Bunky a tkane
iImunitniho systemu

Milan Ciz



Lymforetikularni tkan

retikularni pojivo, vyplnéné volnymi bunkami

retikularni pojivo — retikulocyty

volné buriky — rlizna vyvojova stadia lymfocytt, makrofagu,

mikrofagu

ridka lymfoidni tkan — pfevazuji retikulocyty
husta lymfoidni tkan — prevazuji lymfocyty



Lymforetikularni tkan

primarni lymfoidni organy
sekundarni lymfoidni organy

lymfaticky cévni systém
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Lymfaticky cévni systém

- obranné mechanismy - mizni uzliny

- regulace stalosti vnitfniho prostredi (tzv. homeostaze)

- odvod tkanového moku z tkani

- odvod tuku ve formé kapének do horni duté Zily

- odvod produktd metabolismu (Skodlivé, nepotfebné latky) z téla
- privod zivin do krve

mizni vlasecCnice (lymfaticke kapilary) — mizni cévy - lymfatické
uzliny — hrudni mizovod - zilni systém



hrudni mizovod
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Figure 1-11 Immunobiology, 6/e. (© Garland Science 2005)



Primarni lymfoidni organy
vyvoj a diferenciace bunék imunitniho systému

brzlik (thymus)
Fabricitv vacek (bursa Fabricii) ~ kostni dfen



Primarni lymfoidni organy

embryonalni obdobi — zloutkovy vacek
fetalni obdobi — jatra, slezina
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Primarni lymfoidni organy

Kostni dren

- cervene
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Primarni lymfoidni organy

Brzlik

Vazivové pojivo

Hassalovo télisko




Primarni lymfoidni organy
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Primarni lymfoidni organy

Brzlik

negativni
Silna interakce s —
MHC / s vlastnimi
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Primarni lymfoidni organy
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Sekundarni lymfoidni organy
Mizni uzliky

utvary husté lymforetikularni tkané
doCasné



Sekundarni lymfoidni organy

Mizni uzliny

kiira
primarni lymfoidni
télisko
drenové vybeézky
igir:ntni lymfaticka (makrofigy)
medularni sinus
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Sekundarni lymfoidni organy

Mizni uzliny

Kréni lymfatické uzliny

Pravy mizovod

Brzlik
e Levy (hrudni) mizovod

Hrudni mizovod
Podpazni lymfatické uzliny

Prsni lymfatické uzliny

Lumbalni lymfatické uzliny Slezina

Péanevni lymfatické uzliny

Ttiselné lymfatické uzliny




Sekundarni lymfoidni organy

Mizni uzliny

Folikuly




Sekundarni lymfoidni organy

Mizni uzliny
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Sekundarni lymfoidni organy
Mandle

Waldeyeruv okruh

- nosohltanové mandle (~ nosni mandle = adenoidy) - v klenbé
nosohltanu

- patrové mandle (~ kréni mandle = tonsily) - mezi patrovymi oblouky
v mistech prechodu dutiny ustni a hltanu

- jazykové mandle - pod sliznici korene jazyka

- tubarni mandle - pod sliznici hltanu okolo usti Eustachovy trubice



Sekundarni lymfoidni organy
- funkee: winik opotfebovanyeh Servenyeh krvinek

- leva &ist dutiny bitini pod branici za Faludkem
. - I3 em dlouhd, 4 em Siroki

SI eZina - povreh: vaziveve pouzdro

- wvniti: trimdéina vyplnéna tmavé dervenou dieni (pulpa) — 2 Servenych krvinek —
zasobarna 1% objemu krve (u jinych Avodichi vice)

- v dfeni uzliCky mizni thing = bili dfefi sleziny - obsalinje lvmnfocyty + monocyty —
premifuji se na makrofigy — v fervend diem edbourdvaji 90% zanikajicich
cervenych krvinek

- v bilé diem také symiéza protlitek a odstrafiovani imunitnich komplexi

- slepinova tepna— vitvi se — ve direni vwtvail prostory vistland endotelem (sinusy) -
endotelové bufiky maji schopnost fagocytozy
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arni lymfoidni organy
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Sekundarni lymfoidni organy

Slizni€ni imunitni systém

obecné obranné mechanismy (pohyb rasinek, proudéni vzduchu a
tekutin, sekrety zlaz)

organizovany lymfaticky systém (lymfoidni folikuly, indukce imunitni
reakce)

difuzni lymfaticky systém (volné leukocyty, efektorové mechanismy)

MALT = mucosa-associated I.t.

GALT = gut-associated |.t. (Peyerovy platy, apendix)

BALT = bronchial/tracheal-associated I.t. (nosni a kréni mandle)
NALT = nose-associated |.t.

VALT = vulvovaginal-associated I.t.



Sekundarni lymfoidni organy

Slizni¢ni imunitni systém

Krevni céva
Mukodzni zlaza

Poharkova buiika (vylu¢ovani mucinu)  fasinky
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Sekundarni lymfoidni organy

Slizni€ni imunitni systém

Stfevni epitel

Panethovy bunky

Aa-defensiny

@lysozym




Bunky imunitniho systému




Burniky imunitniho systému

pluripoient hematopoietic stem cell




Bunky imunitniho systému
Mononuklearni fagocytarni systém

5 —10 % leukocytu

80 dni

zachovana schopnost mitozy

velké amoeboidni bunky s ledvinovitym jadrem



Bunky imunitniho systému

Mononuklearni fagocytarni systém

embryonalni vyvoj

kostni dfen

periferni krev

—
monocyty monocyty HSC progenitorova b. residentni zangtlivé
zloutkového vacku I fetalnich jater - monocyty I monocyty
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Bunky imunitniho systému

Mononuklearni fagocytarni systém

- fagocytoza, zabijeni,

. Makrofa
obnova tkani, prezentace e~

antigenu e e e » 6}
),fo o O‘\. u{‘ ‘ ’/\’-’;
charakteristické jadro o ®) W
\l\\/g/'_' ‘ ' 0'
- CD14 membranovy marker & 2o =
- aktivuji se pusobenim
cytokinu
- samy cytokiny produkuiji

- likviduji i maligni a
pozmeneneé vilastni struktury



Bunky imunitniho systému

Dendritické bunky

Heterogenni populace bunek
(rizné fenotypové a funkéni
znaky)

Vychytavaji antigeny v perifernich
tkanich

(Langerhansovy bunky v pokozce)

Profesionalni APC



Bunky imunitniho systému
Polymorfonuklearni fagocytarni systém

- neutrofily (60 — 70% leukocytu)
- bazofily (0 — 1% leukocytl)
- eozinofily (1 — 3% leukocytl)

zaskrcovane jadro

CD66 membranovy marker

velké mnozstvi rizné barvitelnych granul v cytoplazmé
Ziji nékolik hodin

- prvni obranna linie v boji proti patogennim mikroorganismum
- chemotaxe

- fagocytoza

- generovani RMK a RMD

- degranulace



Bunky imunitniho systému

Polymorfonuklearni fagocytarni systém

I @& ¥

Fagocytoza, mikrobicidni mechanismy Alergie, anti-parazitarni imunita

Protilatkami oznaCeni paraziti




Bunky imunitniho systému

Polymorfonuklearni fagocytarni systém

kostni dfen

krevni ob¢h
< proliferace > < termindlni diferenciace .
myeloblast ~ promyelocyt myelocyt metamyelocyt tycka zraly

neutrofil

primarni granula

sekundémi granula G
terciarni granula -

sekreéni
vacky



Bunky imunitniho systému

Polymorfonuklearni fagocytarni systém

azurofilni granula (1.)

MPO
neutralni serinoveé protazy
Katepsin G \ elatinazova granula (3.)
: g
elastaza 5 lysozym
defensiny gelatinaza
lysozym CD11b/CD18
acetyltransferaza
. . sekrecni vacky
specificka granula (2.)
laktoferin CD11b/CD18
lysozym CRI
Kolagendza fMLP receptor
Seh alkalické fosfatdza
gelatinaza
CD11b/CD18

fMLP receptor



Bunky imunitniho systému

Monocyty/makrofagy
Morfologie Velké mononuklearni bunky
Lokalizace Krev/tkané
Po zabiti bakterie Migruji do lokalnich lymf. uzlin

Prezentace antigenu Mohou prezentovat Ag
(exprimuni MHC 2. tfidy)

Neutrofily

Malé bunky se zaskrcovanym jadrem
Krev — odvod do mista infekce

Umiraji na misté apoptdézou (zbytek je
zlikvidovan makrofagy)

Nemohou prezentovat Ag
(neexprimuji MHC 2. tfidy)



Bunky imunitniho systému
Zirné bunky
Klze, travici soustava

Podobna funkce jako bazofily v
Krvi

Uvolnovani histaminu, heparinu
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Bunky imunitniho systému
Lymfocyty

B lymfocyty

T lymfocyty

- T, lymfocyty

- Treq lymfocyty ~ T lymfocyty
- T lymfocyty

NKT lymfocyty

NK bunky



Bunky imunitniho systému

Lymfocyty

Membranovy IgM TCR
l__l
rozpoznavani rozpoznavani

I_I_II_I_I

lehky
retézec

tézky
reté€zec

198 19

l I L T J
signalovani signalovani




Bunky imunitniho systému

Lymfocyty

T, lymfocyty

Ty, lymfocyty: spoluprace s makrofagy a jejich stimulace k preméné
v aktivované makrofagy (zanétlivé T lymfocyty; precitlivélost

pozdniho typu), obrana proti intracelularnim patogenim

Ty, lymfocyty: spoluprace s B lymfocyty, pomnozeni daného klonu B
lymfocytu a jejich diferenciace do plazmatickych bunék

T.7 lymfocyty: spolupracce s neutrofily, obrana proti extracelularnim
patogenum

T, lymfocyty

T3 lymfocyty



Bunky imunitniho systému
Lymfocyty

T lymfocyty:

cytotoxicka granula (perforin, granzymy)
Fas-ligand

TNF-B (lymfotoxin)

uvolneny Tc lymfocyt
Tc lymfocyt

\/\ perforiny ‘\_ . \ : ( \é

;7 granzymy L
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Bunky imunitniho systému

Lymfocyty NK bunka

NK bufiky 4_—\\ '
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velké granularni lymfocyty

rozeznavaji bunky, které na svém povrchu exprimuji malo MHC-I
(nadorové bunky, bunky napadené viry)

stimulacni (rozeznavaji povrchové, adhezivni molekuly) a inhibiCni
receptory (rozeznavaji MHC-I)



Bunky imunitniho systému

Lymfocyty

NK bunky

tolerance
inhibiéni
receptor MIH,CJ

zdrava b.

aktivaéni
ligand

N
aktivaéni
receptor

chybgjici vlastni

aktivovana NK b. nadorova b.

.l-

= b

aktivace
o 00
cytokiny

cytotoxické mediatory

pozménéné vlastni

aktivovana NK b. nadorova b.

e

aktivace

cytokiny
cytotoxické medidtory
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