tiszta, éles
. steril marad
. a sebszéleket gondosan egyesitették, ilyenkor
a szbvetkarosodas minimalis, kevés granulacids szévet =» minimalis hegszovet képzédik

Lezajlasa
Sebészi metszés vonala Felszin
1 6ra eltelt | Fibrin, sejttérmelék tolti ki Beszarad (var)
1. napra A fibrint neutrophilek szirik be A sebszélekrél epithelialis Gssejtek
migralnak
3. napra A neutrophilek macrophagokra cserélédnek = a sejttérmelék Egyszer(, differencialatlan ham
phagocytosisa, granulaciés szdévet indukcidja
5. napra Granulacios szdvet Elkezdédik a ham differencialédasa
2. hétre Granulacios szovet = korai hegszdvet (kollagén Ill) Elszarusodo réteges lapham
2. hénapra | Huzoéerdknek ellenallé hegszovet (kollagén | térhald) a dermisben; a
bérjarulékos képletek (faggyumirigyek, sz6rtlisz6k) nem
regeneralddnak, hianyzanak

2. Masodlagos sebgyodgyulas (sanatio per secundam):
A bdr roncsolddasa nagy; ilyenkor jelentés gyulladas és necrosis van jelen
El6fordul
+  Egés
. Traumas laceracio (pl. motorbaleset soran a bér lenyuzoédik, az alatta 1évé szdvetek zizédnak + fertézés)
. Trophicus fekély gyogyulasa soran
Jellemzéi
e A bdrhiany jelentés = alapjan nagy mennyiség(i granulaciés szévet = nagy heg
e A heg a mozgast akadalyozza, mert a sok (myo)fibroblast 6sszehuzddva contracturat alakit ki
e Klinikum: bératiiltetés a felszin hamositasara

A seb gyogyulasat befolyasolja
1) Sebfert6zés és/vagy idegentest a sebben
2) Steroidkezelés (kollagen | térhalé nem jon létre, a heg huzder6knek nem all ellen)
3) Neutropenia

Keloid
e A sebgyogyulas soran tulzott mértékben képzdédik hegszovet a dermisben
o  Feketékben gyakori
e  Okozhat kozmetikai problémat

IMMUNPATHOLOGIA

Antigénfelismerés kivaltotta gyulladasos reakciok

Sejtjei
. Az antigént bemutaté dendritikus sejtek (DS-ek)

. T- és B-lymphocytak

. Plasmasejtek

. Macrophagok

. Természetes 0616 sejtek

. Hizdsejtek, eosinophil granulocytak

A DS-ek az epidermisben (Langerhans sejtek), a nyalkahartyak hamfelszinei alatt, és minden szervben a kotészovetben
helyezkednek el

Immunvalasz

e Afferens szar: a DS-k felveszik az idegen antigént, a nycs-ba vandorolnak és az antigént a naiv T lymphocytaknak
mutatjak be = az elkdtelezett lymphocytak aktivacidja, proliferacioja

o Efferens szar: Az antigént hordozé sejtek/fertéz6 agensek megsemmisitése gyulladasos sejtekkel, v.
ellenanyagokkal; memodria sejtek keletkezése

e  Elsé talalkozas (expozicid) az idegen antigénnel = annak felismerése = lymphocyta aktivacié = megsemmisités a
6.-7. napon; re-expozicié = felismerés = lymphocyta aktivacié = megsemmisités az 1.-2. napon (az
immunrendszer nem felejt!, a memoriasejtek gyors és erételjes immunvalaszt hoznak létre)

Antigén bemutatasa, felismerése
A nyirokszdévetek T-zénaiban Iévé DS-k az antigént MHC-molekulahoz kétotten a T-sejteknek mutatjak be
Az antigén bemutatas eseményei

. Az idegen antigént a lysosomakba veszi fel és peptid fragmentumokra bontja
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. Az immunogén molekulat kivalasztja és MHC molekulahoz kapcsolja

. Az MHC-peptid komplexet a sejtfelszinre szallitja

. Itt a komplexet bemutatja a T-lymphocytanak; annak antigén felismeré receptora a peptidhez kétédik + a DS serkentd
jelekkel aktivalja a lymphocytat

A nyirokszévetek B-zénaiban (centrum germinativumokba)n elhelyezkedé DS-ek a felszinlikhoz k6t6dott antigén-antitest
komplexeket a nyiroktliszék B-sejtjeinek prezentaljak (MHC molekulak nem kellenek hozza).
e A komplexet a B-sejtek dolgozzak fel

T-LYMPHOCYTAK (CD3")
A cellularis immunitas afferens és efferens sejtjei, a humoralis immunitas afferens sejtjei
. A vérben keringd ly-k 70%-a T-lymphocyta
. 60% CD4", 30% CD8"=» CD"4:CD8" arany 2:1
. A nyirokcsomok paracorticalis régidiban, a Iép periarteriolaris ly kdpenyeiben (T-zénak) torténik az antigénbemutatas,
majd a T-sejtek proliferacidja és a T-memoria sejtek képzése

Az antigén felismerése: antigén-specifikus T-sejt receptorral (TCR); a receptor csak egy meghatarozott immunogén peptidet
(antigént) ismer fel.
e A naiv CD4"-sejtek csak MHC Il molekulahoz kapcsolt, altalaban bakterialis eredeti antigént,
e anaiv CD8"-sejtek fertézott sejt altal bemutatott bakterialis/viralis antigént ismernek fel.
e Az antigén felismerés utan az elkételez6dott T-sejtek aktivacioja, proliferacioja, majd effektor T-sejtekre (CD4", ill.
CD8" sejtek) és memoria T-sejtekre torténé differencialodasa jon létre; az effektor sejtek az antigénkinalat helyére
migralnak

CD4" effektor T-sejtek
A cytokin termelésuk alapjan 4 altipus

A Th1 sejtek IFN-y-t, TNF-a-t termelnek, hatasukra serkentédik a cellularis immunvalasz:
. a macrophagok intracellularisan perzisztalé mikrobakat, pl. M. tbc-t pusztitanak el (NO)
. a macrophagok immunoldgiai eredet( idult gyulladasos betegségekben vesznek részt
. aktivalodnak a CD8" cytotoxikus lymphocytak

valamint serkent6dik az I1gG antitestképzés (humoralis immunvalasz)

A Th2 sejtek IL-4,-5,-13-at termelnek, hatasukra allergias reakciok keletkeznek; megvaldsul a parazitak elleni védekezés
. serkentddik az IgE antitestképzés
. aktivalédnak a hizdsejtek és az eosinophil granulocytak

A Th17 sejtek IL-17-t, IL-22-t, TNF-a-t termelnek, ezek hatasai
. baktériumok, gombak elpusztitasara neutrophileket, monocytakat vonzanak
. serkentik a neutrophilek és a monocytak részvételét immunoldgiai eredetl idult gyulladasos betegségekben

A Treg (T-regulatory) sejtek a sajat antigének elleni reakcidkat szabalyozzak:
. gatoljak az autoimmun betegségek kialakulasat
. immunszupressziv és antigéntoleranciat kelté hatasuk van

CD8" citotoxikus T-lymphocytak (CTL-k)
. Elpusztitjak a virusok altal fert6z6tt sejteket, a transzplantalt szovet sejtjeit, daganatsejteket
. A citoplazma granulumaiban cytotoxikus molekulak (perforin, granzimek) tarolédnak. A megtamadott sejttel kontaktust
létesitenek és a granulumok tartalmat a célsejtbe juttatjak
. A perforin lizist, a TNF-szer(i granzim A, -B apoptosist okoz

T-memoria sejtek hosszu életliek, antigén-reexpozicidkor aktivalédnak = gyors és intenziv valaszreakcio

A szovetek lymphocytas besziirédése a TCR statusz szerint
. polyclonalis (gyulladas)
. monoclonalis (lymphoma)

B-LYMPHOCYTAK (CD20")

e A humoralis immunitas pre-effektor sejtjei

e A vérben a keringd lymphocytak 20%-a

e  B-zonak (antigénbemutatas, B-sejt érés és memoria helye): nycs: folliculusok (centroblastok és centrocytak) és a
kopenyzdéna; lép: fehér pulpa

e  Antigén receptor: IgM molekula a sejt felszinén; minden B-sejt receptor csak egy fajta antigént ismer fel. Mikrobialis
antigénnel, immunkomplex-szel kontaktus + CD4+ T-sejtek IL-4 hatdsa = B-ly-k proliferaciéja = plasmasejtekké
alakulnak, ill. memoria sejtek alakulnak ki

A szovetek lymphocytas besziiré6dése a receptor statusz szerint
e  polyclonalis (gyulladas)
e monoclonalis (lymphoma)

PLASMASEJTEK
e A humoralis immunitas effektor sejtjei

e Antitestek (IgG, IgM, stb.) termelése = szoveti folyadékba = keringésbe = az ellenanyag a sejtfelszin antigénjeihez
kotédik
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¢ Morfolégia: ovalis sejtalak, oldalra nyomott mag, béséges RER az immunglobulin szintézis miatt

Az antigénhez ko6t6dott ellenanyag hatasai
1. Baktériumok lysise
2. Bakterialis toxinok semlegesitése
3. Opszonizacié: a ng-k az ellenanyaggal és komplementtel burkolt baktériumokat Fc receptor két6dés révén gyorsan
bekebelezik: ,habzsolt” phagocytosis
4. Az antitesttel burkolt célsejtet az Fc receptorral rendelkezé sejtek megsemmisitik

A plasmasejtes besziirédés lehet
e Polyclonalis (gyulladas): a latétérben kappa- és lambda-pozitiv sejtek keverednek
e  Monoclonalis (daganatos): csak kappa vagy csak lambda pozitiv sejtes latotér

TERMESZETES OLO SEJTEK (NK sejtek, natural killer cells)
e A vérben kering6 lymphocytak 10%-a, receptor statusz: TCR: @, BCR:&
* Morfolégia: nagy, szemcsés ly-k, a cytoplasma granulumaiban cytotoxikus anyag
e  Két funkciojuk van: virussal fert6zott sejteket, atiiltetett szerv sejtjeit, daganatsejteket pusztitanak és ehhez nem
sziikséges korabbi antigén-expozicio; ill. az IgG Fc fragmentumat Fc R-ral érzékelik = Fc receptor-medialt
gyulladasos reakcioban részvétel

TULERZEKENYSEGI (HIPERSZENZITiV) REAKCIOK
Antigénfelismerésen alapuld, az antigén elpusztitasara iranyuld cellularis és/vagy humoralis valaszreakcié. 4 tipusa van

I-ES TiPUSU: ALLERGIAS/ANAPHYLAXIAS REAKCIO
. Azonnali (néhany perc alatt létrejovd), helyi vagy altalanos reakcié a kivalté antigén (allergén) ellen
. Allergén: pollen, allatok nyala, szére, hazi por, tojasfehérje, gyogyszerek, parazita-antigén
. Atopia: 6rokletes hajlam belélegzett vagy lenyelt allergénnel szemben keletkezd lokalis allergias reakciora

Elsb expozicid (szenzibilizalodas)
Az allergének stimulaljak a Th2 sejteket (IL-4, 5,13-t termelés)
e A B-sejtek az IgE ,vaganyra” valtanak
e A hizdsejtek, az eosinophil, ill. basophil granulocytak proliferalnak
e A plasmasejtek antigén-specifikus IgE-t termelnek
o Az IgE a hizoésejtek, az eosinophil, valamint a basophil granulocytak Fc receptoraihoz kotédik
Re-expozicié
Az allergén az IgE molekulakhoz kétédik, a granulumokban tarolt primér mediatorok azonnal felszabadulnak, a degranulacio a
masodlagos mediatorok szintézisét inditja el

Primér mediatorok: az azonnali reakcidért felelések

Pl. hisztamin
. Bronchus spasmus
. Erpermeabilitas ' és vasodilatatio: nyalkahartya oedema

. Hypersecretio a nasalis, a bronchialis és a gastricus nyalkamirigyekben

Masodlagos mediatorok

Nincsenek készen, szintézisiik a degranulalodas utan kezdddik, hatasuk 36-48 6raig tart
. Lipid mediatorok: leukotriének, prosztaglandinok, stb.
. Cytokin mediatorok: TNF-a, IL-1, sth.

Fontosabb hatasaik
* nyélkahartya vizenyd
. nyak hypersecretio, hamsejtkarosodas
. bronchusspasmus

Eosinophil granulocytak
«  Allergias reakcidkban vesznek részt
. Allergen-IgE-kdlcsdnhataskor degranulalédnak, cytotoxikus fehérjéket, pl. major basic protein-t (MBP) Uritenek =
. Hamsejtek lysise (pl. bronchus), parazitak pusztitasa

Klinikum
Ha a vérben eosinophilia: férgesség gyanuja
. A bél cérnagiliszta fert6zése (Enterobius vermicularis): appendicitis-szer( tiinetek
. Hugyhdlyag schistosomiasis (egyiptomi vérvizelés): eo gr-akban gazdag granulomatosus gyulladas a vérmétely
tojasai korll (vizicsigakbdl cercaria larvak = a vizben Uszkaléd ember ép bérén athatolnak!!)

Helyi allergias reakciok
Nyalkahartyan
Légutak:
. Szénanatha (allergias rhinosinusitis és conjunctivitis): a magyar felnétt lakossag 10%-a szenved téle
. Orrpolyp - tartos allergénstimulaciéra az orrnyalkahartya kordlirt, polyposus tultengése = orrlregi elzarédas, a sinus
maxillaris Uriilése U; FM: taltengd vizenyés mucosa, a stromaban eo gr-s, ly-s, pls-s infiltratio
. Asthma bronchiale: rohamokban jelentkezd (paroxysmalis) bronchospasmus

e Etelallergia (kiildndsen a kisgyermekek betegsége): hasmenés, csalankiiités; malabsorptio
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Bérben
Eczema (allergias dermatitis)

Altalanos allergias reakcio
Bizonyos gyogyszerek - pl. penicillin, Rtg kontraszt anyag, antiszérum - iv. beadasa utan a basophilek az erekben
degranulédnak és néhany perc alatt szisztémas tiinetek

. csalankiutés

. légzési nehezitettség
. gégevizenyd
. hasi gércsok

. vasodilatatio, esik a vérnyomas
= anaphylaxias shock = exitusba torkollhat

II-ES TiPUSU TULERZEKENYSEGI REAKCIO
1gG vagy IgM antitestek normalis vagy megvaltozott 6sszetétell sejtmembranok, lysosomalis fehérjék ellen; 5 manifesztacio:

1. Cytotoxikus antitestek a vér alakos elemei, ill. endothelsejtek ellen
Mechanizmus: az antitestek komplementet fixalnak és aktivalnak = a célsejtek sejtmembranja kilyukad = ozmotikus lizis; vagy
az opszonizalt célsejteket neutrophilek és macrophagok kebelezik be
. Vordsvértestek ellen = haemolyticus icterus, granulocytak ellen = granulopenia, vérlemezkék ellen =
thrombopenia
. Endothel ellen: karosodik a transzplantalt vese érhalézata (dg.: immunfluoreszcens vizsgalattal a capillarisok mentén
complement 4d-pozitivitas)

2. Membrantoxikus antitestek a glomerularis basalis membran (GBM) ellen
. Anti-GBM glomerulonephritis, FM: gécos kacsnecrosis = félholdképz&édés

3. Anti-neutrophil cytoplasma antitestek (ANCA)
Neutrophil granulocytak lysosomalis fehérjéi ellen antitestek = a neutrophilek degranulalédnak = fibrinoid necrosissal jaré
szisztémas kisér vasculitis

4. Antitest-kozvetitette sejt-dysfunctio
Seijtfelszini receptorok ellen ellenanyagok képzdédnek = zavarjak a sejtek mikodését
. TSH-receptor ellen = hyperthyreosis
. Acetilkolin-receptor ellen = neuromuscularis transmissio zavara: myasthenia gravis

5. Fc receptor kozvetitette gyulladas

Rejectiés immunvalaszban ellenanyagok képz6dnek a beliltetett szerv szoveteinek sejtfelszini antigénjei ellen.

A neutrophilek, eosinophilek, macrophagok, NK sejtek Fc receptoraikkal az ellenanyaghoz kétédnek, degranulalédnak és
lysosomalis enzimeikkel, szabad oxigén gyokokkel karositjak a szOveteket.

111-AS TiPUSU TULERZEKENYSEGI REAKCIO

immuncomplex (IC) betegség

Antigének és antitestek kapcsolddnak 6ssze = IC-ek rakddnak le a szdévetekben vagy in situ képzddnek
Antigének

. Exogén: Streptococcus, hepatitis B virus
. Endogén: DNS, podocytakon Iévé foszfolipaz A2 receptor
Antitestek

. IgG, IgM (komplementet kétnek)

Példak:
Lokalis IC betegség: poststreptococcalis glomerulonephritis, membranosus nephropathia
Szisztémas IC betegség: SLE, polyarteritis nodosa

Morfolégiai eltérések
Az IC-ek a microerekben, ill. a serosaban rakédnak le
. Arteriolakban, capillarisokban, venulakban intravascularisan lobsejt-szaporulat + érfalak fibrinoid necrosisa: IC-
vasculitis
. Serosan heveny serofibrines gyulladas: serositis
Az IC-ek FM-al tdbbnyire nem vehetdék észre; kimutatasukra immunfluorescencia (IF), ill. elektronmikroszkoépia (EM) szlikséges

IV-ES TiPUSU TULERZEKENYSEGI REAKCIO
Antigén-specifikus T-lymphocytak kozvetitik, két tipusa van

1. Citokinek kivaltotta gyulladas
Széveti antigének hatasara CD4" T sejt aktivacio, citokinek A\ , a szévetek gyulladasos karosodasa
e ThlCD4" T sejtek = IFN-y, TNF = machrophag aktivacio
e Th17 CD4" T sejtek = IL-17, IL-22, TNF = neutrophil &s minocyta aktivacié
Példak
1. Rheumatoid arthritisben polyarthritis = iziileti porc pusztulasa
2. Sclerosis multiplex = kdzponti idegrendszerben demyelinisatio, perivascularis lobsejtes besziir6dés
3. Idiopathias gyulladasos bélbetegség = idult bélgyulladas, kifekélyesedés, stenosis
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2. T-sejtek-kozvetitette cytolysis
CD8+ CTL-k hozzak létre, a célsejtek cytolysise jon létre
Példak:
. I-es tipusu diabetesben a hasnyalmirigy inzulin termel6 sejtjeit virus fert6zi; a fert6zott sejteket a CTL-k elpusztitjak
=> diabetes
. Viralis myocarditisben a ferz6z6tt szivizomsejteket CTL-k destrualjak



