KOMPLEMENTOVY
SYSTEM



KOMPLEMENT

* komplementovy systém je tvoren desitkami slozek
(pfitomny v s€ru nebo vazany na povrchu bun¢k)

e starobyly* systém — primitivni vicebunécn¢
organismy disponuji proteiny pfibuznymi naSemu
kompl.systému

* slozka vrozené imunity, ktera muze byt spusSténa 1
humoralni slozkou imunitniho systému




KOMPLEMENT - funkce

LYZA - bun&k, bakterii, virt

OPSONIZACE - podpora a zprostiedkovani fagocytozy

PROPAGACE 1imunitni reakce — privolani a rozpoznani

dalSimi1 slozkamai IS, vyvolani zanétu

IMMUNE CLEARENCE — odstranovani

imunokomplexu z cirkulace



Aktivace komplementu

klasicka cesta alternativni cesta
(C1-INH) MBL C3b
Cl MASP 1, 2 B
C4 C4 D
C2 C2 P

C3 konvertaza

C3 (C3b
C5s  C5b
C5b
membranolyticky komplex ——  C6
(MAC) C7
C8

C9
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Biologické funkce aktivovanych slozek
komplementového systému

.lyza bunék (mikroorganismu) (MAC)
lopsonizace (C3b)

.chemotaxe (C3a, C3a)

Brozanétliva aktivita (C3a, C5a)
laf‘enos imunokomplexu (C3b, C4b)
.regulace pamétove odpovedr (C3b, C3d)




Regulace komplementové kaskady

 regulace je velmi dulezita (rizné mechanismy:
nestabilita slozek, regulacni proteiny)

* regulatory komplementove kaskady

C1INH, C4bp, CR1, MCP, DAF, faktor H, faktor I,
faktor P, CD59




Deficience komplementového
systému

* C1-C4 : Casty vyvoj systemovych
imunokoplexovych chorob (SLE-like),
nachylnost k pyogennim infekcim

* C3-C9: zeymena nachylnost k pyogennim
infekcim; u deficitu C9 jsou typicke
opakované meningokove meningitidy

 C1 INH: hereditarni angioedém




Hereditarni angioedém

zpusoben deficitem C1 INH

dominantné dédi¢ny

dochazi k nekontrolované aktivaci komplementoveho
systému pi1 traumatech, stomatologickych vykonech,
infekcich, menstruaci

vazoaktivni peptidy zpusobuji zvySenou vaskularni
permeabilitu se vznikem edému

klinické priznaky: nesvédivé kozni otoky, dechove obtize,
pruymy, kfeCe v biiSe




TEST CHS0

Funkc¢ni test komplementove kaskady spusSténe
klasickou cestou aktivace

vyuziva hemolytické schopnosti komplementu

nelze jim ziskat odpoveéd’ o kvantité jednotlivych
slozek - snizen¢ vysledky jen pi1 velmi nizkych
hladinach ucastnicich se slozek, nebo pri Spatné
funkci néktere ze slozek

protoze jsou slozky komplementu termolabilni je tfeba sérum
co nejdiive zamrazit




Klasicka cesta aktivace komplementu
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Princip funkéniho testu CHS0

 berani erytrocyty po inkubaci s protilatkami
(amboceptorem) vytvori komplex antigen-protilatka

« pridani vySetfovancho séra (obsahuje komplement)

* lyza erytrocytu se projevi uvolnénim hemoglobinu, ktery
detekujeme spektrofotometricky




Schéma testu CHS50 .
slozky
C4bC2b komplementu
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Zakladni indikace vySetreni slozek
komplementového systému

* Podezreni na deficit nékter¢ slozky aktivacnich drah:
— Funk¢ni vysetreni klasické (CH 50) nebo alternativni (AH 50) drahy
— V pripadé patologického nalezu vysetteni hladiny jednotlivych slozek
komplementu.
* Monitorovani zanétlivého procesu:
— Slozky komplementu se chovaji jako proteiny akutni faze.
— Pr1 silné aktivaci komplementu pfi imunokomplexovych chorobach
ale dochazi k vyrazné konsumpci.
* Podezieni na poruchu regulacnich slozek komplementove
kaskady (hereditarni angioedém):
— Vysetfeni C1 INH a hladiny slozek C3 a C4.



