EVOLUCE IMUNITNIHO
SYSTEMU

Pavlina Opatova




Imunitni system (IS): podstata
vzniku a jeho hlavni funkce

« zakladni homeostaticky mechanizmus
« udrzovani integrity organizmu:

- obranyschopnost

- autotolerance Nespecifické

- imunitni dohled

IMUNITNI MECHANIZMY:

* evolucné starsi
« uz u fylogeneticky nejstarsich druht *  bez imunologické pameéti
adaptive * r-ce na antigen (Ag) fadove v min.
WY« bariéry — mechanické, chemické (lysozym),
mikrobialni
« slozky: bunééna (fagocyty, NK) + humoralni
(komplement, interferony, lektiny, dalSi sérove
proteiny)

Specifické

* evoluéné mladsi

* imunologicka pamét

* r-ce na Ag: dny — tydny

* slozky: bunééna (T-lymfocyty) + humoralni
(protilatky — Ab)

EUKARYOTES

PROKARYOTES
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= Urovné —> geny —> molekuly —> buriky
—> organy (primarni + sekundarni)

PROTOCELLS



 restrikCni endonukleazy znicCi » klicové obranné ulohy u rostlin

cizi DNA plni fytoalexiny: mutanty s
poruchou jejich tvorby rychle
hynou na generalizaci
patogenu

« vlastni DNA chranena metylaci
enzymu

pisatin

| Bakterie (Bacteria) Rostliny (Plantae)




Prvoci
Krouzkowvci
Clenovci

Kruhou sti

Paryby
Ryby
ObgjZivelnici
Plazi

Ptaci

Savei




Bezobratli (Invertebrata

az na ojedinélé vyjimky (napf. bilé
télisko chobotnice v uloze
primitivniho thymu) nemaji jesté
vytvoren organizovany lymfoidni
systém, presto dokonale obstali a
trvale prosperuji (predstavuji vice
nez 95% druhu ZivoCiSné fise)

hlavnim obrannym zarizenim
bezobratlych je fagocytoza

pro rozvoj kontrolnich a obrannych
systému bylo dulezité
zdokonalovani membran, v nichz
se vyvijely jak S|gnallzacn| a
identifikacni (,antigenni®) struktury
a znaky, tak receptorove struktury
schopné rozliSovat své a cizi
znaky

vyznamny byl i pokrok v rozvoji
prenosovych dostredivych a
odstredivych cest

rozpoznani ,vlastniho® umoznilo vznik
spolecenstev totoznych jedincu a
symbiontu (napf. hub a korall);
rozpoznani ,vhodného ciziho”
usnadnilo spolupraci rozdilnych
jedincu se specializovanymi funkcemi




Prvoci (Protozoa) | fagocytoza (vyziva, obrana), odvrhuiji cizi transplantované
jadro

Zahavci (Cnidaria) | kolonie agregovanych jedinct odvrhuji jedince z cizi
kolonie (tvorba mrtvé — demarkacni oblasti)

Krouzkovci primitivni typ latkové imunity — v krvi glykoproteidy
(Annelida) (hemolyzuiji ery obratlovctl) + fagocyty

Meékkysi slizovy obal, latkova imunita — v hemolymfé proteiny —
(Mollusca) aglutinace, opsonizace bakterii

Fagocyty — amoebocyty, hyalinocyty, granulocyty — vznik ve
vétvich sleziny - predchudce lymfatické tkané

Clenovci kutikula, hemocyty, nodulace, enkapsulace cizorodych
(Arthropoda) Castic (sklerotizace, melanizace)
Ostnokozci coelomocyty (~ makrofagy), eosinofilni granulocyty,

(Echinodermata) analogy lymfocytu

* U nékterych druhu bezobratlych byly prokazany i cytotoxickeé G-3 granulocyty
(pfedchudci naSich NK bunék), enzymy s baktericidnimi a virocidnimi viastnostmi a
antibiotika omezujici zivotni degje jinych jednobunecnych i mnohobunecnych
jedincu. Jsou pfitomny i u€inné srazlive faktory.

« Vyznam obrannych humoralnich faktort potvrdily studie u Drosophila
melanogaster. U mutant, jimz chybi gen pro peptid drosomycin, dochazi ke
generalizované plisfioveé infekci, ktera je rychle zahubi.




Obratlovci (Vertebrata)




A. Bezcelistnatci (Agnatha)

« 1. Sliznatky (Myxinoidea) nemaji
organizovany thymus a jsou vybaveny jen
jednoduchymi hematopoetickymi a
lymfopoetickymi tkanémi; krevni ,lymfoidni
hemoblasty® zajiStuji funkce jak krvinek, tak
zanetlivych bunek. Pocatecni studie vedly k
zaveru, ze sliznatky postradaji schopnost
buné&&né a humoralni imunitni _odpovedi.
Pozdéji se vSak ukazalo, ze pfi vhodnem
chovu jsou sliznatky schopny
,Senzibilizovanymi lymfocyty® vypudit cizi
stepy a projevit znamky imunologicke
pameti. V séru se pak podarilo prokazat
nékolik bilkovin s vlastnostmi
imunoglobulina.

* 2. Mihule (Petromyzones) - v krvi
hemaglutininy a antibakterialni latky ~ Ig
vySSich obratlovcu fylogeneticky prechod
mezi Ab bezobratlych a obratlovcu.




B. Celistnatci (Gnathostomata)

"y ma

« Maji jiz zfretelny thymus, slezinnou bilou
pulpu a dokonalejsi tkanove i krevni
lymfocyty, a objevuji se u nich poprveé i
plazmatické bunky. Alostepova reakce
je velmi ucinna, v krvi pribylo
imunoglobulinu, prudceji probihaji reakce
zprostredkovane protilatkami IgM.

« 1. Paryby (Chondrichthyes) - typicke Ig
(2 lehke + 2 tézke retézce), 1 typ Ab —
IgM.

- u zraloku brzlik a slezina

* 2. Ryby (Pisces) - tkanove Ag — MHC, P\
aktivita IgM zavisi na teploté (jako u
vSech poikilotermu), proteiny
komplementu uniformni.

- plné diferencovany brzlik a slezina




3. Obojzivelnici (Amphibia)

Odpovédeli v souvislosti s pfechodem z
vody na sous kvalitativne vyssim
stupném imunity. Jsou u nich vytvoreny
uzliny a vyjadren systéem T i B
lymfocytu; ve stfevni tkani Ize nalézt
velké mnozstvi plazmocytu.

Mloci (Urodela) - nejsou MHC,
hemopoéza v kostni dreni neprokazana,
probiha v ledvinach a jatrech.

Zaby (Anura) - silny MHC, 2 druhy Ab —
IgM a IgG, poprvé prokazana alergicka
r-ce, hemopoéza v kostni dreni,
sekundarni lymfat. org. — slezina,
ledviny, lymfatickeé uzliny.

GALT (gut associated lymphoid tissue).




4. Plazi (Reptilia)

« Podobny obraz IS jako u obojzivelniku
Ize prokazat i u plazu. Jsou zde
pritomny protilatky IgM a objevuji se -
predchudci IgG i ,slizni€éniho® IgA.

« Hemopoéza — kostni dren, slezina,
thymus (s pribyvajicim vékem
involvuje), v hltanu tonzily, neni
spolehlivé prokazan MHC.

 GALT v podobé kloakalniho komplexu
(anatomicky podobny Fabriciove
burze ptaku, ale neni jejim
ekvivalentem).

« Krokodyli (Crocodylia) maji velmi
ucinné baktericidni proteiny v Krvi
(odolnost i proti Staphylococcus
aureus...)




5. Ptaci (Aves)

« U ptaku dosahl lymfoidni systém jesté
dokonalejsiho stupné. Vedle plne
vyvinuteho thymu (vsechny 3 typy T
lymfocytt — T,, T, i T,) a kostni drené se
vytvorila Fabriciova burza (bursa Fabricii) -
hlavni organ humoralni imunity.

 Dale slezina, lymfat. uzliny (nejsou u
kurovitych), Peyerovy plaky, Harderova a  .iomioie
pinealni zlaza.

« Lymfat. tkan ma také difuzni podobu, jeji #
ohniska temer ve vsech organech — napr.
myokard, endokrinni org., jatra, ledviny, " ~

pankreas i pficné pruhovana svalovina.

- BALT (bronchus associated lymphoid
tissue)




Lokalizace lymfatickych organu ptaku

Harderova zZlaza

-tymus

. jugularis - -lymfaticka tkan bronchd

leocekalni tonzila

slezina /
T
Fabriciova burza




Ptacli — Fabriciova burza

 Objevena v roce 1956 Brucem
Glickem, ktery zjistil, ze po
burzektomii nejsou kurata schopna
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Sekrecni dendriticka
bunika

Struktura folikulu Fabriciovy burzy.




6. Savci

« Savci vCetne Clovéka maji dokonale vybudovany thymus a systém bunécné imunity. Ig 5
resp. 9 typu (1G1-4, IgM, IgA1-2, IgD, IgE).

. Spole¢ny plvod fady vyznamnych povrchovych znakl a receptort dokazuiji pfesvédcivé analogie a podobnosti v jejich
struktufe u nizkych zivocisnych forem a savcu (Clovéka). Plati to pro druhove, diferenciaéni i histokompatibilitni znaky i pro
receptory fagocytl, dendritickych bunék a NK bunék i T a B lymfocytd.

. Geny pro receptory T-lymfocytl a geny pro receptory B-lymfocytl (imunoglobuliny) se zacaly od$tépovat od puvodnich
pragenu asi prfed miliardou let a osamostatriovat se pfed zhruba 600 milidny let. Vyvojové zmnoZovani a rozruzfiovani
probihalo pomalu, ale trvale. K divergenci histokompatibilitnich znaku 1. a Il. tfidy doslo asi pfed 200 miliony let.

Chceme-li pochopit podstatu historického vyvoje imunitniho systému a jeho funkci, musime
se pokusit zodpovédeét otazku, jake byly jeho hlavni hnaci sily.

POLYFYLETICKY VZNIK KOMPONENT IS — selekéni tlak vnéjsiho + vnitiniho prostiedi. Hlavni
hnaci sila: vztah parazit-hostitel.




IgM — 1. Ig ve fylogenezi i ontogenezi
velbloudi nemaji lehké retezce Ig

gepard — nizky polymorfizmus MHC
(bottle-neck effect) => genet.
homogenizace => citlivost k infekcim,
vysoka uspesnost transplantaci
(~inbredni kmeny laboratornich zvirat)

primati — transplacentarni prenos IgG,
ostatni skupiny — IgG pres sliznice do

mater. mléka
oy

"
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(b) Class II MHC protein



Evoluce lymfatickych organu obratlovcu: souhrn

Mammalia

Ostelchthyes

/

Agnatha Gnathostomata

Vertebrata




