UNIVERZITA KONSTANTINA FILOZOFA
FAKULTA PRIRODNYCH VIED

Katedra zoologie a antropologie Katedra botaniky a genetiky

MONIKA MARTINIAKOVA, RADOSLAV OMELKA,
MARIA BAUEROVA, ALEXANDER V. SIROTKIN

VSEOBECNA IMUNOLOGIA

(VYSOKOSKOLSKE SKRIPTA)

NITRA 2004



Martiniakova, M., Omelka, R., Bauerova, M., Sirotkin, A. V.: VSeobecnd imunolégia. Nitra: FPV UKF, 2004.

Nazov: Vseobecna imunoldgia

Autori: RNDr. Monika Martiniakova, PhD.
RNDr. Radoslav Omelka, PhD.
doc. RNDr. Maria Bauerova, PhD.

h. doc. RNDr. Alexander V. Sirotkin, DrSc.

Recenzenti: prof. Ing. Stefan Hragka, DrSc.
doc. MVDr. Peter Massanyi, PhD.

Schvalené vedenim FPV UKF v Nitre dia 24. 9. 2004
Vydala: © FPV UKF v Nitre, 2004

Edicia: Prirodovedec ¢. 142

ISBN 80-8050-740-6



Martiniakova, M., Omelka, R., Bauerova, M., Sirotkin, A. V.: VSeobecnd imunolégia. Nitra: FPV UKF, 2004.

OBSAH
PREDHOVOR 7
1. ZAKLADNE POJMY, FUNKCIE, KOMPONENTY A FYLOGE-
NEZA IMUNITNEHO SYSTEMU (Martiniakova, Omelka)............... 8
Lol ANEIZENY ...ttt ettt ettt s b e et e st eebeesaaeenseenaaeenne 9
1.2 Druhy imunitnych mechanizmov...........cccceeevieeriiieciieecee e 11
1.2.1 Nespecifické MeCRANIZINY ...............ccccevuirievienciiniiiieieneeieseeneee e 11
1.2.2 Specifické Mechamizmy..................ccoeeeeeeeeeeeeeeeseeeeeeeseeeeeeeser e, 12
1.3 Hlavné komponenty imunitného SyStému.............cceeeveeviierreenieenieereeneneenn 12
1.4 Fylogenéza imunitného SYStEMU .........cceeeiieieiiiieeiieeeiiee e e eee e 13
2. MORFOLOGIA IMUNITNEHO SYSTEMU (Martiniakova)............... 15
2.1 Organy imunitného SYStEMU.......cc.cooiriiriiiiriiiicierteeeeee e 15
B B O 4 TSP 16
2.1.2 KOSTNA AFO..eneiieeeeet ettt 17
2.1.3 FADFICIOV VACOK.......ccueeieiiiiiiiiiiieeeeeet et 18
214 SIEZINA. ... eaaeas 19
2.1.5 LymfQtiCh€ UZIIRY.........ooocueeieeiieiieiieeieeeeee ettt 20
2.1.6 Organizované zhluky lymfatickych uzlikov................cccoeevevvviecrvenvennnnnn. 22
2.2 Bunky imunitného systému (I1munoCyty)........cceeveeerureercieeeniieesiieesveeeneneens 23
2.3 Molekuly imunitného SYStEMU..........coceiiiiiiiieiieie e 27

3. NESPECIFICKA IMUNITA A JEJ MECHANIZMY (Martiniakova). 30

3.1 FAGOCYLOZA. ....coiiiieeiieceeee ettt ettt ae e et e et ae e eenree e 31
3.2 OPSONIZACIA....eeeuerieeiieeeiieeeieeeeteeesteeesaeeessaeeessseeesseeessseesssseesssseesssseesnseeenns 33
3.3 Komplementovy SYStEIM.......cccueiiiiiriieiiieniieeieesiie ettt ens 33
3.3.1 Aktivacia komPLementu.................cccuveveeeciieniiaiieiieeie e 34
3.3.2 Funkcie kOMPIEMENTU ............cceeevcuiieiiiieiiieeeiie et 36
3.4 ZAPAIOVY PIOCES. ...eeeeiiieeiieeeireeeieeestteesseeesteeesseeessseeesssesessseesssseessseesnseens 37
3.5 Dal§ie mechanizmy nes$pecifickej imunity...............cocoocvvvveveeveerreeerereennnns 39
4. IMUNOGLOBULINY (OMEIKA)....ucoerrerrerrersereeseesssessessessessessessessessessesaese 40
4.1 Struktira imunoglobuliNOV.............ccoveveeeeeeeieeee e 40
4.2 Rozdelenie imunoglobulinoy..........ccccueeeiiieiiiieeiiecie e 41
4.3 Molekularna podstata tvorby protilatok.............ccecueeiieiiiiiiiniiiieicece 43



Martiniakova, M., Omelka, R., Bauerova, M., Sirotkin, A. V.: VSeobecnd imunolégia. Nitra: FPV UKF, 2004.

4.4 Zdroje rozmanitosti ProtilatoK.........cceeveeeeiiirieeiiienieeieerie e 46
4.5 Mechanizmy pdsobenia protilatok..........cccveerciieeeiiieeniie e 47
5. ANTIGENOVE SYSTEMY, HLAVNY HISTOKOMPATIBILNY

KOMPLEX (MHC) (Omelka, Martiniakova).........ceeeeereseeuesessesesssesenne 48
5.1 Erytrocytarne antigénove SYStEMY.......ccccveierieeerieeeriieenieeenreeesaeesnveeennees 50
5.2 Hlavny histokompatibilny komplex (MHC).......cc.coccviiiiniiiniininiiiicee 32
5.2.1 Uloha MHC pri prezentdcii peptidovych fragmentov....................o.o...... >4
6. SPECIFICKA IMUNITNA ODPOVED (OmelKa).........ccceeuercreeeerecsennes 56
6.1 Mechanizmus Specifickej imunitnej odpovede.........cccoeecvveerciieercieeenieeennen. 56
6.2 Primdrna a sekundarna imunitnd odpoved’...........ccceeveeeiieniiinienieeieee 7
6.3 Faktory ovplyviiujice vysledok imunitnej reakcie..........cocceevveeniieniiennennne. 59
6.4 Polyklonalne a monoklonalne protilatky.............ccccceeviercieeniieniiienieeieenens 59
7. ANTIINFEKCNA IMUNITA (Martiniakovd, Omelka)...........cveeeuncenne. 61
7.1 Obrana proti extracelularnym baktéridm..........ccccoceeveriiniiiniininiinicneenne 61
7.2 Obrana proti intracelularnym baktéridm a plesniam...........cccceeveeveereennenne. 61
7.3 Obrana proti VITUSOML..........cccveerieerieenieesieeseeeieesereeseesseesseessseenseessseesseeenne 62
7.4 Obrana proti jednobunkovym parazitom (Protozoa)...........c.cceeeveeeeveernnennne 62
7.5 Obrana proti mnohobunkovym parazitom............cceceeverveneeneenieneeneenuennn 63

7.6 Mechanizmy iniku mikroorganizmov pred obrannymi reakciami organiz-

10011 DO USSR PSRRPTPSRIRN 63
8. PROTINADOROVA IMUNITA (Omelka, BAUEIOVA).......ceueemeenneenerennne 65
8.1 NAdOTOVE ANTIENY ...eoiviiiiiieiieiie ettt ettt ettt ettt e 66
8.2 Protinadorové imunitné mechanizmy ...........ccccceeevierieenveniienieeieesie e 66
8.3 Mechanizmy odolnosti nadorov voc¢i imunitnému systému ....................... 67
8.4 Moznosti imunoterapie NAAOTOV ......c..eeecvereeiieeeiieeeiieeeiee e eeveeevee e 67
9. TRANSPLANTACIE (MAFtiniaKoVA)....eu.eeueeeeereesseeseesssssssssssesscssssssssanss 68
0.1 ZAKIAANE POJINY...eieutiiiiieiieeiiieieeeie ettt ettt ettt e et sbeesseeeebeeeees 68
9.2 AloTMUNIENE TEAKCIC. .. .eeveeiieniieiieitietieie et 68
9.3 Organove transSplantacCiC..........c.eeevveeerieeeiieeeiieeeieeesieeesieeesree e e eeaee e 70
0.3.1 REJOKCIA. c...eveeeeiaaiieeeeeee ettt e e e e e aae e et e e e aae e s aaeesnraee e 71
9.4 Imunologicky vztah matky a alogénneho plodu...........cccceoeieiiniiinnninn. 73

9.5 Moznosti potlacenia transplantacnych rejekcii a reakcie Stepu proti hosti-

B OV L. ettt et ae e e e et e ———————aaan 73



Martiniakova, M., Omelka, R., Bauerova, M., Sirotkin, A. V.: VSeobecnd imunolégia. Nitra: FPV UKF, 2004.

10. IMUNOPATOLOGICKE REAKCIE (Martiniakova, Omelka)........... 75
10.1 Imunopatologické reakcie zalozené na protilatkach Ig E — atopie
(T€AKCIE L. LY PU).ueieiieetie ettt sttt as 76
10.2 Imunopatologické reakcie zalozené na protilatkach Ig G a Ig M (reakcie

| 08057 5 ) TSP UTRUSRRPPR 78
10.3 Imunopatologické reakcie zaloZzené na tvorbe imunokomplexov (reakcie

0 B 57 1) OO OO P RO PRUUSRORRIUSRRP 80
10.4 Imunopatologické reakcie oneskoreného typu (reakcie typu IV)............ 81
11. AUTOIMUNITNE STAVY (MartiniaKova).......ce.erseesersesesessssessessessens 83
11.1 Imunologicka tolerancia a autoIMUNILA..........ececveeeriieerireeeriee e eeee e 83
11.2 Autoimunitné OChOTENIA. .....c..eeiiieiieeiieiie et 85
11.3 Pri¢iny vzniku autoimunitnych ochoreni..........c.ccocceeverieniniiniincincnene. 86
11.4 Terapia autoimunitnych 0ChOreNi........cccecveeiieriieniieieeiieeeeee e, 90
12. IMUNODEFICIENCIE (Omelka, Bauerova)........cccceeeeecercsuecssnccsnecsanes 91
12.1 Primarne imunodefiCIENCIE ......cccueruieruiiaiienieeiee et 91
12.1.1 Protilatkové imunodefiCiencie ..............ccocceveeeieeniieiiesieeiiesieeeeee 92
12.1.2 Poruchy imunity sprostredkovanej T [ymfocytmi ...............cccceeueeuene.. 92
12.1.3 POFUCRHY fAGOCYLOZY ..ooeeveeeeieeiieeieeeee ettt 93
12.1.4 Poruchy kOMpPlementu ...............cccuveeeveeeceeeeiieeeieeeieeeeeeeeiee e vee e 93
12.2 Sekundérne imunodefiCiencie ...........c.eevueeriieiienieeiesieeee e 93
12.2.1 Sekundarne protilatkové imunodeficiencie ...............ccocoueveeevevennennnnn. 94
12.2.2 Sekunddarne poruchy imunity sprostredkovanej T lymfocytmi .............. 94
12.2.3 Sekunddarne kombinované imunodeficiencie .............ccceeueevcuveeeveennnen. 97
12.2.4 Sekunddrne fagocytdrne poruchy ............c.cccccccvcevceecenceineescnieeneenns 97
12.2.5 Sekundarne poruchy komplementu ................cc.cooeveeveenceecienceneeeannnn. 97
13. MOZNOSTI TERAPEUTICKYCH ZASAHOV DO IMUNITNEHO

SYSTEMU (Omelka, MartiniaKova)........ceeecuereereresscsersesesessesessssesessesesens 98
13.1 Kauzalna Hecha.........coouiiiiiiiieiie et 98
13.1.1 Transplantacia hematopoetickych kmenovych buniek............................ 98
13.1.2 GENOVA LEFAPIA..........eeeeeeeeeeieeeceeece e eee e eaee e e e 99
13.2 Substitung [eCha......cccueeiuiiiiiiiiiiieee e 99
13.3 Nespecifickd imunomodulacnd liecba............ccoooeeiiiniiiiiiiniiiieeeee, 100
13.4 Antigénovo Specifickd imunomodulacna lieCba.............ccceeveriinienniennenne. 101



Martiniakova, M., Omelka, R., Bauerova, M., Sirotkin, A. V.: VSeobecnd imunolégia. Nitra: FPV UKF, 2004.

13.4.1 Aktivna imunizacia (VAkCinACIQ)............c...cccueeeeueeeiiieeiieeeieeeeiieeeieeenns 101
13.4.2 PaSiVia iMURIZACIA.............coeueieiiaiiiiieiieeeeee ettt 103
13.5 Specifickd iMUNOSUPIESIA. ...........c..vvereeeeeeeeeereeeeesseeseeseeeeeeeeeeeeeesesees s 104
14. IMUNITA RASTLIN (Omelka, Martiniakova).......co.oeeseeseeescsessessessense 105
14.1 Fyziologické zmeny rastlinnych buniek po infekcii patogénom................ 105
14.2 Vzt'ah hostitel'skej rastliny a patogéna...........ccceeevvieeciieecieeeiieccieceiee s 106
14.3 Obranné mechanizmy rastlin vo€i patogénom...........ccceevvereenernveneeneenne. 109
15. IMUNOLOGICKE METODY A ICH VYUZITIE (Sirotkin)....... 111
15.1 Kvalitativne imunologické metddy analyz latok a ich vyuzitie ................ 112
15.2 Kvantitativne imunologické metody analyz latok a ich vyuzitie .............. 114
15.3 Imunologické metody rozdelenia 1atok ...........ccoceeiieiiieniiiiiiniiie 118
15.4 Imunologické metddy rozdelenia buniek ...........ccccoeviieiiieniiiiieniieienne, 119
15.5 Vyuzitie imunologickych metod pri riadeni fyziologickych procesov...... 121
POUZITA A ODPORUCANA LITERATURA....c.ucuctucrnnsessmnssssasssesens 125



Martiniakova, M., Omelka, R., Bauerova, M., Sirotkin, A. V.: VSeobecnd imunolégia. Nitra: FPV UKF, 2004.

PREDHOVOR

Imunologia ako samostatnd vedna disciplina sa zaobera skladbou, funkciami a reakciami
imunitného systému. Poznatky o imunite mali v minulosti a aj v su¢asnosti maji pre medicinu
vel’ky a nenahraditelny vyznam. Predstavuju teoreticky podklad pre diagnostiku, prevenciu
aterapiu zavaznych infekénych ochoreni. V poslednych desatrociach méZeme pozorovat
vyznamné uplatnenie novych poznatkov molekuldrnej biologie, genetiky a molekularno-
biologickych metdd vo vyskume imunologickych procesov na molekularnej irovni. Do centra
pozornosti imunologie sa dostava komplexny pohlad na imunitny systém ako sustavu
vzajomne pospdajanych tkanivovych, bunkovych a molekulovych komponentov, zameranych
na plnenie nevyhnutnych funkcii zivych organizmov.

Nesmierne mnozstvo novych informécii ako aj pomerne zlozita splet’ jednotlivych procesov
suvisiacich s udrzanim homeostazy, individuality a integrity jedinca a ochranou proti
Skodlivindm vonkajSieho 1 vnatorného pdévodu, si vyziadali zostavenie tychto ucebnych
textov. Po pociatocnom obozndmeni Citatela so zdkladnymi pojmami, funkciami,
komponentmi a fylogenézou imunitného systému, pomerne rozsiahly priestor venujeme
morfologii imunitného systému. Nechybaji kapitoly zaoberajice sa neSpecifickou
a Specifickou imunitou, doprevadzané informaciami o imunoglobulinoch a antigénovych
systémoch. V druhej Casti sme pozornost’ orientovali na aktualne otdzky sti€asnej imunologie,
ktoré su charakteristické mnozstvom neustdle pribudajucich poznatkov, napriklad
antiinfek¢nd a protinadorovad imunita, transplantacie, ako aj imunopatologické reakcie,
autoimunitné ochorenia a imunodeficiencie. V zavere poddvame informacie o moznostiach
terapeutickych zasahov do imunitného systému, imunite rastlin a vyuziti imunologickych
metdd v klinickej praxi i vo vyskume.

Predkladany ucebny text je urceny pre Studentov predmetu Imunoldgia v rdmci réznych
foriem Stidia. Jeho koncepcia v§ak umoziuje vyuzit’ niektoré kapitoly aj pri Studiu histologie,
fyziologie, molekularnej genetiky, ¢i genetiky. Nasim Zelanim je, aby sa tato publikécia stala
nielen dobrym pomocnikom $tudentov pri uspesnom absolvovani uvedenych predmetov, ale
aby prebudila ovel’a hlbsi zaujem o imunoldgiu a o jej Stadium.

Zéaverom dakujeme recenzentom za cenné pripomienky, ktoré viedli k skvalitneniu

predkladanych u¢ebnych textov.

autori



