Patofyziologie zanétu



Zanét

Zanét (inflammatio) je vyvojem ziskand reakce vyssich organismi na patogenni podnéty
fyzikalni, chemické a biologické povahy, vyvolavajici poskozeni tkané. Zakladni
mechanismy a principy zanétu jsou obdobné. Mira zapojeni jednotlivych Cinitel( a projevy
se pak v detailech liSi podle intenzity reakce, vyvolavajici pfiCiny, reaktivity organismu,
lokalizace a ¢asového priibéhu patologické situace a podobné.

Mistni 4 klasické projevy zanétu popsal rimsky Iékar Cornelius Celsus ve 30. —=50. letech n.l.
a jsou to znamé latinské terminy (Celsovy lokalni projevy zanétu):

* rubor = zarudnuti - ddno hyperemii v dlisledku lokalni vasodilatace

calor = zanicené misto je teplejsi - ddno hyperemii v disledku lokdIni vasodilatace

dolor = bolest - vliv kyselého pH a algogennich latek (mediatory zanétu, latky uvolnéné z
rozpadlych bunék)

tumor = zdureni, otok - vyvolani vazodilataci a zvySenim propustnosti cévni stény

functio laesa = naruseni funkce - poskozeni tkané, funkéni zmeény

5. znak (functio laesa) byl pridan pozdéji. Podle nékterych pramen( byl autorem Galenos
(129 — 201 n.l.), podle jinych to byl Virchow v 19. stol.

Znaky (hlavné 1. — 4.) viditelné ¢i prilozenim ruky zjistitelné zmény postihujici k0zi, tedy
zejména pri povrchovém zanétu. Tyto zakladni charakteristiky vSak plati i pro zanéty
hluboké, kdy vsak jsou obtiznéji zjistitelné.



Stadia zanétu

1. Stadium alterace

— hyperémie v disledku rozsireni arteriol a preplnéni kapilar krvi, jejichZ sténa se stava
propustnou pro nebunécné i bunécné soucasti krve (viz nasledujici stadium)

2. Stadium exsudace a infiltrace

— zvySeny pratok krve s prostupem intravazalni tekutiny a bunéénych elementd do
intersticia

3. Stadium proliferace (reparace)
- jde prevaziné o zalezitost epitelu, endotelu, fibroblastl a jejich metabolické ¢innosti

Smyslem proliferace je obnova poskozenych slozek tkané. Ne vzdy je ale obnova Uplna a
ucelnd. Dusledkem je napf. i tvorba granulomd, které jsou znakem chronickych zanétd. Viz
téz patofyziologie hojeni ran.



Mediatory zanétu

Zranéni razného druhu (mechanickd, chemicka, tepelnd) aktivuji ty samé endogenni latky,
které jsou oznacovany jako mediatory zanétlivé reakce. Z toho vyplyva urcita univerzalnost
zanétove reakce.

* Mezi prvni patfi tzv. vazoaktivni aminy - histamin, serotonin, jejichz zdrojem jsou
aktivované mastocyty (= Zirné bb. — do tkdni vycestovalé bazofilni granulocyty) -
odpovédné za cévni zmény l. stadia.

* Plazmatické enzymatické systémy imunokompetentnich bb. jsou bohatym zdrojem napr.
téchto latek: imunoglobuliny, bradykinin (peptid, ktery dale dilatuje krevni cévy a zvysuje
permeabilitu jejich stén).

* Nejprve cévni sténou prostupuji fagocytujici polymorfonukleary, a teprve poté
lymfocyty s tvorbou protilatek a makrofagy, které zahajuji specifickou fazi zanétu.

* Vyznamné jsou dale metabolity kyseliny arachidonové jako prostaglandiny, tromboxany

a leukotrieny. Ty maiji Siroké pasmo vazoaktivnich a chemotaktickych ucinka.

Kyselina acetylsalicylovda a dalsi NSAID (non-steroid anti-inflammatory drugs) inhibuji jejich produkci inhibici
cyclooxygendzové aktivity. Cyklooxygenaza (COX) je enzym katalyzujici syntézu téchto medidtord z kyseliny
arachidonové. ProtoZe se tyto mediatory uplatiuji téZz v regulaci télesné teploty (endogenni pyrogeny),
mechanismech nocicepce, a regulaci agregace desticek (tromboxan), maji inhibitory COX Uucinky nejen
protizanétlivé, ale i antipyretické, analgetické a antiagregacni a v zdvislosti na specificnosti vici formam (COX
1/COX 2) i nezadouci ucinky (napft. eroze Zaludecni sliznice).



Reakce organismu na zanét

Zanét mUze byt lokdlni nebo se mlze jednat o systémovou zanétovou odpovéd (SIRS - viz
dale). | v pripadé lokalniho zanétu vsak reaguje organismus na mistni zmény celkovou
odezvou.

Lymfokiny uvolfované lymfocyty a makrofagy (napf. IL 1, 6, prostacykliny a prostaglandiny)
plsobi na stresovou osu HPA (CNS — CRH — ACTH — kortikoidy) a prevadi tak i lokdIni zanét
do celotélové obecné stresové reakce. Zanét je tedy stresorem.

HorecCka je dalsi priznak, ktery se objevuje soucCasné s lokalnimi znaky zanétu. Trebaze
horecka je vyvolavana mnoha pfi¢inami, konecna draha je vidy zprostfedkovana
uvolnénim endogennich pyrogenu (zejména z makrofagll a neutrofilnich granulocyttd). Ty
plUsobi na termoregulacni centrum v hypotalamu, kde je télovy ,termostat” nastaven na
vyssSi produkci tepla (horecku).

Horecka je nejen pouhy symptom, ale zaroven velmi efektivni obranny mechanismus, ktery
zvysSuje pocet perifernich leukocytl, vykonnost fagocytdzy, tvorbu protilatek, cytotoxické
plUsobeni T-lymfocytl apod.



Reakce organismu na zanét

Zanétlivy proces zaroven stimuluje kostni dienl s naslednym zvysenim poctu leukocytd v
krvi - leukocytézou (15 000 - 25 000 leukocytt v 1 pl).

Dochazi ddle ke zméné spektra nékterych proteind krevni plazmy, véetné objeveni se
novych, jako je CRP (C-reaktivni protein). Stoupa dale mnozstvi imunoglobulin( (oproti
normé) zdroven s urychlenim sedimentace erytrocytll (narusend tzv. suspenzni stabilita
krve).

Zménény jsou téz hladiny nékterych kovd krevni plasmy. Napf. vyssi hladina Cu, nizsi Zn a
Fe.

Zaroven je lokalni zanét Casto provazen nesnadno definovatelnymi priznaky jako je
neklid, nechutenstvi spolu s riznym stupném snizeni fyzické i psychické vykonnosti az k
neschopnosti.

Nékteré tyto projevy jsou ve spojitosti se zménami v krvi a v endokrinnich funkcich,
priciny nékterych dalSich jsou vSak dosud nejasné.



Syndrom systémové zanétové odpoveédi

= SIRS = systemic inflammatory response syndrome

* V pfipadé SIRS neni v téle zadné lozZisko infekce. Provokujici faktor zanétu je v organismu
systémoveé. Pokud se lozisko infekce najde, nejedna se o SIRS, ale jde o sepsi.

SIRS

* vysoké koncentrace mediatord zanétu v krvi

* v celém systému aktivovan endotel spolu s makrofagy a neutrofily

* generalizovana dysfunkce endotelu

Pricinou mUze byt tézké trauma, akutni pankreatitida, ¢i stav po vyléceném sSoku.
Deregulovany systémovy zanét vyvolava nezadouci hemodynamické zmény:

* systémova vazodilatace

e deprese myokardu

* postizeni mikrocirkulace s Unikem tekutiny do intersticia a nasledné intersticialni otok
* tvorba mikrotrombd

Klinické priznaky SIRS

* télesnd teplota vyssi nez 38 °C nebo nizsi nez 36 °C

* tepova frekvence vyssi nez 90 tep(/min

» frekvence dychéni vyssi nez 20/min

» pocet leukocytll vice nez 12 000/l nebo méné nez 4 000/pl krve



Sepse

= SIRS z infekcni pricCiny
Hemodynamické zmény pfi sepsi jsou stejné jako pfi SIRS.
Bakteriémie = pritomnost Zivych bakterii v krvi

Sepse se mUze vyvinout i z fokdIniho loZiska infekce, kterym muUzZe byt i zanét v oblasti
dutiny Ustni!

Septicky Sok
= obéhovy Sok zplsobeny sepsi
- jedna se o distribu¢ni typ Soku - viz patofyziologie kardiovaskularniho systému



Konec



