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Jak mikroorganismy unikajf imunitnimu systému

dendritickych bunkach, coZ vede ke zhorseni prezentace antigenu
cytotoxickym T lymfocytlm (3). Plasmodium falciparum plsobi pro-
stfednictvim infikovanych erytrocytd, které prilnou k dendritickym
bunkam a tim omezujf jejich zréni a schopnost stimulovat T lymfocyty.
Déje se tak prostrednictvim molekul CD36 a CD51 na dendritickych
bunkach, které se jinak podileji na rozpoznavani apoptotickych bunék
(3). Mycobacterium spp. a Toxoplasma gondii inhibuji produkci IL-12
dendritickymi bunkami, ktery za normélnich okolnosti podnécuje vy-
voj prozanétlivych Th1 lymfocytl (3). Bordetella pertussis a Schistosoma
mansoni indukuji produkci IL-10 dendritickymi burikami a tim aktivujf
T regulacni lymfocyty (Treg), které potlacuji Th1 imunitni odpovéd (3).
Th1 lymfocyty jsou prozénétlivé a hraji roli pfi likvidaci intraceluldrnich
patogend. Leishmania spp. a Schistosoma mansoni inhibuji migraci
dendritickych bunék do sekundérnich lymfatickych orgdnd, kde by
predkladaly antigen T lymfocytdm (3).

Ovlivnéni cinnosti neutrofilii

Prvnimi imunitnimi burkami, které dosdhnou mista infekce,
jsou obvykle neutrofily. Patogeny se proto snazi jim vyhnout. Napf.
Staphylococcus aureus to dokaze fadou rliznych zplsobU (2), ma arzenal
faktor( virulence k inhibici aktivace neutrofild, chemotaxe a fagocytézy.
Produkuje mnozstvi toxin{, napf. toxiny zpUsobujici lyzu imunitnich bu-
nék, enzymy destruujici tkdné (protedza, lipdza, hyaluronidaza), povrcho-
vé proteiny a adheziny. Hemolyziny a leukocidiny pfimo ovliviiuji funkci
imunitnich bunék — mnoho z nich zpdsobuije jejich lyzu pomocf tvorby
pord v bunécné membrané. Leukotoxin GH a PantonCv-Valentindv leu-
kocidin ve vysokych koncentracich zpUsobuji tvorbu pérd v membrané
neutrofilQ. PFi sublytickych koncentracich vsak mohou podporovat
priming neutrofill (tj. pfipravu na setkdnf s aktiva¢nim signalem) a tim
i zvysenou vazbu, vychytavani a zabfjeni Staphylococcus aureus.

Neutrofily v misté zanétu zpomaluji svij pohyb krevnimi cévami
pomoci selektinu na aktivovaném endotelu a nésleduje Uplné zastaveni
jejich pohybu diky interakci s integriny na endotelu. Staphylococcus
aureus vylucuje proteiny SEIX (staphylococcal enterotoxin-like X) a SSL5
(staphylococcal superantigen-like protein 5), které inhibuji vazbu PSGL-1
(P-selectin glycoprotein ligand-1) na povrchu neutrofill na P-selektin
endotelu.

Vycestovani neutrofilll z krevnich cév pres endoteliadlni bariéru je
nutné pro migraci do mista infekce, kde dojde k fagocytéze bakterif.
Rozpoznani patogenu neutrofilem probihd pomoci TLR2, ktery iden-
tifikuje stafylokokové lipoproteiny asociované s peptidoglykanem.
Staphylococcus aureus produkuje superantigen-like 3 protein, ktery se
véze na TLR2 a inhibuje aktivaci neutrofilCi.

Neutrofily zahajuji svou ¢innost na zdkladé setkdnf se slozkami
komplementu C3a a C5a, IFN-y, IL-8 a TNF-a a s bakteridlnimi produkty,
jako je N-formylmethionylpeptid, formyl-methionyl-leucylfenylalanin,
peptidoglykan a cytolytické toxiny. Staphylococcus aureus produkuje
napf. Efb, Sbi a SCIN, které cili na C3 konvertézu, aby zabranily tvorbé
C3aaC3b.

Neutrofily jsou rekrutovany do mista infekce sledovanim che-
mokinovych gradientd (chemotaxe). Rizné stafylokokové proteiny
chemotaxi inhibuji. Protein CHIPS (chemotaxis inhibitory protein of
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Staphylococcus aureus) se vaze na receptor pro C5a a na receptor pro
bakteridlni peptidy FPR (formyl peptide receptor). Receptory pro bak-
teridlni peptidy FPR a FPRL1 (formyl peptide receptor-like 1) jsou dale
blokovéany inhibi¢nimi proteiny FLIPr (formyl peptide receptor-like 1
inhibitor) a jeho homologem FLIPr-like.

FLIPr a FLIPr-like se také vaZou na receptor neutrofilCi FcyR a blokujt
tak vazbu na IgG, ¢imz omezuji fagocytézu opsonizované bakterie.
Fagocytdze se Staphylococcus aureus vyhyba rovnéz inhibici komple-
mentu a rozpoznavani imunoglobulinl (viz vyse). Fagocytéze brani

také polysacharidové pouzdro stafylokoka.

Vstup do imunitnich bunék

Nékteré viry (HIV, spalnicky, enteroviry), bakterie (streptokoky, sta-
fylokoky) a paraziti (leishmanie, zimnicky, trypanozomy) mohou vstou-
pit primo do imunitnich bunék (1). Virus HIV vyuziva svij protein Env
(protein envelope), ktery se vaze na CD4 receptor Th lymfocyt(. Toto
spojeni vyvold fuzi buné¢né a virové membrany a zahdji infekci (11).
Virus spalnicek vyuzivé receptor CD150, aby infikoval B a T lymfocyty
v lymfatické tkani, kterd je primarnim mistem jeho replikace. Replikace
viru probihd v naivnich a pamétovych B lymfocytech a v pamétovych
T lymfocytech (12). Enteroviry vyuzivajf infikované dendritické bunky
a B lymfocyty ke svému ifeni v organismu. Napf. u enteroviru D68
se predpoklada, Ze infekce téchto bunék mize prispét k systémové
diseminaci viru, coz je nezbytny krok k rozvoji mimorespiracnich
komplikaci (13).

Leishmania spp. se mnozi intraceluldrné v profesiondlnich fago-
cytech, Trypanosoma cruzi pronikd i do neprofesionélnich fagocyt
(epitelidini a endotelidIni buriky, fibroblasty, mezenchymalni bunky).
Vstup leishmanie do bunék probiha pasivné fagocytézou za vyuziti
hostitelského opsoninu, pfipadné aktivné vybuzenim fagocytézy
poskozenim bunécné membrany hostitelské bunky. Uvnitf makrofagu
parazit inhibuje respira¢ni vzplanuti a mnozi se ve fagolysozomu,
kde odolava proteolytickym enzymdm a kyselému pH. Poté napada
dalsi imunitni bunky. Migrace infikovanych dendritickych bunék
mUze prispét k sifeni parazitl a visceralizaci leishmanidzy. Prezivani
plvodce ve fibroblastech mlze vést k reinfekci u jiz vylécenych pa-
cientll (14). Zivy Streptococcus pyogenes byl nalezen v makrofazich na
nezaniceném okraji zanicenych mékkych tkani a dle autord pfispivajf
fagocyty s intraceluldrnimi streptokoky k sitenf zavaznych infekci ran
(15). Staphylococcus aureus mUze prezivat ve fagozomech makrofagd,
vyhybat se plsobeni makrofdgl a manipulovat s nimi (navozenf
nadboru makrofagl a jejich degrada¢nim schopnostem. PreZivani
Staphylococcus aureus v makrofdzich maze byt zdrojem diseminace
bakterif v budoucnu (16).

Streptokoky a stafylokoky vstupuji také do epitelidinich a endo-
telovych bunék. Streptococcus pyogenes k tomu vyuzivd M protein, H
protein a protein PrtF (fibronectin binding protein F). M protein zajistuje
rezistenci k fagocytdze, adherenci a intraceluldrni invazi, H protein zvy-
Suje invazi do endotelovych bunék, PrtF funguje jako adhezin a invazin
(17). Staphylococcus aureus pouziva pro invazi do endotelovych bunék
invazin FnBPA (fibronectin binding protein A) (18).
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