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1. Воспаление как типовой патологический процесс.

Клинические признаки воспаления
Воспаление – типовой патологический процесс. Воспаление (inflammatio от лат in-flammare – воспламенять; phlogosis – лат. воспаление, синоним термина inflammatio) – реакция организма на местное повреждение, характеризующееся явлениями альтерации, расстройств микроциркуляции с экссудацией и эмиграцией и пролиферацией.

Воспаление – пример аутохтонного процесса (см. раздел «Патогенез»). Повреждение ткани (альтерация) – пусковой механизм. 
Альтерация, экссудация и пролиферация – внутренние кардинальные признаки воспаления.

Внешние (клинические) кардинальные признаки, известны как пентада Цельса-Галена:
· Краснота (rubor)

· Припухлость (tumor)

· Местное повышение температуры, или жар (calor)

· Болезненность (dolor)

· Нарушение функции органа (function laesa).

Эти признаки особенно хорошо определяются, когда очаг воспаления находится на наружных покровах организма.

Наряду с местными, воспаление может проявляться и общими признаками: лихорадка, лейкоцитоз, увеличение СОЭ, ускорение обмена веществ, изменение иммунобиологической реактивности организма, явления интоксикации.

Терминология воспаления

Наименование воспаления той или иной ткани (органа) определяют по латинскому или греческому названию органа или ткани с добавлением окончания 
«-itis», а к русскому — «ит». Например, воспаление желудка — gastritis, или гастрит, печени — hepatitis, или гепатит, почки — nephritis, или нефрит. Воспаление ряда органов по традиции древней медицины принято обозначать специальными терминами. Так, например, воспаление легких обозначают термином «пневмония»; воспаление зева — «ангина» (от греч. ancho — душу, давлю); воспаление серозных оболочек полостей со скоплением в них гноя — «эмпиема» (от греч. en — в, руоп — гной); гнойное воспаление волосяного фолликула с прилежащей сальной железой и тканями — фурункулом (от лат. furiare — приводить в ярость).

При воспалениях разных оболочек и слоев органа названия дают следующим образом. Если воспалена окружающая орган соединительная ткань, добавляют к названию органа приставку «пара-» (от греч. para — вблизи) — параметрит и др.; при воспалении собственной оболочки или капсулы органа — приставку «пери-» (от греч. регу – около) — перикардит, перипневмония и т. д.; при воспалении средних слоев полостных органов — «мезо-» (от греч. mesos — средний) — мезоартериит; внутренней оболочки полостных органов — приставку «эндо-» (от греч. endo — внутри) — эндометрит, эндокардит и т. д. 
Изменения органов невоспалительной природы (атрофические, дистрофические, некротические, пролиферативные) обозначают по греческому или латинскому названию органа с добавлением окончания «-оз» (от греч. osis — болезнь) — гепатоз, миокардоз, нефроз и т. д.; разрастание в органе соединительной ткани — «фиброз» (от лат. fibra — волокно). 
Патологические состояния в органах как последствия закончившегося воспалительного или другого патологического (дистрофического) процесса (спайки, сращения, кистоз железы на почве фиброза) определяют по греческому или латинскому названию органа с добавлением окончания «-патия»: нефропатия, миокардиопатия, энцефалопатия, фиброкистозная мастопатия, энтеропатия.

2. Основные теории воспаления
Как патологический процесс, лежащий в основе большинства заболеваний человека, воспаление является центральной проблемой патологии на протяжении всей истории учения о болезни. Формирование представлений о сущности воспаления издавна было тесно связано с развитием взглядов на природу болезни.
В довирховский период все многочисленные исследования воспаления проводились путем визуальных наблюдений, хотя и предпринимались попытки выделения различных его форм — катаральное, флегмонозное, гнойное, острое, хроническое воспаление (К.Рокитанский, 1846). 

В экспериментальном периоде патологии на ранних его этапах доминировали теории воспаления Р. Вирхова (1858) и Ю. Конгейма (1885). Согласно клеточной (аттракционной, нутритивной) теории Р. Вирхова воспаление заключается в нарушении жизнедеятельности клеточных элементов в ответ на раздражение, развитии дистрофических изменений, состоящих в появлении в клетках белковых зерен и глыбок, притяжении (аттракции) питательного (нутритивного) материала из жидкой части крови, возникновении вследствие этого мутного набухания цитоплазмы, характерного для воспаления. Р.Вирхов в "Целлюлярной патологии" (1858) смог раскрыть механизмы каждого из классических признаков воспаления: краснота и жар связаны с воспалительной гиперемией, припухлость — со скоплением в ткани экссудата, боль — с повреждением (альтерацией) ткани. Отстаивая свою нутритивную (питательную) теорию воспаления, Р.Вирхов противопоставляет паренхиматозный тип воспаления отделительному (экссудативному).

Важным этапом изучения воспаления в XIX веке явились исследования Ю.Конгеймом (1878) сосудистого компонента воспалительной реакции, позволившие выдвинуть сосудистую теорию воспаления. По теории Ю. Конгейма воспаление характеризуется расстройствами кровообращения, приводящими к экссудации и эмиграции и обусловливающими последующие клеточные (дистрофические) изменения. Ю. Конгеймом впервые детально описана вся совокупность изменений сосудистого тонуса и кровотока с экссудацией и эмиграцией. 
Особенно большой вклад в изучение воспаления внес И. И. Мечников (1892). Он положил начало сравнительной патологии воспаления, теории клеточного и гуморального иммунитета, учению о фагоцитозе и сформулировал биологическую (фагоцитарную) теорию воспаления. Согласно ей основным и центральным звеном воспалительного процесса является поглощение фагоцитами инородных частиц, в том числе бактерий. И. И. Мечников показал значение воспаления как защитно-приспособительной реакции всего организма. И. И. Мечников впервые установил связь воспаления с иммунитетом, в механизмах которого фагоцитоз также играет существенную роль.
В первой половине нынешнего столетия учение о воспалении стало развиваться в связи с возникновением биофизических и биохимических методов. Результаты разносторонних физико-химических исследований воспалительного очага позволили Г. Шаде (1923) выдвинуть физико-химическую, или молекулярно-патологическую, гипотезу воспаления, согласно которой ведущим в патогенезе этого процесса является местное нарушение обмена веществ, приводящее к развитию ацидоза и повышению осмотического давления в ткани, лежащих, в свою очередь, в основе расстройств кровообращения и клеточных явлений при воспалении. 
На основании результатов широких патохимических исследований В. Менкин (1938) пришел к выводу о ведущей роли биохимических сдвигов в патогенезе воспаления. Он предложил ряд специфических для воспаления веществ, опосредующих различные воспалительные феномены, – некрозин, экссудин, лейкотаксин (влияющий на состояние сосудистой стенки и движение лейкоцитов в очаг воспаления), пирексин и др. Как установлено с тех пор, такую роль действительно выполняют физиологически активные вещества – медиаторы воспаления, многие из которых в настоящее время идентифицированы и достаточно изучены. Среди медиаторов воспаления были выделены биогенные амины, плазменные системы, производные арахидоновой кислоты, кислородные радикалы и гидропероксидазы липидов, а также многочисленные медиаторы нейтрофилов, моноцитов, лимфоцитов и фибробластов (см. «Медиаторы воспаления»).
Однако свести весь патогенез воспаления только к разрозненным эффектам отдельных медиаторов было бы неправильным.
С начала 20 столетия, когда было установлено участие нервной системы в патогенезе воспаления, возникли гипотезы, отдающие первостепенную роль нервному фактору – рефлекторным механизмам, нарушению трофической функции нервной системы. Так, по вазомоторной (нервно-сосудистой) теории Г. Риккера (1924) первичным в возникновении воспаления является расстройство функции сосудодвигательных нервов. В зависимости от степени их раздражения и, следовательно, развивающейся сосудистой реакции складывается такое соотношение между тканью и кровью, которое ведет к возникновению воспалительной гиперемии и стаза и, соответственно, обусловливает интенсивность и характер нарушений обмена веществ. Однако вся совокупность воспалительных явлений не может быть объяснена только реакцией сосудов микроциркуляторного русла.
А.Д.Сперанский (1935) изучал влияние трофической функции нервной системы на генез многих заболеваний и пришел к выводу, что воспаление – это нервно-дистрофический процесс, а очаг поражения представляет собой мощный источник патологической импульсации с последующими рефлекторными расстройствами микроциркуляции и клеточного метаболизма.

Г.Селье (1953) рассматривал воспаление как основной вид реакции организма на стресс. По его представлениям, ведущее значение в регуляции воспаления принадлежит системе гипоталамус-гипофиз-надпочечники.
Советский патофизиолог Д. Е. Альперн (1959) особое внимание уделял вопросу о единстве местного и общего в воспалении, о роли реактивности организма в развитии этого процесса. Он подчеркивал сущность воспаления как общей реакции организма на действие вредного агента. Им обоснована нервно-рефлекторная схема патогенеза воспаления, согласно которой различные сосудисто-тканевые реакции регулируются нервной и гуморальной (главным образом гипофизарно-надпочечниковой) системами.
3. Этиология воспаления

Причина воспаления – флогоген (от лат phlogosis – воспаление) – любой фактор, способный вызвать тканевое повреждение.
Внешние флогогены по природе подразделяются: 

· Биологические (бактерии, риккетсии, вирусы, грибки, паразиты)

· Физические (механические; термические; лучистая энергия и т.д.)

· Химические (кислоты, щелочи, скипидар, кротоновое масло и т.д.).

Внутренние флогогены – очаг некроза ткани, гематома, образовавшиеся камни, отложение солей, иммунных комплексов.
Так как наиболее часто воспаление вызывают инфекционные агенты, по этиологическому принципу воспаление подразделяют:

· Инфекционное (септическое);

· Неинфекционное (асептическое). 

В эксперименте асептическое воспаление чаще вызывают химическими агентами: скипидаром, горчичным маслом.
4. Медиаторы воспаления
В ходе первичной и вторичной альтерации высвобождается большое количество разных медиаторов и модуляторов воспаления.

Медиаторами (посредниками) воспаления являются биологически активные вещества, образующиеся при воспалении, обеспечивающие закономерный характер его развития и исходов, формирование его местных и общих признаков.

Практически все медиаторы являются и модуляторами воспаления, т.е. способны усилить или ослабить выраженность воспалительных явлений.

Медиаторное звено является основным в патогенезе воспаления. Оно координирует взаимодействие множества клеток – эффекторов воспаления, смену клеточных фаз в очаге воспаления.

Все известные медиаторы воспаления образуются в различных клетках организма, тем не менее, их подразделяют на клеточные и плазменные (гуморальные).
Клеточные медиаторы высвобождаются в очаге воспаления уже в активированном состоянии непосредственно из клеток, в которых они синтезировались и накопились.

Плазменные (гуморальные) медиаторы образуются в клетках и выделяются в межклеточную жидкость, лимфу и кровь, но не в активном состоянии, а в виде предшественников. Они активируются под действием различных промоторов преимущественно в плазме крови.
Часть потенциально активных медиаторов воспаления образуется специальными клетками постоянно, заблаговременно, без всякого повреждения. Эти медиаторы накапливаются в специальных «хранилищах», например, в гранулах тучных клеток, и высвобождаются из них тотчас после повреждения. Такие медиаторы называются предсуществующими или преформированными (заранее образованными). Все гуморальные медиаторы являются предсуществующими. Другие медиаторы, образующиеся ex tempore в ответ на повреждение, называются новообразующимися медиаторами. Среди клеточных медиаторов можно выделить как предсуществующие (биогенные амины, нейропептиды, ферменты), так и новообразующиеся (эйкозаноиды (метаболиты арахидоновой кислоты), цитокины, активные метаболиты кислорода) (см. приложение – табл. «Медиаторы воспаления»).

5. Патогенез воспаления
Патогенез воспаления представляет собой сложное сочетание нервных, гуморальных и эффекторных механизмов, лежащих в основе большого числа воспалительных феноменов, составляющих, в свою очередь, явления альтерации, расстройств микроциркуляции с экссудацией и эмиграцией и пролиферации (рис.1).
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Рис. 1. Общая схема патогенеза воспаления
5.1.Роль повреждения ткани в развитии воспаления
Альтерация (alteratio от лат. alterare – изменять), или дистрофия, – повреждение ткани, нарушение в ней питания (трофики) и обмена веществ, ее структуры и функции. 

Различают первичную и вторичную альтерацию. Первичная альтерация является результатом повреждающего воздействия самого воспалительного агента, поэтому ее выраженность при прочих равных условиях (реактивность организма, локализация) зависит от свойств флогогена. 
Вторичная альтерация является следствием воздействия на соединительную ткань, микрососуды и кровь высвободившихся внеклеточно лизосомальных ферментов и активных метаболитов кислорода. Их источником, в основном, служат активированные фагоциты (см. «Фагоцитоз»). Определенную роль в альтерации может играть также литический комплекс С5b-С9, образующийся при активации комплемента плазмы и тканевой жидкости.
Таким образом, вторичная альтерация непосредственно не зависит от воспалительного агента, для ее развития нет необходимости в дальнейшем присутствии флогогена в очаге. Она является реакцией организма на уже вызванное вредным началом повреждение. Это неотъемлемая часть воспалительного процесса. Более того, это достаточно целесообразный и необходимый компонент воспаления как защитно-приспособительной реакции. Дополнительное встречное повреждение направлено на скорейшее отграничение (локализацию) флогогена и (или) поврежденной под его воздействием ткани от всего организма. Ценой повреждения достигаются и другие важные защитные явления: более выраженный микробицидный и литический эффект лизосомальных ферментов и активных метаболитов кислорода, поскольку он осуществляется не только в фагоцитах, но и внеклеточно; вовлечение других медиаторов воспаления и клеток, усиленная экссудация, эмиграция и фагоцитоз. В результате достигается более быстрое завершение воспалительного процесса.
Обмен веществ в очаге воспаления
Альтеративные явления при воспалении включают распад ткани и усиленный обмен веществ («пожар обмена»), приводящий к ряду физико-химических изменений в воспаленной ткани:

· Ацидоз, или Н+-гипериония.

· Гиперосмия

· Гиперонкия

1. Ацидоз, или Н+-гипериония – накопление кислых продуктов в очаге воспаления. Повышение обмена веществ при воспалении происходит преимущественно за счет углеводов. Первоначально усиливается как их окисление, так и гликолиз вследствие активации тканевых ферментов. Повышается потребление кислорода воспаленной тканью. Дыхательный коэффициент (ДК) в тканях повышается.

По мере усиления повреждения ткани, компонентов клеток (особую роль играет повреждение митохондрий) окисление ослабевает, а реакции гликолиза усиливаются. ДК в тканях начинает понижаться. В тканях накапливается молочная кислота и трикарбоновые кислоты. Кроме того, вследствие нарушения обмена жиров, белков и распада нуклеиновых кислот, в очаге воспаления нарастает содержание жирных кислот, кетоновых тел, полипептидов, аминокислот, нуклеотидов (АТФ, адениловая кислота). В результате в очаге воспаления развивается ацидоз.
В начале ацидоз компенсируется тканевыми буферными системами и ускоренным крово- и лимфотоком. Затем ацидоз становится некомпенсированным. Чем острее течет воспаление, тем более выражен ацидоз. Например, при остром воспалении рН ткани составляет 6,5-5,39, при хроническом – 7,1-6,6.

Ацидоз играет важную роль в развитии некоторых феноменов при воспалении (повышение проницаемости сосудов), создает благоприятные условия для действия ферментов лизосом.

2. Гиперосмия, или осмотическая гипертензия – повышение осмотического давления. В очаге воспаления, наряду с Н+-гиперионией, нарастает содержание других ионов – K+, Na+, Ca2+. Это обусловлено разрушением клеток и усиленной диссоциацией в кислой среде солей. Причем рост K+ опережает рост Ca2+, что нарушает соотношение K+–Ca2+. Одновременно идет усиленный распад крупных молекул до множества мелких. Вследствие повышения ионной и молекулярной концентрации развивается гиперосмия.
3. Гиперонкия, или повышение коллоидно-осмотического, или онкотического давления. В результате физико-химических изменений в воспаленной ткани, расщепления белков до полипептидов и аминокислот и повышения концентрации аминокислот, происходит увеличение дисперсности коллоидов, их способности притягивать и задерживать воду. Развивается гиперонкия.
Изменения осмотического и онкотического давления является важным фактором экссудации и развития воспалительного отека.

5.2. Расстройства кровообращения и микроциркуляции в 

воспаленной ткани

Развитие воспаления связано с характерными изменениями кровотока в микроциркуляторных сосудах, которые детально изучены в экспериментах in vivo, выполненных Ю. Конгеймом на тонких прозрачных органах (брыжейка лягушки, ушная раковина кролика). Сосудистые явления развиваются вслед за воздействием воспалительного агента, поскольку первоначальные из них являются по своей природе рефлекторными. Они хорошо прослеживаются под микроскопом в классическом опыте Ю. Конгейма на брыжейке лягушки и включают ряд стадий:
· Кратковременных (преходящий) спазм приносящих артериол (ишемия).

· Расширение микроциркуляторных сосудов и ускорение кровотока (артериальная гиперемия).

· Дальнейшее расширение сосудов и замедление кровотока (венозная гиперемия).

· Маятникообразное движение крови.

· Остановка кровотока (стаз).

1. Кратковременных (преходящий) спазм приносящих артериол (ишемия) сопровождается побледнением ткани. Стадия отчетливо выражена при быстро развивающемся повреждении (ожог, механическая травма). Мало заметна или отсутствует, если повреждение развивается постепенно (инвазия бактериями). Спазм является результатом рефлекторного возбуждения вазоконстрикторов от воздействия флогогена. Стадия длится от нескольких секунд (теплокровные) до минут (холоднокровные).

2. Расширение микроциркуляторных сосудов и ускорение кровотока (артериальная гиперемия). Стадия обусловлена расширением артериол вследствие: а) аксон-рефлекторного возбуждения вазодилятаторов (см. ниже 
*); 

б) сосудорасширяющего эффекта медиаторов воспаления – нейропептидов, гистамина, брадикинина, простагландинов, ацетилхолина (см. «Медиаторы воспаления»).

Артериальная гиперемия начинается с артериол и метаартериол, затем расслабляются прекапиллярные сфинктеры, вследствие чего растет число функционирующих капилляров. Повышается кровенаполнение поврежденного участка органа, развивается гиперемия, которая обусловливает клинический признак воспаления – покраснение. Если воспаление развивается в коже, температура которой ниже температуры притекающей к ней крови, то температура гиперемированного участка повышается, возникает клинический признак – жар. Жар не является признаком воспаления внутренних органов, температура которых равна температуре крови. Местное повышение температуры (жар) при воспалении обусловлен и повышением теплопродукции в очаге воспаления вследствие усиленного обмена веществ.

Однако артериальная гиперемия при воспалении длится недолго – обычно 10-30 минут (тем короче, чем сильнее выражено воспаление) и сменяется венозной гиперемией. Основной причиной закономерной смены артериальной гиперемии на венозную при воспалении является экссудация, что приводит к повышению вязкости крови, снижению скорости кровотока, повышению внутритканевого давления.
3. Дальнейшее расширение сосудов и замедление кровотока (венозная гиперемия). Стадия сопровождает весь дальнейший ход воспалительного процесса. В механизме венозной гиперемии выделяют три группы факторов:

· Нарушение реологических свойств крови и собственно ее циркуляции.

· Изменения сосудистой стенки.

· Тканевые изменения.
Нарушение реологических свойств крови (свойств текучести) и собственно ее циркуляции включает:

– повышение вязкости крови вследствие ее сгущения, обусловленного экссудацией, потери альбуминов, увеличения содержания глобулинов, изменения коллоидного состояния белков;

– усиление сопротивления кровотоку в результате краевого стояния лейкоцитов, набухания и агрегации эритроцитов (феномен сладжирования эритроцитов);
– тромбообразование в венулах вследствие активации свертывающей систем крови;
– нарушение характера кровотока – замедление тока крови в осевой зоне, уменьшение краевой плазматической зоны.
Изменения сосудистой стенки включают:

– потерю сосудистого тонуса вследствие паралича нервно-мышечного аппарата сосудов;

– снижение эластичности сосудистой стенки;

– набухание эндотелия и повышение его адгезивности, в результате чего просвет сосуда сужается, создаются условия для прилипания лейкоцитов к эндотелию сосуда.

Тканевые изменения состоят в сдавлении венул и лимфососудов отечной, инфильтрированной тканью, понижении упругости соединительной ткани.
Отметим, что многие из перечисленных факторов являются, с одной стороны, непосредственными причинами, а с другой – одновременно следствиями развивающейся венозной гиперемии, присоединяющимися к ее патогенезу в ходе воспаления.

Скорость кровотока снижается. Содержание восстановленного гемоглобина в протекающей через поврежденный участок сосудах повышается и ее цвет становится синюшным 

Развитие венозной гиперемии ведет к повышению проницаемости стенок сосудов, что явится одним из факторов последующей экссудации.

4. Маятникообразное движение крови. Через некоторое время появляются периодические маятникообразные движения крови «вперёд↔назад». Причина маятникообразного движения крови: 

– в очаге воспаления возникает механическое препятствие оттоку крови по посткапиллярам, венулам и венам. Препятствие создают агрегаты форменных элементов крови и пристеночные микротромбы;

– снижение тонуса стенок сосудов вследствие паралича нервно-мышечного аппарата сосудов.

5. Стаз – прекращение кровотока в очаге воспаления. Может развиться в некоторых разветвлениях сосудов воспаленной ткани. Распространенный стаз характерен для острого, быстро развивающегося, например гиперергического, воспаления. Как правило, нарушение кровотока при воспалительном стазе является преходящим, однако при возникновении повреждений сосудистой стенки и тромбов во многих микрососудах стаз становится необратимым.

5.3. Экссудация и экссудаты
Расстройства микроциркуляции при воспалении сопровождаются явлениями экссудации и эмиграции.
Экссудация (exsudatio от лат. ex-sudare – потеть) – выпотевание белоксодержащей жидкой части крови через сосудистую стенку в воспаленную ткань. Соответственно жидкость, выходящая при воспалении из сосудов в ткань, называется экссудатом. Термины «экссудат» и «экссудация» употребляются только по отношению к воспалению. Они призваны подчеркнуть отличие воспалительной жидкости (и механизма ее образования) от межклеточной жидкости и транссудата – невоспалительного выпота, выходящего при других, невоспалительных, отеках. Если транссудат содержит до 2% белка, то экссудат – более 3, до 8%.
Механизм экссудации включает три основных фактора:
1) повышение проницаемости сосудов (венул и капилляров) в результате воздействия медиаторов воспаления и в ряде случаев самого воспалительного агента;
2) увеличение кровяного (фильтрационного) давления в сосудах очага воспаления вследствие гиперемии;
3) возрастание осмотического и онкотического давления в воспаленной ткани в результате альтерации и начавшейся экссудации и, возможно, снижение онкотического давления крови из-за потери белков при обильной экссудации.
Ведущим фактором экссудации является повышение проницаемости сосудов.
В основном увеличение проницаемости сосудов связано с повреждением сосудистой стенки лейкоцитарными факторами – лизосомальными ферментами и активными метаболитами кислорода, а также развивающимся ацидозом. 
Повышенная проницаемость сосудов в сочетании с увеличенным фильтрационным давлением крови и осмотическим и онкотическим давлением ткани обеспечивает выход жидкой части крови из сосуда и задержку ее в ткани. 
Степенью повышения проницаемости сосудов определяется и белковый состав экссудата. При сравнительно небольшом увеличении проницаемости могут выйти только мелкодисперсные альбумины, по мере дальнейшего повышения – глобулины и, наконец, фибриноген.
В зависимости от качественного состава различают следующие виды экссудатов: серозный, фибринозный, гнойный, гнилостный, геморрагический, смешанные.
Серозный экссудат характеризуется умеренным содержанием белка (3-5%), в основном мелкодисперсного (альбумин), и небольшим количеством полиморфноядерных лейкоцитов, вследствие чего имеет невысокую удельную плотность и является достаточно прозрачным. По составу наиболее близок к транссудату. Характерен для воспаления серозных оболочек (серозный перитонит, плеврит, перикардит, артрит и др.), реже встречается при воспалении в паренхиматозных органах. Чаще всего серозный экссудат наблюдается при ожоговом, вирусном, аллергическом воспалении.
Экссудат при серозном воспалении слизистых оболочек характеризуется большой примесью слизи. Такое воспаление называется катаральным (от греч. katarrheo – стекаться, течь вниз; катаральный ринит, гастрит, энтероколит и др.). 
Фибринозный экссудат отличается высоким содержанием фибриногена, что является результатом значительного повышения проницаемости сосудов. При контакте с поврежденными тканями фибриноген превращается в фибрин и выпадает в виде ворсинчатых масс (на серозных оболочках) или пленки (на слизистых), вследствие чего экссудат уплотняется. Если фибринозная пленка расположена рыхло, поверхностно, легко отделяется без нарушения целостности слизистой, такое воспаление называется крупозным. Оно наблюдается в желудке, кишечнике, трахее, бронхах. В том случае, когда пленка плотно спаяна с подлежащей тканью и ее удаление обнажает язвенную поверхность, речь идет о дифтеритическом воспалении. Оно характерно для полости рта, пищевода, мочевого пузыря, влагалища. Такое различие обусловлено характером эпителия слизистой оболочки и глубиной повреждения. Фибринозные пленки могут самопроизвольно отторгаться благодаря аутолизу, развертывающемуся вокруг очага, и демаркационному воспалению и выходить наружу; подвергаться ферментативному расплавлению или организации, т. е. прорастанию соединительной тканью с образованием соединительнотканных сращений, или спаек.
Гнойный экссудат характеризуется наличием большого количества полиморфноядерных лейкоцитов, главным образом погибших и разрушенных (гнойные тельца), ферментов, продуктов аутолиза тканей, альбуминов, глобулинов, иногда нитей фибрина, особенно нуклеиновых кислот, обусловливающих высокую вязкость гноя. Вследствие этого гнойный экссудат является достаточно мутным, с зеленоватым оттенком. Он характерен для воспалительных процессов, вызванных кокковой инфекцией, патогенными грибками или химическими флогогенами, такими как скипидар, отравляющие вещества.
Различают следующие разновидности гнойного воспаления: абсцесс, флегмона, эмпиема, свищ, фурункул, карбункул.

Абсцесс – искусственная полость, заполненная гнойным экссудатом, имеющая четкие границы, окруженная плотной соединительнотканной капсулой.

Флегмона – разлитое, не ограниченное капсулой гнойное воспаление подкожной, межмышечной клетчатки, интерстициальной ткани.

Эмпиема – скопление гноя в закрытых полостях.

Пиемия – возникает как результат попадания гноеродных микроорганизмов в кровь (вид сепсиса) с образованием множественных метастатических абсцессов в органах и тканях.

Свищ – осумкованный ход, соединяющий глубоколежащий очаг гнойного воспаления с внешней средой.

Фурункул – гнойное воспаление волосяного мешочка, сальной железы, окружающей их рыхлой соединительной ткани.

Карбункул – образуется при слиянии нескольких фурункулов.

Гнилостный (ихорозный) экссудат отличается наличием продуктов гнилостного разложения тканей, вследствие чего имеет грязно-зеленую окраску и дурной запах. Образуется в случае присоединения к воспалению патогенных анаэробов.
Геморрагический экссудат характеризуется большим содержанием эритроцитов, что придает ему розовый или красный цвет. Характерен для туберкулезных поражений (туберкулезный плеврит), чумы, сибирской язвы, аллергического воспаления, т. е. для воздействия высоковирулентных агентов, бурно протекающего воспаления, сопровождающегося значительным повышением проницаемости и даже разрушением сосудов. Геморрагический характер может принять любой вид воспаления – серозный, фибринозный, гнойный.
Смешанные экссудаты наблюдаются при воспалении, протекающем на фоне ослабленных защитных сил организма и присоединения вследствие этого вторичной инфекции. Различают серозно-фибринозный, серозно-гнойный, серозно-геморрагический, гнойно-фибринозный экссудаты.
Биологическое значение экссудации состоит в том, что, являясь одним из основных компонентов воспаления как патологического процесса, она выполняет вместе с тем важную защитную роль, которая заключается в следующем. 
1. Экссудация обеспечивает поставку в ткань плазменных медиаторов – активных компонентов комплемента, кининов, факторов свертывающей системы, ферментов плазмы, биологически активных веществ, высвобождаемых активированными клетками крови. Совместно с тканевыми медиаторами они участвуют в умерщвлении и лизисе микроорганизмов, привлечении лейкоцитов крови, опсонизации патогенного агента, стимуляции фагоцитоза, раневом очищении, репаративных явлениях. 
2. С экссудатом из тока крови в очаг выходят продукты обмена, токсины, т. е. очаг воспаления выполняет дренажную функцию. С другой стороны, вследствие свертывания лимфы в очаге, выпадения фибрина, усугубления венозного застоя и тромбирования венозных и лимфатических сосудов экссудат участвует в задержке в очаге микробов, токсинов, продуктов обмена.
Вместе с тем при определенных условиях экссудация может приводить к осложнениям воспалительного процесса – поступлению экссудата в полости тела с развитием, например, плеврита, перикардита, перитонита; сдавлению близлежащих органов; гноеобразованию с развитием абсцесса, эмпиемы, флегмоны, пиемии. Образование спаек может вызвать смещение и нарушение функций органов.
Скопление в ткани экссудата обусловливает такой внешний местный признак воспаления, как припухлость. Кроме того, наряду с действием брадикинина, гистамина, простагландинов, нейропептидов давление экссудата на окончания чувствительных нервов имеет некоторое значение в возникновении воспалительной боли.
5.4. Выход лейкоцитов в воспаленную ткань (эмиграция лейкоцитов)

Эмиграция (emigratio от лат. e-migrare – выселяться, переселяться) – выход лейкоцитов из сосудов в воспаленную ткань. Осуществляется путем диапедеза главным образом через стенку венул. Эмиграция лейкоцитов в очаг является ключевым событием патогенеза воспаления. Лейкоциты служат основными эффекторами воспаления. Внеклеточные бактерицидный и литический эффекты лейкоцитарных продуктов и фагоцитоз играют решающую роль в борьбе с флогогеном. Одновременно, оказывая влияние на клетки, сосуды и кровь, компоненты лейкоцитов выступают как важные медиаторы и модуляторы воспаления, в том числе повреждения собственных тканей. Осуществляя раневое очищение, фагоциты и их продукты создают предпосылки для репаративных явлений, в которых также играют определенную роль, стимулируя пролиферацию, дифференцировку и функциональную активность фибробластов и других клеток. Механизм эмиграции состоит в явлении хемотаксиса (И. И. Мечников).
Пусковым моментом активации фагоцитов является воздействие на рецепторы (часто специфические) клеточных мембран разнообразных хемотаксических агентов (хематтрактантов), высвобождаемых микроорганизмами или фагоцитами, а также образующихся в ткани в результате действия воспалительного агента или под влиянием самих фагоцитов.
Наиболее важными хематтрактантами являются:

· фрагменты комплемента,

· фибринопептиды и продукты деградации фибрина,

· калликреин, 
· фрагменты коллагена, 
· метаболиты арахидоновой кислоты, 
· цитокины, 
· лимфокины, 
· бактериальные пептиды, 
· продукты распада гранулоцитов.
В результате связывания хематтрактантов с рецепторами фагоцитов и активации ферментов плазматической мембраны в фагоците развивается дыхательный (респираторный, метаболический) взрыв, состоящий в резком повышении потребления кислорода и образовании активных его метаболитов. Этот процесс не имеет отношения к обеспечению фагоцита энергией. Он направлен на дополнительное вооружение фагоцита высоко реактивными токсическими веществами для более эффективного уничтожения микроорганизмов (см. «Фагоцитоз»). Наряду с дыхательным взрывом в фагоците происходят другие изменения:

– понижение поверхностного натяжения мембраны и изменение коллоидного состояния участков цитоплазмы (обратимый переход из геля в золь), что создает условия для образования псевдоподий;
– активацию актиновых и миозиновых микрофиламентов, лежащую в основе миграции;
– усиленную секрецию с выделением веществ, облегчающих прикрепление лейкоцита к эндотелию, таких как лактоферрин, катионные белки, интерлейкины.
Лейкоциты выходят из осевого тока крови в плазматический. Этому способствует нарушение реологических свойств крови, замедление кровотока, изменение его характера, в частности уменьшение краевой плазматической зоны (рис. 2). 
[image: image1]Рис. 3. Схема кровотока в норме и при воспалении:

1 – нормальная циркуляция: осевой ток, краевая плазматическая зона с отдельными лейкоцитами; 

2 – замедление кровотока в центральной осевой зоне: видны эритроциты, краевое стояние лейкоцитов и тромбоцитов;

3 – сильный застой крови, краевой стояние лейкоцитов и тромбоцитов, уменьшение краевой плазматической зоны (по Д.Е Альперну).

Вследствие возрастания адгезивных свойств не только лейкоцитов, но прежде всего эндотелиальных клеток сосудистой стенки, происходит приклеивание лейкоцитов к эндотелию – развивается феномен краевого стояния лейкоцитов.
Занявшие краевое положение лейкоциты выпускают псевдоподии, которые проникают в межэндотелиальные щели, и таким образом «переливаются» через эндотелиальный слой (рис. 3).
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Рис. 3. Схема эмиграции лейкоцитов.

Эмиграция – процесс полностью активный. Он требует энергии и осуществляется с усиленным потреблением кислорода. 
Эмигрировавшие лейкоциты отделяются от наружной поверхности сосудистой стенки и амебоидными движениями направляются к центру очага воспаления, что определяется высокой концентрацией хемотаксических веществ в очаге. Первоначально среди лейкоцитов экссудата в очаге острого воспаления преобладают гранулоциты, в основном нейтрофилы, а затем – моноциты-макрофаги. Позже в очаге накапливаются лимфоциты. Так, количество нейтрофилов в очаге воспаления достигает максимума через 4-6 ч. Гранулоциты фагоцитируют бактерии, параллельно осуществляя внеклеточную поставку ферментов, катионных белков, активных метаболитов кислорода. Одновременно происходит массивное разрушение нейтрофилов, останки которых являются важным стимулом расширения инфильтрации, как нейтрофильной, так и моноцитарной. Как и в норме, большинство гранулоцитов, вышедших в ткань, никогда не возвращается в кровоток.
Моноциты обычно преобладают в очаге острого воспаления спустя 16-24 ч и достигают пика, как правило, на 3 сутки. В очаге воспаления наблюдаются постепенное превращение иммигрировавших моноцитов в макрофаги. Моноциты-макрофаги также являются источником медиаторов воспаления (ферментов, метаболитов кислорода, цитокинов), фагоцитируют бактерии, но имеют преимущественное значение в фагоцитозе останков погибших клеток, в частности нейтрофилов. 
Клеточный состав экссудата в большой мере зависит от характера и течения воспалительного процесса. Так, экссудат особенно богат нейтрофилами, если воспаление вызвано гноеродными микробами; при аллергическом воспалении в очаге содержится много эозинофилов. Хронические воспалительные процессы характеризуются незначительным содержанием нейтрофилов, преобладанием моноцитов и лимфоцитов.

Эмигрировавшие лейкоциты совместно с пролиферирующими клетками местного происхождения образуют воспалительный инфильтрат. При этом экссудат с содержащимися в нем клетками пропитывает ткань, распределяясь между элементами воспалительного участка и делая его напряженным и плотным. Инфильтрат наряду с экссудатом обусловливает припухлость и имеет значение в возникновении воспалительной боли.
5.5. Фагоцитоз
Одна из важнейших функций лейкоцитов, вышедших из сосудов в очаг воспаления – фагоцитоз, во время которого лейкоциты распознают, поглощают и разрушают проникновение в организм микроорганизмы, различают чужеродные частицы, а также собственные нежизнеспособные клетки и ткани. Явление фагоцитоза было открыто И.И. Мечниковым (1845-1916) и он был первым, кто понял значение фагоцитоза как важнейшего механизма невосприимчивости организма к инфекционным заболеваниям. В 1882 г. в России вышла работа И.И.Мечникова «О целебных силах организма», в которой и было обосновано представление о важнейшей реакции организма – фагоцитозе. И.И.Мечников ввел общепринятые теперь термины: «фагоцитоз» (по-гречески – пожирание клеток), «фагоцит» (пожиратель клеток) и «макрофаг» (большой пожиратель).

Способность к фагоцитозу свойственная нейтрофилам, моноцитам, макрофагам и эозинофилам, которые причисляют к профессиональным, или облигатным (обязательным) фагоцитам.

В процессе фагоцитоза различают несколько стадий:

1. Стадия приближении – выход лейкоцитов из сосудов и приближение к объекту фагоцитоза под действием хематтрактантов (см. выше).

2. Стадия прилипания (или прикрепления) фагоцита к объекту.

3. Стадия погружения – обволакивание и погружение объекта внутрь фагоцита.

4. Стадия внутриклеточного разрушения поглощенного объекта.

Стадия прилипания. Прилипание фагоцитов к объекту в отдельных случаях обусловлено существованием на мембране фагоцитов рецепторов для молекул, входящих в состав микробной стенки (например, для углевода зимозана), или для молекул появляющихся на поверхности собственных погибающих клеток. Однако в большинстве случаев прилипание фагоцитов к  проникшим в организм микроорганизмам осуществляется при участии так называемых опсонинов – сывороточных факторов, которые попадают в очаг воспаления в составе воспалительного экссудата. Опсонины соединяются с поверхностью клетки микроорганизма, после чего к ней легко прилипает мембрана фагоцита. Главными опсонинами являются иммуноглобулины и фрагмент С3b-комплемента. Свойствами опсонинов обладают также некоторые плазменные белки (например, С-реактивный белок) и лизоцим.

Феномен опсонизации можно объяснить тем, что молекулы опсонинов располагают по меньшей мере двумя участками, один из которых связывается с поверхностью атакуемой частицы, а другой – с мембранной фагоцита, соединяя таким образом обе поверхности друг с другом.

Стадия погружения. Процесс погружения можно рассматривать в известном смысле как продолжение прилипания. В ходе погружения фагоцит образует псевдоподии, которые окружают объект, прилипая к его покрытой опсонинами поверхности. Когда мембрана псевдоподий покроет всю поверхность объекта, последний оказывается внутри «мешка» образованного мембраной фагоцитирующей клетки. При этом сам мешок, называемый фагосомой, оказывается внутри цитоплазмы фагоцита. Дальнейшее разрушение поглощенных частиц происходит внутри фагосомы – вне внутренней среды клетки.

Стадия переваривания. Если речь идет о живых организмах, а фагоциты способны захватывать живые микроорганизмы, то сначала они должны быть убиты. В лейкоцитах действуют два бактерицидных механизма:

1. Зависящий от кислорода.

2. Независящий от кислорода.

Зависящий от кислорода бактерицидный механизм связан с образованием активных метаболитов кислорода. Продукция этих веществ начинается после контакта фагоцитов с опсонизированными бактериями. Именно в это время фагоциты, которые  в обычных условиях используют энергию анаэробного гликолиза, начинают усиленно поглощать кислорода, что обозначают термином респираторный взрыв. В ходе респираторного взрыва в фагоците в органоиде пероксисоме синтезируются супероксидный радикальный анион О2‾, перекись водорода Н2О2, гидроксильный радикал ОН–.
Система образования бактерицидных метаболитов кислорода действует во всех профессиональных фагоцитах. В нейтрофилах совместно с ней действует еще одна мощная бактерицидная система – система миелопероксидазы (сходная с ней пероксидазная система имеется также у эозинофилов, но ее нет у моноцитов и макрофагов). Миелопероксидаза – фермент, содержащийся в азурофильных гранулах нейтрофилов, катализирует реакцию между ионом галогена (обычно хлора) и перекисью водорода, что приводит к образованию хлорноватистой кислоты (гипохлоритного аниона ОCl‾).

Независящий от кислорода бактерицидный механизм связан с дегрануляцией – поступлением внутрь фагосомы бактерицидных веществ, которые содержатся во внутриклеточных гранулах фагоцитов.

Когда образование фагосомы завершается, к ней вплотную приближаются гранула цитоплазмы фагоцитов. Мембрана гранул сливается с мембраной фагосомы и содержание гранул вливается внутрь фагосомы. В азурофильных гранулах содержатся действующие независимо от кислорода вещества:

· миелопероксидаза,

· низкомолекулярные бактерицидные пептиды дефенсины,

· слабое бактерицидное вещество лизоцим;
·  белки, останавливающие размножение микроорганизмов, в частности лактоферрин, связывающий необходимое для жизнедеятельности микроорганизмов железо.

Активированные хемоаттрактантами фагоциты способны высвобождать содержимое своих гранул не только внутрь фагосомы, но и во внеклеточное пространство. Это происходит во время так называемого незавершенного фагоцитоза – в тех случаях, когда по тем или иным причинам фагоцит не может поглотить атакуемый объект, например, если размеры последнего значительно превышают размеры самого фагоцита или если объектом фагоцитоза являются комплексы антиген-антитело, находящиеся на плоской поверхности сосудистого эндотелия. При этом содержимое гранул и продуцируемые фагоцитами активные метаболиты кислорода воздействуют и на объект атаки, и на ткани организма хозяина.

Последующие этапы фагоцитоза – переваривание объекта фагоцитоза лизосомальными ферментами и его полная элиминация, или удаление (от лат elimino – удаляю). Не все живые микроорганизмы гибнут внутри фагоцитов. Некоторые, например, возбудители туберкулеза сохраняются, оказываясь при этом «отгороженными» мембраной и цитоплазмой фагоцитов от макроорганизма; фагоцитоз оказывается незавершенным. При неблагоприятных для макроорганизма условиях бактерии приобретают способность размножаться и, разрушая фагоцитарную клетку, вызывают реинфекцию.

5.6. Специализированные функции нейтрофилов, моноцитов 
и эозинофилов при воспалении
Нейтрофильные лейкоциты первыми инфильтрируют зону воспаления. Это – высокодифференцированные, подвижные клетки, которые, выйдя из сосудов, быстро находят свои мишени, поглощают и разрушают их с помощью механизмов фагоцитоза. Нейтрофилы эффективно защищают животных от многих бактериальных и грибковых инфекций. Они являются главными клетками воспалительного экссудата в течение первых 24 часов острого воспалительного ответа.

В течение последующих 24 часов их постепенно замещают моноциты. Это можно объяснить тем, что, во-первых, продолжительность жизни нейтрофилов вне сосуда не превышает 48 часов, тогда как моноциты могут жить в очаге воспаления несколько суток; во-вторых, стимулы, поддерживающие миграцию моноцитов, действуют более длительное время, чем стимулы, поддерживающие миграцию нейтрофилов.

Моноциты крови начинают мигрировать из микроциркуляторных сосудов на несколько часов позже нейтрофилов. В очаге воспаления они превращаются в весьма активные воспалительные макрофаги – подвижные клетки, защищающие организм от проникновения в него инфекционных агентов с помощью фагоцитоза. Как и нейтрофилы, макрофаги секретируют лизосомальные ферменты и кислородные радикалы. В то же время макрофаги отличаются от нейтрофилов, свойствами, особенно важными на более поздних стадиях острого воспаления и в механизмах заживления раны:

1) Макрофаги способны распознавать, а затем поглощать и разрушать поврежденные, нежизнеспособные клетки собственного организма, в том числе и лейкоциты. С этим связана их чрезвычайная роль в очищении от воспалительного экссудата, которая необходима для нормального течения восстановительных процессов.

2) Макрофаги – главные клетки, растворяющие остатки поврежденной соединительной ткани. Они синтезируют и секретируют нейтральные протеазы (эластаза, коллагеназа), разрушающие внеклеточно коллагеновые и эластиновые волокна соединительной ткани.

3) Макрофаги участвуют в иммунном ответе хозяина в качестве антигенпрезентирующих клеток. В очаге воспаления они поглощают антигенные вещества, доставляют их в соответствующие лимфатические узлы, где в измененном виде представляют (презентируют) лимфоцитам.

4) Макрофаги играют ключевую роль в заживлении ран. Макрофаги секретируют факторы роста для фибробластов и факторы, обеспечивающие восстановление сосудистого русла в поврежденной ткани.

5) Активированные макрофаги продуцируют цитокины: интерлейкин-1, интерлейкин-6, фактор некроза опухолей-α, которые вызывают ряд важных системных защитных реакций, обозначаемых «реакциями острой фазы».

Эозинофилы накапливаются в тканях при воспалении, вызываемом патогенными гельминтами и простейшими, и при аллергических воспалительных реакциях, опосредуемых IgE, таких как ринит и атопическая бронхиальная астма.

В очаге воспаления эозинофилы атакуют паразиты, размеры которых значительно превосходят размеры самих эозинофилов, используя механизм дегрануляции. Внутри гранул эозинофилов находятся катионные белки, которые, обладают свойствами гельминтотоксинов и способны вызвать гибель атакуемых паразитов. Помимо катионных белков, внутри гранул эозинофилов содержится фермент пероксидаза, действие которой подобно действию миелопероксидазы нейтрофилов.

Однако катионные белки эозинофилов оказывают токсическое действие не только на патогенные мишени, но и на клетки хозяина, что играет важную роль в патогенезе заболеваний, сопровождающихся эозинофилией, и, прежде всего, в патогенезе атопических заболеваний легких.

6. Восстановительные процессы в воспаленной ткани (пролиферация)

Пролиферация (proliferatio от лат. proles – потомство, ferre – создавать). Под воспалительной пролиферацией понимают размножение местных клеточных элементов в очаге воспаления. Пролиферация развивается с самого начала воспаления наряду с явлениями альтерации и экссудации, но становится преобладающей в более поздний период процесса, по мере стихания экссудативно-инфильтративных явлений. Первоначально она в большей мере выражена на периферии очага. Важнейшим условием прогрессирования пролиферации является эффективность очищения очага воспаления от микроорганизмов или другого вредного агента, продуктов альтерации тканей, погибших лейкоцитов (раневое очищение). Ведущая роль в этом отводится макрофагам – гематогенного (моноциты) и тканевого (гистиоциты) происхождения.
Раневое очищение происходит главным образом за счет фагоцитоза. Элиминируя останки лейкоцитов и разрушенных тканей, макрофаги устраняют один из важнейших источников собственной хемотаксической стимуляции и подавляют дальнейшее развитие местной лейкоцитарной реакции. По мере очищения очага воспаления количество макрофагов убывает из-за снижения поступления их из крови. Из очага они уносятся восстанавливающимся током лимфы в регионарные лимфоузлы, где погибают. Лимфоциты частью погибают, частью превращаются в плазматические клетки, продуцирующие антитела, и затем постепенно элиминируются.
В восстановлении поврежденных тканевых структур принимают участие гематогенные и гистиогенные клетки – эндотелиоциты, адвентициальные клетки, дифферецирующиеся в фибробласты, камбиальные элементы паренхимы органов, эпителий кожи, желез, слизистых оболочек. В результате дифференцировки стволовых клеток соединительной ткани – полибластов – в очаге появляются эпителиоидные клетки, фибробласты и фиброциты. Основными клеточными элементами, ответственными за репаративные процессы в очаге воспаления, являются фибробласты. Они продуцируют основное межклеточное вещество – гликозаминогликаны, а также синтезируют и секретируют волокнистые структуры – коллаген, эластин, ретикулин. В свою очередь, коллаген является главным компонентом рубцовой ткани.
Пролиферация начинается на периферии очага повреждения образованием грануляционной ткани, получившей свое название из-за наличия гранулём (от лат. granulum — зернышко). Центр гранулемы представлен капилляром, сформированным из эндотелиальных клеток и клеток адвентиции, окруженных мезенхимальными элементами. Узелки сливаются и образуют демаркационный вал, или молодую грануляционную ткань — барьер, отделяющий очаг воспаления от здоровой ткани. В дальнейшем основное значение приобретают фибробласты.
Процесс пролиферации находится под сложным гуморальным контролем. Решающее значение здесь имеют опять-таки макрофаги. Они являются основным источником фактора роста фибробластов – белка, стимулирующего пролиферацию фибробластов и синтез коллагена. Макрофаги также усиливают привлечение фибробластов в очаг воспаления. Важную роль в этом играет секретируемый макрофагами интерлейкин-1. Макрофаги стимулируют пролиферацию эндотелиальных и гладкомышечных клеток, базальной мембраны и, таким образом, образование микрососудов.
Важную роль в пролиферативных явлениях играют кейлоны – гликопротеины, являющиеся ингибиторами клеточного деления. Одним из основных источников кейлонов являются сегментоядерные нейтрофилы. По мере снижения количества нейтрофилов в очаге воспаления уменьшается содержание кейлонов, что приводит к ускорению деления клеток. 
Пролиферация сменяется регенерацией. Последняя не входит в комплекс собственно воспалительных явлений, однако непременно следует им и трудно от них отделима. Она состоит в разрастании соединительной ткани, новообразовании кровеносных сосудов, в меньшей степени – в размножении специфических элементов ткани. При незначительном повреждении ткани происходит относительно полная ее регенерация. При образовании дефекта он заполняется вначале грануляционной тканью – молодой, богатой сосудами, которая впоследствии замещается соединительной тканью с образованием рубца.
7. Классификация воспаления

Существует несколько принципов классификации воспаления.

Ι. В зависимости от реактивности организма выделяют:

1. Нормергическое воспаление – обычно протекающее воспаление, воспаление в нормальном организме, возникает при первичном контакте флогогенного агента с организмом животного.

2. Гиперергическое – бурно протекающее воспаление, возникает при повторном попадании раздражителя антигенной природы в организм. Развивается по типу гиперчувствительности немедленного или замедленного типа (см. раздел «Патофизиология иммунной системы»). Характеризуется преобладанием явлений альтерации (туберкулиновая реакция).

3. Гипоергическое – слабо выраженное или вяло текущее воспаление. Наблюдается при повышенной устойчивости к раздражителю, например, в иммунном организме, либо при ослаблении реактивности у истощенных животных при голодании, опухолях, сахарном диабете.

ΙΙ. По характеру сосудисто-тканевой реакции выделяют:
1. Альтеративное воспаление характеризуется особой выраженностью явлений дистрофии (вплоть до некробиоза и некроза) и, таким образом, преобладанием их над экссудативно-инфильтративными и пролиферативными. Чаще всего альтеративное воспаление встречается в паренхиматозных органах и тканях (миокард, печень, почки, скелетные мышцы) при инфекциях и интоксикациях, поэтому называется еще паренхиматозным. При выраженных некроби-отических изменениях альтеративное воспаление называется некротическим, например иммунокомплексное аллергическое воспаление (экспериментальный феномен Артюса-Сахарова).
2. Экссудативно-инфильтративное воспаление характеризуется преобладанием расстройств циркуляции крови (с экссудацией и эмиграцией) над альтерацией и пролиферацией. В зависимости от характера экссудата оно может быть серозным, фибринозным, гнойным, гнилостным, геморрагическим и смешанным (см. выше).

3. Пролиферативное, или продуктивное, воспаление отличается доминированием размножения клеток и разрастания соединительной ткани. Альтеративные и экссудативно-инфильтративные явления выражены слабо. Продуктивный процесс (от лат. producere — производить) с новообразованием клеточных элементов протекает в следующих видах: межуточное (интерстициальное) воспаление и гранулёматозное воспаление.

Межуточное (интерстициальное) воспаление характеризуется преимущественным образованием диффузного клеточного пролиферата в строме органа (печень, почки, легкие, миокард и др.) с менее выраженными дистрофическими и некротическими изменениями паренхимных элементов. В результате разрастания стромы орган уплотняется, сморщивается, уменьшается в объеме. Процесс носит название цирроза органа (от греч. kirrhos — лимонно-рыжий, рыжий, по цвету органа при циррозе). Наиболее часто регистрируют цирроз печени, почек, легких. Причинами такого воспаления являются неспецифические слабые, длительно действующие патогенные раздражители (токсикоинфекции, микотоксикозы, токсины паразитарного и аллергического происхождения).

Гранулематозное воспаление (от лат. granulum — зернышко) характеризуется образованием гранулём (узелков) в результате пролиферации и развития моноцитарных, макрофагальных, эпителиоидных, гигантских, лимфоцитарных и плазмоцитарных клеток. Специфические инфекционные гранулёмы характерны для туберкулеза, сапа, бруцеллеза, актиномикоза. Микобактерии туберкулеза, например, стимулируют формирование милиарных гранулём, образующихся из клеток эндотелия, адвентиции сосудов, моноцитов, лимфоидных клеток, гигантских клеток с многочисленными, расположенными периферии ядрами. В центральной части бугорка преобладают альтеративные процессы, сопровождающиеся дистрофией и некрозом. Бугорки могут сливаться и формировать обширные зоны казеозного распада. Чаще очаги распада инкапсулируются, а затем обызвествляются (петрифицируются). Но на их месте могут образоваться некротические язвы, либо полости — каверны в легких.
Гранулёматозное воспаление развивается вокруг животных паразитов (трихинеллы, цистицерки и т.д.) и инородных тел. В юных гранулёмах отмечают скопление моноцитов и макрофагов вокруг поврежденных тканей с серозно-фибринозной и лейкоцитарной инфильтрацией, в более зрелых преобладают зрелые макрофаги, или эпителиоидные клетки, при неполном слиянии которых образуются многоядерные гигантские клетки инородных тел с последующим омертвением их в центре. Гранулемы инфекционного, паразитарного и инородного происхождения подвергаются организации или обызвествлению с инкапсуляцией. 
ΙΙΙ. По течению воспаления, которое определяется в первую очередь состоянием реактивности организма, а также силой и длительностью действия флогогенного агента.

1. Острое воспаление характеризуется достаточно выраженной интенсивностью и сравнительно небольшой продолжительностью. Принято считать, что клинически оно завершается в течение двух недель. По виду реакции обычно является экссудативно-инфильтративным. Роль основных эффекторов в его патогенезе играют полиморфноядерные лейкоциты.
2. Хроническое воспаление отличается слабой интенсивностью и большой продолжительностью – от нескольких месяцев до многих лет и десятилетий. По характеру сосудисто-тканевой реакции чаще всего является пролиферативным. Ведущую роль в его патогенезе играют моноциты-макрофаги и лимфоциты.
Воспаление протекает хронически при таких инфекционных болезнях животных, как туберкулез, сап, актиномикоз и др. В большинстве случаев характеризуется образованием гранулём, преобладанием пролиферативных процессов. 

Грибковые заболевания характеризуются воспалением с ярко очерченными гранулёмами либо диффузными инфильтратами, содержащими эпителиоидные и лимфоидные клетки, колонии соответствующих возбудителей в виде переплетающихся нитей – друз. Могут наблюдаться очажки нагноения с образованием свищевых ходов, например при актиномикозе нижней челюсти у крупного рогатого скота.

Повреждения, вызываемые взрослыми паразитами (печеночная двуустка) или их личиночными формами (эхинококк), сопровождаются продуктивной реакцией с развитием грануляционной ткани. В воспалительном инфильтрате, грануляциях и в крови больных животных содержится большое количество эозинофилов.

Хроническое воспаление развивается и вокруг инородных тел попавших в ткани организма животного. Это осколки снарядов, пули, колющие металлические предметы (травматический ретикулит у крупного рогатого скота), кусочки дерева, шовный материал, используемый при операциях (шелк, кетгут, металлические скобки). Специфичность воспалительного процесса зависит от свойств раздражителя, индивидуальных и видовых особенностей животных. В большинстве случаев вокруг инородных тел сразу начинается продуктивный процесс с формированием плотной соединительнотканной капсулы.

Хроническое воспаление может быть первичным и вторичным (вследствие перехода острого воспаления в хроническое).
3. Подострое воспаление занимает промежуточное положение. Его клиническая продолжительность ориентировочно 3-6 недель.
Острое воспаление может приобретать затяжное течение, т. е. становиться подострым или вторично хроническим. Возможно волнообразное течение хронического воспаления, когда периоды стихания процесса чередуются с обострениями. При этом в период обострения усиливаются и становятся преобладающими экссудативные явления с инфильтрацией полиморфноядерными лейкоцитами и даже альтеративные. В дальнейшем на первый план снова выходят пролиферативные явления.
8. Исходы воспаления

Исход воспаления зависит от его вида и течения, локализации и распространенности. Возможны следующие исходы воспаления:
1. Практически полное восстановление структуры и функции (возврат к нормальному состоянию – restitutio ad integrum). Наблюдается при незначительном повреждении, когда происходит восстановление специфических элементов ткани.
2. Образование рубца (возврат к нормальному состоянию с неполным восстановлением). Наблюдается при значительном дефекте на месте воспаления и замещении его соединительной тканью. Рубец может не отразиться на функциях или же привести к нарушениям функций в результате: а) деформации органа или ткани (например, рубцовые изменения клапанов сердца); б) смещения органов (например, легких в результате образования спаек в грудной полости в исходе плеврита).
3. Гибель органа и всего организма – при некротическом воспалении.
4. Гибель организма при определенной локализации воспаления – например, от удушья вследствие образования дифтеритических пленок на слизистой оболочке гортани. Угрожающей является локализация воспаления в жизненно важных органах.
5. Развитие осложнений воспалительного процесса:
а)  поступление экссудата в полости тела с развитием, например, перитонита при воспалительных процессах в органах брюшной полости;
б)  образование гноя с развитием абсцесса, флегмоны, эмпиемы, пиемии;
в)  склероз или цирроз органа в результате диффузного разрастания соединительной ткани при пролиферативном воспалении.
6.   Переход острого воспаления в хроническое.
В клиническом исходе воспаления большое значение имеет основное заболевание, если возникновение очага (очагов) воспаления связано с ним.
9. Значение воспаления для организма

В общебиологическом отношении воспаление является важной защитно-приспособительной реакцией, сформировавшейся в процессе эволюции как способ сохранения целого организма ценой повреждения его части. Это способ аварийной защиты организма, применяемый в том случае, когда организм не смог справиться с вредным агентом путем его физиологической элиминации и возникло повреждение. Воспаление является своеобразным биологическим и механическим барьером, при помощи которого обеспечиваются локализация и элиминация флогогена и (или) поврежденной им ткани и ее восстановление или же возмещение тканевого дефекта. Свойства биологического барьера достигаются путем адгезии, умерщвления и лизиса бактерий, деградации поврежденной ткани. Функция механического барьера осуществляется за счет выпадения фибрина, свертывания лимфы в очаге, блокады кровеносных и лимфатических сосудов, размножения соединительнотканных клеток на границе поврежденной и нормальной ткани (демаркация). Все это препятствует всасыванию и распространению микробов, токсинов, продуктов нарушенного обмена и распада.
Воспалительный очаг выполняет не только барьерную, но и дренажную функцию: с экссудатом из крови в очаг выходят продукты нарушенного обмена, токсины.
Как уже указывалось, воспаление влияет на формирование иммунитета.
Вместе с тем целесообразность воспаления как защитно-приспособительной реакции является безусловной лишь в эволюционно-биологическом отношении. И как местный процесс при определенной локализации и распространенности воспаление может сопровождаться общими патологическими проявлениями (интоксикация, изменение реактивности и др.) и даже при обычном течении может приобретать вредное значение для организма. Кроме того, в связи с измененной реактивностью на практике часто встречаются необычные по течению формы и осложнения воспаления.
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� Аксон-рефлекс – местный сосудорасширяющий рефлекс, возникающий при возбуждении окончаний тонких нервных волокон типа С и осуществляющийся без участия ЦНС. Афферентные нервные волокна типа С (проводники болевой чувствительности) широко ветвятся на периферии. При этом окончания одних веточек какого-либо чувствительного волокна свободно располагаются в ткани, а окончания других веточек того же самого волокна тесно контактируют с микроциркуляторными сосудами. Если отдельные веточки такого афферентного волокна возбуждаются повреждающими стимулами, в них возникают нервные импульсы, которые распространяются на другие веточки этого волокна, в т.ч. и на те, которые оканчиваются на сосудах. Когда нервные импульсы достигают сосудистых окончаний афферентных волокон С, из них высвобождаются сосудорасширяющие пептиды (вещество Р, нейропептид Y и др.). Помимо прямого действия на микроциркуляторные сосуды, вазоактивные пептиды вызывают дегрануляцию находящихся вблизи нервных окончаний тучных клеток, что приводит к высвобождению гистамина и других вазоактивных веществ.
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