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A légzorendszer a kiilvilag felé egyik leginkdbb nyitott szervrendszeriink. A
légzéssel ugyanis nagy mennyiségii korpuszkulalt idegen anyag, kérokozok, allergének, a
levegdt szennyez6 anyagok jutnak a légutakba és a titlddbe (1). Az orr és a garat anatémiai
felépitése, a horgbk dichotomikus oszlasai, a 1égutak névekvd dssz-keresztmetszete és az
ennek kovetkeztében lassulé légdramlds a belélegzett korpuszkuldlt idegen anyag
mieldbbi kiillepedését eredményezik a bronchoalveoléris felszinre, az azt borité folyadék
rétegbe. A részecskék nagysaguktél fliggden a horgdrendszer killonbozd szakaszain
tapadnak ki: a 0,5-1,0 pm &tmérdjii partikulumok elérhetik az alveolusokat is, mig a 17-56
um nagysédgi ndvényi pollenek dontden az orrban és a garatban keriilnek a felszini
folyadékba (2). Az esetek nagy részében azonban az aerofiltricié nem érvényesiil ilyen
egyszerlien. Az iparilag szennyezett tertileteken ugyanis elsdsorban nehézfémek (higany,
kadmium, o6lom, stb.) és kdolajszirmazékok pardnyi, 5 pm-nél kisebb &atmérgjii
aggregdtumai tapadnak meg a pollenek felszinén, amelyek alteralhatjat az allergént (3). A
Dactylis glomeruldta pollenjével kapcsolatosan bizonyosodott be, hogy ezek a felszini
partikulumok vizes fazisukban proteineket szabaditanak fel a pollenekbdl. Az igy
keletkezé szubmikroszk6pos részecskék, megtartva antigenitasukat, a mélyebb légutakba
juthatnak. A szennyezd anyagok ezen tiulmenden a felszini struktirdk kérositdsdval is
eldsegitik a szenzibilizalodast (4).

A bronchoalveoldris folyadék a vér plazm4b6l transudélédik az alveolusokba, majd
lassi mozg4sban a bronchiolusok és az egyre nagyobb horgék irdnydba, mennyisége
jelentdsen megnd. Mozgdsat kezdetben a nyomdsviszonyok, valamint az alveoléris
surfactant maradvanyai segitik, a horgok teriiletén pedig a csill6sz6rds aktivitas hajtja a
folyadékot az oropharynx irdnydba. A légutak ezen Ontisztuldsa, az tn. ,mucocilidris
clearance” az idegen anyagok eltdvolitdsdban igen hatékony, amit a kohogés is timogat.

Ezzel a mechanikai védelemmel szoros kapcsolatban immunol6giai  védelmi
tényez6k is érvényesillnek. A bronchoalveolaris felszini folyadék ugyanis szdmos plazma
eredetil aspecifikus és specifikus protektiv anyagot tartalmaz, mint pl. a lysozym, a
lactoferrin, a _fibronectin, komplement faktorok, immunglobulinok, cytokinek,
chemotaxinok, stb. - T

A horgékben a mirigyek véaladékaval és nagy mennyiségii secretoros IgA (S-IgA)
ellenanyaggal kiegésziilve a lassan draml6 folyadék egyre vastagabb rétegben fedi a léguti
hamot (5). Itt két fazisa kiillonill el, a lumen felé tekintd, tapadds, nem folytonos gél és a
csill6k 4dltal mozgatott szol fizisra. Utébbiban immunkompetens sejtek, macrophagok,
lymphocytdk, eosinophil és neutrophil granulocytdk, mastocytdk és epithel sejtek
. taldlhat6k (6). A folyadék dsszetétele dlland6an véltozik, az alveolusok és a bronchiolusok
teriiletén pl. az IgG, a bronchusokban pedig az S-IgA a domindns immunglobulin. Ez a
bronchoalveoldris folyadék réteg az immunolégiai és allergolGgiai torténések egyik
legfontosabb szintere a légutakban és a, tiid6ben. Osszetétele, alkoté elemei
bronchoalveoldris moséssal €él6 emberben is vizsgdlhatok, amelynek eredményei
megsokszoroztdk ismereteinket mind az egészséges, mind a kéros folyamatokban.




Az allergének felvétele és prezentildsa a specifikus ellenanyag termelés szdmara
méar a légutakban megkezd6dik a héamsejtek kozott elhelyezkedd intraepithelialis
dendritikus sejtek révén. Ezek a csontveldi eredetii, kiilonleges sejtek megkotik, de nem
phagocytdljdk az idegen anyagot, majd a lymphoid rendszerhez szillitjak az antigént és
nyolcszor hatékonyabban prezentdljdk a T lymphocytdk szdmdra, mint az alveoldris
macrophagok (2). A légiti antigén felismerésében mintegy 80%-ban a dendritikus sejtek
vesznek részt. Megujulasuk, ujraképzddésiik igen intenziv: 2 nap a horgdkben, 7 nap a
tiildoben, ugyanakkor 3 nap a bélben és tobb mint 25 nap a boérben. Szamuk antigén
hatdsra mér két 6ra milva két és félszeresre novekszik.

A garat és a horgdk nyalkahartydjaban, kdzvetlentil a ham alatt a horgbékhoz
kapcsolt lymphaticus (NALT, illetve BALT) rendszerhez tartozé sejt agglomerdtumokban
termel6dik nemcsak a légiti nyalkahartya védelmének legfontosabb eleme, a specifikus
szekretoros IgA, hanem az azonnali allergids reakci6t medidl6 specifikus IgE is (7). Az
immunoldgiai informdciét az emlitett dendritikus sejteken kiviil alveoldris macrophagok
és lymphocyték kozvetitik, utébbiak més szervek, pl. a bél nydlkahdrtya nyirokrendszere
felol, de a légutakban kialakulé szenzibilizaltsag informaécidja is eljut a lymphaticus
rendszer mds részeihez. Az antigén, allergén prezentdcié helyén alacsony IFN-y szint
mellett keletkez6 magas IL-4 koncentricié a Th2 tipusi lymphocytdk differencidléddsat
és proliferacidjat segiti eld. Ezek a sejtek nagy mennyiségii IgE termelésre képesek
genetikailag determindlt at6pids egyénekben.

A képzbdd specifikus IgA a hamsejtek aktiv transzportja révén jut a felszini
folyadékba, mint secretoros dimér molekula. Bar szerkezeti felépitése, az tn. ,,secretoros
szakasz” bizonyos védelmet kélcsondz a hasitd enzimek hatdsdval szemben, az idiilten
gyulladt és sériilt nydlkahartyat tartésan kolonizalé gennykeltd baktériumok (H.
influenzae, S. pyogenes, S. aureus) enzimei azonban nagy fokban inaktivilhatjdk. Ezdltal
jelentdsen csokkenhet, illetve megsziinhet a potencidlis antigéneket és allergéneket a
nydlkahdrtyatd]l tdvoltarté és elimindlé feliileti aktivitds, tovdbba a nemcsak a légiiti
véladékban, hanem a fertdzott epithel sejtekben is érvényesiild virus neutralizalé és
opszonizdlé effektus (8). A secretoros IgA ugyanis komplexek . képzésével
megakadélyozza az antigének és az allergének adszorpci6jst és ezek a komplexek -
szemben az IgG tartalmd immunkomplexekkel - nem aktivéljdk a komplement rendszert
és a kovetkezményes gyulladésos reakci6t (9).

Azokat az inhaldlt partikulumokat, amelyek bejutnak az alveolusokba az alveol4ris
macrophagok phagocytaljék. Ezek a csontveldi eredetli phagocytdk a vér itjan, mint
monocytdk keriilnek a tiidd interstitiuméba - és mintegy 2-5 napos véndorlds
eredményeképpen, mint nyugv6, secretoros funkcidéiban nagy fokban megviltozott,
szbveti macrophagok tapadnak az alveolus belso felszinéhez. Bar phagocytosisuk kevésbé
intenziv, mint a neutrophil granulocytdké, minden idegen anyagot bekebeleznek,
degraddlnak és az antigéneket feliiletiikon. prezentdljdk a specifikus ellénanyag t€rmelés .
szdméra. A macrophagok dontd tobbsége cytoplazmajaban a partikulumokkal, illetve azok
maradvényaival mintegy ,kidszik” a bronchoalveoldris folyadékban a légutakbél és
elpusztul, ezzel szemben mintegy 10%-uk a nyiroKutak fel€ vandorol. : :

A phagocytosis sordn a macrophagok aktivdlédnak, felszini receptoraik “szdma
megnd és szamos mediator anyagot, valamint cytokint vélasztanak ki kdrnyezetiikbe (10).
Chemotactikus anyagaik (leukotrien B4, C5a, thrombocyta aktivédlé faktor, TNF, stb.)
hatdséra az intenzivebb bekebelez6- és o6loképességgel rendelkezd neutrophil és
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eosinophil granulocytdk véndorolnak a tiidé interstitiumédba, majd a bronchoalveolaris
felszinre. A TNF-a és az IL-1B szoveti gyulladdst, T lymphocyta differencidléddst és
kovetkezményes IL-2 termelddést indukdl. Az aktivalt T sejtek tovabbi sejt
differencidl6édést és prollferém()t eredményezd cytokineket termelnek (IL-2, IL-4 - T
lymphocyta; IL-3, -5, -6, -7 - B_lymphocyta; IL-3, -4, -5, -6, GM-CSF - minden"
granulocyta). Az IL-5 eosinophlllat az IL-3 a mastocytdk felszaporoddsit okozza. Ezek a
gyulladdsos effektor sejtek sajit cytokinjeikkel és toxikus anyagaikkal tovdbb fokozzik,
illetve kiterjesztik a lobos reakci6t (11).

A sejtek mozgdsat, az érendothelen és a légiti hdmon val6 dtjutisukat a cytokinek
hatdsara keletkezd adhéziés molekuldk teszik lehetévé (12). A gyulladdsos fékuszt
megkozelité sejtek el@szér laza, reverzibilis kapcsolatba lépnek a felszini
képz6dményekkel, mozgésuk lelassul, ,,grognek™ (E selectin expresszi6). Ezt kévetden a
leukocyta integrinek és az endothel adhéziés molekuldi (ICAM-1, VCAM-1) szorosan
kapcsolédnak, majd a cytoskeleton 4trendez6désével a sejt az endothelen 4t a
tiiddszovetbe jut. Az endothel adhéziés struktirdi IL-18 és TNF-a indukciéjdra
képzbdnek, de sokkal inkdbb az eosinophilek mozgéasat segitik, mint a neutrophilekét (13).
Hasonl6 véltozdsok a légiti hdmsejteken is kimutathat6k. A T helper lymphocytdk (Th2)
IL-4 és IL-13 cytokin elvélasztdsdval indukéljdk az endothel sejteket. Az eosinophileket
aktivalé cytokinek, az IL-5, az IL-3, valamint az endothel eredetii GM-CSF és eotaxin
tovdbb fokozzdk a sejtakkumuldciét. A gyulladdsos sejtmozgasok megismerése egyittal
azt is meggydzden bizonyitotta, hogy az érendothel és a légiti hdm nemcsak elvalaszto,
barrier funkciét tolt be, hanem chemokinek termelésével aktiv szerepet jitszanak az
effektor sejtek vandorldsdban €s lokalizdldsdban a gyulladds helyén (13).

A gyulladés tartés fennilldsa kifejezett szoveti kdrosoddshoz vezet, funkciondlisan
irreverzibilis 1éghti sziikiilet és fokozott kontraktibilitds alakulhat ki. Elpusztulhatnak a
légiti hamsejtek €s az elasztikus rostok, a submucosa-ban kollagén szaporodik fel,
ndvekszik a horgbk izomtomege ¢s a nyélkatermeld sejtek hypertrophizalnak. A
macrophag eredetli  fibronectin, laminin a sériilt felszini struktiradkhoz kotodve
intercelluldris madtrixot képeznek a migrilé sejteknek és a regenerdl6dé szoveteknek. A
(myo)fibroblastok megjelenése fokozza a subepithelidlis kollagén leraké6dassal is egyiitt
jdré, az utébbi években ,remodeling”-nek nevezett szoveti ujraképzédést, egyben a

- hegesedést is (15). Ennek megel6zését, elkeriilését célozza minden terdpids ténykedésiink
az atépias alkat kialakulasat fékezd tartds nditej taplalas javaslatatol a korai inhalcios
steroid kezel€s ajanldsdig (16).

A kérokozék kimutatdsinak lehet8ségei

A légzbszervi kérokozok nagy részben a bronchoalveoldris folyadékbdl, illetve a
felszint borit6é véladékbél mutathat6k ki. Az orr és a torok valadékdnak, a sinus vagy a
mellkas punktitumédnak vizsgdlata még helyes mintavételi technika esetén sem mindig a
valédi koérokoz6t azonositja. Az alsé légiti fertdzések koérokozdit csak 30-40%-ban
diagnosztizdlhatjuk a torokvdladék tenyésztésével. A trachedlis véladék (intubdlt és
lélegeztetett beteg esetében) tenyésztése kb. 70%-ban vezethet a pneumdnia kéroki
diagnozishoz, mig horgokefés mintavétel és bronchoalveoldris mosés az esetek 80-100%-
dban. Cytopenids vagy immunsupprimdlt beteg gyorsan kifejlédd pneumonidjanak
kezelésében a tapasztalati alapon és azonnal kezdett antibiotikum adés a legeredményesebb.
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