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Imunomodulace,

terapie imunitniho systému

——.
e ™
. .
*a * P ][\__ Univerzita
i 09 Vedéldvani Pardubice
EVROPSKA UNIE



tj. terapeutické ovlivheni imunitni odpovedi

* 1]. normalizace zvySeneé nebo snizené
funkce IS




tj. nahrada chybéjici slozky IS

— napr. léCebné podavani Ig
— rustovych faktoru (erytropoetin, G-CSF)
— transplantace kmenovych bunek

— C1 inhibitoru z lidské plazmy




Tj. zesileni obrannych funkci IS, preventivni nebo leéebné

Antigenné specificka Nespecificka
e vakcinace = aktivni o aktivni
Imunizace — Bakterialni extrakty
e  pasivni imunizace — syntetickeé (Levamisol,
— materske protilatky, Isoprinosin)
zvireci Ab (x toxinam), — cytokiny, thymove
hyperimunni globulin hormony
e pasivni — imunoglobuliny,
plasmaferéza
o adoptivni
— LAK

— TIL - vice uc¢inna
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Vakcinace (ockovant)

1. imunizace proti nestovicim (Dr. Jenner 18.stoleti)
« ocCkovaci latka = vakcina

» ocCkovani pouzitim Ag chrani pred patogenem

— experimentalné navozena imunitni reakce

e vakcinace terapeuticka, profylakticka
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1. Bakterialni vakciny

Idealni vakcinou je zivy atenuovany patogenni mikrob,
ktery indukuje silnou a dlouhotrvajici imunitni odpoved
namifenou proti jeho ruznym Ag.
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1. Bakterialni vakciny

pusobeni
e Vazou se na receptory bunék, ¢imz ovliviuji jejich funkci
« Aktivuji fagocytujici bunky
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Vakcinaéni schéma CR

Hexavakcina;

2

anatoxiny diftérie a tetanu;

(acelularni) antigeny
Bordetelly pertussis:
anatoxin, hemaglutinin a
pertaktin;

rekombinantni HBsAgQ
(rDNA Antigenum tegiminis
hepatitidis B);
(inaktivovany) virus
poliomyelitis (typy 1-3);
adsorbovanou
konjugovanou
polysacharidovou vakcinu
proti Haemophilus
Influenzae typu b.

kovaci kalenda r platny od 1.11.2010

Spalnicky,
Veék Hexavakcina zardénky;,
priusnicel2
3 mésice 1. davka hexavakciny
4 meésice 2. davka hexavakciny
5 mésicu 3. davka hexavakciny
10-14 mésicu
15-16 mésicu 4. davka hexavakciny 1. davka
17-18 mésicu
21-25 mésicl 2. davka

5. davka zaskrt, tetanus,

5 let

pertuse

5. davka obrna a 6. davka
10 let -~

zaskrt, tetanus, pertuse
20-25 let 7. davka tetanus
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2. DNA vakciny, tzv. vektorove

 DNA vakciny jsou nosiCe genetické informace pro Ag,
schopné zajistit stav odolnosti
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Vektorova vakcina

Avirulentni viry:

« vakcinie, avipoxviry,
adenoviry, virus herpes
simplex, cytomegalovirus ...

Bakterie:

« Salmonela pro Vibrio
cholerae, Schigela, Bacillus
pertussis,

 BCG vakcina nesouci Osp-
Ag proti Borrelia burgorferi -
zadouci gen je umistén v
bakter. plasmidu, expresi
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3. Autovakciny

 Individualné pripravovanych vakciny
* |écebne podavani Ag pripravenych z bakterii izolovanych
Z pacienta
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BRONCHO-VAXOM

smés lyofylizovanych bakterii Haemofilus, Klebsiella,
Stafylokokus, Diplokokus ap., na ¢asté zanéty hornich cest

dychacich

IMUDON

RIBOMUNYL

UROVAXOM lyofilizat E.coli na zanéty urogenitalni soustavy, jeho Ucinek
je stimulace T,B-lymfocytl, MF, sekrece Ig v modi, zvySena
syntéza INF

CANDIVAC kapky kvasinky Candida sp. proti plisnovym a kvasinkovym
infekcim

LUIVAC lyofylizovana smés Stafylokoka, Streptokoka, Haemofila,
Klebsielly,

STAVA, STAVA-NASAL suspenze Stafylokoka

IRS 19

STAFAL
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Encyclopedia of Immunology

IMMUNOPOTENTIATION

Paul Gatenby, Canberra Clinical School, University of Sydney, Au
Copyright © 1998 Elsevier Ltd. All Rights Reserved.
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Proven or widespread use

Interferon «
Hepatitis C, hepatitis B
Papilloma virus (local)
Hairy cell leukemia
Muitiple myeloma - a small response rate and
maintenance of plateau phase
Kaposi's sarcoma with HIV infection and a reasonably
preserved CD4 count (=200/ul)
CML in chronic phase

Interferon 3
Multiple sclerosis

Interferon y

Chronic granulomatous disease
Visceral leishmaniasis
Early study looks promising
Interleukin 2
Rare cases of severe combined immunodeficiency (SCID)
with IL-2 deficiency
Metastatic renal carcinoma
Melanoma ?
IL-2 with antivirals in HIV infection
IFN+y to reduce a T2 response, e.g. severe atopy
IL-10 — may be useful to enhance a T,2 response

... IL-12 — may be useful to enhance a T,1 response




e navozeni neodpovidavosti IS, tj. tolerance

e napr. peroralni podani Ag
« alergenova imunoterapie atopiku, tzv. hyposensibilizace
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» nespecificke leCebné omezeni nezadouci aktivity 1S
* po transplantaci, IéCebné u autoim. onemocnéni, zavaznych alergickych
onemocneni

— napf. podavanim farmak: kortikosteroidy,

— latky zasahujici do metabolismu DNA,

— selektivni inhibice T lymfocytu - cyklosporin A, tacrolimus, rapamycin;
— nahodné ioniz. zafenim

— protilatky proti povrchovym molekulam T bb (funguji jako opsoniny)
— Azathioprin
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e protizanétliva, antialergicka léCba

— Nesteroidni protizanétlive léky —
cyklooxygenazy, inhibitory leukotrienu
— Antihistaminika
— Inhibitoty zanétlivych cytokinu
e IL1, TNF — Talidomid, pentoxyfylin
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JINE imunomodulatory

o vCeli produkty
— PlROvPOLIS - desinfek&ni vlastnostmi, inhibuje viry, bakterie,
plisné;
— MATERI KASICKA
« GLUKANY z bunécénych stéen hub

 ARABINOGALAKTANY, PEKTINY a HETEROXYLANY z
bunécnych stén vyssich rostlin

« Wobenzym: pankreatin, papain, bromelain, lipaza, amylaza,
tropin, chymotrypsin a rutin (praseci a z trop. ovoce)

* Polynukleotidy: nachazi se pfirozené v masu, morskych
rybach, lusténinach

e Vitaminy - B-karoten, C, E

« Selen, Zn

o |&Civy pripravek Endobulin: smés IgG, IgA
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Terapie nadoru

chirurgie } nedostate¢ny dosah na

a

a radia éni terapie (oza fovani) ) odstraneni metastaz
a chemoterapie

a hormonalni terapie

a Jejich kombinace

nespecificka imunostimulace
nadoroveé vakciny

adoptivni imunoterapie
Imunotoxiny

genova terapie
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Univerzita

MINISTERSTVO SKOLSTVI, Pardubice
MLADEZE A TELOVYCHOVY pro konkurenceschopnost
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Tento projekt je spolufinancovan Evropskym socidlnim fondem a stitnim rozpoétem Ceske republiky
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Protinadorova vakcina

e soucast mozaiky ruznych léCebnych
postupu

* v souCasnosti experimentalni [éCba

* vyrabi se kazdému pacientovi ha miru:

e 7 jeho vlastniho nadoru

7 vlastnich bunék imunitniho systému
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Adoptivni imunoterapie: stimulace LAK a TIL bb

Izolace bunek: lymfocyty, NK z krve
lymfocyty z nadoru, uzlin (TIL)

kultivace in vitro s (IL-2) -

navraceni pacientovi PBMC
p 7 &——©

tumour
2 cell

IL-2 }] 3-5 days
@® —— tumour
melanom, Grawitz,
o
karcinom ovaria D £ -
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+ toxin +

= cilend distribuce radionuklid = cilena
ADCC, C distribuce
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Genova terapie

e pacientovy nadoroveé bunky jsou transfekovany geny
kodujicimi aktivacni molekuly (B7, CSF, IL ..) a podany zpét
(,vakcina®)

« cytotoxicka reakce zasahne i netransfekované nadorové bunky

Transfect tumor cell with B7 | | ool 2o SXOreeSing 8 T ells
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postransplantacni lecba

soucasnost perspektiva
nespecificka lecba specificka léCba
1. cytotoxic drugs 7. neonatal tolerization
2. lymphoid irradiation 8. toxic lymphokines
3. anti-lymphocyte globulin 9. enhancing antibodies
4. cyclosporin A 10. anti-idiotypic
5. corticosteroids/ antadias |
azathioprine 11. blood transfusions in

6. monoclonal antibodies :‘r‘;:"‘saf;ak"\?:ev
to T cells : (anti-CD40, anti-CD40L) P



