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Obrana hostitele




Obrana hostitele

selektivni vyhledavani (opousténi) hnizda
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Rezistence a tolerance

% rezistence — schopnost hostitele zabranit infekci nebo mnoZzeni parazita v organismu hostitele

% tolerance — schopnost tolerovat infekci a mnozeni parazita — minimalizovat vliv parazita na
biologickou zdatnost hostitele

Prizpusobeni hostitele parazitovi

O behavioralni = nau€ené i vrozené vzorce chovani (vyhybani se mistim se zvySenym
vyskytem parazitu a vektor(; obrana proti invazi paraziti a vektort; odstranovani vektoru -
napf. impaly se zacementovanymi mezerami mezi zuby na jedné strané Celisti mély na
prislusné strané 10x vice ektoparazitu

O fyziologické — indukce obranych latek, imunita

O genetické — rozSifeni Ci dokonce fixace genu pro rezistenci (toleranci)
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» dochazi k vazokonstrikci a tvorbé provizorniho, labilniho destiCkového trombu

« poskozeni cévni stény a uvolnéni kolagenu ma za nasledek uvolnéni ADP = adheze desticek k
cévni sténé za spoluucasti von Willebrandova faktoru

» z fosfolipidi membrany trombocytu je nasledné uvolnéna kyselina arachidonova = tvorba
tromboxanu A2 = trombocytarni agregace a dalSi vazokonstrikce

» z endotelialnich bunék je soucasné uvolnén prostacyklin, ktery naproti tomu agregaci brzdi a
zpusobuje vazodilataci
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Koagulace — sekundarni hemostaze (2. faze hemostazy)

hemokoagulace navazuje na prvni, cévni fazi hemostazy
vede k tvorbé stabilni krevni srazeniny
zakladni schéma koagulace ma podobu kaskady sestavené do podoby Y
samotné srazeni krve pak probiha ve tfech fazich:
1. tvorba protrombinového aktivatoru
2. tvorba trombinu
3. tvorba fibrinu
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Koagulacni kaskada obsahuije:

v 6 koagulaénich faktorti s proteolytickou enzymovou aktivitou (faktory XIlI, XI, IX, VII, X a )

v 3 kofaktory s vazebnou a aktivaéni ulohou bez proteolytické funkce (tkanovy faktor, faktory VIIl a V)
v poslednim ¢lankem je fibrinogen/fibrin

v' faktor Xlll se specialni katalytickou funkci - zabezpecuje tvorbu nerozpustné fibrinové sité

po pfirozeny proces koagulace je rozhodujici aktivace zevni cesty (extravaskularni) = kontakt krve s
tkanovym faktorem (TF = tkafovy tromboplastin, trombokinaza, faktor Ill; v hlubSich vrstvach cévni stény) =
po poSkozeni endotelu dojde k jeho obnazeni a aktivuje faktor VII = komplex TF-VII aktivuje faktory IX a X
vSechny dalsi stupné az po tvorbu trombinu se pak odehravaji na povrchu negativné nabitych fosfolipidovych
membran (PL), které k tomuto ucelu poskytuji aktivované trombocyty

faktor IX se tradi¢né fadi k vnitini cesté (intravaskularni) = kontakt krve s negativné nabitym smacivym
povrchem (napf. obnazena kolagenni vlakna) = kontaktni aktivace faktoru Xll po styku s negativné nabitym
povrchem fosfolipidovych membran (PL)

aktivovany faktor Xl| aktivuje faktor XI a ten zase aktivuje faktor IX (aktivace tak probiha jak vnéjsi tak vnitfni
cestou, aktivace vnitfni cestou je vS8ak mnohem slabsi a méné vyznamna)

faktor IX poté pfibira svij kofaktor, faktor VIII (neni enzymové aktivni) = aktivovany komplex faktor IX-VIII
(tzv. tenaza) napomaha komplexu TF- faktor VIl v aktivaci faktoru X

obé cesty se spojuji pfi aktivaci faktoru X = aktivovany faktor X vytvori komplex se svym kofaktorem
(faktorem V) = komplex X-V je znam pod nazvem protrombinaza

protrombinaza proteolyticky méni protrombin (faktor 1) na aktivni trombin, ktery aktivuje pozitivni zpétné
vazebni smyc¢kou dal$i molekuly kofaktort VIl a V, a tak posiluje tvorbu protrombinazy

faktory VII, IX a X jsou spolu s trombinem vitamin K-dependentni faktory

kofaktory V a VIl jsou cilem pusobeni pfirozenych inhibitorl koagulace — proteinu C a proteinu S, které
rovnéz jsou K-dependentni

vitamin K pusobi jako koenzym (zajiStuje unikatni postranslacni karboxylaci vedlejSiho fetézce kyseliny
glutamoveé v cilovych polypeptidovych fetézcich; vysledkem je pfitomnost kyseliny y-karboxyglutamové v
cilovych proteinech)




Fibrinolyza (3. faze hemostazy)
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Degradace (dissoluce) fibrinu plazminem — fibrinolyza probiha ve tfech fazich:
1. tvorba aktivatord plazminogenu
2. tvorba plazminu
3. vlastni fibrinolyza
« v cévnim feCisti probiha trvale vytvareni malych mnozstvi fibrinu, ktery je soucasné stale odstrariovan
fibrinolytickym procesem = rovnovaha hemokoagulacniho systému za normalnich okolnosti
+ endotelové bunky syntetizuji jak tkanovy aktivator plazminogenu (tPA), tak jeho inhibitor (PAI-1)
« fyziologickymi inhibitory firinolyzy jsou a2- antiplazmin, inhibitor aktivatoru plazminogenu (PAI) a trombinem
aktivovany inhibitor fibrinolyzy (TAFI)



** vrozena vs. ziskana imunita

Imunita obratlovcu 2 bund&na vs. protilatkova

s komplement (anafylatoxiny)

lymfocyty B T makrofagy

imunoglobuliny
* receptory

« protilatky V
fagocytoza

Komplement
kaskada enzymu

MHC

(major histocompatibility complex)



Nespecificka (vrozena) imunita

evolucné starsi, u vSech mnohobunécénych

rychle reaguijici — buriky pfipraveny pfedem, umoznuje prvni linii obrany vici infekci a slouzi jako
stale ,ostrazity” strazce v pripadé nahlého napadeni téla

bunécéna (fagocyticka aktivita a oxidativni vzplanuti, cytotoxicita NK bunék, programovana
bunécna smrt) i protilatkova (humoralni) imunita zahrnujici komplement — lyze bunék,
opsonizace parazita, interferon a antimikrobialni peptidy

rozpoznava cizi/vlastni jen letmo (nerozliSuje mezi antigeny)

reakce na struktury/funkcni rysy, které jsou patogentim spole¢né — stejna ucinnost proti riznym
patogenum

opakované setkani — stejna reakce - chybi bunécna pamét’

Specificka (ziskana, adaptivni) imunita

evoluéné mladsi, obratlovci

nastup po urcité dobé pretrvavani cizich latek v organismu — pokud nejsou odstranény
nespecifickym mechanismem

zajistuji ji hlavné lymfocyty T a B; specificky rozliSuje odliSnosti v antigenech

diverzita - pomoci membranovych receptoru rozpoznava prakticky vSechny antigenni
determinanty zevniho i vnitfrniho prostredi

fyziologicky nereaguje na vlastni

imunologicka pamét’

Faze: 1.rozpoznani cizich antigenu — receptory T a B lymfocytu
aktivace lymfocytu

efektorova faze - eliminace

faze poklesu poctu bunéek

imunologicka pamét’

C1 & W



Obranné linie:

1. vnéjSi - epitelialni tkané (kize a sliznicni membrany), které brani volnému styku patogenu s
vnitfnim prostfedim Clovéka; dale vymésky klze a slizniénich membran (nespecificka)

2. vnitfni - spousténa chemickymi signaly, které lakaji leukocyty k mistu, kde je télo napadeno;
fagocytarni bilé krevni bunky (leukocyty) a antimikrobialni proteiny - bez rozliSeni se vazou na

viiv s

3. linie spousténa soucasné s 2. obrannou linii, odpovida specifickym zpisobem na urcité
mikroorganismy, nadbyte¢né bunky téla, toxiny, a dalSi cizi molekuly; lymfocyty a protilatky
(specificka)

Bunky zanétlivého exsudatu

Typ bunék Hlavni funkce Typ zanétu
neutrofily fagocytoza a niCeni baktérii, fibrinolyza hnisavy

eosinofily fagocytdza nékterych imunokomplex alergicky, parazitarni




Imunitni systém — obecné schéma reakce
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Imunitni systém — souslednost reakce

P Microbe
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Bunécna slozka imunitniho systému obratlovcu
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TH lymfocyt

T-lymfocyty

Dva zakladni druhy T-lymfocytu, rozliSované na zakladé CD markert na povrchu:

TH lymfocyt — pomocny T-lymfocyt, ktery cytokiny stimuluje imunitni reakci
TC lymfocyt — cytotoxicky T-lymfocyt, niCi bunky napadené viry €i parazity a nadorové bunky

Oba typy se mohou po probéhnuti primarni imunitni odpovédi uchovavat
v téle jako pameét'oveé T-lymfocyty.

pomocny T-lymfocyt
déli se predevSim na TH1 lymfocyty (,zanétové” TH bunky, schopné i pfimé aktivity) a TH2 lymfocyty
(typicti regulatori, aktivuji B-lymfocyty)

Requlace aktivit TH1 a TH2:

o tom, Ci se budou prekurzorové CD4+ TH burky vyvijet smérem k TH1 nebo THZ2, rozhoduje pomér
cytokinu IL-12 a IL-4

IL-12 je produkovan makrofagy a dendritickymi bunkami, které jsou stimulované nékterymi
mikroorganismy = kdyz zacne proces u makrofagul, bude produkovan IL-12 = stimuluje tvorbu TH1

IL-4 je produkovan bazofily a mastocyty = zacne-li proces u bazofili nebo mastocytl, bude produkovan
pfedevsim IL-4 = stimuluje TH2

cytokiny produkované TH1 bunkami (pfedevsim IFN-y) dale podporuji vyvoj TH1 a silné inhibuji vyvoj TH2;
naopak IL-4 a IL-10, které jsou produkty TH2, podporuji vznik TH2 a inhibuji vyvoj TH1



Chemlcal Macrophage
5|gnals

Mast céll Wy

Phagocytosis

Red blood cells Phagocytlc ce

Makrofagy a zirné bunky uvolfuji Kapilary se rozsifuji. Tekutina Fagocytické bunky
chemické signaly, napf. histamin. obsahujici antimikrobialni proteiny pohlcuji patogeny a
vstupuji do tkané. Vic fagocytu tkan se hoji

migruje na misto poskozeni






Komplement

* je soucast nespecifické humoralni imunitni odpovédi

» tvori jej asi 30 sérovych a membranovych proteinu, které kooperuji mezi sebou a s dalSimi imunitnimi
mechanismy: 9 sérovych proteind C1 — C9, faktory (B, D, P), inhibitory a inaktivatory (H, I)

* ruzné podnéty spousti kaskadovitou aktivaci jednotlivych slozek

« Ustredni slozkou je C3 (fragment C3b se kovalentné vaze na mikrobialni povrch)

» meziprodukty této kaskadovité reakce maji vyrazné biologické funkce, jako jsou opsonizace a chemotaxe

* terminalnim produktem kaskady je komplex proteint C5b, C6, C7, C8, C9 nazyvany MAC (membrane
attack complex) = perforuje plasmatické membrany nékterych bunék a pusobi jejich lyzu = zabiji je

Hlavni funkce komplementu:
» opsonizace (C3b): komplement se aktivuje po vniknuti bakterie; slozka A se uvolni, B opsonizuje
» chemotaxe (C3a, C5a)
» prozanétlivé funkce (C3a, C5a): anafylatoxiny (mediatory zanétu, zpusobuji vazodilataci, zvySuji
permeabilitu cévnich stén uvolfiovanim histaminu)
» osmoticka lyza (C5b — C9): cytotoxické pusobeni membranolytického komplexu

Inhibice komplementu inhibuje hemostazu x poranéni aktivuje oba systémy soucasné (hemostaza zabrani
vnikani dalSich ¢asti do systému).

Rozeznavame 3 zpusoby aktivace:
1. klasicka cesta - vyvojové mladsi nez cesta alternativni; zahajena na povrsSich (napf. bakterie), kde jsou
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Slinné zlazy hematofagu

N
N
N
N
N

inhibice hemostatickych N
procesu a imunity N

jako vedlejSi projev - pomoc
prenasenym patogentm/parazitiim
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T'able 1. T'ick-borne pathogens showing direct evidence of saliva-activated transmission

Pathogen Tick species source of SGE Reference
Viruses:
Tick-borne encephalitis virus Ixodes ricinus, Dermacentor reticulatus, (Alekseev et al. 1991,
D. marginatus, Rhipicephalus appendiculatus Labuda et al. 1993b)
Thogoto virus Rhipicephalus appendiculatus, R. evertsi, (Jones et al. 1989, 1992a, b, ¢)

Amblvomma cajennense, A. hebraeum,
A. variegatum, Boophilus microplus,
Hyalomma drvomedaru, H. marginatum rufipes

Bacteria:
Borrelia afzelnn Ixodes ricinus (Pechova et al. 2002)
Borrelia burgdorfert Ixodes scapularis (Zeidner et al. 2002)
sensu stricto
Borrelia lusitaniae Ixodes ricinus (Zeidner et al. 2002)
Franciscella tularensis Ixodes ricinus (Krocoka et al. 2003)
Histamine-binding Suppression of mflammatory
proteins (histacalins) responses mcluding recruitment
of neutrophils and eosinophils
Complement inhibitors Suppression of inflammatory
and immune responses
[Immunoglobulin-binding proteins Protection against antibodies
Cytokine inhibitors:
Type 1 interferon inhibitors Inhibition of anti-viral activities
[L.-2 binding proteins T cell suppression
[L.-8 binding proteins Anti-neutrophil activity
Leukocvte modulators:
B cell modulators Reduced antibody and cvtokine
production
T" cell modulators Polarisation to a 'Th2 response
Natural killer cell suppressors Inhibition of anti-viral activities

Phagocyte modulators Inhibition of microbicidal activity



mimo dobu sani
pomahaji slinné zlazy
pfi absorpci vody z
okoli (hygroskopické
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cement

antihemostatika (vCetné apyrazy)

imunomodulacni latky

prostaglandiny — protizanétliva a imunosupresivni funkce -

immune —=— Inflammatory
response response



Replete

66 h Zmeny v slozeni slin

klistéte I. scapularis s cilem
regulovat imunologické

24 h reakce hostitele

Host skin

Infestace morcat klistéti

/. scapularis vedouci k
ziskané rezistenci na
klistata. Nymfy sajici na
(A) naivnim (zadna
zarudlosti mista sani) a (B)
opakované investovaném
zvifeti (zvySena zarudlost v
mistech sani béhem 24 h).
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Isac naruSuje alternativni aktivaci komplementu inhibici faktord Bb a/nebo
C3b, zabranuje lyze bunky a produkci anafylatoxinu.



Antihemostatika ve slinach hematofagu

u kazdého dosud studovaného hematofaga byl nalezen alespon jeden antikoagulant, jeden

vazodilatator a faktor zabranujici agregaci destiCek (s vyjimkou Stomoxyinae)

» adenosin, oxid dusnaty — vazodilatace, inhibice destiCek (triatomy, Sténice, Phlebofomus)

» Lutzomya - maxadilan (neju€innéjsi znamy vazodilatator), a dalSi... (poCinaje NO a konCe 65
kDa protein u Anopheles)

* blizce pribuzné rody mohou mit zcela odliSné vazodilatatory (Phlebofomus — Lutzomya nebo
Aedes - Anopheles)

« fibrinolytické slozky

Median lobe —intermediate portion

Central canal
Median lobe—

distal portion

Vacuole-like
secretory
i| mass

Lateral lobe — proximal portion

Microvilli-lined
apical cavity

'Membrane
stacks'

Central canal
Periductal space

Lateral lobe —intermediate portion

Lateral lobe —distal portion



 Intrinsic pathway _ antkoagulanty | Extrinsic pathway
| - b namifené u ruznych skupin proti g

-

-

HMMK riznym slozkam kaskady Vascular Injury
oy | £ (nezavisly vznik hematofagie?)
Surfhee
Fictor X Factor ‘XI In ‘lissue factor (1F)
Cy'
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m Factor 1Xa
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Factor Villa TF - Factor Viia
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Fiwtor X Fietor VI Fuctor Xn Fictor X

/ T
'

etor Vi
Prothrombin

Fietor XN

Rhodnius Factor X

Ca'
Fibrin

Factor V

Fibrinogen Fibrin

Anophelinae Fuctor Xilla

Glossina

Simuliidae Fibrin (crosstinked)



Apyraza

témeér univerzalné pritomny hydrolyticky enzym ve slinnych zlazach hematofagu

Patrné nejde o homologickou molekulu u vSech skupin.




Faktory uréujici imunitni odpovéd proti ektoparazitiim

Geneticka variabilita uvnitr populace

Anafy|akt|cky SOK <@ssssssssssssssssnnnnnnnnnnss » Bezod povéd|
(citlivejsi jedinci) (odolni jedinci)

Vék a kondice




~ / Temporarni hematofagové
" hypersenzitivita

Opozdénéareakce - IV Casna reakce (anafylaktickd) - |




Vliv na nasledovni
sani stejnym druhem

Ag specificke

@ B-lymfocyt

TH2 @ IgE

Zirna burika

R/

elper Zirna burika
IL 4 Mediatory == klinicka odpovéd
IL 5 anafylakticky Sok



Okamzita hypersenzitivita na pokousani druhem Culicoides varijpennis (vektor Bluetongue)




Epidermis -

Dermis =

| Blood
vessel

Schematické znazorneni okamzité lokalni hypersenzitivity vyvolané v
misté uhryznuti alergeny v slinach Triatoma sp.



Epidermis -

,

Dermis < Blood
vessel |

i Nitrophorin
\ \ © Nitric oxide

Schematické znazornéni interakce slinného hemoproteinu nitrophorinu Rhodnius prolixus s
hostitelskymi bunkami vedouci k vylou€eni vazodilatatori. BEhem hematofagie je nitrophorin
uvolnény do lumenu cévy = konformacéni zmény indukované pH disociuji NO, ktery interaguje s
guanylate-cyclasou v hladkém svalu = vazodilatace. TaktéZz okamzita imunitni reakce a zanét
jsou potlacené oddélenim histaminu uvolnéného zirnymi bunkami.



Epidermis o [S—— T ==

. 5

Platelet
thrombus

; ¢ :
tca™
v

et Activated. Degranulation

el and aggregation
Dermis — Blood
vessel | co ‘

Apyrase 0

Anesthetic

Blood
fluidity

Adenosine
6 Phosphate

\ \

Schematické znazornéni defosforylace a inhibice agregace destiCek vyvolané apyrazou
Triatoma infestans. Vazba ADP k P2Y1 a P2Y12 receptorim na bunécné membran vede k
agregaci desticek. Apyraza defosforyluje ATP > ADP > AMP, a rozmisténi ADP zabranuje
agregaci a tvorbé destiCkového trombu. DalSi AMP defosforylace vytvari volny adenosin s
anestetickou aktivitou v misté sani.



Modulace hostitelské imunitni odpovédi

A

Inhibice
« degranulace trombocytu

 hemostaze a koagulace
x> TNFa

Vazodilatace
v/ umoznuje sani Mast cell X» IL2
v' zabranuje lokalni zanétlivé reakci U

Zabranuje zanétlivé lokalni reakci

Ovlivnéni cytokinového systému a
dalSi imunomodulaéni aktivity

Prezentace
antigent T-lymfocytim

x > w7 Makrofag
®



Permanentni hematofagove

HOSTITEL
Rezistentni Citlivy Tolerantni
malo parazitl hodné parazitl hodné parazitu
pokles leukocytu bez klinickych projevu
anemie

Behavioralni faktory (kladny vliv ,groomingu®)

Imunita - rychla zanétliva odpovéd
- vySSi odpoved lymfocytu na specificky Ag

permanentni

temporalni 8
G ziskana rezistence

desenzibilace imunologicky zaklad, ale hlavni faktor =
mechanicka inhibice sani (chronicky zanét)



Trade-off = ,néco za néco”, dilema, které
musi organismus fesit, kdyz nemuize délat
dvé protichudné véci najednou.

Outcomes

Hypotheticka imunologicka reakce pévce na
blechu (a), zahrnujic potencialni vliv vybéru
partnera (b), a odliSného zdroje zaopatfeni (c) na
efektivitu imunitni odpovédi. Blecha (a), stred)
ziska krev od matky (vrchni) a jeji potomstva
(vlevo dole). Antigeny (napf. sliny blechy), jako i
poskozeni kiize vyvolaji zanét (Cervena), fizeny
protilatkami (Ab) a leukocyty (WBC). Mateiské
protilatky (MADb), pfeneseny na potomstvo pred
vyklubanim, napomlzou zanétlivé reakci kurat.
Vyziva (zelené larvy) pomahaji zanétu dodanim
energie a zdroji imunologické reakce. Zanét
muze blokovat pfistup blechy ku zilam, a poskodit
tkan blechy u0cinkem pozitych protilatek a
leukocytt (granulocyttl) hostitele. Uginek zanétu
variruje od slabého (nevliva na fekunditu a
pfezivani blechy (vrchni) az ke silné kdy
fekundita a prezivani blechy poklesne. (b)
Samice které si vyberou samce s geny nesouci i
informaci pro dobrou imunologickou rekci (tmavé
modra) plodi potomstvo s imunoreakcemi
snizujicimi fekunditu a prezivani parazita, a
naopak (svétle modra). (c) Kurata, které dostavaji
plnohodnotni zdroje (tmavé zelend) rostou
rychleji a maji efektivni imunoreakce. Kurata s
nepostacujicim zdrojem musi ,obétovat® rust za
efektivni imuno-reakce  (malé Zzluté), anebo
naopak (velké zluté).

TRENDS in Parasitology



Zmeény v kuZzi jako nasledek zanétlivé reakce na sani ektoparazita.
Pri¢ny fez normalni kuze kurete (a) a kize po nékolika tydnech sani roztocu (b).



Imunita vs. klistata

Vrozena rezistence Ziskana rezistence

*projevuje se pri prvni infestaci

fyziologické a anatomické faktory R A E U J SIS,

’ . i jev: filarni h itivit
e e, Mo S Mise hlavni projev: bazofilarni hypersenzitivita
'mnozstvi koznich zlaz Ab, komplement, cytokiny,

APC, Zirné bunky, bazofily,
eozinofily, B a T - lymfocyty

Druhové specifické sekrety SZ il ,
IgE a zirné buriky jsou nevyhnutné pro

prenos rezistence proti larvam H. Knockout mysi (bez zirnych buriek).

longicornis, rezistence méfena jako

“ pokles poctu larev uspésné sajicich a

nasatych klistd.

Haemaphysalis longicornis



Sandflies Macrophages"
.
[ cells”

Blackflies® T cells"
B cells

Mosquitoes T cells®

Hard Ticks" T cells®
B cells
Macrophages
NK cells'
Neutrophils’

q

[nflammation inhibitor(s)"
Cytokine modulators*
Anti-coagulant®
Vasodilator (maxadilan')r

[nflammation inhibitor(s)®
ol |

Cytokine modulators

Anti-coagulants’

. C g ey N
[nflammation inhibitor(s)
ol |
Cytokine modulators
Anti-coagulants™

[nflammation inhibitor(s)
Cytokine modulators”
Anti-coagulant(s)*
Vasodilator(s)"

Histamine binding protein®
Complement inhibitor”



Myaze vs. imunita

Fakultativni endoparaziti

Obligatni endoparaziti

O Sarcopteridae, Calliphoridae O Hypoboscidae
- !munlta yzmka pomalu po mnoha O ucinna imunitni odpoved
infestacich

U zabranuje penetraci a vyvoiji

QO zpomaluje vyvoj

Hypoderma

(vyvoj cca 8 mésicu, mimotelni traveni, latky pfijima kutikulou)

Il 1 ﬁ

—_— } i Produkce hypoderminu A, B, C (proteazy)

» naruseni kolagenu
otvoru

Penetrace kuzi « inhibice komplementu a dal$ich slozek

imunity (IgG)

= imunogenni stadia

[ e e e

Vytvoreni granulomu = izolace od imunity hostitele

 prvni infestace = mistni reakce bez zanétu
» senzibilovany jedinec = hypersenzitivhi reakce, nekroza



pranné a rozpoznavaci
mechanismy ¢lenovcu

g, e
Cd e
> N
=



Pathogen #;‘e

i 1 :2?ﬁﬁ-‘

liva-Activat
ransmission)

(iii) Host




Patogeny a paraziti prenaseni krevsajicimi ¢lenovci

/

Patogenni pro vektora

\

Patogenni pro obratlovce

obratlovec

I. cruzi

T. rgnge/i



Obranné mechanismy hmyzu

» paraziti alimentarné do mezenteronu
1) mechanické — peritroficka matrix (semipermeabilni filtr); peritrofiny + chitin tvofi tenkou vrstvu —
po 24 h plné vyvinuta - prohybani - ven s vykaly
+ ale prvoci (leishmanie, plazmodia) tvofi chitinazu — pres peritrofickou matrix
« filarie unikaji driv, nez se peritroficka matrix vytvori

2) imunologické
* bunécna + humoralni slozka
+ | specifita nez u obratlovcu ale ne horsi
» podobné vrozené slozce, bez imunoglobulinu
» rozpoznavaci molekuly — P lektiny (vazi sacharidy, lipopolysacharidy — povrch G- bakterii, -1,3-
glukan — povrch kvasinek)

a) hemocyty
» misto leukocytu nici cizi latky — fagocytdéza menSich Castic, enkapsulace = obklopeni
vétSich - oznaceni, jiné molekuly fagocytuji — melanizace
* rlzné typy = plasmatocyty — ameboidni, fagocytu;ji
granulocyty — granule, oznacuiji
prohemocyty — kmenové
b) humoralni slozka
v’ profenoloxidazova kaskada:
» produkty kaskady polymerizuji na melanin
* hojeni ran, enkapsulace, melanizace
* melanin separuje patogen od prostfedi, produkty kaskady toxické
v’ lysozym, antimikrobialni peptidy
 Casto zabiji patogen v pouzdru; v hemolymfé = indukce poranénim Ci infekci
* lysozym - protein, Stépi peptidoglykany na G+ bakteriich
» defenziny — peptid, na G+ penetruje membranu
» cekropiny — peptid, G- bakterie, prvoci
» diptericiny — peptid, inhibice transkripce proteinu bakterialni stény




Imunita ¢lenovcu

Drosophila host defence

JAK/STAT

Imd Spatzle/Toll




Hemocyty

buriky cirkulujici v hemolymfé

produkce obrannych peptidu a proteinu

fagocytdza

enkapsulace

l-ﬁésmatocyté with pseudopodia

Plasmatocyte Lamellocyte Crystal cell

¥

Antimicrobial peptide Encapsulation Encapsulation
secretion Coagulation
Phagocytosis
Encapsulation




tvorba nodulu




‘ melanizacei tvorba nodulu




[B—i, 3-glucans ] ( Peptidoglycans J [Lipopolrysaﬁd'mride }

w%% H

AW 0

Y
,59'5}

[ Recognition molecules j

%3

0
0
Mediators of Vv
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Prophenoloxidase ©c———> Phenoloxidase

(pro)phenoloxidazovy
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Pathogen-associated
molecules initiating melanization:

p-1,3-glucan
Lipopolysaccharide
Peptidoglycan
Mon-self surfaces

+

Specific binding proteins

'

Serine proteinase cascade

'

Inactive PPAE ——— > Active PPAE

>< ~— Serpins

Phenoloxidase —-€——— Prophenoloxidase

Monophenols

Diphenols + 0,
Catechols Bruce M. Christensen, Jianyong Li, Cheng-Chen Chen and
Anthony J. Nappi. 2005. Melanization immune responses in
Melanin mosquito vectors. TRENDS in Parasitology 21/4.

PPAE, prophenoloxidase-activating enzyme TRENDS in Parasitalogy

Serpiny slouzi jako inhibitory serinové proteazy



Host antibodies  Antimicrobial e e il
Complement peptides Melanization
Bloodmeal
Plasmodium
gametocytes ‘
d % Zygote  Ookinete
Brugia

microfilaria

Trypanosoma brucel
Stumpy form

Procyclic
form

: ) Promastigote
Leishmania spp. =) O /\/ form

Amastigote form

O Epimastigote
Trypanosoma cruzi W form

Trypomastigote form

Hindgut
Trypanosoma cruzi

Hemolymph

Q\
L B
8
8
8
)

Hemocytes
Granulocytes

Salivary
gland

Filaria, Leishmania sp.,
Plasmodium, Trypanosoma brucei



