| Quando nella cellula/tessuto/organo

gualcosa va storto




W PATOGENESI




?atogenesz’: meccanismi che si verificano all’interno di un

organismo in seguito all’azione dell’agente eziologico,
responsabili della comparsa della malattia




CAUSE DI MALATTIA

1)
2)
3)
4)
5)

Fisiche
Chimiche
Biologiche
Alimentari
Genetiche

...patologie
rnultifatioriali....
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Cause
pccanico-traumatiche

energia meccanica applicata
bruscamente

sulla superficie corporea In
grado di

| determinare lesioni (TRAUMI)

' a carico del tessuti superficiall
di rivestimento e/o degli
organi interni



possono verificare:

Soluzioni di continuita (FERITE) del
tessuti di rivestimento (cute e/o
mucose):

- rottura di vasi sanguigni (emorragia)
- possibile penetrazione di germi

Rottura di vasi sanguigni senza soluzioni
di continuo del tessuti di rivestimento:

- ecchimosi
- ematoma

BEratture ossee, Rottura di organi interni



_2_THERMAL INJURY
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Appllca2|one d| unaT elevata su
una parte circoscritta del corpo
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(bolle)
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(carbonizzazione)

111 GRADO
(necrosi)
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Aume
deHateN
esterna

COLP

dell’esposizione,f;
umidita dell’aria)

Colpo di Calore

ipertermia, vasodilatazione, ipotensione,

tachicardia, tachipnea, disidratazione



Hypothermia
_BASSE TEMPERATURE

) applicazione su zone limitate del corpo
(+++ estremita):
CONGELAMENTO

e r

(c.d. gelonl)
11 grado: formazi

|11 grado: necrosiEs




BASSE TEMPERATURE

\ zlone limitata, ma generale di calore
, per improvviso abbassamento della
aillra esterna associato ad elevata
osferica e forte corrente d’aria:
ento”




« 1 —effetto diretto: distruzione all’interno della
cellula per elevata concentrazione di Sali causata
dalla cristallizzazione dell’acqua Intra ed extra
cellulare

« 2 - effetto indiretto: per cambiamenti nella
circolazione: vasocostrizione + aumento della
permeabilita vascolare = edema + ipossia.
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Corrente continua — contrazione convulsiva

Corrente alternata — tetania muscolare

Fulmini — segni cutanei di ingresso e uscita raramente

distruzione cute e tessuti (durata breve) conseguenze piu gravi:
arresto respiratorio, asistolia, danni neuropsichici
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-4 — Injury by RADATION
BIBRiZzanti — Non lonizzanti
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g1 cosmicl, radioattivita del suolo e

ZTTICTS



ifa e beta)
ettromagnetiche (raggi x, raggl

Biente energia da poter ionizzare gl
flolecole) con I quali vengono a
gacco di elettroni)

Alpha: 2 protoni e 2 neutroni
Beta: elettrone
X - Gamma: fotoni



| )
B efiett

il S(?Io Il 20% della energia ceduta
L linteressa le molecole biologiche che
"\ Isono 1/5 peso/volume della cellula: si
/ hparla di EFFETTI DIRETTI delle

© | ragliazioni ionizzanti.

un sistema biologico 4/5 delle
iZazionl avvengono a carico di
ecole di H20, con formazione di
icali liberi i quali comportano
ETTI INDIRETTI sulle molecole

ogiche.




A
Al b
i
- | A
y

A
!.l m |




lere ad un livello energetico piu basso,
hel loro stato di radioattivita per un
Jempo variabile da una frazione di

) a milioni di anni, secondo la loro

ca (tempo di dimezzamento)



B Radioattivita naturale:

- terrestre (isotopi radioattivi di elementi naturali
contenuti nella crosta terrestre)

- extraterrestre (raggi cosmici)

Es.:

| Radon (Rn — responsabile della “radioattivita dell’aria”): gas
| naturale prodotto dal decadimento dell’uranio e del torio

Carbonio-14 (14C): prodotto dall’interazione dei raggi
cosmici con 1’azoto dell’atmosfera

.f‘ﬂ ;l



derivante da nuclei instabili creati in laboratorio o
nel reattori nucleari

ES. Applicazioni:

Produzione energia (centrali termonucleari)
Industriali (es. sterilizzazione materiali sanitari)
| Mediche: radiodiagnostica (utilizzo di traccianti:

scintigrafia, PET-tomografia (per emissione di positroni) e
radioterapia (neoplasie)

Datazione archeologica (metodo del Carbonio-14)



X: Fotoni prodotti da
ariazioni della cinetica
degli elettroni

B8 per immagini:

zata
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1ONIZING RADATION

Tessuti m
sensibiliz




Radiazioni lonizzanti

Effetti sull’organismo

dipendenti da dose totale, dose/unita di tempo, superficie corporea
esposta, sensibilita dei tessuti

> Turnover cellulare > sensibilita

« Molto sensibili: cellule staminali midollo osseo, tessuti linfatici,
gameti
« Sensibili: epitelio intestinale, epidermide/follicoli piliferi, cellule
endoteliali, mammelle, organi interni
« Relativamente resistenti: 0sso e cartilagine, muscolo scheletrico,
tessuto nervoso

—> elevata sensibilita delle cellule tumorali maligne alla terapia radiante



|

Dir. Prop. al

Sensibilita tasso c_ii
tissutale proliferazione

cellulare
all’effetto delle

radiazioni

Inv. Prop. Al grado
di differenziazione

l‘

Most Sensitive: Blood-forming organs

N

Skin .

’? .
Reproduct I @
i

A

I

Bone and teeth

Muscle

.A

Least sensitive: Nervous system (adult)




Effetti sull’organismo

dipendenti anche da Modalita di esposizione:

e Lenta, cumulativa di tutto il corpo
(radioattivita naturale, basse emissioni industriali o
sorgenti Medicali)

* Improvvise di tutto il corpo
(sorgenti industriali o Militarr)

* Localizzate ad alto dosaggio
(terapia radiante)

e Ingestione di alimenti contaminati
(iodio-131, concentrazione a livello di tiroide)



.
Sffetti dannosi

! 1
Patogene
"ﬂh zione di morte cellulare Per necrosi 0 apoptosi:
dduzione di specie reattive dell’ossigeno

|da|one lipidica, danni alle membrane,
% 4lone con altre molecole)
b |
he di danno genetico:
fo diretto di energia da parte del DNA
erazione del DNA con specie reattive

VII

Conseguenze -> mutazioni, incapacita di replicazione



FFETTI DANNOSI

omi da irradiazione acuta:

. * Malattia da irradiazione acuta
% | (daterapia radiante, transitoria)
R ‘r'_“n gressiva ipoplasia, atrofia e fibrosi di
W tessuti ad elevato turnover
| e Infertilita
* Teratogenesi
e Mutazioni:

- svilupes



CORRIERE DELLA SERA ) ORy s s

e 2 rveilere sbemy ntende & harymiddl s cittading dellte

SARTHD Saagura nudeare in URSS )
DEL DOLLARO DEBOLE tlcune viltimes, le radiazioni giunte fino in Scandinavia (26 w 1986)



Mortalita e malattie in eccesso accertate con sicurezza:

Mortalita in

Radiazioni ]
Malati eccesso

assorbite Periodo Causa

Popolazione Numero Periodo Patologia

2 1986 esplosione

Persor|1ale della —
centrale rombosi
1 1986 coronarica

1986 radiazioni

Soccorritori 2-20 o
(emergency 1057 gowero pindi 134 1986
workers) -20 )

varie cause, di
1987-2004 cui solo 3
leucemie

Popolazione in 4000 (+1000%
eta 0-18 anni al 0.03-qualche |casiin piu del 19862002 Wimoredella 1y 1986-2002
1986 normale)

non - non
Liquidatori 600 000 100 milli epidemiologica [1986-2002 }g&%’}nﬁ"e epidemiologica |1986-2002
mente rivelato mente rivelato
non - non
Evacuati 116 000 rlnq"f’o epidemi_ololgica 1986-2002 fgm:%%?e epidemi.ololgica 1986-2002
mente rivelato mente rivelato
~ Popolazione
. . non - non
;?gfg”stgé?to 270 000 50 mill epidemiologica |1986-2002 mon e epidemiologica |1986-2002
mente rivelato mente rivelato
controllo
| o
Popolazione
| ;%S”Igean'taerglo 5 000 000 10-20 epidemiologica |1986-2002 fumorie epidemiologica |1986-2002
29910 mill mente rivelato leucemie mente rivelato

contaminate da
37 KBg/mZ2in su
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adiazioni ultraviolette

t ; agnetlche con Iunghezza ok onda |mmed|atamente

« UVB (280~315 N
e UVC (100-289 nir

= frequenza — > pericolosita

Za Sole

> Livelli di UV



Radiazioni ultraviolette

Utilizzi:
* Lampade germicide

(sterilizzazione ambienti, acqua, superfici)
« Lampade abbronzanti
. Lampade ultraviolette per evidenziazione colorantt UV
- fluorescenti (indagini di laboratorio)
e Campo 1ndustriale: saldatura

« Campo medico: fototerapia (ittero, patologie cutanee)



‘Radiazioni ultraviolette
Effetti positivi:

1zione di vitamina D3 a IiveIIo




. Effetti dannosi:
!

Dirett| ,’o mazione d| legami covalent

Indireti: azione

B UvA)



geRCll penetrazione dei raggi UV
3= UVC) Organi + colpiti:
M‘I | Occhio

LI ,.I, .

e critema, ust * fotocheratiti

e invecchiamento e cataratta
« cheratosi atfinie cani, gatti a mantello bianco
g 4 | )
. carcinom@}' ol (+++ planum nasale, orecchie,
| | palpebre)

e melanoma



edema cerebral
eccitazione pSicl
coma, morte
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abassa le
frequem,za




Effetti non ancora completamente documentati (??)

» Fenomeni termici
» Fenomeni “non termict: possibili alterazioni dei
potenziali di membrana

Possibili conseguenze:

» Radiofrequenze ¢ microonde
- danni a carico di occhio (cristallino) ed organi riproduttivi
- danni a carico del sistema nervoso (Simili a stress)

* [nfrarossi
- danni a carico dell’occhio
“Possibilmente cancerogeni per I'uomo’™ (Classe 2B IARC)



e —

* Variazioni di pressione

“Malattia da Alte Quote™
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| possia
e Ipacapnial

glone polmonare

Bnsione polmonare

Bificienza cardiaca congestizia



Variazioni di pressione
Patologia da decompressione

?l
R\

« Malattia da decompressione:

formazione di bolle gassose (azoto) nei tessuti o nel sangue
caratterizzata da dolore (osteoarticolare)

“e/o manifestazioni neurologiche (transitorie o permanenti)

« Embolia gassosa arteriosa (+ grave)
estrema sovradistensione polmonare

con lacerazione ed

entrata di bolle gassose nel circolo arterioso






-veleni
-farmaci

-micotossine

-contaminanti ambientali




/.. CHIMICHE
[ D »]

2 MALATTIA




ENDOGENE

l

Autointossicazioni o
Tossicosi




zioni del pH
zioni da acidi o da alcali; acidosi o alcalosi



oni biochimiche cellulari
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Le

i dell'emoglobina
3: nitriti, nitrati; carbossiemoglobina: monossido di



| 3

Inibizione di enzimi (blocco dei gruppi sulfidrilici: metalli pesanti, arsenico; inibizione enolasi: fluoro;
inibizione aconitasi: fluoro-acetato di sodio)

Azione antivitaminica (anti-vit K: dicumarinici; anti-vit A: cloro-naftaleni)

- Effetto fotodinamico (farmaci, piante, sostanze epatotossiche)

Alterazioni della coagulazione (dicumarinici; veleno di rettili)

Bloceo neuro-muscolare (curaro; veleni animali)

~Azione selettiva sul Sistema Nervoso Centrale (stricnina; anestetici; morfina; alcool etilico)

Interferenza con |'omeostasi endocrina

Azione mutagena, cancerogena

Azione teratogena




B\

CRONICA

l

Piccole dosi ripetute nel
tempo

AZIONE TOSSICA




ge to recettore

‘ 5| dl trasformazione
netrazione

0, natura chimica
Ioni






atologiche (insufficienza epatica o renale)
(aumento della dose letale per trattamento

dosi non letali)
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7 do, liquido, gassoso

pu ti inorganici o organici

smo (di natura fisica, chimica, fisiologica)



iginE artifiniale (es. contaminanti

ambientali, sostanze farmacologiche)

gine naturale:
; ~ vegetale (funghi, piante)

animale (artropodi, pesci, anfibi, rettili)



. (metaboliti secondari tossici di vari tipi di muffe che

si sviluppano nelle derrate alimentari):

atossine Bl, M1, BZ, 1, G2
o |

umarina azione anticoagulante (++ forme acute, piil rare)

spiccata epatotossicita
f'effetti mutageni, epatocancerageni

isina ( ): leucoencefalomalacia cavallo

|
u
O E sulnu
,
)
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> FUNGHI VELENOSI MACROSCOPICI:

Sindrome Falloidinica
( ):
falloidina (alterazioni dei microfilamenti),
o. -amanitina (inibizione mRNA polimerasi: blocco sintesi proteica)
g_zﬂnenterlte degenerazmne epatica e renale
Sindrome Muscarinica
( ):

muscarina

Nazione parasimpaticomimetica

diarrea, scialorrea, miosi, sudorazione,
ipotensione




axus baccata):

i cardiotossici
\(Strychnos nux-vamica):

' JSito d'azione: midollo spinale
I‘E[:Ettl]r'i post-sinaptici della glicina “inibitore

dell'inibizione”



e
> ANALOGHI della Vit-D

(Salanum malacoxylon, Trisetum flavescens):

calcificazioni sistemiche (calcinosi enzootica dei ruminanti)

| (endocardio, reni, polmoni)

> Pteridium aguilimum

Tiaminasi (carenza di tiamina-Vit Bl nei cavalli)
~ Aquilide A o Ptaquiloside (ematuria enzootica-tumori
vescicali nel bovino)
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E\ zimi proteolitici (es. ialuronidasi):
diffusione del veleno nei tessuti

pSsi B, Cardiotossine Fattori procoagulanti - F.

Irotossine ad azione paralitica:

 trasmissione nervosa a livello di placca
neuro-muscolare

(azione pre- o post-sinaptica)






o
A‘

NI: paralisi ascendente per distruzione delle terminazione
vose periferiche

edema laringeo, shock anafilattico

A (7haumetopoea pityocamps): intensa scialorrea, glossite acuta
gua, vomito, diarrea

§ : cantaridina
osi dell'apparato
‘}Inava"u



Inquinanti Organici Persistenti

POP - Persistent Organic Pollutants:

. sostanze chimiche molto resistenti alla degradazione chimica, fotochimica e
binlogica

sione attraverso aria, acqua e catena alimentare

ata ljposolubilita |  Bioaccumulo



Metalll come contaminanti
ambientali




uolo contaminato
lico con suolo contaminato






Tnterterenti o Distruttori Endocrin” (DF)

po di contaminanti dell'ambiente e degli alimenti in
grado di interferire con |'omeostasi endocring



I I Neurotossicita (Hg, Pb, As, Al)
MEtH"I |JESE|rItI Nefrotossicita (Cd, Pb. Hg)

Cardiotossicita (Hg, Cd, Pb)
Tossicita ematica (Pb)
densita superiore ai 0.0 g/cm3 Tossicita gastrointestinale (Pb, Cd, Hg...)

Si comportano in genere come cationi Disfunzioni immunitarie
bassa solubilita dei loro idrati Osteomalacia (Gd)

spiccata attitudine a formare complessi Inersensibilita/ Allergie (Ni. Al
elevata affinita per i solfuri Cancerogenicita (Cr esavalente, As, ..)

I T
ferro, cobalto, rame, manganese,
molibdeno, selenio, zinco

cadmio, mercurio, piombo, arsenico, croma, nichel, berillio,
tallin, ecc.




i 0’/’\:051‘,:-7/725 chimiche responsabili di avvelenamento
nej piccoll amimal




,}‘ﬁf‘ urea e corpi azotati)
't\l\ {,{4

/7

*¢ Insufficienza epatica (mancata eliminazione
di ammaoniaca, sostanze tossiche

varie: Encefalopatia Epatica)

sici da: estese aree di ustione o di necrosi focolai inflammatori
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Interagiscono con:

lipidi dii membrana (lipoperossidazione)
proteine

DNA

etracloruro di carbonio) Sictami difensivi
one di un organo

enzimi “scavenger” (superossido dismutasi,

perossidasi, catalasi)

antiossidanti (glutatione, vitamina E, acido

ascorbico, carotenoidi)



Talidomide (Chemie Gruenenthal), 1957:
“drug of choice to help pregnant women”
(CBC: History)

Ritirato dal
commercio nel

1961

Migliaia di
bambini in 46
nazioni
(amelia,
focomelia)



Legame alla guanina, inserimento nel DNA,
ridotta produzione di:

1) FGF-2
@ 2) IGF-1

A Qs
#iFircitra ad un amico
% Agaiurgt i preforsi
]

Approvato il talidomide per la cura del mieloma multiple

1l mieloma multiplo (MM) & il secondo tumore del sangue pid diffuso dopo il linfoma non-Hodgkin

na multiplo (MM) &

secando tumaore del sangue pil diffuso dopa

2010

aborabaria blamedioo
= molecolare,

eloma multiplo, hodkin, m




Cancer of oral

Cancer of larynx
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ORGAN CARCINOGENS

Polycyclic aromatic hydrocarbons, NNK
(4-methylnitrosoamino-1-3-pyridyl-1-
butanone), polonium 210

I / . N'-Nitrosonornicotine (NNN)
bladder 4-aminobiphenyl, 2-naphthylamine

Polycyclic aromatic hydrocarbons, NNK,
- NNN
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ALCOLISMO

il

Solo 5%
gtanolo
metabolizzato!




MECHANISMS OF DISEASE CAUSED BY ETHANOL ABUSE

Liver

steatosis

Stomach -Acute gastritis
-ulceration
CNS Depressant activity
CHRONIC Liver
Gl tract -Gastric ulcers
-Esophageal varices
CNS -Thiamine deficiency (peripheral neuropathies)

-Cerebral atrophy _
-Cerebellar degeneration
-Optic neuropathy

Cardiovascular system

-Cardiomyopathy
-hypertension

Fetal alcohol syndrome

-- microcephal

-Growth retardation
-Facial abnormalities
-Reduced mental functions

Cancer

Oral cavity, esophagus, liver






i

-carenze nutrizionali (malnutrition)

-diete ipo/ipercaloriche (obesita)

-carenze od eccessi di vitamine ed oligoelementi

I \ I ,
W
DL

X T TTOTUgTC 5SS UT DSease, ouT CUTIoT.
Copyright © 2009 by Saunders, an imprint of Elsevier, Inc. All rights reserved.



b clima




@8si nutrizionali (diete
8¢aloriche)

QBRI nutrizionali (diete squilibrate)

..! carenziali (diete ipocaloriche,
I primitive o secondarie - di
bl costituenti, fattori

ili)



> Obesita (> 20% peso ottimale):
fuilibrio tra apporto e consumo
hergetico

ampliamento del letto capillare

i iperlavoro del cuore

Blnan, J.M. Bright, K. Jeckel, C. Porsche, D.N.R. Veeramachaneni, M. Frye.
@Rdiographic Evidence of Left Ventricular Hypertrophy in Obese Dogs”
i Veterinary Internal Medicine. Volume 27, Issue 1, pages 62-68,
§e€bruary 2013



Body Condition Scoring Chart

Fattori cl
. U]
all’1nsorget

Qiella dieta (composizione e appetibilitd, n° pasti,
. ecc.)

Prietario
dduttivo

genetica (del singolo e/o di razza)
jali (es. ipotiroidismo)



lurgico e anestesiologico

Isica e tolleranza al



SONo

le prmmpﬁJ C(

contenute irﬁ ] apporto calorico normale
) (normocaloriche)

0 eccedente (ipercaloriche)

- Iperproteiche > ~* arico funzionale renale (intossicazione uremica in
| caso di lesioni renali)

g eIl R iDemia —> steatosi epatica, pancreatite, patologie
(cane) lerosi

Iperglucidiche 2> SeEsaleNsIElslEi=REie
=2 run . acidosi ruminale ( )



L 2
, primitiva, esogena:
ll@8eguato di cibo o di uno o pit costituenti

fecondaria, endogena:

iIssunzione (es. patologie buccali)
iSsorbimento (es. patologie gastro-

| intestinali, pancreatiche)
deposito (es. gravi lesioni epatiche)

e in eccesso (es. gravidanza, lattazione,
fivita fisica, accrescimento, febbre,

imo, ecc.)



lone energetica tale da produrre dimagramento:
Phe fino a scomparsa del pannicolo adiposo
B sottocutaneo e periviscerale;
yamente riduzione del tessuto muscolare;

fluzione di assunzione di cibo: inanizione

l: grave stato di deperimento organico
iTe a restrizione energetica o inanizione



restrizione energetica:

Animali giovani:
rallentamento della crescita
ritardo nell'inizio dell'attivita riproduttiva

ridotta resistenza alle infezioni
ridotta capacita riproduttiva
ridotta produzione lattea

Animali gravidi:
nascita di soggetti deboli
morte embrionale




‘\/J IPAMIINE DEFICIENCIES

F. Antioxidant and activation of prolyn-and
lysin- hydroxilases from inactive forms =
hydroxilation of procollagen

DEFICIENCY -2 SCURVY (scorbuto)
Impared collagen formation

™ i
Poor vessel Inadeguate IMPARED
support synthesis of WOUND
> BLEEDING OSTEOID healing

tendency



! Wl“

SCORBUTO Funzione principale vit. C =
m attivazione di prolil e lisil idrossilasi
Wl

e idrossilazione procollagene SCURVY FRIENDS

Friends don't let friends get scurvy.

VITAMIN C DEFICIENCY
l

2010 by Saunders, an mprint of Elssvier Inc

incapacita di sintesi in primati e cavia



« VIT. A

F

1. Mantainance of normal vision
2. Cell growth and differentiation
3. Metabolic effects of retinoids
4. Host resistence to infections

EFICIENCY TOXICITY

*Night blindness

Retinoid acid stimulates
OSTEOCLASTS production
and activity

Retinoid = TERATOGEN
EFFECT

«Xerophthalmia (dry eye)

*Sguamous metaplasia

Immune deficiency

|



Vitamin A deficiency: its major
consequences in the eye and in the

production of keratinizing metaplasia of
specialized epithelial surfaces, and its
possible role in epithelial metaplasia.

AITAMIN A DEFICIENCY




 Vitamin D
Metabolism:

Vitamin D is produced from 7-
dehydrocholesterol in the skin or
Is ingested in the diet.

It is converted
in the liver into 25(0OH)D, and

in kidney into 1,25(0OH),D (1,25-
dihydroxyvitamin D), the active
form of the vitamin.

' 1,25(0OH),D
stimulates the expression of RANKL,

an important regulator of
osteoclast maturation and
function, on osteoblasts, and

enhances the intestinal absorption of
calcium and phosphorus in the
intestine.




| (
L. VIT.D
~ F. Immunomodulator and anti-proliferative
- effects
BONE metabolism

KIDNEY

Ff'
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BRERNA T AMINOSI
N

] ]

Rachitismo Osteomalacia
(animali giovani (animali adulti):
in rapido sviluppo): atrofiae
sostanza rammollimento del
tessuto osseo

osteoide hon
calcificata



ITAMINOSI

Riofe dell'integrita delle membrane
jldzione antiossidante)

fia muscolare dietetica: necrosi cerea
(vitelli, agnelli, suinetti, conigli)
5i dietetica, "mulberry heart disease”
" (suini)
Encefalomalacia dietetica (pulcini)
“yellow fat disease” (gatti, suini)

FOTO: https://www.researchgate.net/figure/Heart-from-pig-with-Mulberry-Heart-Disease-
Note-pale-areas-and-severe-subepicardial-and_fig2_268235168



indispensabile per la di

(protrombina, proconvertina (fatt. VII), fattore IX, X)

carenza > sindrome emorragica

-~ Avvelenamento da rodenticidi anticoagulanti (cumarinici)




Vitamine idrosolubili

sintesi da parte della microflora del rumine

Monogastrici: discreta sintesi da parte
dei batteri intestinali >




Vitamina B1 - tiamina:
- metabolismo dei carboidrati

primitiva
> secondaria
tiaminasi

Disturbi nervosi



Vitamina B2 - riboflavina:

coenzima di flavoproteine coinvolte in reazioni
ossidoriduttive

Uomo:
Pulcini: paralisi spastica del piede
o B
i
Wi

4




ll

Vitamina B3 - niacina = nicotinamide - Vit.
PP Carenza - diete maidiche

 Uomo:

* Suino:

 Cane:

Biotina- Vit. B8/ H/ I > (albume

d'uovo non cotto - avidina)




Vitamina B12 - cianocobalamina:

-Carenza di cobalto
-Anemia PERNICIOSA (autoimmune—> distruzione cell
parete stomaco)

-Resezione Gastrica
-Sindromi da Malassorbimento

-Gravidanza
“l

‘ - Carenza di
| | e/o

8
Alterata Sintesi del DNA

Presenza in Circolo di



Carenze — Eccessl
di sostanze minerali

N\

jegoelementi > calcio, fosforo,
0, cloro, potassio, magnesio

enti 2 ferro, rame, cobalto,
Zinco, manganese, molibdeno,
iodio, fluoro



tetania (eclampsia) puerperale
(cagna)




8lio (Na) — Cloro (CI) -
‘ Potassio (K)

42a cronica di Sodio = erbivori: "fame di
f sale”

5 di Sodio 2 "avvelenamento da sale”
. Acuto - sintfomatologia nervosa
hico > atassia, gastroenterite

fio (Mg)

pcu‘ra - tetania da pascolo o da erba
(vacche, pecore)

€ronica - acutizzazione in situazioni
- stressanti

L tetania da trasporto)



garenze d
Bpligoelementi

\
i |
"'Qj‘ . e
4

2iihemia microcitica
1 (suinetti, vitelli)

becia, leucotrichia, atassia
fgnelli)

effetti simili a carenza vit.



arenze di

BBligoelementi

Paracheratosi dietetica (suino)
2 anche su base ereditaria
Ine, uomo)

jinitiva o secondaria (vegetali
'sostanze gozzigene)



| i di alimenti pericolosi o tossici per

cane e gatto:

cioccolato

I cipolla, aglio

| b uva, uva passa

P prodotti dolcificati con xilitolo
Inoci di Macadamia

favocado

Ibevande o alimenti contenenti
‘alcool






o
Cause b o ,035,145

Dimensioni

4

I 0

"n’oni O CE 30-50 kDa
l

ll

20-300 nm

0.2-15
micron

PIO1OY0] A ISR 1-50 micron

3 mm-10 m

I

2-200 micron

Sito di
propagazione

intracell

Intracell obbl

Intracell obbl o
facolt, extracell

Extracell,
intracell facolt

Extracell,

intracell facolt o

obbl

Extracell,
intracell

Esempio

Proteina prionica

Papillomavirus,
retrovirus

Mycobacterium
tubercolosis

Aspergillus

Plasmodium

Taenia solium

\EEE!
associata

Malattia di
Creutzfeld-
Jacob

Carcinoma

cervicale, HIV

Tubercolosi

Aspergillosi

malaria

Disturbi
gastroenterici



ik

tulati \di Koch

Uriagen’re e causa di malattia quando:

presente in tutti i casi di malattia di cuié
huto responsabile e assente in individui sani;

' isolato dai tessuti dell'individuo affetto in
d pura;

e di riprodurre la malattia attraverso
sperimentale di un ospite recettivo;

A

- | htalmente



\
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Come fanno i microrganismi a causare la malattia???

1)
2)

Morte cellulare diretta
Rilascio di tossine 0 enzimi, danno alle

componenti vascolari con necrosi
Ischemica

Direct mechanisms of tissue damage by pathogens

Risposta immunitaria “negativa”

Indiract mechanisms of tissue damage by pathogens

Exotoxin . Direct I e Antl-host Cell-mediated
: production Endotoxin cytopathic etfect complexes antibody Immunity
4
{ Pathogenic :?- p
I mechanism ”~ . 5t o |.? \
" / . 7 o fi: f
b R o . A
b
Slrepfococous Escheanciig ool Variola Hepalilis B vins Slrepiococcus Mycotarianium
Lyogenes Hagmophilus Varicela-zoster Maiaria pDyogEnes fLbarCUios!s
Siaphyiococcus infiisnzas Hepalifs B vins Strepiococcus Mycopiasma Mycobactarium
BiNEUS Salmoneliz fyphi Polic vinss oyogenss pRELmoNaS lgprag
Infectious Canyrehactarium h Miezsles vinus Treponams Lympheocyic
agent diphtfenas Pt nas Influenza vins nmaifigham chaniameanmgiis
Clostnaium  fefan agrpingsa Fampes simplay Mest acule vins
Vibwip choleras Yarsima peshis VNS infections Bovrelia burgaorien
Schislosoma Manson
Hempss simpley vis
Tanslilis, soare Gram-negalive SrmaEipoi KI:‘]I‘IE}' diseasa Aheumalic lever [ubersusis
lewer SE08l5 Chickanpox Vascular deposils Hemoyl: anemsa Tuberculod leprosy
Bads, towic shock Meningitis shngles Glomeangonephrils Asaplic meningilis
syndrome, preumons Hepalts Kidney damage Lyme arhrils
Disease food peisoning Typhoid Policmydlifis in sacondany Schistosomiasis
Diphéheria Bacillary dysenlery | Measles, subacuie syphilis Herpes stromal
Tesanus Wound infection sclescsing Transieni renal kerafilis
Cholera Plague parencephalitie depcsits
Influenza
Cold sores




|
i int cehular'i obbligati dipendenti dal metabolismo della
‘p’i’r per la replicazione

> aggregati di particelle virali: corpi inclusi

-'i'roplasma‘rici e/o nucleari

‘Negri, virus rabbia Es. fam. Herpesviridae



}
|

‘i\ effetti citopatici
l

» Inibizione della sintesi di DNA, RNA o proteine della cellula ospite
- se inibizione mitosi in embrione/feto > aborto o effetti teratogeni

Alterazioni degenerative cellulari che possono culminare nella necrosi
- Lisi delle cellule ospiti (virus citolitici)

Induzione di fusione cellulare = sincizi

Espressione di proteine virali sulla superficie cellulare
- bersaglio dei linfociti

Facilitazione dell'insorgenza di infezioni secondarie

Induzione o inibizione dell'apoptosi

Induzione di trasformazione neoplastica



Gram -




|

nismi di danno indotto da batteri
| Adesione alle cellule dell'ospite (adesine: acidi

‘ lipoteicoici, fimbrie o pili) e invasione tissutale

i I\ |
{: | Virulenza dei batteri intracellulari:

{ | -Metodo di evasione e trasporto

. -Lisi cellulare (es: E.coli enteroinvasivi)

-Blocco fagocitosi (es.: mycobacterium)

VA AN

Tossine batteriche:

1)Endotossine (shock settico!!!l)

2)Esotossine:

-Enzimi

-Tossine che alterano segnal

Intracellulari o vie regolatorie

-Neurotossine
-superantigeni



Sostanze proteiche sintetizzate in forma solubile dai batteri, in
particolar modo dai Gram+

Escrete nel mezzo circostante, ma rilasciate anche in sequito a lisi
cellulare

*Si legano a specifici recettori cellulari (specificita cellulare) risultando
tossiche o letali per le cellule dell'ospite

-Convertite (ad es. mediante trattamento con formalina, calore) a
tossoidi o anatossine - vaccini

Altamente immunogene -> stimolazione della formazione di anticorpi
(antitossine) neutralizzanti






Pirogeni

In grai
(++ mo
ecc.

ENDOTOSSINE
accaridi (LPS) [J

Shock
endotossico



Microrganismi piu piccoli capaci di vita autonoma (125-300
nm)

Privi di parete cellulare

Soprattutto infezioni




Micror anisTi eucarioti dotati di parete cellulare spessa chitinosa Elemento unicellulare

jttivo (spora) che vegeta con formazione di: Cellule isolate (Lieviti) o Filamenti (Ife)

ramificati pluricellulari (Muffe)

\l miceti opportunisti (es. Landids, Aspergills)

]
A

nimale infettato (micosi contagiosa)

|

nanche portatore sano o di infezione subclinica (es. dermatomicosi da Mizrosparum -
gattn)






arss\itl eucarioti unicellulari:
| \

gondii)
rtropodi vettori

)ne venerea (es. bovino: Trichomonas
vallo: Tripanosoma equiperdum - morbo



Parassiti pluricellulari:

&

l Insetti: pulci, pidocchi, larve di ditteri
i (nematodi: es. ascaridi,

hiuridi, strongili)

Aracnidi: acari, zecche

Platelminti: trematodi (es. Fasciola hiepatica,
Dicrocoelium dendriticum) e cestodi (es. tenie)



Parassiti pluricellulari:




é

el proteimaceoys infectious (only) particle

i
[)]

attie prioniche o malattie da prioni

Bl '
1,‘ efalopatie sipungifurmi trasmissibili (TSE = 7ransmissiole spongiform encephalopathies)

po di malattie neurodegenerative che colpiscono 'vomo e gli animali

.i it ',‘

-lungo periodo d'incubazione

-decorso clinico progressivo con sintomatologia neurologica centrale ed esito costantemente fatale
-assenza di reazioni immunitarie ed infiammatorie (o quantomeno di reazioni infiammataorie
“classicamente” intese come tali)

-lesioni esclusive del sistema nervoso centrale, di tipo regressivo

-trasmissibilita ad una varieta di specie animali

fici di natura non convenzionale

PrPSc (da Scrapie-associated Prion Protein) O isoforma alterata di una sialoglicoproteina di membrana

denominata PrPC (da 55//1//5/’1%27/7 Protein)



Lrcefalopatie spongiformi trasmissibil (T5E) rnell uomo e negli amimall

~

d-Jakob (CJD)

sibile del visone (TME) (Visone)
ento cronico (CWD = Zhronic wasting disease) (Cervidi)



