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KOMPLEMENT

humoralni slozka vrozené imunity

evolucné ,,starobyly* systém — primitivni zivo¢ichove
disponuji podobnymi proteiny

komplementovy systém je tvoren desitkami slozek
(pfitomny v s€ru nebo vazany na povrchu bunck)

kaskada po sobé nasledujicich kroku spojena s
proteolytickym Stépenim jednotlivych slozek

amplifikace pavodniho signalu



Aktivace komplementu

klasicka cesta lektinova cesta alternativni cesta
patogen + Ig/ CRP patogen + MBL patogen + C3b
Clq,r,s MASP 1, 2
C2,C4 C2,C4

C3 konvertaza = C2a+C4b / C3b+Bb
C3— C3b

C5 konvertaza = C2a+C4b+C3b / C3b+Bb+C3b

C5— Cb5b

membranolyticky komplex —,  C5b
(MAC) Ce6, C7,C8
poly C9
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KOMPLEMENT - funkce

Lyza bun€k, mikroorganismu (MAC)

Opsonizace — oznaceni cizich bunék a ¢astic, podpora
fagocytozy (C3b)

Chemotaxe — piivolani dalSich slozek imun. sys. (C3a, C5a)
Propagace imunitni reakce - prozanétliva aktivita (C3a, C5a)

Immune clearance — odstranovani imunokomplexi
z cirkulace (C3b, C4b)



Regulace komplementové kaskady

Regulatory
» Pozitivni: properdin (faktor P)

* Negativni (1inhibitory):
C1 INH, CR1, MCP, DAF, faktor H, faktor I, CD59, C4bp



Deficity komplementového systému

o (C1-C4 — deficit zpusobuje Castéjsi vyskyt pneumonii,
pyogennich infekci, Casty vyvoj systéemovych
imunokoplexovych chorob (SLE-like)

« C3-C9 - zegmena nachylnost k pyogennim infekcim; u
deficitu C9 jsou typicke opakované meningokove
meningitidy

 C1INH - hereditarni angioedém



Hereditarni angioedém (HAE)

zpusoben deficitem inhibitoru C1 INH — inhibuje serinové
proteazy Clr a Cls

dochazi k nekontrolovane aktivaci komplementového systému
pi1 traumatech, stomatologickych vykonech, infekcich,
NENNIE

vazoaktivni peptidy (bradykinin aj.) zptisobuji zvySenou cévni
permeabilitu se vznikem edému

klinické priznaky: nesvédiveé kozni otoky, dechové obtize,
pruymy, kiece v brise

lab. obraz: vétsinou snizena hladina nebo funkce C1 INH,
nékdy snizen¢ hladiny C2, C4

nékolik typu

dominantni dédi¢nost - mutace v genu pro C1INH



VySetreni komplementu

INDIKACE:

e podezieni na deficit néktere ze slozek - vySetfi se funkce
celého systému, v pripad¢ defektu se testuji hladiny
jednotlivych slozek

e podezreni na hereditarni angioedém - vysSetii se hladina a
funkce C1 INH a hladiny jednotlivych slozek

e monitorovani zanétlivého procesu - slozky komplementu
se chovaji jako proteiny akutni faze, jejich hladina vzrista
pi1 zanétu

e diagnostika a monitorovani imunokomplexovych chorob

- pt1 s1lné aktivaci komplementu dochazi ke spotiebé
slozek a poklesu jejich hladin v s¢ru



VySetreni komplementu

LAB. METODY:
* funkcCni vySetieni celého systéemu
(jednotlivych aktiva¢nich cest)

— zalozeno na hemolyticke funkci komplementu (CHSO0,
AHS50)

— nebo detekci konecnych slozek kaskady (MAC) pomoci
specifickych protilatek (ELISA)

e funkcni vySetifeni C1 INH

— ELISA

 stanoveni koncentrace jednotlivych slozek

— nefelometrie, turbidimetrie, radialni imunodifiize, ELISA



Test CH50

funkc¢ni test klasicke cesty aktivace komplementu

sérum se zmrazi co nejdiive po odberu, rozmrazi tésné pred
vysetfenim — slozky komplementu jsou termolabilni

princip testu: berani erytrocyty + amboceptor
(antierytrocytarni protilatky) + sérum pacienta

— amboceptorem oznacené erytrocyty jsou cilem pro
komplement obsazeny v séru — hemolyza — méteni
absorbance hemoglobinu spektrofotometricky

timto testem se overi funkEnost kaskady jako celku

pro vySetieni hladiny a funkce jednotlivych slozek se provadi
jin¢ testy



Jednotka CH50

aktivita komplementu je vyjadiena v jednotkach CH50

— mnozstvi komplementu v 1ml séra, které za standardnich podminek
zpusobi 50% lyzu definované¢ suspenze beranich erytrocytu
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Schéma testu CHS50 y
slozky
C4bC2b komplementu

C4bC2aC3b
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