INFLAMATIA
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Inflamatia

- un ansamblu de reactii vasculare, umorale si celulare, declansate de:
- agenti infectiosi;
- reactii imune;
- agenti fizici;
- agenti chimici;
- corpi straini exogeni si endogeni.

- rolin localizarea si eliminarea structurilor alterate / straine (reactie de aparare).



Semnele cardinale ale inflamatiel

Rubor Calor Tumor Dolor Functio
laesa



Etapele derularii procesului inflamator

Eliminarea produsilor
rezultati in urma
Semnele cardinale ale inflamatiei reactiilor inflamatorii

Faza de curatire a Organizarea fibroasa /
terenului cicatrizarea

Reactii vasculo-
exsudative

Constituirea infiltratului inflamator Finalizarea procesului inflamator




_ Inflamatia acuta Inflamatia cronica

Durata Scazuta
Modificari vasculare Marcate
Semne sistemice si locale Marcate

. . Polimorfonucleare neutrofile
Infiltrat inflamator

(PMNn)
Tesut de granulatie Rareori
Fibroza Rareori

Prelungita
Reduse
Reduse

Limfocite, plasmocite, macrofage

Prezent

Des intalnita (cicatrizare)



Consecintele raspunsului inflamator:

* Rezolutia
- restabilirea structurii si functiei normale a tesutului;
* Supuratia
- necroza tesutului inflamat, asociata cu infiltrat granulocitar masiy;
* Cicatrizarea
- inlocuirea tesuturilor alterate prin tesut conjunctiv fibros;
* Persistenta inflamatiei
- mentinerea reactiilor inflamatorii,
- ulterior —fibroza si cicatricizare.



1. Reactiile vasculo-exsudative

a) Congestia activa si formarea exsudatului inflamator

dilatarea cresterea
arteriolelor presiunii
precapilare sangelui

roseata si
caldura
locala

amplificarea

circulatiei

hiperemie activa




1. Reactiile vasculo-exsudative

a) Congestia activa si formarea exsudatului inflamator

contractia extravazarea
plasmei +

formarea de
brese

mediatori

. celulelor
vasoactivi

endoteliale proteine

edem inflamator




cresterea blocarea cresterea

vascozitatii > | stazalocala vaselor mici presiunii
sangelui dilatate hidrostatice

In formarea exsudatului inflamator, intervin doi factori principali :
- cresterea presiunii hidrostatice si
- cresterea permeabilitatii vasculare.




Lichidul de edem inflamator

- bogatin proteine => exsudat;
- contine:
- saruri minerale;
- celule: granulocite, limfocite, plasmocite, macrofage, hematii;

- se acumuleaza:
- in tesutul conjunctiy,
- In cavitati (alveole pulmonare, cavitati seroase).
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Acumularea exsudatul inflamator

- efecte favorabile:
- dilueaza produsii toxici;
- asigura aport de imunoglobuline;
- asigura aport de substante nutritive.
- efecte nefavorabile:
prin acumulare abundenta / brusca.



1. Reactiile vasculo-exsudative

b) Migrarea leucocitelor si fagocitoza
- traversarea peretilor vasculari de catre elementele figurate ale sangelui

- eritrocitele:
- pasiv, datorita presiunii hidrostatice crescute;
- In cantitate proportionala cu gradul injuriei.

- leucocitele (PMNn si monocitele):
- activ, prin diapedezg;
- atrase de factori chemotactici.



Migrarea leucocitara

marginatia aderarea strabaterea :
e : : chemotaxia
leucocitara leucocitelor peretelui vascular

e dispunerea e prin scaderea * prin emiterea e dispunere initiala
leucocitelor la fortei de pseudopodelor; in manson
periferia respingere dintre e depolimerizare perivascular;
lumenului leucocite si tranzitorie a * migrarea spre
vascular. membrana membranei zonele de

bazal; bazale. interes.

e mediata de
moleculele de
adeziune.



Migrarea leucocitara

1. Resting State 2. Rolling 3. Activation 4. Adhesion 5. Transendothelial
migration
Leukocyte ( D p
M
* Blood
Endotheiial cell
L Brain
SELECTIN PHASE > CHEMOKINES - INTEGRIN PHASE

Molecular Magnetic Resonance Imaging of Endothelial Activation in the Central Nervous System - Scientific Figure on ResearchGate. Available from: https://[www.researchgate.net/figure/Schematic-

representation-of-the-multistep-process-of-leukocyte-diapedesis-In_figa_323246180 [accessed 10 Oct, 2020]
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Migrarea leucocitara

- initial, migreaza polimorfonuclearele neutrofile (PMNnR):
- Ininflamatiile bacteriene: in numar crescut;
- Ininjuriile fizice: in numar limitat;
- ulterior, migreaza monocitele:
- urmand aceleasi etape;
- dominante in inflamatiile produse de bacilul tuberculos,
bacilul tific etc.



Fagocitoza

° recunoasterea, incorporarea si digestia materialelor straine si a
resturilor celulare;
 functie comuna: PMNn, monocite, macrofage.

Fagocitele digera:

* bacterii, materiale straine,
— eritrocite,
— fibring,
— colagen si substanta fundamentalg,
— celule moarte si alti componenti celulari.



* PMNn si monocitele elibereaza enzime lizozomale care cresc
permeabilitatea vasculara si chemotactismul leucocitelor —
amplifica reactiile inflamatorii + rol in procesul de curatire locals;

* Macrofagele:

- fagocite mult mai active decat PMNn;
- camp mult mai larg de activitate;

- functii mult mai complexe.




2. Reactiile celulare

- formarea infiltratului inflamator, alcatuit din:
- celule de origine sanguina: neutrofile, eozinofile, monocite,
limfocite;
- celule provenite din tesutul conjunctiv: histiocite, mastocite,
fibroblaste (care sugereaza evolutia spre cicatrizare).

monocite celule gigante multinucleate

histiocite celule epitelioide

_ _ imunoblaste

limfocite :
plasmocite



3. Indepaértarea resturilor inflamatorii

- resturile tisulare, celulele moarte, produsii de necroza, lichidul de edem:
- prin fagocitoza;
- prin drenaj limfatic si hematogen.
- substantele nedigerabile:
- inglobate in macrofage;
- transportate prin limfa la distanta.

indepartarea completa :
0 o vindecare
a resturilor inflamatorii

persistenta resturilor favorizarea cronicizarii
inflamatorii procesului inflamator




4. Cicatrizarea

- Inlocuirea tesuturilor distruse prin tesutul de granulatie, constituit din:
- fibroblaste,
- capilare de neoformatie,
- elemente inflamatorii intr-o matrice extracelulara edematoasa.

- in timp:
tesut de granulatie . tesut conjunctiv fibros
capilarele de :
: arteriole, venule
neoformatie









INFLAMATIA ACUTA



Inflamatia acuta — D

integrum

tisulare
minime

- predominant: reactiile vasculo-exsudative;

- seinstaleaza, de cele mai multe ori, brutal; : _
distrugeri cronicizare

- Insotita de manifestari clinice zgomotoase. tisulare

apreciabile cicatrizare




Inflamatia acuta

- se clasifica, in functie de componenta exsudatului inflamator, in :
- inflamatia cataralg,
- inflamatia seroasa,
- inflamatia fibrinoasa,
- inflamatia pseudomembranoasa,
- inflamatia purulenta (supurativa),
- inflamatia hemoragica,
- inflamatia gangrenoasa.



Inflamatia catarala

- inflamatie a mucoaselorinsotita de hipersecretia glandelor/celulelor;

- exsudatul
- initial: lichid apos, cu celule epiteliale descuamate;

- ulterior: se adauga secretie abundenta de mucus.
- epiteliul
- se reface prin proliferarea celulelor care supravietuiesc;

- se poate metaplazia scuamos;
- ininflamatii recurente poate fi inlocuit prin tesut de granulatie si

fibroza.



Inflamatia catarala

- exemple:

rinita catarala (coriza) de
etiologie viralg;

bronsita cataralg;
dizenteria bacilara.
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Inflamatia seroasa

- se caracterizeaza prin acumularea unui exsudat:
- apos, abundent;
- bogatin proteine ( >3 g/dl);
- cu putine celule (PMNn, macrofage, celule epiteliale de invelis,
eritrocite).
- tesuturile prezinta aspect edematos;
- primele faze ale majoritatii infectiilor bacteriene, in cavitatile seroase;
- leziuni inflamatorii buloase tegumentare.



Flictena post-arsura

By Themidget17 - Own work, CC BY-SA 4.0, https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=46892778
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Inflamatia fibrinoasa

- caracterizata printr-un exudat bogat in fibrinogen;
- intalnit in inflamatiile de cauze variate ale seroaselor;
- microscopic:
- depuneride fibrina:
- mase amorfe, eozinofile,
- dispuse direct pe tesutul conjunctiv;
- celulele mezoteliale sunt disparute.

Variante, » fibrina + exudat seros — inflamatie sero-fibrinoasa
exsudat in
combinatie: « fibrina + exudat purulent — inflamatie fibrino-purulenta



Pericardita fibrinoasa — depozite gri - galbui de fibringa, aspect in “limba de pisica”, “tartina cu unt
dezlipita”, “dune de nisip” sau “dinti de pieptene”

PathoPic Pic

www.unibas.ch/patho www.unibas.ch/patho

http://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=000080 ://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=000081



http://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=000080
http://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=000081
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https://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=008701 https://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=008706
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https://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=009925 https://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=009926



Pericardita
fibrinoasa
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daca fibrina nu se rezoarbe:

» prolifereaza fibroblastele si vasele sanguine — tesut de granulatie (organizare conjunctiva) —

sechele (simfize pericardice)
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Pericardita fibrinoasa: organizare
conjunctiva — reparare prin tesut de
granulatie — maturare fibroasa —m——)

Aderente / simfize
intre foitele
pericardice




Pleurita fibrinoasa . Pleurita firino-purulenta
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https://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=000316 https://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=009449



Inflamatia pseudomembranoasa

- inflamatie fibrinoasa a mucoaselor,
- cauzata de microbi care prin exotoxinele lor produc inflamatia si

necroza superficiala a mucoasei (bacilul difteric, dizenteric);

- se constituie pseudomembrane, ce contin :
- fibrinogen transformat in fibring;
- microbi, PMNn, eritrocite.



Crupul difteric (stenoza inflamatorie a
laringelui) - pseudomembrane

By User:Dileepunnikri - Own work, CC BY-SA 3.0, https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=27093567




Colita
pseudomembranoasa
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https://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=009130
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https://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=009041 https://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=003616



Colita
pseudomembranoasa

http://www.gpec.ubc.ca:8080/atlas-0.1/slide_images/show/297?htm|_param_currently_looking_at_case_id=434
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http://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=003616

Inflamatia purulenta (supurativa)

- caracterizata prin formarea exsudatului purulent (a puroiului);
- consecinta a afluxului majoritar de PMNn;
- cauze: microbii piogeni:

- stafilococul (puroi galben cremos),

- streptococul (puroi seros murdar),

- pneumococul (puroi gelatinos verzui);
imbraca aspecte diferite :

- abces, flegmon, empiem;

- ulceratii (la nivelul structurilor de invelis).



Abcesul

inflamatie purulenta circumscrisa, sub forma unei cavitati purulente;

- sub actiunea toxinelor microbiene — necroza tesuturilor din centrul leziunii;
- germenii piogeni — efect chemotactic puternic pt. PMNn;
- enzimele proteolitice leucocitare digera celulele moarte si scheletul tisular — cavitatea abcesului;

- necroza tisulara si formarea puroiului — inmultirea microbilor.




Puroiul:
* granulocite normale;

* piocite = granulocite cu nucleul alterat (picnoza, cariorexis) + vacuole lipidice in citoplasmag;
» piofage = macrofage care au fagocitat piocite;
 resturi tisulare, fibring, eritrocite, microbi, corpi straini;
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Abcesul

- evolutie:

* stoparea inmultirii microbilor — extinderea abcesului inceteaza — membrana
piogena (tesut de granulatie) = tesut fibros;

* eliminarea spontanad a puroiului prin fistule;

* drenajul chirurgical previne extinderea leziunii — cavitatea este umpluta cu tesut de
granulatie => cicatrice;

* abcesele neevacuate spontan/chirurgical:
* abcesele mici — tesut de granulatie — cicatrice fibroasa;
* abcesele mari:
* puroiul — lichid clar, sero-citrin;
* dupa indepartarea lichidului (macrofage) — cavitate chistica cu pereti
fibrosi, rigizi, cicatriciali, care nu colabeazg;
* puroiul se deshidrateaza si se densifica — calcificare/osificare.
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imul pulmonar
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http://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=004430

Abces cerebral,
organizat chistic

PathoPic
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Abces perirenal

PathoPic
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https://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=009872



Flegmonul

- inflamatie purulenta difuza, fara tendinta la delimitare clars;

- exsudatul infiltreaza tesutul conjunctiv, muscular, adipos,
printre planurile tisulare;

- intalnit la nivelul apendicelui, colecistului, planseului bucal,
in meningele moi etc.

Empiemul

- procesul supurativ se acumuleaza in cavitati pre-existente.



PathoPic

Apendicita
acuta
flegmonoasa
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Apendicita acuta
flegmonoasa




Apendicita acuta
flegmonoasa
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Empiem pleural

https://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=000772 https://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=000772



Inflamatia hemoragica

- exsudatul inflamator contine un numar ridicat de hematii;
- Ininfectiile cu alterari severe ale peretilor vasculari;

- infectia carbunoasa, variola, gripa;

- inflamatia tuberculoasa a seroaselor.




Hemopericard

PathoPic
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https://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=o00070




Pancreatita acuta
hemoragica
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Inflamatia gangrenoasa

- caracterizata prin necroza extensiva;

- cauzata de bacterii anaerobe si/sau tromboze in focarul inflamator;
- acumulare de gazin tesuturile afectate;

- tesuturile afectate prezinta culoare cenusiu-verzuie;

- ex: plagi infectate cu germeni anaerobi (Clostridium perfringens).



Inflamatie

gangrenoasa a
peretelui gastric
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INFLAMATIA CRONICA



Inflamatia cronica

- Se poate dezvolta:
- prin cronicizarea unei inflamatii acute;
- de novo, ca o inflamatie cronica primara.

- lInfiltratul inflamator cronic nu este Intotdeauna un indiciu al unei

inflamatii persistente, putandu-se intalni in: infectiile virale, infectiile
parazitare, boli autoimune sau tumori maligne.



Inflamatia cronica

- Cauze:

- infectii persistente determinate de anumiti patogeni:
- bacilul tuberculos, T. pallidum, virusuri, fungi;

- expunerea prelungita la substante toxice (exo- sau endogene):
- silicoza, ateroscleroza;

- reactii autoimune cronice:
- artrita reumatoida,
- lupusul eritematos.



Caracterele inflamatiei cronice

1. reactii vasculo-exsudative atenuate;
2. proliferarea tesutului de granulatie
- care, prin maturare, duce la fibroza cicatricialg;
3. componenta celulara reprezentata de limfocite, plasmocite si macrofage;
4. prezenta, adeseori, a necrozei.



Macrofagele

- provin din:
- migrarea si diferentierea monocitelor sanguine;
- proliferarea macrofagelor tisulare;
- sunt activate de stimuli (citokine, endotoxine etc.).
- rolin:
- fagocitoza;
- producerea mediatorilor inflamatori;
- regleaza raspunsul limfocitelor la antigeni;
- modularea functiei si proliferarii fibrobastelor si a celulelor
endoteliale.




Plasmocitele

- sursa primara a anticorpilor;

- produc anticorpi fata de antigeni
specifici, inclusiv in focarul
inflamator;

- rolin citotoxicitatea celulara
anticorp-dependenta.

https://alf3.urz.unibas.ch/pathopic/e/getpic-fra.cfm?id=008103
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Limfocitele

- rolin raspunsul imun umoral siin cel mediat celular;

- regleaza activitatea macrofagelor;

- atrag macrofagele prin secretie de limfokine;

- moduleaza producerea de anticorpi si citotoxicitatea
celulara.

http://www.pathologyoutlines.com/topic/bonemarrowlymphocytematuration.html



Eozinofilele
- bogat prezente in:

- reactii de tip alergic,
- inflamatiile parazitare.

Mastocitele

- larg raspandite in tesuturile conjunctive;
- pot produce citokine, cu rol in aparitia fibrozei.

http://microanatomy.net/blood/more_eosinophils.htm http://www.pathologyoutlines.com/images/marrow/o21.jpg



Inflamatiile granulomatoase

inflamatii cu participarea unui numar mare de macrofage
- se aglomereaza in mici noduli = granulom;
- apar mai ales dupa esecul repetat al granulocitelor de a neutraliza
agentul patogen;
- +/- necroza;
- se pot asocia eozinofile, limfocite, fibroblaste.

Macrofagele :
- se pot transformain celule epitelioide:
- citoplasma palida,
- contin vacuole, numeroase granule lizozomale.



Granulom
epitelioid

By Sanjay Mukhopadhyay - Syracuse, NY, Public Domain,
https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=6608276



Inflamatiile granulomatoase

Macrofagele :
- se pot transforma in celule gigante multinucleate:
- prin fuzionarea macrofagelor;
- pot contine zeci de nuclej;
- pot contine materiale greu/nedigerabile
intracitoplasmatic.
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Daca nucleii se dispun la periferia celulei, cu aspect de litera majuscula stilizata sau “in
coroana” [ “in potcoava” = > celula Langhans.
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Clasificarea inflamatiilor cronice:

= inflamatii cronice (proliferative) nespecifice;
= inflamatii granulomatoase nespecifice sau cu specificitate discutabila;
= inflamatii granulomatoase de corp strain (granuloamele de corp strain) ;

= inflamatii granulomatoase specifice.



Inflamatiile proliferative nespecifice

- caracteristic:
- proliferarea tesutului de granulatie, coexistand cu
- reactii exsudative si alterative limitate;

- evolueaza spre scleroza cicatricialg;
- ex: nefrite interstitiale, miocardite interstitiale, hepatite cronice.
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Inflamatiile granulomatoase nespecifice sau cu
specificitate discutabila

- caracteristic :
- macrofage numeroase in focarul inflamator
- care, prin morfologia lor si modul de agregare, pot sugera, dar
nu ofera certitudinea diagnosticului.
- ex:
- granuloame din boli infectioase (febra tifoida, bruceloza, rabia etc.) ;
- granuloame din boli de colagen (nodulul reumatismal Aschoff, lupus
etc.);
- granuloame de cauza necunoscuta (sarcoidoza etc.).



Miocardita
reumatismala

Nodul reumatismal
Aschoff

By Nephron - Own work, CC BY-SA 3.0, https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=19467010



Sarcoidoza
pulmonara

corp asteroid

By Nephron - Own work, CC BY-SA 3.0, https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=7722430



Inflamatiile granulomatoase de corp strain

- caracteristic :
- predominanta fenomenelor celulare;

- numeroase macrofage si celule gigante multinucleate in jurul
corpului strain;

- evolutie constanta spre fibroza.



Inflamatiile granulomatoase de corp strain

- corpii straini care antreneaza astfel de leziuni:
- de origine exogena: fire de sutura, pulberi de talc, pulberi de
siliciu, azbest;
- de origine endogena: grasimi eliberate prin necroza
adipocitelor (granulom lipofagic), colesterol, cristale de urati
(toful gutos), keratina (reactii granulomatoase din chisturile
epidermale).



Granulom de corp strain (fire de sutura):
1 = fire de suturg;
2 = celule gigante multinucleate de corp strain




Tof gutos:

depozite amorfe de urat
monosodic,

celule gigante de corp
strain,

macrofage epitelioide,
limfocite,

plasmocite




1 Tof gutos: inflamatie
| cronica granulomatoasa
| de corp strain endogen




Inflamatiile granulomatoase specifice

- caracteristic:
- dezvolta aspecte morfologice particulare, care permit
stabilirea etiologiei acestora.
- exemple:
- tuberculoza, sifilisul, lepra, rinoscleromul, actinomicoza;
- inflamatii produse de paraziti vegetali (micozele);
- inflamatii produse de paraziti animali (leishmanioza,
toxoplasmoza, cisticercoza, trichineloza etc.)
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loza: larve

histate de
Trichinella spiralis,

miocite striate
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