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dzeni Ctendfi, mdte v ruce knizku, ktera si zadala docela naroc-

ny tkol. Vysvétlit krdtce a srozumitelné déje, které se kazdou

vtefinu a minutu odehrévaji v nagem téle ve snaze ochrénit ho
pted vnéjsim, ale i vnitinim nebezpecim. Ziklad této ochrany vzni-
ka jesté pfed nasim narozenim a ve snaze o dokonalost se vyviji jesté
dlouho po ném. Jsou to fascinujici, ale také mimotadné slozité déje,
které nas imunitni systém zajistuje. Nemine snad mésic, abychom se
o ném nedozvidali néco nového, aby nebyla popséina jeho nové funk-
ce, kterou zajistuji mnohocetné populace jejich vykonavatelii, rozma-
nitych imunitnich bunék. Velmi jsme se snazili véci a déje zjedno-
dusit a pfitom se nezpronevéfit védecky presnému vykladu. A proto
obé mozné skupiny ¢tendit Zddame o laskavé pochopeni a toleran-
ci. Skuping, pro kterou imunologie neni dennim chlebem, se omlou-
vame, je-1li pfes veskerou nasi snahu vysvétleni nékterych déju prilis
komplikované. Trochu se tady vymluvime na pfirodu, kterd imunitni
systém vymyslela proto tak sloZity, aby nds pfed nebezpec¢im, které na
nds sama nastrazila, co nejlépe ochranila. A skuping, pro niz je imu-
nologie denni chleba, a pfesto touto knizkou listuje, se omlouvime
za velké, nikoli ale zdsadni zjednodusovani vétsiny procesi. A véem
pfejeme, aby zde nasli néco, co pro né bude nové a dosud neznimé.
A moznd pfipojime jednu radu. Prvni, nejslozitéjsi kapitolu je mozné

pouzivat jako slovniek k tém zbyvajicim.



IMuniini systém je faseinujici. Nejen pro odborniky, ale i pro laiky. Jen si pred-

stavte, Ze...
Dokdze rozlisit az 10°-10" riznych cizich molekul v okolnim prostreds.

Umi rozpoznat tisice riznych mikroorganismiv (bakterie, plisng, viry),

z uchi jen nékteré jsou Skodlvé, jiné naopak potebujeme. A imunitni sys-
tém musi rozhodnout, které ponechat a kterych se zbawit.

0 to se stard 1-2-10” imunitnich bungk. Tedy vice nez tisic miliard bungk.
Cely imuniini systém vazi 1,5 ai 2 kg. Mluvi se o ném jako o ,rozptyleném
nervovém systému”. Md — podobne jako nd3 mozek — pamét, kterd miize tr-
vat nekdy cely Zivot (napf. po prodéldni nékterych infekénich chorob).
Imunitni systém, pokud dobie funguje, pripomind perfeking secvitenou
armddu.

Okovani je zatim nejdiilezit83i marupulace imunitniho systému. Zachran-
Lo stovky milionit Zivotit jen za poslednich 200 let.

Nadmérny a dlouhodoby stres negalivné ovlivituje imunitng systém.

Spanek imuniini systém posiluje.







Imuwuini systém;
hlani hratu:

buriky a télni
Tekutiny

Blanka Rihova




munitni systém je opravdu velmi slozity, ale brzy uvidite, Ze je

také maximadlné logicky. Nic neni ponechdno nihodé, nejdulezi-

téjsi reakce jsou zmnozeny, posileny, podobné jako je posilen brz-
dovy systém v dobrém auté, protoZe neuskute¢néni urcité obranné
reakce muze byt stejné nebezpecné, jako kdyz s autem narazite do
betonové stény. Zakladni pojmy, které v této kapitole vysvétlime, vis
budou celou dobu provizet zékrutami, objizdkami, slepymi ulickami,
ale i magistrdlami, po nichZ se obranné pochody ubiraji. Budou slou-
Zit k vysvétlovani fascinujicich a neobycejnych schopnosti imunitni-
ho systému, ktery nds urputné brani proti zevnimu, ale i vnitinimu
nebezpedi.

Je to komplexni, velmi sloZitd soustava s nespocitatelnym mnoz-
stvim funkei a armddou specializovanych bunék, které jsou vsechny
stejné dulezité a ovliviiuji se navzdjem. Mnohé z nich se dokonce
mohou ve svych funkcich i zastupovat. Zadna &st tohoto systému
nepracuje samostatné, vée je komplikované propojeno a jesté kompli-
kovanéji fizeno.

Koordinovanym reakcim véech slozek imunitniho systému fiké-
me imunitni reakce. Kromé imunitniho systému zabezpecuji nas zi-
vot jesté dva dalsi hlavni télesné systémy. Je to systém nervovy, ktery
tvofi centrdlni nervova soustava, mozek a micha, a endokrinni, ktery
tvofi soustava zldz s vnitini sekreci. Ty vylucuji chemické posly zva-
né hormony, které rozesilaji do celého téla pomoci krevniho fediste.

V§echny tfi systémy jsou Uzce propojeny a spolupracuji.
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Termin immunity pochazi z latinského slova immunitas. Ve staro-
vékém Rimé to znamenalo ochranu fimskych sendtora pied stiha-
nim v disledku vyslovenych proslovi a jimi vyjadfenych nazort. Fy-
ziologickd funkce imunitniho systému se vyvinula béhem evoluce
pfedevsim jako obrana proti infekénim mikrobim z okolniho pro-
stfedi (bakteriim, virim, plisnim, parazitim a prvokdm) a historic-
ky takto uzce byla zpolitku jeji funkce také lidmi chépana (obr. 1).
Dnes ovsem vime, Ze kromé infekce vyvoldvaji obrannou reakci také
neinfekéni cizi litky, piavodem jak z venkovniho, tak i z vnitiniho
prostiedi. Jako cizi se imunitnimu systému nejevi jenom mikrobi, ale
i vlastni burnky, pokud jsou infikované, poskozené, nefunkéni nebo
prosté jen staré. Jsou jich denné miliardy a je potieba je odstranit,
a vytvofit tak prostor pro nové a funkéni. Zdravy imunitni systém
to umi — dokaze citlivé rozeznat, jak ma takové a jen takové posko-

zené vlastni buriky odstranit a pfitom soucasné neznicit jiné, zdravé

ty¢inka
diplokok streptokok
vibrio
kokobacil . )
spirochéta
stafylokok ~ kok  monotricha streptobacil

Zékladni tvary bakterii: kulovité (koky), dvé spojené = diplokoky,
rizné spojené = stafylokoky, streptokoky; tycinkovité = tylinka, streptobacil;
vldknité = vibrio, monotricha s jednim bi¢ikem na pélu, spirochéta.
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vlastni burky. Zikladni stavebni jednotky, z nichZ jsou sestrojeny
mikroorganismy, burniky a nejriznéjsi materialy, jsou tvofeny desit-
kami a stovkami molekul. V' imunologii ty molekuly, které orga-
nismy rozezndvaji jako cizi, nazyvime pro jednoduchost souhrnné

antigeny.

4 N
Pivodng byla iloha imunitniho systému chdpdna jen jako rozliseni vlastniho
od ciziho s Tim, Ze vlastni je teba chravt, proti cizimu je treba se bramt. To
ale tasem prestalo odpovidat modernim poznatkim, protoze 1 viastni busiky
Jsow nebezpetné, pokud umiraji, a je potieba je odstranit a nahradit novymi.
Proto byla primo revoluci v nahliZeni na ilohw imunutniho systému hypotéza
americké imunolozky Polly Matzingerové, kterd v roce 1994 odwmitla dlouhole-
tou predstavu vlastniho a ciziho jako piili3 zjednoduSujici a nové definovala
fyziologickou funker imunitniho systému jako schopnost rozpoznal nebezpet-
né od neskodného. Tato teorie nebezpeti, jak je v soutasnosti chapdna, zname-
nd schopnost imunutniho systému rozeznat a bramt se nejenom proti viemu, co
prichdzi z wiiho prostiedi, je nezndmé, cizi, a tudiz potencidlng nebezpet-
né, ale také proti tomu, co je vastni, ale pfitom nebezpetné.

\ J

Imunitni obrannd reakce neni vzdycky jenom prospésnd, mize byt
i poskozujici. SloZité obranné mechanismy, které imunitni systém nor-
malné pouzivd, aby organismus ochrinil, se mohou za urcitych okol-
nosti obratit proti svému nositeli a vyvolat krajné nezddouci reakci proti
jeho vlastnim burikim, tkdnim a orginim. Takové reakei se fkd au-
toimunitni a zpisobuje autoimunitni onemocnéni. To mize postihnout

prakticky kterykoli organ téla. Dalsi neziddouci reakei je atopie, alergie.
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Jednid se o pomérné Castou, zménénou reakei (pfecitlivélost) na nékteré
antigeny, kterd ma nepfijemné projevy od senné rymy az po astma.
Imunitni systém zdravého ¢lovéka tvoii rtizné druhy bilych kr-
vinek (leukocyta) a rtizné télni tekutiny. Mezi ty nejznamé;jsi zdaleka
nepatii jen protilitky, ale i kaskdda deviti slozek krevniho komple-
mentu a buné¢né hormony nazyvané cytokiny, interleukiny a interfe-
rony. Komplement se podili pfedevsim na zabijen{ a ndsledném lik-
vidovani mikrobu jejich rozpusténim. Nebudeme se mu v této knize
podrobné vénovat. Na druhé strané s cytokiny, interleukiny a interfe-

rony se budeme potkévat téméf neustile.

Vsechny druhy bilych, ale i ¢ervenych krvinek vznikaji ze spole¢nych
kmenovych bunék. Ty se v nezbytném mnozstvi udrzuji po cely Zivot
v kostni dfeni (obr. 2). Museji denné nahradit miliardy opotfebova-
nych, nefunkénich a umirajicich Cervenych a bilych krvinek a také
krevnich desticek. Cervené krvinky patfi k nejdilezitéjsim burikim
organismu zejména pro svou schopnost prendset kyslik z plic do tka-
ni a oxid uhli¢ity v opa¢ném sméru. Z kostni dfené se jako nezralé
retikulocyty dostdvaji do krve, kde dozrévaji jako erytrocyty, které se
dozivaji v praiméru 120 dni. Bilé krvinky maji daleko bohatsi Zivot
souvisejici s jejich nepomérné slozitéjsimi funkcemi. Z kostni dfené
jich ¢ast putuje do brzliku (thymus), kde projde velmi sloZitym vyvo-
jem, pfimo brzlikovou univerzitou. Bilé krvinky s rozmanitymi funk-
cemi se nékde v téle museji potkdvat, aby si pfedavaly vSechny in-
formace nutné k zapoceti obranné reakce. Takovym mistem setkdni

(meeting point) jsou pfedevsim lymfatické uzliny a slezina (obr. 3).
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myeloidni kmenova burika

prekurzor

megakaryocyt </ o \> lymfoidni
progemtor
@ pre I pre B

bazoﬁl
o monoc NK / \ ¢

It;g;’lty eryjo ast/ \\ neutroﬁleozmoﬁl l

© @ T. | T, B, ' B,
erytrocyt (CD8*) | (CD4) o
\_J

makrofig zralé ‘V'

dendritickd efektory
burika plazmocyt

Obrdzek 7 Diferenciace riznych druhi leukocytt z kmenové buiiky.

lymfaticka
uzlina

lymfaticka

céva

Obrdazek 3 Schematické struk-
tura lymfatické wuzliny znid-
zorfiujici pfitomnost riznych
druhtt  imunokompetentnich
bunék. Kulovité formy jsou
T a B lymfocyty a NK buriky,
burika se segmentovanym ji-
drem je neutrofil, buiky s vy-
bézky jsou dendritické buriky.
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Doprava mezi lymfatickymi uzlinami, slezinou a jednotlivymi tkané-
mi se uskuteciiuje lymfatickymi cévami.

Druht bilych krvinek, stejné jako funkci, které museji zastat,
je nepocitané. Pro dobré vykondvini jakékoli funkce musi mit ten,
kdo ji vykonava, nutné piedpoklady. Bilé krvinky je ziskdvaji béhem
svého vyzravani, kterému fikime diferenciace. Tou se bilé krvinky
pro jednotlivé funkce specializuji, ziskdvaji nové vlastnosti a s nimi
i nové dovednosti. Klasifikovany jsou podle toho, co uméji, jakou ¢ast
z komplexni imunitni obrany zajituji a také hodné podle toho, jak
vypadaji. Ani ne tak podle vzhledu, protoze pod mikroskopem jsou
si na prvni pohled vSechny dost podobné. Spis podle toho, jak se lisi
chemickym slozenim svého povrchu. Podle toho pak rozeznivime
bilé krvinky nesouci na svém povrchu molekuly CD1 nebo CD2
nebo CD3 nebo CD4 atd. Muze jich byt i vic najednou, tfeba CD3
a CD4 jsou soucasné na jedné bilé krvince. Pojmenoviéni je historic-
ké a je zkricenim anglického souslovi cluster of differentiation (CD),
esky by se to dalo dost neohrabané pfelozit jako diferenciaéni shluk.
Molekuly CD nemaji na svém povrchu jen bilé krvinky, vyskytuji se
na vsech télnich bunkach. Rozezndvime jich opravdu veliké mnoz-
stvi, jen na bilych krvinkach jich bylo dosud popsino vice nez 370.
Kromé nich maji buiiky na svém povrchu jesté fadu dalsich podob-
nych molekuldrnich dtvara. Vsechny se souhrnné nazyvaji recepto-
ry a zajistuji mezibunéénou komunikaci. Bunky si pomoci nich pre-
davaji mezi sebou informace. Jsou pro jednotlivé bunky tak typické,
Ze je mizeme bez problému poklidat za bunécné ID karty. Poznd-
me podle nich nejenom, o jakou buriku jde a co je pfipadné schopna
produkovat, ale také jakou md funkci, a dokonce i to, jestli je v takové

momentdlni kondici, Ze onu funkci miize vykondvat. A také jestli je

—16 —



makrofig (APC) dendriticka bunka NK burika

plazmaticka burika

CD4 T, lymfocyt CD8* CTL sekretujici protilitky ~ protildtka

Hlavni typy imunokompetentnich bunék.

Zivd, nebo umird. Kazdy jednotlivy CD znak je na bunééném povr-
chu v mnoha kopiich. Vsech raznych receptori se na jeden bunéény
povrch naskladaji tisice, vzdjemné si nepfekazeji, spise si v urcitych
situacich i vypomahaji, nebo dokonce tvoii funkéni komplexy. Pokud
si bunécné receptory piedstavime jako bunééné antény, pak si jednot-
livé buiiky mizeme predstavit jako vyborné vybavené radiovysilace
a radiopfijimace. I kdyz je vétsina bunélnych receptorti umisténa na
bunééném povrchu, jsou i takové, které jsou uvnitf buriky, na povrchu
bunéénych organt, kterym pro jejich drobnost fikdme organely. Vyu-
Zivaji se k pfenosu informace uvnitf buriky a z buriky ven. Ur¢eni CD
znakd na povrchu bilych krvinek ma mimofddnou informacni hod-
notu, a vyuziva se proto i v bézné lékarské praxi.

Naprosto nejdilezitéjsimi bilymi krvinkami (obr. 4), které musi-

me popsat a jejichz funkci musime porozumét, jsou:

—-17 -



monocyty (makrofigy, Langerhansovy bunky a nékteré dalsi);

dendritické burky;

granulocyty (neutrofily, eozinofily, bazofily);

NK burky;
T lymfocyty;
B lymfocyty.

Bilé krvinky, které netinavné cirkuluji v krvi s tkolem hlidat a chra-

nit bezpedi vnitfniho prostiedi, se nazyvaji monocyty. Kdyz je cir-

kulace prfestane bavit, usadi se v nékteré tkani, ziskaji nové do-

Ilja Ilji¢c Mec¢nikov, slav-

ny rusky mikrobiolog a imunolog.

vednosti a zacne se jim fikat
makrofigy. Jsou to bunky, které
se jako prvni setkdvaji s hrozi-
cim nebezpe¢im, zajistuji prvni
pomoc. Mnozi z nds si je pa-
matuji jesté ze Skoly jako bun-
ky, u nichz Ilja Ilji¢ Mecnikov
(obr. 5), slavny rusky mikrobio-
log, jako prvni popsal jejich je-
dine¢nou schopnost pohltit ne-
boli fagocytovat a tim odstranit
z okoli to, co je jim nepifjemné,
cizi, nezndmé, a tudiz nebezpec-
né. Mohou to byt bakterie, viry,
rozpadajici se ¢dsti mrtvych bu-

nék, v ptipadé Mecnikova to byl
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trn z rize zabodnuty do téla medizy. Jednim slovem je to vSechno,
o ¢em makrofigy ,usoudi, Ze do organismu nepatfi. Pro né samotné
to pfedstavuje velmi kvalitni potravu, protoze to, co pohlti, také vza-
péti enzymaticky rozstépi na pro né stravitelnd ,sousta®. Jsou dvoji-
ho zdkladniho typu a oznacuji se jako M1 a M2. V imunitnim bu-
nééném ,orchestru” jedny podporuji (M1), a druhé naopak potlacuji
(M2) zanét, kterym obrana zac¢ind. Je to zakladni imunologickd reak-
ce. Kdyz se monocyty jako makrofigy usadi v néjaké tkdni, ziskavaji
tim nové funkce a také nové nazvy. Ty jsou bud odvozeny od piislus-
né tkané, nebo nazvany podle svého objevitele. Tak naptiklad dulezi-
té kozni makrofigy se jmenuji podle svého objevitele Langerhansovy
bunky. Hlidaji neporusenost kize. Pokud je poranéna, nebo dokonce
infikovdna néjakymi mikroby, okamzité je pohlti a rychle s nimi pu-
tuji do nejblizsich, fikime spadovych lymfatickych uzlin. Téch je po
téle, malych i velkych, obrovské mnozstvi. Je to nezbytné, protoze
ptedstavuji néco jako misto ,prvni imunologické pomoci®. Potkédva-
ji se tady imunokompetentni bunky s riznymi funkcemi, preddvaji
si informaci o hrozicim nebezpe¢i a zahajuji proti nému specifickou

obrannou reakeci.

Dalsi z bunék, které se ujimaji prvni pomoci, jsou dendritické bui-
ky. Je to velmi riznoroda skupina bunék, za jejichZ objev byla roce
2011 profesoru Ralphu Steinmanovi udélena Nobelova cena za me-
dicinu a fyziologii. Vznikaji v kostni dfeni ze stejné kmenové bunky
jako ostatni bilé krvinky. Jako mladé a nezralé formy velmi aktivné

pohlcuji ze svého okolniho prostfedi vSechno, o ¢em podobné jako
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