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Regresivni zmeény

- adaptace az smrt bunék v reakci bunécny stres (patologicky stimul)
- fada rtznych stavl v zavislosti na intenzité a rychlosti priciny

intenzita bunecného stresu

dystrofie — atrofie —  nekréza — smrt



Dystrofie

- dystrophia, "degenerace"
- pfi nejnizsi intenzité bunécného stresu (vrozené / ziskané priciny)

- vznik poruchy metabolizmu - porucha vyzivy (dys- + -trophia) -
akumulace metabolitl (intra- / extracelularné)

intenzita bunécného stresu

dystrofie — atrofie —  nekréza — smrt



Dystrofie

- metabolické poruchy muzeme klasifikovat z biochem. hlediska

1) poruchy metabolizmu bilkovin (proteint)
2) poruchy metabolizmu cukrt (sacharidd, glycid()
3) poruchy metabolizmu tuku (lipidu)
4) poruchy metabolizmu vody
5) poruchy metabolizmu mineral

- predmétem cyklu prednasek Metabolické priCiny nemoci



Atrofie

- atrophia

- pfi stredni intenzité bunécného stresu
e mezi dystrofii a nekrozou (bliz dystrofii)

- Ubytek poctu / velikosti bunék - zmenseni organu
® zejména parenchymatozni organy

intenzita bunécného stresu

dystrofie — atrofie — nekréza — smrt



Atrofie

PriCiny atrofie

- variabilni; nizka intenzita stimulu (bunécného stresu)
e vysSi by mohla bunky zabit = vést k nekroze



Atrofie

1) senilni
 "fyziologicky" ubytek objemu kosti a svalll ve stari, ovaria, déloha
2) involucni
e involuce thymu, déloha a prsa po gravidite, embryonalni
3) alimentarni
e malnutrice, nadorova kachexie z nechutenstvi, mentalni anorexie
4) tlakova
e benigni nadory, aneuryzma, hydronefroza
5) neurogenni / hormonalni
e periferni obrna
6) vaskularni
e atrofie mozku, ledvin...
7) z inaktivity
e svalova atrofie



Atrofie

- kachexie = celkova atrofie organizmu (seslost, chatrani)
e tuk - lymfoidni tkan - svaly - CNS (dlouho zachovano)

- mUze vést k marasmu ("umoreni")
¢ rozvrat metabolizmu a ztrata nervové a hormonalni koordinace



Atrofie

- miroskopie = nenapadna
e vysSi bazofilie, ztrata tuku a glykogenu; lipofuscin, pyknoza



Atrofie

Typy atrofie

1) Prosta (simplexni)
- zmenseni objemu bunék (opakem hypertrofie)
e jatra, svaly, myokard...
e napr. atrophia fusca (hnéda atrofie plic, srdce, jater)

2) Numericka
- zmenseni poctu bunék (opakem hyperplazie)
- atrophia lipomatosa (pankreas, srdce, KD, sval = pseudohypertrofie)
. atrophia fibrosa (selhani KD)

- hypotrofie = kongenitalni generalizovana atrofie (h. novorozenci)
- hypoplazie = kongenitalni vyvin malého organu



Nekroza

- necrosis

- pfi vysoké intenzité bunécného stresu

- 1. typ bunécné smrti (ohranicené odumreni oranizmu intra vitam)

- destrukce jednotlivych bunék / tkané / organu (organizmus nazivu)
e j selektivni (prox. renalni tubuly po otrave Pb)

intenzita bunééného stresu

dystrofie — atrofie —  nekréza — smrt



Nekroza

Pri¢iny nekrozy
- Siroké spektrum pricin (spoleCnym znakem smrtici intenzita)

- denaturace proteinu (ztrata tercidlni struktury) a proteolyza



Nekroza

1) anoxe

e porucha zasobeni O, (predchazi hypoxie)
2) ischeme

e zastava prutoku krve (predchazi oligemie)

e ischemicka nekrotizace = infarkt

e venostaticka nekrotizace = infarzace
3) fyzikalni

e trauma, termalni poskozeni, elektrina, RTG a gamma zareni
4) chemické

e hyperkalémie, parathormon, pankreatické enzymy, otravy
5) biologické

e infekcni = bakterie (+ toxiny), viry, mykozy, paraziti

e neinfekcni = imunitni (zanét)



Nekroza

Mikroskopie

- cytoplazma ztraci bazofilii a stava se silné eozinofilni

- jadro degeneruje (pyknoza, parietalni hyperchromazie) a
rozpada se (karyorhexe, karyolyza)

- tkan nahrazena amorfnim eozinofilnim materialem

- demarkace od okolnich tkani se zanétlivou odpovédi

- Casem nekrodza sekvestruje (separuje se), s naslednou
resorpci a zhojenim reparaci

+ nékdy nasedaji dalsi zmény (napf. kalcifikace)



Nekroza

Typy nekrézy

- historicky rozliSeny pouze makroskopickym obrazem
e urceny pricinou + postizenym organem + reakci okoli



Nekroza

1) Prosta (simplexni) nekroza

- postizen izolované 1 typ tkané

- makroskopie = nenapadna (zména barvy / konzistence)
e napr. fragilni nahnédlé svaly

- infarkt svalu, popaleniny I. stupné, Pb otrava



Nekroza

2) Koagulacni nekroza

- vznika v organech bohatych na bilkoviny

- makroskopie = gelatindzni vyschla zluta edematozni depozita
(ischemicky tvar uréen cévnim zasobenim = kuzel / lamelarni)

- reparace za vzniku jizvy (nasedl3, z periferie)



Nekroza

2) Koagulacni nekréza

Zenkerova nekroza
- voskovita nekréza svall (chripka, tyfus, tetanus)

Kasedzni (kaseifikacni, syrovita) nekrdza
- zvlastni subtyp se 4. typem hypersenzitivity (TBC)
- makroskopie = obrau vyschléhomazaciho syru (bélava, droliva)
- mikroskopie = poprasek (bazofilni debris / detritus), granulomy



Nekroza

3) Kolikvacni (likvefakcni) nekrdza

- vznika v organech bohatych na vodu
e mozek, pankreas, absces (v jakémkoli organu)

- makroskopie = tekuta nekroticka masa
e CAVE likvefakce mozku je sekundarni vlivem saknuti likvoru

- reparace za vzniku pseudocysty



Nekroza

4) Hemoragicka nekrdza

- koagulacni / kolikvacni nekrdéza se sekundarnim krvacenim
e kolateraly (plice = dvoji obéh; stfeva)
e infarzace (blokace Zilniho odtoku, napfr. streva)
e reperfuze (revaskularizace IM)

- makroskopie = nekrotické hmoty nasaklé krvi
e plicni infarkt, infarzace strev, HSV hemoragicka encefalitida,

Waterhouse-Fridrichsenlv syndrom...

- reparace za vzniku jizvy / pseudocysty



Nekroza

5) Fibrinoidni nekrdza

- zpUsobena poskozenim cév z ukladani imunokomplexu
« SLE, skleriodermie, vaskulitidy, RA, maligni nefroskleroza...

- makroskopie = nenapadna (viditelna max. komplikace)
- aneuryzmata, endokardialni, kozni Ci kloubni noduly...

- mikroskopie = depozita fibrinu v nekrotické sténé cév / stromatu
. "fibrinoid" (= fibrin) je eozinofilni amorfni material (v H&E),
cervené zvyraznény v Trichromu



Gangréna

- gangraena, snet
- sekundarné modifikovana nekroza



Gangréna

1) Sucha gangréna

- gangraena sicca, mummifikace
- nekroza modifikovana vyschnutim (pricinou obvykle ischemie)
e vystaveni Oy, ktery hubi anaerobni bakterie, ¢imz brani hniti

- makroskopie = sucha tmave cCerveno-Cerna a svrastéla cast téla
e ostré ohrani¢eni s moznosti autoamputace

e Hb oxygenace vede ke vzniku cerného hematinu

- napr. ICHDK, meningokokova sepse, "fyziologicky" pupecnik



Gangréna

2) Vlhka gangréna

- gangraena humida, sphacelus
- nekroza modifikovana bakteriemi

- makrokopie = otekla hnilobna Sedozelna pachnouci masa
e bakterie produkuiji sirovodik + z Hb verdhemoglobin

- noma (Fusospiril6za), Vincent-Plautova angina, sterkoralni
peritonitida, Fournierova gangréna, akutni apendicitida,
sakralni decubity, plicni gangréna, "diabeticka noha"...



Gangréna

3) Plynata gangréna

- gangraena emphysematosa
- nekroza modifikovana plyn-produkujicimi bakteriemi
e Clostridium perfringens

- makroskopie = rychle progredujici masivni edém s traskajicimi
bublinkami metanu ("cerstvy snih")



Apoptoza

- programovana bunécna smrt ("indukovana sebevrazda buriky")
e 2. typ bunééné smrti vedle nekrozy (pomezim nekroptdza)
* bez reakce okolni tkanée

- nutna k zachovani tkarnové homeostazy (protipdl bunécéného déleni)
e embryonalni vyvoj = oddéleni prstu apod.
e likvidace nebezpecnych bunék = nadorove, infikované viry...
e likvidace starych bunék = proliferujici tkané (epitely, hepatocyty,
lymfocyty)

+ pyroptoza, anoikis, feroptoza



Apoptoza

Proces apoptozy

- vysoce regulovany a kontrolovany proces
e sestava z nekolika fazi

- klicovou roli hraje tumor-supresorovy gen p53
e "strazce genomu"
e nemutovany spousti autodestrukci bunék s ireverzibilné
poSkozenou DNA (nadorové bunky...)
* blok apoptozy = kancerogeneze (mutace p53, BCL2...)



Apoptoza

Proces apoptozy

1) Inicialni faze
- ligand navazan na "receptory smrti" - aktivace kaspaz

2) Exekutivni faze
- kaspazy navodi bunécnou smrt
- svrasténi bunky a kondenzace chromatinu (pykndza / parietalni
chromazie) - karyorhexe (selektivni DNA fragmentace) -
eozinofilie cytoplazmy (membrany zUstavaji intaktni) -
formace apoptotickych telisek - fagocytéza makrofagy v okoli



Apoptoza

Nekroza

Apoptdza

Rozsah

Objem bunky
Membrany
Jadro
Mitochondrie
Integrita bunky

Reakce okoli

velkd (oblast tkané / organ)
zvetseny
ruptura

rozpad jaderného obalu a DNA

oteklé

rozpad

zanétliva odpoved

mala (izolované bunky)
zmenseny (svrasténi)
intaktni

kondenzace a fragmentace DNA

intaktni

apoptoticka téliska

fagocytoza ("uklidové reakce")



"Progresivni zmeny"

- zvétSeni / narUst tkani (oproti regresi / degeneraci)
- zahrnuje hojeni i dalsi procesy



"Progresivni zmeny"

1) Hypertrofie
- hypertrophia

- zvétSeni organu vlivem navyseni objemu bunék
e vliv zvySené syntézy bunécnych komponent (bez déleni)

- "postmitotické" burky (kardiomyocyty, svalova vlakna)



"Progresivni zmeny"

1) Hypertrofie
1) fyziologicka
- funkEni (srdce, svaly), hormonalni (gravidita)
2) patologicka
- inefktivni prace s vysokymi metabolickymi naroky

- Cor hypertonicum / pulmonale, chlopenni vady srdce, morbus
Hirschprung, trabekulizace svaloviny moC. méchyre pri BHP



"Progresivni zmeny"

2) Hyperplazie

- Zveétseni organu vlivem zvyseného poctu jeho bunék
e vliv namnozeni (proliferace) bunék procesem bunécného déleni

- "labilni" (epitely, slizni¢ni bunky) / "stabilni" bunky (parenchym)

- mUze byt v kombinaci s hypertrofii



"Progresivni zmeny"

2) Hyperplazie
1) fyziologicka

- aktivace LU, hormonalni (prsa v puberté, uterus béhem gravidity),
regenerace jater, ageneze plice, resekce ledviny...

2) patologicka

- hyperplazie prostaty / endometria



"Progresivni zmeny"

3) Metaplazie
- konverze bunécného typu
- reverzibilni nahrada differencované tkané za jinou

- obvykle vyvolana chronickym drazdénim, mechanickou iritaci, Ci
vzacneéji avitamindzou A...



"Progresivni zmeny"

3) Metaplazie
- kolisa od pouhé modulace po "preprogramovani” tkané
* epitelialni = leukoplakie, skvamdzni / intestindlni metaplazie

* mezenchymalni = met. osifikace, extramedularni hematopoéza

- riziko vzniku malignity



"Progresivni zmeény"
4) Dysplazie

- zména fenotypu bunék (prekanceroza)
e genetické aberace v dysplastickych bunkach

- fada stupn dysplazie az carcinoma in situ (neinvazivni karcinom)

- vliv koureni, radiace, refuxu, virt (HPV)...

CAVE
- organova dysplazie znaci patologicky embryonalni vyvin organu
e napr.Tuberdzni sklerdza (aglomeraty gangliovych bunék mozkové
kury bez hexalaminarni struktury)
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