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Vztah organismus vs. patogen

* Miru poskozeni organlsmu pri plisobeni
patogena urcuji .

- parametry PATOGENA (mikroorganismus, nador ...)
- mechanismy patogenity (toxiny ...)
- Unikové a ochrané mechanismy
- mnozstvi

« parametry ORGANISMU vC. Imunitniho systemu
- celkovy stav organismu (neposkozené sliznice...)
- geny kodujici imunitni systém (rozdily mezi jedinci)
- pripravenost imunitniho systému




MIKROORGANISMY — exogenni patogeny

Neskodné mikroorganismy
« Komensalové + saprofytické

Vzajemna vyhoda
« Symbiotické vztahy

Potencialni patogeny
« mohou byt patogenni jen za urcitych podminek
e napf. u imunosuprimovanych jedinct ... AIDS

Obligatni patogeny

« vzdy skodlivé = infekcni
« (... 0 mire poskozeni rozhoduje stav organismu a patogena ...)




Hlavni skupiny patogenu

1) Biologické deleni

Viry, Bakterie, Plisne, Paraziti-prvoci, Paraziti-
vicebunécni

2) Z hlediska realizace ruznych typu imunitnich
odpovedi

- Extracelularni bakterie

- Intracelularni bakterie a plisne
- Viry

- Prvoci

- Mnohobunéecni paraziti

- Toxiny (rozpustené v krvi)




Ochrana PRED VSTUPEM patogen

 Mechanicka
— neporuseny povrch epitell
— proud vzduchu a tekutin na sliznicich (D.C., GIT)

« Chemicka ochrana
— mastné kyseliny na kiZzi, nizké pH v Zaludku
— enzymy: lysozym sliny, pot, slzy; pepsin ve streve
— antibakterialni peptidy ve streve

* Normalni mikrobialni flora

— kompetice o Ziviny, zabrana pfilnuti patogenu, produkce
antibakterialnich substanci ...

* IgA na sliznicich — neutralizace patogenu
— pf. Neisseria gonorrhae (kapavka);

viz VIDEO: 13-AntiBACTERIAL.MOV, time 00:00 - 02:10




EXTRACELULARNI BAKTERIE

» Priklady:
— G+ Streptococcus (anginy), Staphyloccocus (S.aureus)
— G- Neisseria (kapavka), Haemophillus, Pseudomonas, toxické kmeny E. coli

* Prvnifaze ochrany
— komplement, neutrofily
— pozdégji IgM - 1gG (! Protilatky po imunizaci !)

« Zasadni ochrana
— PROTILATKY IgG
— B-burniky a Th2 odpovéd’

« Priklad:
Bakterie vstoupi do poSkozené kuze a produkuji toxiny

pf. Clostridium tetani - velmi ¢asta bakterie v pudé, ,neutralizace toxinu pred
jeho aktivitou®

viz VIDEO: 13-AntiBACTERIAL.MOV, time 02:10 - 02:55




INTRACELULARNI bakteria a dalsi mikroorganismy

Priklady:
— bakterie - Listeria, Yersinia, Brucella, Salmonella
— kvasinky, plisné: Aspergillus, Candida

Ziji uvnitf bunék véetné makrofagti (!)
— Maji fadu mechanismu uniku z fago-lysozomu
— Obrana pred ucinnou likvidaci uvnitf fagocytu

Zasadni ochrana
— stimulace fagocytu - Th1 odpoved
— Resp. Tc - pfi prezivani uvnitf makrofagu (Listerie)

Priklad: Salmonella typhi
viz VIDEO: 13-AntiBACTERIAL.MOV 03:00-06:00




VIRY

. Priklady
— vir chripky, HIV ...

« Zasadni ochrana
— Interferony IFN-a, -b
— neutralizaéni protilatky (IgG)
— Tc - likvidace infikovanych bunek

viz VIDEO: 14-AntiVIRAL.MOV




PARAZITE (eukaryota, vicebun&éni)

« PRVOCI (jednobuneéecni)
« Imunitni reakce se vyviji dle mista vstupu / patogeneze

* Protilatky: extracelularni
— Entamoeba histolytica, Girardia lamblia (uplavice)
 MF/Th1: intracelularni prvoci

— Toxoplasma (nerv. systém), Trypanosoma (spava nemoc),
Plasmodium (malarie), Leishmania

« MNOHOBUNECNI parazité
« Protilatky IgE / Th2 - velky patogen: silna reakce
 IgE aktivace mastocytu, bazofilu, eosinofill




Mechanismy obrany patogenu pred |.S.

- ukryti v bunkach / integrace do genomu (herpes-, retroviry)

- velka variabilita povrchovych molekul (chripka, trypanosoma, HIV)
- potlaCeni exprese MHC (,neviditelné” pro T-bb.)

- potlaCeni prezentace Ag (intracelularni Mykobakteria - tuberkuléza)

- inhibice zanétu (produkce analogu/antagonistu cytokinu)
- inhibice funkce komplementu
- Stépeni blokujicich IgA (Neisseria, Hamophilus)

- vyuziti télnich cytokinu pro vlastni stimulaci (TNF stimuluje HIV)
- integrace télnich Ag do povrchu patogena (Treponema - syfilis, Borrelia)

- pfitomnost silného pouzdra - inhibice fagocytozy (Streptococcus)
- inhibice fuze fagosomu s lysozomy ve fagocytech (Mycobacterie, Listeria)
- Unik z fagozomu do cytoplazmy (Listeria)




Prehled - lokalizace infekce a typ imunitni reakce
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PROTINADOROVA IMUNITA
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« Jak se lisi nadorové bunky od normalnich?

- Antigeny specifické pro nador (Tumor specific antigens)
— produkty faznich gend, napr. BCR/ABL
— produkty onkovird, napf. papilomaviru
— vyznamné zmeény Vv glykosylaci, napr. sialylace
— idiotypy lymfomua ¢i myeldmu

- Ag asociované s nadorem (Tumor associated antigens)
— onkofetalni antigeny, napr. AFP, CEA
— nadmeérna exprese fyziologickych molekul - Melan A, Her2Neu

« Protinadorové mechanismy
— PoruSeni imunitniho dozoru (T-bb., NK)
— Likvidace nador( - Tc, Thl, MF, NK




PROTINADOROVA IMUNITA
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TRANSPLANTACNI IMUNITA

- Stép (,Graft") od darce > Piijemce (,,Host")

« Reakce l.S.

— I.S. prijemce - odvrzeni stépu (Host vs. Graft reaction, HvVG)
— bunky I.S. v stépu reaguiji proti hostiteli (GvH reakce)
— GvH = velmi nebezpecny pribéh

« Omezeni HvG / GvH reakci

— Pouzivani imunosupresivnich latek (viz take dale)
— Cyclosporin, Tacrolimus (FK-506), Rapamycin, Kortikosteroidy
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Days 3-7: Revascularization

Dhays 7-10: Healing

(b} First-set rejection () Second-set rejection
Grafred epidermis Grafted epidermis
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Days 3-7: Revascularization Days 3-4: Cellular infiltration

A Mediators

Drays 7-10; Cellular infiltration  Days 5-0; Thrombosis and necrosis

—-NeCrotic tissue
Blood
clots

Damaged blood vessels



