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‘_L Patofyziologie imunity

1)

2)

3)

4)

nedostatecna Cinnost imunitniho
systému — imunodeficity

nadmeérna reakce imunitniho systému
— hyperreaktivita, alergie

aktivita imunitniho systému namirena
X vlastnimu organismu — autoimunity

transplantacni imunita



i 1) Imunodeficity (ID)

= primarni — vrozené
= sekundarni — ziskané

= poruchy nespecifickeé imunity
= poruchy antigenne specifické imunity
= kombinovane



i Primarni imunodeficity

= manifestace vetsinou jiz v casném
detstvi — opakujici se infekce

s hektere neslucitelne se zivotem

= VEtsina (pres 2/3) protilatkoveé

= zbytek poruchy bunecnée
zprostredkované imunity, kombinované
protilatkove a bunécné, poruchy
fagocytozy a komplementu



i Protilatkove imunodeficity

= chybi protilatky vsech trid ¢i jenom
selektivneé nékterych

= U Nas nejcastejsi deficit IgA



i Selektivni deficit IgA

= projev — caste infekce respiracni, GIT,
urogenitalniho traktu, nachylnost k
alergiim
X nemusi se projevit vibec



SCID (severe combined
i imunodeficiency)

» tézky kombinovany defekt imunity

= projev brzy po narozeni tezkymi
infekcemi (viry, bakterie, parazite,
plisné)

= bez terapie + do 1R

= Th: transplantace kostni drené



‘_L Ziskaneé imunodeficity

= velmi Casté

= Nejcastejsi v celosvetovem meritku —
podvyziva, AIDS

= déleni — protilatkové, bunécne,
kombinované€, fagocytarni,
komplementové



‘.L Ziskané imunodeficity

= U Nas:
= metabolické choroby — DM, uremie

= imunosupresiva, cytostatika

= poruchy vyzivy, choroby GIT

= alkoholismus

= vék (nedonosenci, starci)

= zavazna poranéni (popaleniny, polytraumata)
= stavy po virovych infekcich, chronické infekce
= chronicky stres



i Ziskané imunodeficity - AIDS

= infekce virem HIV — napada CD4+ T ly

= HIV = retrovirus — prepisuje svou
genetickou informaci ulozenou v RNA
pomoci enzymu reverzni transkriptazy
do DNA hostitelské bunky --) produkce
virovych castic



i Ziskané imunodeficity - AIDS

= Vyznamné pro PF AIDS je postupné snizovani
poCtu CD4+T ly
= Prlbéh — 3 stadia
= Pocatecni HIV infekce
= Klinicky latentni obdobi
= Klinicky manifestni (AIDS)

= Postup infekce iniciovan stimulaci imunitniho
systému — postupneé roste pocet virovych
castic a snizuje se pocet CD4+ Tly



2) Nadmeérna reakce imunitniho
isystému - hyperreaktivita - alergie

1. typ - anafylakticky - zprostredkovany
IgE

2. typ - cytotoxicky
3. typ - imunokomplexovy
4. typ - bunkami zprostredkovany



1. typ - anafylakticky -
‘_L zprostredkovany IgE

= EXpozice antigenu
= prvni = senzibilizace - tvori se specifické
IgE
= opakovana - vazba alergenu na IgE na
povrchu zirnych bunék - uvolnéni histaminu
- vazodilatace
= alergeny - pyly, prach, srst, potraviny,
léky - antibiotika a dalsi




1. typ - anafylakticky -
i zprostredkovany IgE

= Priklady: anafylakticky sok, senna ryma,
astma bronchiale, koprivka,
konjunktivitida

= anyfylakticky sok -
= vCeli jed, PNC, potraviny - orechy, mléko ..

= projevy: hypotenze, bradykardie, kasel,
dusnost - akutni bronchospasmus, pruritus,
nausea, prtjem

=« Th: antihistaminika, adrenalin, kortikoidy




2. typ - cytotoxicky -
i zprostredkovany IgG a IgM

= Transfuzni rce —
= Ag A, B, 0naery
= V seru protilatky anti-A, anti-B
= SKk.A —na ery Ag A, v séru protil.anti-B --) pri
aplikaci sk.B --) vazba protilatek a aktivace
klasické cesty komplementu a lyze
= Hemolytickd nemoc novorozencll

= Protilatky x Ag RhD

= Problém u RhD+ matky a RhD- plodu po porodu Ci
potratu RhD- plodu




i 3. Typ — imunokomplexova rce

= IgG vazba s Ag --) imunokomplexy (IK)

= IK se ukladaji do tkani — endotely,
ledvin, kloubni synovie --) zanet
= Sérova nemoc — po podani konskeho
antiséra x hadimu jedu
= Farmarska plice — plisnove Ag sena

= Sterilni nasledky inf. nemoci — postinfekcni
artritidy po inf.chlamydiemi, salmonelami




4. Typ — oddaleny, bunkami
i zprostredkovany

= Podstatou tuberkulinové rce
= U infekci zplsob.mykobakteriemi — TBC,
lepra

= Morfologickym znakem je tvorba
granulomu (zdureni, kde jsou
makrofagy a lymfocyty)



i NADOR - definice

= Geneticky podminény abnormalni
priristek bunécné hmoty klonalniho
charakteru



i NADOR — vznik

= Nadorova transformace bunky probiha v
nekolika krocich

= Napr. teorie dvou mutaci



i NADOR — vznik

= Poskozenim jediné bunky --) dcerinny
klon se stejnym feno i genotypem

= X normalni bunce — v nadorovych bb jsou
bunécné atypie — cytoplasmy, jadra,
mitoz

= Atypie i v usporadani tkani



i NADORY - dé&leni

= Déleni — dle vztahu k okoli a zplsobu
Sireni
= Benigni
= Maligni
= Hranicni
= Prekancerozy




i Benigni nadory

= dobre ohranic¢ené vUci okoli (x benigni
mezenchymove)

= rostou vetsinou pomalu a pouze mistnée
expanzivni, casto opouzdrené

= ! Neprizniva lokalizace — CNS
= ! Endokrinni aktivita — toxické nd. SZ




i Maligni nadory

= Nepresne ohranicené
= Agresivni rlst — prinik tkanovymi stérbinami,
bazalni membranou a intersticiem (bohata
enzymaticka vybava)
= Metastazovani — tvorba dcerinnych
nadorovych lozisek na vzdalenych mistech
= Cesty - lymfogenni
- krevni
- per continuitatem



i 7an&t

= Nespecificka rce organismu na
skodlivou noxu smeruijici k jejimu
ohraniceni a eliminaci

\' A4

= Priciny: mechanicke, tepeln€, chemicke,
zareni, infekcni, imunitni

= Trvani:
= Akutni — do 3.ty
= Chronicki — nad 6 ty



i 7an&t

= Projevy:
= Mistni — Celsovy znaky

= Celkoveé — horecka, leukocytoza u
bakterialnich, lymfocytdza u virovych inf,,
imunologické zmény, unava, nechutenstvi,
lymfadenitis, vzestup sedimentace

= HoreCka — pyrogeny — exogenni — bakterie,
endogenni — prozaneétlivé cytokiny - IL-1 z
makrofagl, IL-6, TNF, stimuluji termoregulacni
centrum hypotalamu



i Mediatory zanétu

= Mediatory plasmy — komplement, kininy,
koagulacni faktory

= Lokalni mediatory z bunék —
= pritomné v granulech (histamin v zirnych bb)
= syntetizované do novo — eikosanoidy
(prostaglandiny a leukotrieny), cytokiny (IL- 1, IL-6,
TNF o, TNF B, INF v, chemokiny)
= Sekrece stimulovana jinymi mediatory, toxiny,
imunokomplexy, fyzikalne,..




i Nékteré z fci mediatoru

= Vaskularni efekt — (zvys.permeability a
vasodilatace) - histamin, urcité slozky
komplementu, nekteré prostaglandiny,
bradykinin, NO

= Aktivace leukocytl a endotelu - cytokiny

= Chemotaxe — chemokiny, leukotrieny,
C5a slozka komplementu




i Autoimunitni onemocneéni

= dUsledkem abnormalni imunitni reakce na
autoantigeny

= etiologie multifaktorialni

= na vzniku se podili kombinace faktorl
vnitrnich (genetickych a hormonalnich) a
vnéjsich (spoustécich faktorl — napr. infekce)



‘_L Klasifikace autoimunitnich chorob

= systémové, postizeno vice organl — SLE, RA,....

= organove specifické, autoreaktivita omezena na
urcity typ organu - AI endokrinopatie - Hashimotova
thyroiditis, Graves-Basedowova choroba, Addisonova
choroba, juvenilni DM, AI neurologicka onem. —
myastenia gravis

= Mezi — choroby s prevaznym postizenim jednoho
organu, ale radou systémovych priznaki, vyskyt
i organove nespecifické autoprotilatky - Celiakie,
Ulcerozni kolitida, M.Crohn



i Patogeneze tkanového poskozeni

Imunitni reakce na autoantigen
= humoralni - autoprotilatky
= bunécna - autoreaktivni T lymfocyty

= U organove specifickych AI chorob vedou k
poskozeni obvykle cytotoxické mechanismy

= U systémovych chorob prevazuje poskozeni
imunokomplexy (autoprotilatka s autoantigenem)



Systemovy lupus erythematodes
o (SLE)

Typicka systémovée Al chorob

Prevalence 1 : 4000, Castéjsi je u mladych zen

Nejcastéji postizena klize (motylovy erytém,
fotosenzitivita), klouby (neerozivni artritis drobnych

kloub(), serdzni blany (pleuritis, perikarditis), srdce
(endokarditids, myokarditis)

Casté poruchy krvetvorby (cytopenie) a koagulace
(trombozy). Prognosticky nejzavaznéjsi je postizeni
ledvin (rlizné formy nefritid -) az k renalnimu selhani) a
CNS

Laboratorni testy: spektrum autoprotilatek proti jadernym
antigentim, protilatky proti fosfolipidiim, perifernim
krevnim elementtm, ..




i Revmatoidni artritis

iz prednaska PF hybného systému
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