CACKHAINIEM THEN CHOT

43.1 Trong mién dich bam sinh, nhan dién va dap ing
dua trén cac dic diém chung ctia cAc mdm bénh

43.2 Trong mién dich thu dugc, cic thu thé té bao
lymphocyte cho phép nhéan dién dac hiéu mam
bénh

433 Mién dich thu dugc bao vé chéng lai su nhiém
trung clia cac té bao va dich co thé

43.4 Phavd chifc nang hé mién dich ¢6 thé gay hoic

lam tram trong bénh

l Tham do, nhan dién va dap img

ic dong vat thudng xuyén bi tdn cong bdi cac mam
‘_ bénh, cic tdc nhan nhiém triing gay bénh. Dé6i véi
6t mam bénh, co thé dong vat 1a mot moi trudong
song gan nhir 1y tudng, né cung cip ngudn dinh dudng
¢6 sdn, mot mai truong dugce bio vé cho su phat trién va
sinh san, va phuong tién di chuyén t6i cic vat chli va moi
truong mdi. I6m duge co hoi nay, cic madm bénh — hiu
hét céc virus, vi khudn, sinh vat don bao va ndm — gay
nhiém cho nhiéu dong vat gém ca con ngudi. Dé dip
iing, cic dong vat chéng lai theo nhiéu cich. Cic t&€ bao
mién dich dugc phan nhiém du hanh trong cdc dich thé
ciia hdu hét dong vat dé tim ki€m va huy hoai céc t€ bao
la. Vi du, nhu trén hinh anh du6i kinh hién vi dién tir &
Hinh 43.1, mot t&€ bao mién dich goi la dai thuc bao (méu
xanh duong) cuén 1dy mot t€ bao ndm (xanh 14 cay). Cic
ddp tng khac nira v6i nhiém triing c¢6 thé c6 nhiéu dang,
g6m céc protein duc 16 trén mang vi khudn hojc ngan cén
virus xam nhap céc t€ bao co thé, Céc d4p tmg ndy va cic
hinh thdc bao vé khic tao nén mot hé théng mién dich
gitip dong vat trdnh hodc han ch€ cdc nhiém tring.

Béo vé co ban nhit clia dong vat chéng lai cic mim
bénh 12 mot hang rao. Phidn ngodi, nhu da hodc vo, cin
trér ddng ké sy xam nhdp ctia céc vi khuéin hién di¢n trén
co thé. Tuy nhién, khong thé bit kin toan by bé mat co
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A Hinh 43.1 Cac té bao mién dich ciia ddng vat lam thé
nao nhén dién dugc cac té bao la?

thé, vi trao déi khf, dinh du@ng va sinh san déu md ra mo;
truong. Ngoai ra, con cdc hang rao bao vé khéc nira, nhy
cdc chat tiét hod hoc bdy hoac giét cdc vi khudn, chiing
béo vé dudng vao va dudng ra cta co thé.

Néu mot madm bénh phd vo cic hang rao bao vé va dj
vio co thé dong vat, thi van dé 12 1am sao chdng lai dugc
su tdn cong clia mam bénh trong trudng hop d6. Nam
trong cdc mo va dich co thé, tic nhan gay bénh khong
con 12 ké ngoai cudc nita. D& chéng lai cdc mam bénh ¢
bén trong co thé, hé thong mién dich ciia dong vt buoc
phai phdt hién cdc phan tir va t€ bao la. N6i cich khic, he
théng mién dich bugc phai tién hanh nhan dién dé phan
biét giita minh va khong phai minh.

Trong xéc dinh cdc mdm bénh, cic hé thong mién dich

" cha dong vat sir dung céc thu thé gan dac hi¢u vdi cic

phan tit tir cdc t€ bao la hoac cdc virus. C6 hai chién luoc
cho viéc nhan dién phan tif nhu vay, méi cich tao co s&
cho mot hé thong mién dich riéng. Mot hé thong bio vé
12 mién dich bam sinh (tu nhién) thdy & moi dong vat.
Ciéc dap tmg mién dich bidm sinh dugc hoat hod ngay khi
nhiém tring va c6 dap ing gidng nhau, bat ké cic mim
bénh da duoc gap truée hay chua. Mién dich bam sinh bao
gém céc hang rio bio vé (vi du, da) ciing nhu cic hinh
thiic bio vé chéng lai cdc mam bénh sau khi ching vao
co thé (vi du, xem Hinh 43.1). Su hoat hod ciia nhi¢u hoat
dong bao vé trong co thé phu thudc vao viéc nhan dién cic
mam bénh. Cic t€ bao mién dich ty nhién tao ra mét nhom
nho dinh sdn cdc protein thu thé dé hoan thanh nhi¢m vu
nldy. Méi thu thé gén v6i mot phan tir hodc ciu tric von
khong c6 & co thé dong vat nhung lai phd bién véi nhiéu
lodi vi khudn. Theo cich ndy, cic hé thong mién dich v
nhién phat hién dugc nhiéu loai mam bénh.

Heé thong bio vé thit hai thiy & cdc dong vat c6 xuong
song, 1a mién dich thu duge (mién dich tap nhiém),
cling dwgc goi 1a mién dich thich img. Cic ddp ing mién
dich thu dugc (thich imng) duge hoat hod sau khi cdc hoat
dong bdo vé clia mién dich ty nhién c6 hiéu lyc va phdt
trién chAm hon. Tén goi thu ditgc phan dnh thyc t€1a ddp
tmg mién dich ndy dugc ting cuong do ti€p xic trudc day
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A Hinh 43.2 Khai quat vé mién dich déng vat. Cic dap ing
mién dich & d6ng vat c6 thé dugc chia thanh mién dich tu
nhién va thu dugc. Mot s6 thanh phén ctia mién dich tu nhién
g6p phan lam hoat hoa hé théng bao vé ctia mién dich thu
duoc.

véi mam bénh gay nhiém. Céc vi du vé dap iing thu dugc
bao gém su t6ng hgp cic protein gay bat hoat doc t6 vi
khuin va giét cic t€ bao clia co thé bi nhiém virus. Cic
dong vat c¢6 mién dich thu duogc tao ra mot kho 16n cic
thu thé. Méi thu thé mién dich thu dugc nhan dién mot
dac diém dac trumg chi trén mot phan nhat dinh ciia mot
phan tif nhat dinh & mot vi khuan nhat dinh. Nhir vay, he
thong mién dich thu dugc phit hién cic mdm bénh véi
tinh dac hiéu ghé gém.

Hinh 43.2 khéi quét vé céc dic diém co ban cla cdc
he thong mién dich tu nhién va thu dugc. Trong chuong
nay ban sé nghién ctu méi hé théng mién dich lam
th€ nao dé bao vé dong vat khoi bénh tat. Ban ciing s&
tim hi€u cic mam bénh 1am thé nao c6 thé trdnh khoi
hodc vuot qua duge hé théng mién dich va nhimg khiém
khuyét trong hé th6ng mién dich c6 thé gay nguy hai cho
stic khoé dong vat.
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Trong mién dich tu nhién, nhan
dién va dap ung dua trén cac dac
diém chung clia caic mam bénh
C4c hé théng mién dich tu nhién thy & moi dong vat
(ciing nhir & thuc vat). Khi tim hiéu vé mién dich tu

nhién, chiing ta s& bt ddu véi cdc dong vat khong xuong
song, chiing ddy 1l va chong lai nhiém trung chi véi he

thong mién dich ndy. Chiing ta s& trés lai véi céc dong vat
¢6 xuong song, o ching mién dich ty nhién déng vai trd
cd bdo v¢ tite thoi chéng lai nhiém tring va ciing 13 nén
tang cho mién dich thu dugc.,

Mién dich tu nhién cia dong vat khéng xuong
séng

Thanh cong I6n cta cdc con tring trén can va céc sinh
vat thuy sinh trong moi truomg c6 rat nhiéu cdc loai vi
sinh vat 1am néi bat 1én hi¢u qua cha hé théng mién dich
ty nhién. Trong mdi moi truong nay, cdc con tring dua
vao bg xuong ngoai nhu hiing rio ddu tién bao vé chéng
lai nhiém trling. Puoc c¢4u tao phin I6n tir polysaccharide
chitin, bo xuong ngoai tao ra hang rio bao v¢ hitu hiéu
chong lai hdu hét cic mim bé¢nh. Hang rio chitin ciing
¢6 trong rudt con triing, né ngan nhiém trung do céc vi
khudn 4n vao cung thic an. Lysozyme 12 mot enzyme
tiéu hod thanh t€ bao vi khudn, va diéu kién pH thap lam
ting cudng kha ning bio v¢ cho he théng tiéu hod ciia
con tring. '

Bit ky mim bénh nao pha v& cic hang ro bao vé ciia
con trung déu d6i mat véi mot s6 hoat dong bao vé bén
trong. Céc t€ bao mién dich dugc goi 1a cic huyét bao
(hemocyte) luu hanh trong huyét twong, twong duong véi
méu cua con tring. Mot s6 huyét bao thuc hién hoat dong
bao v¢& t& bao dugc goi 1a thuce bao, dé 1A sut tiéu hod vi
khudn va cdc chat la khic (Hinh 43.3) Cic huyét bao
khic kich thich sinh ra cdc chét d€ giét cic vi sinh vat va
gitip bdy cdc ky sinh tring da bio. Pung do véi cic mim
bénh trong huyét tuong ciing 1am cdc huyét bao va mot
s0 t€ bao khdc tiét ra cdc peptide khdng sinh. Cic peptide
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A Hinh 43.3Sy thuc bao. Sa d6 nay mo ta cac su kién trong
viéc tiéu hod va pha huy mét vi sinh vat bdi mét té€ bao thuc
bao dién hinh.
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A Hinh 43,4 Mt &ap ting mién dich tu nhién do cdm Uing.
Nhirng con rudi qua nay duoc tao ra bang cdng nghé gene
biéu hién gene protein phat huynh quang xanh 14 cay (GFP) khi
hoat hoa dap ung mién dich tu nhién. Con rudi qua & trén bi
tiem vi khuan; con ruéi & dudi da bi chich nhung khong bi gay
nhiém. Chi c6 con rudi bi gdy nhiém mdi hoat hoa cac gene
peptide khang khuin, 1am boc 16 GFP va phat ra mau xanh |3
cay nhat dudi anh sang huynh quang.

khéng khuan luu hanh trong toan bé co thé ctia con triing
(Hinh 43.4) gay bat hoat, giét ndm hoic vi khudn bing
cich phd mang té bao cua chiing.

Trong viéc nhan dién cic té bio la, cic t€ bao ddp iing
mién dich cua c6n tring dua vao cic phén tir dic biét &
cdc 16p vo ngoai ciia ndm va vi khuén. Thanh céc t€ bao
nim chita cic polysaccharide dac trung, trong khi thanh
1€ bao vi khu4n cé c4c polymer két hgp gilta cdc dudng
va cic amino acid von khong thiy & céc t€ bao dong vat.
Nhimg dai phan tir nhu vay dong vai tro nhu nhimg thé
can cude trong qui trinh nhan dién mam bénh. Céc t€
bao mién dich & c6n tring tiét ra cic protein nhan dién
chuyén biét, mbi loai gin véi dai phan tir dic hiéu cho
mot Joai ndm hoic vi khu4n nhit dinh.

Cic dip tmg mién dich ]a khic nhau d6i véi cic loai
méam bénh khic nhau. Vi du, khi ruéi qua nhiém nim
Neurospora crassa, cdc manh thanh t€ bao ndm gin voi
mot protein nhén dién 1am hoat ho4 protein Toll, day 1a
mot thu thé bé mat cha c4c t€ bao dép tng mién dich. Din
truyén tin hiéu tir thu thé Toll t6i nhan t€ bao gay t6ng
hop mot bo céc peptide khang khudn. Néu ruéi bi nhiém
vi khuin Micrococcus luteus thi mot protein nhan dién
khic duoc hoat hod, va rudi san sinh ra mot bo peptide
khéng khu4n khéc.

Vi rubi qua tiét nhiéu peptide khang khudn khic nhau
khi dép tng vdi mot loai tdc nhan gay bénh, nén khé
nghién citu hoat dong ctia mot peptide bat ky, D€ gidi
quyét van dé nay, Bruno Lemaitre va cong su & Phip di
sir dung cdc k§ thuat di truyén hién dai d€ 14i 1ap trinh hé
thong mién dich cla ru6i qué (Hinh 43.5). Ho thay la sy

932 PHAN7  Hinh thal va chdc ndng dong vat
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Liéu mot peptide khéng khudn do
vé rudi qua chéng lai sy nhiém tring?

THINGHIEM N3m 2002, Bruno Lemaitre va cic cOnqg su &
Phap da dua ra mét chién lugc mdi dé danh gia chic nang
ciia mét peptide khang khudn dan 18, Ho bit diu vai mét
dong rudi qua dat bién cé cdc mdm bénh duge nhan dién
nhung tin hiéu cé thé kich hoat cac dap (ng mién dich ty
nhién da bi chan. Két qua 13 cac rudi qua dot bién khang
tao ra bat ky peptide khang khudn nao. Cac nha nghién cing
sau d6 bing cong nghé di truyén da tao ra mét s rudi qua {

dét bién biéu hién s6 lugng lén mét peptide khang khudn |

don 18, 13 drosomycin ho3c defensin. Cac nha khoa hoc d3 r

gay nhiém céc rudi qua khac nhau bang ndm Neurospora

crassa va theo doi su s8ng sét qua thdi gian nam ngay.

Ho 13p lai quy trinh dé gay nhiém trUngA)éng vi khuan

Micrococcus luteus. |
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KETLUAN  Méi peptide trong hai peptide khang khuan
tao ra mot dap ing mién dich bao vé. Hon nifa, cac
peptide khac nhau da bdo vé chdng lai cdc mdm bénh
khéc nhau. Drosomycin c6 hiéu qua chdng lai N. crassa va
defensin cé hiéu qua chong M. luteus.

NGUON P. Tzou, J. Reichhart, and B. Lemaitre, Constitutive
expression of a single antimicrobial peptidee can restore wild-
type resistance to infection in immunodeficient Drosophilia
mutants, Proceedings of the National Academy of Science, USA
99:2152 (2002).

m Thém chi néu mét peptide khdng khudn cu
thé cho thdy khéng cé tac dung hitu ich trong mét thuc
nghiém nhu vay, tai sao né van cé thé cd lgi cho rudi qua?
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1ng hop cia mot peptide khéng khudn don 1é trong co
(hé rudi qua c6 the tao ra mot d4p ting mién dich bdo v¢
dac hi¢u vd hi¢u qua chong lai mot mém benh,

Mién dich tu nhién ciia ddng vat c6 xuong séng

( cfic dOng vat c6 xuong sOng, cdc hoat dong bdo vé cua
mién dich tr nhién ciing t6n tai véi h¢ thong mién dich
thu duge duge tien hod mudn hon. Chiing ta s& tap trung
vao cdic dong vat c6 vii vi phin 16n cdc phét hién gin
day dé cip 1Gi mién dich bdm sinh & dOng vat c6 xuong
song déu di tir cdc nghién cdu trén chut nhit va ngudi.
piu tién ching ta s¢ khdi quét vé cdc hoat dong bio v¢
nr nhién twomg tr nhu cde hang rdo d cde dong vat khong
xinmg song: Cic hang rdo bdo v¢, sy thuc bdo va cdc
ptide khdng khudn. Sau d6 ching ta s& nghién ctu hai
khia canh dic biét ciia mién dich ty nhién & dong vat c6
xuong song: Ddp vmg viém va cdc t€ bdo giét tu nhién.

Cic hang rao bao vé

O dong vat ¢6 v, cdc mo biéu mo ngin chan sy xam
nhip ctia nhiéu mam bénh. Céc hang rdo bao vé bao gém
khong chi c6 da ma con ca cdc niém mac 16t cic 6ng
tieu hod, ho hép, tiét niéu va sinh san. Céc t&€ bao nhat
dinh ctia niém mac sinh ra dich nhdy, mét dich nhdy lam
tang cudng bao vé bing cdch by céc vi sinh vat va céc
phan tif khac. Trong khi quan, c4c t€ bao bi€u mo c6 long
chuyén ddy dich nhdy va céc vi sinh vat da bi bat di lén,
gitip ngan nhiém tring phéi. Nudc bot, nuéc mit va cic
chat tiét dang dich nhdy phii nhiéu loai bi€u m6 ti€p xic
tao ra hoat dong tdy rira ciing gay ifc ch€ su xam nhap clia
céc vi sinh vat.

Ngoai vai tro vat ly trong ttc ché su xdm nhap cta vi
sinh vat, cdc chit tiét tao ra mot moi truong bat lgi cho
nhiéu vi sinh vat. Lysozyme trong nuéc bot, cic dich nhdy
vi nudc mét phd huy céc vi khudn man cam khi chiing di
vao dudng ho h4p trén hoic & quanh mét. Cdc vi khudn
trong thifc an hoic nudc udng va cdc vi khuén trong dich
nhdy bi nué6t vao déu chic chan gip moi trudng cia da
day nén phén 16n bi tiéu diét truéc khi ching c6 thé di
xudng ruét. Tuong tu, cdc chit tiét tir cc tuyén ti€t nhon
(du) va cdc tuyén mo hoi tao cho da ngudi c6 do pH tir
3 dén 5, di acid dé ngan ngira sy phat trién cla nhiéu vi
sinh vat,

Mién djch b4m sinh ¢ murc té bao

Cic mam bénh vao trong co thé bi phat hién bai cic t&€
bao bach cdu thuc bao (cdc bach cdu). Cic t€ bao nay
nhan dién cdc vi khudn bing cic thu thé gi6ng véi thu
thé Toll chia con tring. M&i thu thé giong Toll, hay
TLR (Toll-like receptor), nhan dién cdc phan doan cla
céc phan tir dac trung cho mot nhém mam bénh (Hinh
43.6). Vi du, TLR4, nim trén mang t€ bdo mién dich
nhan dién lipopolysaccharide, d6 1a mot loai phan tir trén
b€ mat ctia nhiéu vi khudn. Tuong tw, TLR3 & mat trong
cla c4c tiii dugc hinh thanh do nhap bao, 12 b¢ phan nhin
biét ra RNA kép, mot dang acid nucleic dic trung cho
nhimg virus nhat dinh. Trong méi trudng hop, dai phin

DICH NGOAI BAO
Lipopolysaccharide

Flagellin

BACH
cAu

Cécphan dng
viém

A Hinh 43.6 Tin hiéu TLR. M&i thy thé giéng Toll (TLR) nhan
dién mét dang phén tir dac trung mét nhém mam bénh.
Lipopolysaccharide, flagellin, CpG DNA (DNA ch(fa cic trinh tu
CG khéng dugc methyl hod) va cac RNA mach kép thdy & cac
vi sinh vat hodc virus, nhung khéng cé & cc té bao ddng vat.
Cung véi cac yéu té nhan dién va dép ng khac, protein TLR
kich hoat cic hoat ddng mién dich bdo vé tu nhién néi bao.

ﬂ Mét sé protein TLR trén bé mat té bao, trong khi mét sé khdc
d trong cdc tui. Goi y mét ich lgi ¢6 thé cda viéc phan bé nay.

tlr duoc nhan dién thudng khong c6 & co thé dong vat c6
xuong song va la mét thanh phan co ban cia mot nhém
vi khudn.

Nhu ¢ con trung, su nhan dién bdi mét TLR gay ra
mot loat cdc hoat dong bdo vé ndi bao, ma bit ddu béing
thuc bao. T bao bach c4u nhan dién va nuét c4c vi khudn
xam nhap, giam chiing lai trong khong bao. Khong bao
sau d6 hoa nhap v6i mot lysosome (xem Hinh 43.3) pha
huy cdc vi khudn theo hai cch. Ddu tién, oxide nitric va
cdc khi khéc sinh ra trong lysosome giy doc cho cédc vi
khudn da bi nuét vao. Thit hai, lysozyme va cic enzyme
khéc phan gidi cdc bo phan ctia vi khudn.

T& bao thuc bao c6 nhiéu nhat trong co thé dong vat
c6 vii 1a bach cdu trung tinh (xem Hinh 42.17). Cic tin
hiéu tir cic mo bi viém nhiém hap din cic bach ciu trung
tinh, ching nuét va pha huy cic vi khudn. Cic dai thuc
bao, nhu gidi thiéu trén Hinh 43.1, tao ra mot su bao vé
bing thuc bao thAm chi con hiéu qua hon. Mét sé t& bao
thuc bao 16n ndy chu du khip co thé, trong khi nhimg t&
bio khic cu tni 1au dai ¢ nhiéu co quan va mo. Céc dai
thuc bao & lach, hach bach huyét va cic mo khic clia he
hach huyét cé nhiém vu chéng lai cdc mdm bénh. C4c vi
khuén trong mau bi bét giif trong lach, trong khi d6 céc vi
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© Dich ké tAm cdc mo,
cting vdi cae té bao bach
cdu trong nd, lién tuc di

vao cdc mach bach huyét.

O Cac mach
bach huyét
dua bach
huyét trd vé
dong mau qua
hai ong 1n
dan vao cac
tinh mach &
gan vai.

(rudét non)

Cécmach
bach huyét

Rudt thifa

Dich ké

€ Dich trong long
hé bach huyét goi I3
bach huyét, chdy qu,
cac mach bach huyéy
khip ca thé.

C4c mang Peyer

€ Trong cac hach
bach huyét, cic vi
khuan va cac phan 1
la trong bach huyét
Iuu théng dung dé
vdi cac dai thuc bao
va cac té bao khic cg
chtrc nang bao vé,

Hach
bach huyét

té bao bao vé

A Hinh 43.7 Hé bach huyét ngudi. Hé théng bach huyét gém cac mach bach huyét,
bach huyét di qua dé, va cac cdu tric khac bdy cac phan tif va céc hat “la”. Cac cau tric
nay gém hach khau ci, hanh nhan, cac hach bach huyét, lach, cdc mang Peyer va ruét

thira. Budc 1-4 danh diu dong chdy cua bach huyét.

khuin & dich mo dé vao bach huyét va bi giit & cdc hach
bach huyét. O méi vi tri, chiing déu gdp céc dai thuc bao
tai chd. Hinh 43.7 khéi quat vé hé théng bach huyét va
vai trd ciia n trong viéc bao vé co thé.

Hai loai 1€ bao thuc bao khic — bach cdu wa acid
(eosinophil) va cic t€ bao chia nhanh (dendritic)— cé vai
trd han ché€ hon trong mién dich bdm sinh. C4c bach ciu
ua acid c6 hoat dong thuc bao thap nhung lai quan trong
trong viéc bao vé chong lai cic sinh vat xam nhap nhu
giun ky sinh. Ngoai viéc nuét cic ky sinh trung nhu vy,
c4c bach céu ua acid tu chiing ¢6 nhiém vu chéng lai ky
sinh triing va sau d6 tiét ra cic enzyme phan huy gay tén
thuong d6i tugng x4m nhap. Céc t€ bao chia nhanh dinh
cu & cic mo 1i€p xdc v6i moi truong. Chiing chi yéu kich
thich phat trién mién dich thu dugc dé chéng lai cdc vi
khudn chiing gap, chic nang nay chiing ta s& tim hiéu sau
trong chuong nay.

Cic peptide va protein khang khudn

Nhan dién m4m bénh & cdc dong vat ¢6 vii lam san sinh
va giai phong nhiéu loai peptide va protein dé 1an cong
céc vi khuén hoac can tré su sinh san coa chdng, Mot s6
phan tir bao vé nay c6 chic nang giéng nhu cdc peptide
khéng khudn cha con triing, gdy t6n thuong nhiéu loai
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mAim bénh bing cich phd v& su toan ven cia mang t€
bao. Nhilng phan tir khic, gdm céc protein va cic protein
b6 thé, 1a doc nhat vé nhi cho hé mién dich & dong vat
c6 xuong song.

Interferon 1a cdc protein mién dich bam sinh chéng
lai nhiém virus. Céc t€ bao co thé bi nhiém virus tiét ra
céc interferon gay cam ing cdc t€ bao khong bi nhiém
1an c4n sinh ra cac chat gay tc ché sy sinh san cia virus.
Béng cdch ndy, cdc interferon han ché su lan truyén cua
cdc virus tir t€ bao qua t€ bao trong co thé, giip khéng
ché cdc loai virus nhir cdm lanh va virus ciim. Mot sO t€
bao bach cdu tiét ra mot loai interferon khédc giip hoat
hod céc dai thuc bao lam tdng cuong kha ning thic bao
cuia ching. Céc cong ty duge ngay nay san xudt hang loat
interferon béng ky thuat tdi t6 hgp DNA dé diéu tri nhimg
bénh nhiém virus nhat dinh, nhu viém gan C.

Hé théng b thé gom khoang 30 protein trong huyét
twong cling hoat dong dé chéng nhiém trung. Cic protein
ndy lwu hanh trong trang thai bat hoat va dugc hoat hod
boi cdc chét trén bé mat ciia nhiéu vi khudn. Su hoat hod
gy ra mot dong théc cdc phan img hod sinh 1am tan (v0)
cdc t& bio xAm nhip. Hé thoéng bd thé ciing cé chifc ning
trong viém, chii dé k€ tiép cia ching ta, cling nhu trong
mién dich thu dugc s& duge ban ludn sau trong chuong nay.
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cac dap ung viém

Gmg va dau bio dong cho ban vé mot tén thuong dudi
da chinh 1a ket qud ctiia mot dap dmg viém tai chd, do
Ia nhimg thay déi do cde phan tif duge gidi phong khi
bj thuemg hode nhiém tring. Mot phan tit bdo hi¢u viem
quan trong 13 histamine, duge dy trit trong cde durimg bao
(1€ bao mast), d6 12 cde 1€ bao mo lien két du trix céc hod
chit tiét ra ngodi dudi dang hat. Hinh 43.8 t6m tit lai tién
irinh ctia cde sy ki¢n trong viém tai chd, bit ddu vai nhiém
trang tr mot vét thuong. Histamine duge gidi phong bai
che dudmg bao tai mo tdn thuong 1am cde mach méu 1an
can din ra va 1am tang tinh tham. Céc dai thue bao hoat
hod va cdc t& bdo khidc gidi phéng cdc phan tir bdo hiéu
khéc 1am tang thém dong méu t6i vi trf t6n thuong. Tang
cung cip mdu tai chd gy néng do dic trumg cuia viem (tlr
chit Latin inflamme, lra). Céic mao mach phong lén ri dich
vao cic md xung quanh, 1am sung Ién.

Trong khi viém, cdc chu ky tin hi¢u va ddp img thay
déi trong vi tri viém nhiém. Dong mdu tGi vi trf t6n
thuong tang 1én givip phan phit cdc protein khdng khuén.
Céc protein bd thé hoat ho4 tang cudng gidi phéng thém
histamine va giip hap dan cdc thuc bio. Cic t€ bao ndi
mo xung quanh tiét ra cic phan tir bdo hieu gay hap din
cic bach cu trung tinh va dai thuc bdo. Nho ting tinh
thim ctia mach mdu t6i cic mé tén thuong, cic t€ bao
nay thuc hién thém su thuc bao va bat hoat cdc vi khudn.
Két qua 1a tich mui, loai dich c6 nhiéu t€ bao bach cdu,
xac vi khuin va manh vé t& bio.

Mét tén thuong nhdé gay viém tai chd, nhung tén
thuong mé hoac nhiém khuin nghiém trong c6 thé gay
ra mot ddp img hé théng (qua toan bo co thé) — nhu ting
sinh t€ bao bach cdu. Cic t€ bao & mo6 bi nhiém tring

béo hiéu

Mastcell) . . =« *

O Céc dai thyc bao va cac dudng bao hoat
hod tai vj tri tén thuong gidl phong céc
phan t(r béo hiéu, chdng tac dgng Ién cac
mao mach lan can.

€ Céc mao mach dan réng va tang tinh
th&m, cho dich cé cac peptide khang
khudn di vao mé. Cac phan tl bdo hiéu

hodc t8n thuong thuémg tiét ra cdc phan tit gay kich thich
gidi phéng thém cdc bach cdu trung tinh tir tuy xuvong.
Khi nhiém tring nang, nhu viém mang nido hoic viém
rudt thira, s6 lugng céc & bao bach cdu trong mdu c6 thé
tang 1&n vai l4n trong vong vai tiéng.

Mot dé4p (g viém hé thng khdc 1a s6t. Mot s6 doc
t6 sinh ra do cdc mim bénh va cdc chat duge goi la chdt
gdy sot (pyrogene) duge gidi phéng do cic dai thuc bao
hoat ho4, c6 thé chinh lai bo diéu nhiét clia co thé dat
than nhiét & nhiét d6 cao hon binh thudng (xem Chuong
40)). Nhimg loi fch ctia s6t vin con 1a vin dé gay tranh
luan. Mot gia thiét 12 ting than nhiét c6 thé ting cuimg
su thuc bdo va nhdr tang t6c cic phan (mg hod hoc gidp
ting sira chira mo.

Mot s6 nhiém tring nhét dinh c6 thé tao ra ddp (ng
viem heé th6ng rong rai, ddn tGi mot tinh trang de doa su
s6ng goi 14 sdc nhiém tring. V&i dic diém sét rat cao, luu
lugng m4u thdp va huyét 4p thdp, séc nhiém trung thudmg
xdy ra & ngudi rdt gia va rt tré. N6 gy tir vong trén mot
phdn ba s truong hgp.

Cic té bao giét tu nhién

T€ bao giét tu nhién (natural killer cell-NK) gitp nhin
dién va loai trir céc t€ bao bénh nhit dinh & dong vat c6
xuong song. Ngoai trir héng cdu, tit ca céc t€ bao trong
co thé thudng c6 trén bé mat cia ching mot protein goi
1a phan tir MHC 16p I (ching ta s€ n6i nhiéu vé phan
tir nay ngay sau day). Sau khi nhiém virus hodc chuyén
thanh trang thdi ung thu, cic t€ bao doi khi ngimg tdng
hop protein nay. Cic t€ bao NK chu du trong co thé va
gén vao nhimg t€ bao 6m yéu do va giai phong ra cdc chit
hod hoc gy chét t&€ bao 1am ttc ché su lan truyén clia virus
hoic ung thu.

© Cac té bio thyc bao tiéu
hod cdc mdm bénh va manh
vd t€ bao tai chd va han gdn

do cac t& bao mién dich gidi phéng lai mo.

h&p din thém té bao thyc bao.

A Hinh 43.8 C4c sy kién chinh trong mét dap g chéng viém tai chd.

~
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Cac mam bénh xam nhap hé théng mién dich
tu nhién

Nhimg dac diém thich nghi dd duge tien hod & mot s6
miam bénh cho phép ching trinh Khoi sir phd huy b
cac 1€ bao thue bao. Vi du, vo ngoai bao quanh nhimg vi
Khufin nhat dinh dAu di cac polysaccharide chia thanh ¢
bao 1am ngan can su nhan dién. Mot loai vi khudn nine vay.
Streprococcus pneumoniae, da gitip phét hién ra DNA la
vatchat mang thong tin di truyén (xem Hinh 16.2). Trong
<0 cic vi Khufn khong tranh duge su nhan dién, mot s6
khang lai duge su phan giai bing enzyme bén trong céc
lysosome sau khi chiing bi thire bao. Mot vi du 1a vi khuan
gfy benh lao. Khong bi phé huy trong céc t& bao vat chu,
nhimg vi Khuéin nhur vy phét trién va sinh soi, chiing da
che dau hitu hidu khoi cdc bao v¢ mién dich tr nhién cla
co thé. Cic co ché nay va nhimg co ché khdc ngan can he
thong mién dich tir nhién tidu diét chiing 1am cho céc loai
vi khudin ¢6 céic co ché d6 trd thanh nguy co gy bénh 16n:
bénh lao gidt trén triéu ngudi mdi nam trén the gidGi.

RN 43. 1

1. Dau 1a wu diém va nhuoe diém cua viée ding
hang rao vat ly chong nhiém tring?

2. Mac di mu thudng duoc coi don gidn 12 ddu hiéu
cta nhiém triing, né cting 12 mot chi thi cho thay
hé mién dich dang hoat dong. Giai thich.

a. Néu mot vi khudn phat trién t6i wu
& pH thép, diéu nay c6 thé anh hudng nhur thé ndo
t&i kha nang tic dong cia né nhu mot mam bénh

trén ngudi? Giai thich. I

Cau trd 10 ¢6 trong Phu luc A.

43.2

Trong mién dich thu duoc, cac thu
thé té bao lymphocyte cho phép
nhan dién dic hiéu mam bénh

Dong vat ¢6 xuong séng la doc ddo trong s6 cic dong
vt ¢6 mién dich thu duoc bén canh mién dich tu nhién.
Cic 1€ bao B va T, nhig té bao bach c4u goi 12 té€ bao
lymphocyte (xem Hinh 42.17), 1a chli yéu cho loai bao
vé mién dich thu dugc nay. Gi6ng nhu cdc t€ bao mau,
céc 1€ bao lymphocyte bat ngudn tir cdc t€ bdo gbc &
tuy xuong. Cic t€ bao lymphocyte di cu tir tuy xuong
16i tuyén ifc, mOt co quan & khoang nguc phia trén tim,
hoan thién thanh céc t€ bao T (“T” tit cho thymus). Céc
1€ bao lymphocyte truéng thanh & tuy xuong phét trién
thanh céc té bao B (“B” thay cho tir tdi (bursa) Fabricius,
mot co quan & chim noi céc t€ bao B duge phat hién lan
d4u tién. Nhung ban c6 thé nghi “B” thay cho tuy xuong
(bone marrow), ndi céc 1€ bao B trudng thanh & phén 16n
dong vat c6 xuong s6ng.)

Cic 1€ bao B va T nhan dién va bat hoat c4c (€ bao va
phan tir 1a. Ca hai loai 1€ bao ciing gép phan cho trf nho
mién djch, mot dap fmg tang cuong khi bat gap mot phan
tir Ja da gap tru6e day. Tri nhd mién dich c6 thé t6n tai
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nhiéu thap nién, dam trich viéc bdo vé chiing ta chéng [a;
dAu mia va nhiéu bénh khéc qua nhiém triing trude day
hoae tiém ching. Sur tén tai ctia n6 6 tir thdi Thucydideg
Hy Lap tién sir gdn 2400 nam truée: Ong dd eu § ring
phimg ngudi héi phue tir tran dich ¢6 thé cham s6c g
toan cho nhimg ngudi 6m yéu va dang hip héi, “vai cling
mot ngudsi khong bao gid bi tin cong hai 1dn - it nhqy
khong bao gidr 1a chi ur.”

Mac dit céc 1&bao B va T hoat dong chi trong hé thang
mién dich thu duwoe, song mién dich tu nhién va miép
dich thu duge khong doc 1ap vdi nhau. Khi mdi nhidm
tring, cdc phan tir bdo hiéu tir cdc t&€ bao thue bio thyc
hién cdc ddp tng mién dich ty nhién hoat hod cdc t€ bao
lymphocyte, tao ra giai doan cho ddp ting thu duge phat
trién cham. Vi du, khi cdc dai thuc bao va t€ bao chia
nh4nh tieu hod cdc vi khufn, cdc t&€ bao thuc bao nay tiét
ra cdc cytokine, 1a cdc protein gidp tuyén dung va hoat
hod cdc t€ bao lymphocyte. Cdc dai thyc bao va té€ bao
chia nhdnh ciing ¢6 vai tro truc tiép trong nhin dién mim
bénh clia céc t€ bao B va T, nhu ban sé thdy sau.

Mién dich thu duoc: Khai quat

Nhiing van dé co s& vé mién dich thu dugc c6 thé tom tat
bing nhitng cAu sau. Mbi t€ bao B hoic T c6 nhiéu protein
thu thé bé mat, mbi thu thé c6 thé gin véi mot phan tir Ia
ndo d6. Cic protein thu thé trén mot t€ bao lymphocyte
déu gi6ng nhau, nhung c6 hang triéu t€ bao lymphocyte
trong co thé khac biét nhau vé cdc thu thé nhan biét cic
phan tir la. Khi mot dong vat bi nhiém tring, cic t€ bao B
va T véi céc thu thé c6 thé nhan dién vi khudn dugc hoat
hod dé 1am nhiém vu nhat dinh trong ddp (mg mién dich.
Trong qué trinh hoat ho4, céc t€ bao B va T tuong tic véi
cdc manh vi khudn trinh dién trén bé mat t€ bao. Cic t&
bao lymphocyte hoat hod qua phan chia t€ bao tao ra mot
nhém t&€ bao con chdu du phong bén canh dé chéng lai
cuing loai vi khuén c6 thé nhiém vao vat chi trong twong
lai. Mot s6 t&€ bao T gitip hoat hod cic t€ bao lymphocyte
khac. Trong khi d6 moét s6 t€ bao T khdc lai phat hién va
diét c4c t€ bao chui bi nhiém. Céc t€ bao B chuyén hod tiét
ra cdc protein thu thé hoa tan dé tin cong cic t€ bao va
phan tit la Iuu hanh trong cdc dich co thé.

Mic du doan trudc tém tat ngin gon vé mién dich
thu duoc, nhung né cling dit ra nhiéu cau hoi: Lam thé
nao hang triéu thu thé khic nhau dugc tao ra? Lam thé
nao nhiém trung hoat hod diing cic t€ bao lymphocyte
chéng lai nhiém tring d6? Lam thé nao hé¢ thdng mién
dich phan biét dugc minh véi khong phai minh? Cac cau
trd 131 cho cdc cau hoi ndy va cdc cau hoi khéc sé ro rang
khi ching ta tim hiéu vé mién dich thu dugc mot cich chi
tiét, va chuing ta bt diu véi qua trinh nhan dién.

Cac té bao lymphocyte nhan dién khang
nguyén

Cidc t€ bao lymphocyte c6 thé nhan dién mot cich dic
hiéu bat ky phan tir la nao duge goi 1a mot khang nguyen
va gay ra ddp img mién dich. Hiu hét cdc khing nguyen
Id cdc dai phan t, 12 cdc protein hodc polysacchandg-
Mot s6 khdng nguyén, nhu cic doc té do cdc vi khudn
ti€t ra, gidi phéng vao trong dich ngoai bao. Nhiéu khing
nguyén khdc nho ra tir bé mit ctia mam bénh hodc cdc t€
bao la khdc.
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Ciic t¢ bdo B va T nhan dién céc kh’ing nguyén sir
dung cdc thy thé dac hiéu khdng nguyén gén trong mang
(& bo (Hinh 43.9), Mot t¢ bo B hodic T don 1¢ ¢6 khodng
100,000 thu thé khéng nguyén trén bé mit. Doi khi céc
1& bo B trds thanh cdc tivong bao (iét ra céc thu thé khéng
nguyen dang hod tan. Protein tiét ndy duge goi 12 khéing

thé, hay glnhulm mién dich (Ig).

Ciic thu thé kh'ing nguyén va khdng thé nhan dién
mot phdn nho ¢6 thé ti¢p can cthia mot khang nguyén goi
1A epitope, hay quyé dmh khdng nguyén. Mot khing
nguyén don 1¢ thudmg c6 mot vai quyét dinh khédng
nguyén, mdi moOt quyét dinh khdng nguyén c6 kha nang

ity ra mot dédp img tir mot t& bo lymphocyte nhan di¢n
quyét dinh khéng nguyén d6 (Hinh 43.10).

Tatcathuthé khing nguyén trén mot tébao lymphocyte

déu y hét nhau; do viy, ching nhan dién cling loai quyét

Vitri

dinh khdng nguyén. Méi thu thé clia t& bao lymphocyte
bidu hién tinh ddc hiéu v6i mot quyét dinh khdng nguyén
cu thé. Do d6, mdi t€ bao lymphocyte bio vé chdng lai
bt ky mdm bénh ndo sinh ra cdc phan tir chita quyét dinh
khdng nguyén d6.

Cac thu thé khang nguyén cua cac té baoBva T

Maéi thu thé t& bao B véi mot khdng nguyén 1a mot phan
tir c6 hinh chit Y gém bon chudi polypeptide: hai chudi
ning y hét nhau vi hai chudi nhe y hét nhau, véi cic cdu
disulfide n6i c4c chudi v6i nhau (Hinh 43.9a). Mot viing
xuyén mang gin mot ddu cia mdi chudi ning gén thu
thé trong mang t€ bao. Mot viing dudi ngin & ddu tan cia
chudi ning nhé vio trong bao tuong.

Vitri g4n khéng )
94n khang n Vitrigdn
nguyén khéng nguyén

(a) Thu thé té& bao B gém hai chudi nang va hai chudi
nhe gidng nhau néi bdi cac cau disulfide.

Cacvung
hang dinh

thay ddi

Ving xuyén

TébaoT

(b) Thu thé t€ bao T gdm mét chudi o va mét chudi
B ndi bai mét cdu disulfide.

A Hinh 43.9 Cac thu thé khang nguyén trén cac té bao lymphocyte. T4t c3
cac thu thé khang nguyén trén mot té bao B hodc T cu thé déu y hét nhau va gin
cac khang nguyén y hét nhau. Cac viing thay dai (V) cla cac thu thé cé su thay
déi nhiéu giira cac té bao. Diéu nay giai thich cho tinh dac hiéu gén khac nhau
clia cAc té bao lymphocyte; viing hang dinh (C) thay ddi it hodc khong.

A Hinh 43.10 Cic epitope (quyét
dinh khang nguyén). Chi nhing
ving nho dic hiéu trén cac khang
nguyeén, dugc goi la cac quyét dinh
khang nguyén, gan bdi cac thu

thé khang nguyén trén céc té bao
lymphocyte va bdi cac khang thé.
Trong vi du nay, ba phan ti khang
thé khac nhau gén véi cac quyét
dinh khang nguyén khéac nhau trén
cung phan tif khang nguyén lon.
Chay rang cac quyét dinh khéng
nguyén va cac vi tri gan khiang
nguyén thudng la bat thuong vé
hinh dang, nhu minh hoa cho phan
t khang thé phia hinh trai, nhung
thudng & dang don gidn ho4, ddi
xUng, nhu minh hoa cho cac khdng
thé phia hinh phai.

Cacvitrigan

khang nguyén

Cécvitri gép Céc Epitope
khang nguyén (cdc quyét dinh
khéng nguyén)
iyén [ Khang thé C O

)
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Mdi chudi nhe va chudi nang ¢6 mot ving hdang dinh
(C), noi cde chudi amino acid thay ddi ft gifra céc thu thé
trén cic 1¢ bao B khdc nhau. Vang C gédm viing dudi phia
bio trong v viing xuyén mang ctia chudi nang va 14t
ca cic clu disulfide. Gitra hai ddu mit ctia hinh Y, méi
chudi nhe v nang c6 modt viing thay doi (V). goi vy vi
chudi amino acid ctia n6 thay ddi nhiéu giita cdc t& bdo
B. Nhur vay, cdc phin cta ving V chudi ning va ving V
chudi nhe tao thinh mot vi trf gdn bat d6i ximg véi mot
Khing nguyén. Nhu minh hoa trén hinh 43.9a, mdi thu
th€ 1€ bao B 6 hai vi trf gén khéng nguyén gidng nhau,

Céc Khang thé ¢6 clu tric nhin chiing giong nhau nhu
cdc thy thé 1& bdo B, ngoai tnr 12 chiing thi¢u vang xuyén
mang vi dudi trong bao twong (xem Hinh 43.9 va 43.10).
Nhur viy. cdc khéng thé dugc tiét ra hon 12 gén vai mang,
mot su khéc bidt lién quan véi cde chire nang khéc biét sé
diroe ching ta ban luén sau.

Maéi thu thé t€ bao T véi mot khdng nguyén gém hai
chudi polypeptide khéc nhau, mot chudi o va mot chudi
B. duoc noi bing mot cdu disulfid (Hinh 43.9b). Du chi
¢6 hai chit khong phai 12 bon chudi, céc thu thé t€bdo T
6 nhiéu dac diém chung véi cic thu thé t&€ bao B. Gin
goc cla thu thé € bao T 1a vang xuyén ming gin phan
tlr trong mang t€ bao. G ddu miit ngodi ctia phan ti, cc
viing thay dé6i (V) ctia chudi a va B tao thanh mot vi tri
gén khang nguyén don 1&. Phén con lai ctia phan tir tao
thanh céc vang héng dinh (C).

Céc thu thé 1€ bao B va T lién quan chit ch& nhung c6
chiic nang khac nhau. Ca hai loai thu thé gin véi khdng
nguyén qua céc lién két khong dong hod tri 1am én dinh
su tuong tic gita mot quyét dinh khing nguyén va bé
mat gin. Theo kiéu nay, c4c thu thé t&€ bao B nhan dién va
gin v6i mot khing nguyén nguyén ven, bt ké 1a khang
nguyén dé tu do hay trén bé mat cia mam bénh. Tri lai,
cic thu thé 1€ bao T gin chi vdi cic manh khing nguyén
duoc trinh dién trén bé mit cua cic t€ bao vat chii. Méi
gene trong mot nhém goi 12 phirc b hoa hop té chirc
chinh (major histocompatibility complex, MHC) tao ra
mot protein t€ bao vat chi ¢ thé trinh dién mo6t manh
khang nguyén cho cic thu thé t€ bao T theo céch nay. Su
tuong tic dong thoi cha mot manh khdng nguyén, mot
phan tir MHC va mot thu thé t€ bao T 12 su kién trung
tam trong mién dich thu dugc va 1a chi dé k€ tiép cha
chiing ta.

Vai tré cua MHC

Nhan dién khang thé bdi c4c t&€ bao T bét ddu véi mot
mam bénh gay nhiém hoic dang bi nu6t bdi mot t€ bio
vat chi. Khi mam bénh & trong t€ bao chi, cdc enzyme
trong t& bao ché t4ch c4c protein midm bénh thanh céc
manh nho hon, goi la céc khing nguyén peptide hodc cic
manh khing nguyén. Cic manh khéng nguyén nay sau
d6 gén v6i mot phan tir MHC bén trong t& bao. Chuyén
dong coa phan tr MHC va manh khdng nguyén téi bé
mit t€ bao tao ra sy trinh dién khang nguyén, 1 sy
boc 10 clia manh khang nguyén trén bé mat t& bao (Hinh
43.11). Néu mot t& bao trinh dién khdng nguyén gap mot
1€ bao T, c4c thy thé trén 1€ bao T ¢6 thé gan véi manh
khéng nguyén d6.
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Nhin tir trén : bé mat gdn béc Ig
cho cac thy thé khang nguyén

Manh
khang nguyén_
Phan tu
MHC
l6p 1

27

.’”\""'-—.—.-Ménh té bao

bi nhiém

A Hinh 43.11 Su trinh dién khéng nguyén bédi phan ti
MHC. Phan tir MHC I6p | boc 16 tir mang té bao phd bay mét
manh khéng nguyén cho thu thé khdng nguyén cla té bao
lymphocye. BE mat md rong ciia MHC gén va trinh dién mot
manh khang nguyén.

Su trinh dién khdng nguyén bai cc protein MHC gay
hoat hod céc déap ting mién dich chéng lai khdng nguyen
hoéc tao dich dé pha huy t€ bao bi nhiém trinh dién manh
khdng nguyeén. Loai t€ bao trinh dién khdng nguyén quyét
dinh loai ddp ng nao sé xay ra. Khi mot t€ bao thuc bao
hoic t&€ bao lymphocyte da nu6t mam bénh trinh dién mot
khdng nguyén, né bao hiéu cho hé théng mién dich 1 c6
su nhiém tring dang dién ra. Hé¢ théng mién dich ddp
tmg bing céch tang dap ing clia n6 vdi khang nguyén va
mdm bénh sinh ra khiang nguyén d6. Khi mét t€ bao bi
mot mdm bénh xam nhap trinh dién mot khang nguyén,
né bdo hiéu cho hé théng mién dich 1a t&€ bao dang bj
nhiém. Hé théng mién dich ddp img bang cédch loai bo
nhiing t& bao d6, dé ngan nhiém triing lan tran hon nita.
Pé nhan dién loai t&€ bao trinh dién khang nguyeén, hé
thong mién dich dua vao hai 16p phan tir MHC:

» Phan tir MHC 16p I thay trén céc t€ bio co thé (trir
cédc ngoai 1€ trén cdc t€ bao khong nhan nhu héng cdu).
Cic phan tf MHC 16p I gan véi cac manh peptide cla
khang nguyén la dugc tong hgp trong t& bao. Bat ky t&
bao co thé ndo bi nhiém hoic trd thanh ung thir déu cé
thé tdng hop ra cdc khang nguyén la va trinh dién cic
manh khing nguyén boi cac phan tt MHC 16p I (Hinh
43,12a). Céc phan tit MHC 16p I trinh dién cdc manh
khing nguyén duoc nhan dién boi mot phan nhém cac
t€ bao T goi 1a té bao T gay doc té bao (goi tat 1A t&
bao T gy doc hay t&€ bao T doc). Thuat ngit doc té'bao
dé cap tdi viéc sit dung cic san phdm ctia gene doc dé
diét cdc t& bao bi nhiém.

» Phan tirt MHC 16p II duge tao thanh bdi mot s t&€

bao, chi yé€u la cic t&€ bao chia nhanh, dai thuc bao
va cdc t€ bao B. Trong céc t€ bao nay, cdc phan ti
MHC 16p II thudng gin v6i manh khang nguyén cé
ngudn gdc tir cdc chat lieu la da duoc noi bao hod qua
thuc bao va nhip bao (Hinh 43.12b). Cic t&€ bao chia
nhdnh, dai thuc bao va cdc t€ bao B dugc goi la cac té
bao trinh dién khang nguyén vi vai tro cla chiing
trong boc 16 nhimg khing nguyén ndi hod nhu vay.
Cdc t€ bao trinh dién khidng nguyén boc 10 céic khing
nguyén dé nhan dién béi cdc t€ bao T gay doc va
t€ bao T ho trg, d6 1a mot nhém cic t&€ bao T gidp do
cd cdc t&€ bao B va t€ bio T gay doc té bao.

Dugc quét bang CamScanner


https://digital-camscanner.onelink.me/P3GL/g26ffx3k

16 bao b nhiém Vi khudn

@ Mét doan protein

dugc chuyén téi bé
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Phat trién cla t€ bao lymphocyte

Bay gid ban biét ring 1Am thé nio cdc t& bo lymphocyte
nhan dién cdc khang nguyén, ta hay xem xét ba dic diém
chfnh cia hé th6ng mién dich thu duge. Thi nhét, su da
dang ctia c4c thu thé dim bao ring cic mdm bénh thim
chi chua bao gio gap trude day ciing s€ bi nhin dién 1a vat
la. Thit hai, kha ning nay dé nh4n dién mot s rdt 16n céc
phan tr 1a cing t6n tai véi viéc khong c6 phin ing chéng
lai céc phén tit cAu thanh cdc mo va té bao ctia chinh dong
vit. Thi ba, ddp tng véi mét khang nguyén da gip trude
day manh hon va nhanh hon so véi ddp {ng ban dau -
mot dic diém goi 12 trf nhé mién dich.

Ba su kién nay trong doi s6ng cla t€ bao lymphocyte
tao ra co s cho tinh da dang chia thu thé, khong phan tng
tu than va trf nhé mién dich. Hai su kién d4u dién ra khi té
bao lymphocyte trudng thanh. Su kién thi ba quan trong
xdy ra khi mot t€ bao lymphocyte truong thanh gap va
gan véi mot khéng nguyén dac hiéu. Chiing ta hdy xem
xét ba su kién nay theo trinh tu dién ra clia ching.

Hinh thanh tinh da dang cua té& bao lymphocyte
bang sip xép lai gene

Nhimg khéc biét trong chudi amino acid clia viing thay
doi gii thich cho tinh dic hiéu cta cic thu thé khing
nguyén trén cic t€ bao lymphocyte. Nhd lai ring mot t€
bao B hay T don 1é boc 16 khoang 100.000 thu thé khang
nguyén va tat ci déu giong nhau. Néu chiing ta chon loc
ngéu nhién b4t ky hai t€ bao B hay T nao d6, gin nhu
chic chin ring chiing s& c6 thu thé khdc nhau. Cic viing
thay déi & ddu mat clia mot thu thé khdng nguyén nhat
dinh c6 thé kh4c biét trong trinh tu amino acid cia ching
gilta c4c t€ bao. Vi cdc ving thay d6i tao thanh vi tri gén
khang nguyen, mot trinh tu amino acid cu thé tao ra tinh
dic higu cho mot quyét dinh khdng nguyén nhat dinh.
Mai ngudi ¢6 trén 1 triéu t& bao B va 10 triéu t€ bao
T khéc nhau, méi t€ bao c6 mot tinh dic hiéu gin khdng
nguyén nhat dinh. Tuy nhién chi c6 khodng 20.500 gene
ma ho4 protein trong bo gene ngudi. Nhu vdy, 1am sao

Té bao
trinh dién
khdng nguyén

4 Hinh 43.12 Tudng ticcia
cacté bao T vdi cac té bao
trinh dién khang nguyén.

la (khdng nguyén) (a) Cac phan tir MHC 16p | trinh
trong té bao két hop dién cdc manh khang nguyén
véi cac thanh phdn Manh cho cic t& bio T gy doc.

cha phan tr MHC khang nguyén (b) Céc phan tif MHC I6p Il bac
trén ludi ndi bao va 16 cd&c manh khang nguyén

: Phan t& MHC cho ca té bao T gdy ddc va té
mat té bao. lép il bao T hé trg, nhu & day.
) i thé Trong cd (a) va (b), thu thé té
© T8 hop cta phan tr A byt bao T gdn véi mét phiic hop
MHC va doan khang / z manh khang nguyén-phan tu
nguyén dugc mét té MHC. Cac phan t& MHCIdp |
bao T nhan dién. % ) dugc tao ra béi céc té bao c6
; nhan, con cac phan ti MHC I6p

Il dugc tao chli yéu bdi cac té
bao trinh dién khdng nguyén
(dai thuc bao, té bao chia
nhanh va té bao B).

N Tébao Thé trg

ching ta tao ra dugc tinh da dang déng kinh ngac dén
nhu vdy véi cdc thu thé khdng nguyén. Cau tra 1&i ndm
trong su thay ddi cdc té hgp. Nghi vé viéc chon lua mot
chiéc 6 t0 v6i chon lua vé ba mau bén trong va sdu mau
bén ngoai. C6 18 (3 x 6) t6 hop mau dé xem xét. Tuong tu
nhu vAy, bing cich t6 hop thay déi c4c thanh 16, hé théng
mién dich ldp rdp nhiéu thu thé khic nhau tir mét bd suu
tap cdc bo phan it hon nhiéu.

Pé hiéu vé ngudn géc ciia tinh da dang thu thé, ching
ta hiy xem xét mot gene globulin mién dich (Ig) ma hoa
cho chudi nhe clia cdc khang thé tiét (cic globulin mién
dich) va cdc thu thé trén mang t&€ bao B. Mic dir ching
ta s& phan tich chi mot gene chudi nhe don ¢, tdt ca cdc
gene thu thé khang nguyén t€ bao B va T déu trai qua su
bién dédi tuong tu.

Kha ning tao ra tinh da dang ndm trong c4u triic cia
gene Ig chudi nhe. Mot chudi nhe cha thu thé dugc ma
hod bdi ba doan gene: doan thay déi (V), doan lién hop
(/) va doan hing dinh (C). Cic doan V va J ciing ma hod
cho viing thay déi ctia chudi thu thé, trong khi doan C ma
hod cho toan bd viing hing dinh. Giai trinh tur DNA cho
thdy 12 gene chudi nhe c6 mot doan C don 1é, 40 doan V
khdc nhau va 5 doan J khac nhau. Nhimg ban sao thay thé
ctia cdc doan V va J dugc sap x€p trong gene theo trinh tir
ndi tiép (Hinh 43.13). Vi mét gene chitc nang duoc tao tir
mot ban sao clia timg loai doan, cidc manh c6 thé két hop
lai bing 200 (40 V x 5J x 1 C) céch khac nhau. (S6 lwong
cdc gene chudi nang khdc nhau con 16n hon.)

Léap ghép mot gene chudi nhe chic nang cin ¢6 ti
t6 hop DNA. Su phét trién sém trong t€ bao B 1a mot b
enzyme dugc goi la recombinase lién két mot doan gene
V vé6i mot doan gene J. Su kién tdi t6 hop ndy loai bo di
doan dai cia DNA giita cic doan, tao thanh mét exon don
12 mot phdn ctia V vaJ. Vi chi c6 mot doan intron giifa cdc

“doan J va C cia DNA, nén khong cén sip xép lai DNA
thém ni¥a, Thay vio dé, cdc doan J va C s& duge lién hop
lai sau khi phién ma bing céch cit néi RNA xen ké& (xem

inh 17.10 dé khdi quat lai vé cdch cit n6i RNA).

Recombinase tic dong mot cidch ngiu nhién, lién két
bat ky mot trong s& 40 doan gene V véi mot trong s6 5 doan
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4 Hinh 43,13
S&p xép lai gene

globulin mi&n dich

(khéng thé). Sy liap,

DNA ctia
tébdo B :
khong biét hod [Vis] [Vaa | O 1] 51 Pl Ps] intron JSLS
L. =y,
7
© T4i t6 hap cit ngdu nhién doan DNA
nam gita doan V va J da dugc Iva chon.
DNA clia
té bdo B TV Ve JVEelE] inton TG
biét hoa \

A
Gene chiic ndng

© Phién ma gene chiic ning dugc sép
xép lai mot cach vinh vién.

© XU ly RNA (loai b intron; thém ma va
dudi poly-A)

Polypeptid chudi nhe % \/
Té bao B—# N

Vung Vung
thay déi hang dinh

gene J. Cic gene chudi ning trdi qua su sip xép lai tuong
tu. Tuy nhién, & bat ky mot t€ bao nao ciing chi c6 mot
gene chubi nhe va moét gene chudi niang dugc sép xép lai.
Thém nita, su sdp xép lai 12 vinh vién va s truyén lai cho
cédc t€ bao hau dué khi céc t&€ bao lymphocyte phan chia.

Sau khi ca gene chudi nhe va chudi ning di sip xép
lai, cac thu thé khang nguyén c6 thé dugc téng hop. Céc
gene da sip xép dugc phién ma va cdc ban sao ma duoc
tién hanh dich ma. Sau dich m3, chudi nhe va chudi ning
lap ghép cling, tao thanh mot thu thé khang nguyén (xem
Hinh 43.13). Méi cdp chudi nhe vi nang dugc sip xép
lai ngéu nhién tao ra mot bé mat gén khang nguyén khic
nhau. Véi toan bo quan thé t& bao B trong co thé mot nguoi,
s6 lugng c4c t6 hop nhu vay dugc tinh 1a 1,65 x 105, Hon
nita, c4c dot bién sinh ra trong ldc tdi t6 hop VJ tao them
nhimg bién thé, 1am cho s6 lugng tinh dic hiéu gin khéng
nguyén con 16n hon nira.

Ngubn géc cua tir dung nap

Vi cic gene thu thé khdng nguyén dugc sip x€p lai ngiu
nhién, mot s6 t€ bao lymphocyte chua trudng thanh sinh ra
céc thy thé dic hiéu cho c4c khang nguyén dic hiéu trén
céc phan tir cha chinh co thé, Néu céc t€ bao lymphocyte
phan tmg tu than nay da khong bi loai trir hodc bat hoat,
hé théng mién dich khong thé phan biét dugc giita minh
va khong phéi minh va ¢6 thé tdn cong céc protein, té€ bao
va mo cha co thé. Thay vio do6, khi céc t€ bio lymphocyte
trudng thanh & tuy xuong hodc tuyén (c, céc thu thé
khédng nguyén clia n6 duge kiém tra vé tinh phin img tu
than, C4c 1€ bao lymphocyte vai cdc thu thé dic hiéu cho
céc phan tir ctia chinh co thé thudmg bi chét theo chuong
trinh ho4c bi dua vé trang thai mét chic nang, va chi dé
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hop cla céc doan
gene VvaJchon Iy,
ngdu nhién (v, va

J, trong vidu néy)
tao ramot gene
chie ndng ma hoj
polypeptide chusi
nhe cla mot thy thé
té bao B. Phién m3,
cdt ghép, va dich m3
tao ra mot chudi nhe
dé két hgp véi maot
polypeptide sinh ra
t mat gene chudi
nang dugc sép xép
lai mét cach doc 13p
dé tao thanh mét thu
thé chuc nang.
Cacté bao B (va

T) trudng thanh I3
ngoai lé véi luat
chung la tat ca cac
té bao co thé phii cé
i DNA gidng nhau.

Thu thé té bao B

lai cdc té€ bao phan (g vdi cdc phan tir la. Vi co thé vén
thudng khong c6 cic t€ bao lymphocyte truong thanh c6
thé phan (ng chong lai cdc thanh phan cta chinh minh,
nén hé mién dich dugc cho 1a c6 su tiw dung nap. Khi ban
doc phin sau sé thdy sai s6t trong tu dung nap c6 thé din
tdi cdc bénh tu mién, nhu xo cimg lan toa.

Khuéch dai cic té bao lymphocyte bang chon loc
dong

Vi co thé c6 rit nhiéu cic thu thé khdng nguyén, chi
c¢6 mot phin nho la dac hiéu cho cic quyét dinh khing
nguyén trén mot khiang nguyén cu thé. Nhu vay, rit hiém
¢6 moét khiang nguyén gap phai mot té bao lymphocyte
c6 mot thu thé dac hiéu cho khing nguyén d6. Vay, lam
sao ddp ting mién dich thu dugc c6 thé hiéu qua nhu vay?
Cau tra 101 ndm trong nhimg thay ddi vé sé lugng té bao
va hoat dong gy ra bdi viéc gin khdng nguyén véi t& bao
lymphocyte.

Gén mot thu thé khdng nguyén véi khang nguyén dic
hiéu ctia n6 khéi phat cac su kién 1am hoat hod t& bao
lymphocyte. Céc t&€ bao B va T hoat hod khuéch dai dip
ing bing cédch phan chia nhiéu l4n, tao thanh hai dong:
cdc t€ bao dip img va cdc t& bdo nhg. Cic t€ bao dap img
c6 doi song ngin, ching tan cong khdng nguyén va bilt
ky midm bénh ndo san sinh ra khang nguyén. Cic té bao
nhd s6ng 1au nhung s6 lugng it, chiing mang céc thu thé
dic hiéu cho khdng nguyén.

Su tang sinh cia t&€ bdo lymphocyte thanh mét dong
t€ bio trong ddp \ing véi gin khdng nguyén dugc goi 12
chon loc dong (Hinh 43.14). Khéi niém nay la nén ting
dé hiéu vé mién dich thu dugc va déng dé nhan manh lai:
sif trinh dién cia mot khdng nguyén cho cdc thu thé dic
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Céc phdn tu
khdng nguyén

Cac phan tirkhéng
nguyén gdn vdi cac thy
thé khdng nguyén cla

Céctébdo B
khéc nhau vé
dc tinh
khéng nguyén

Mot s6 té bao
tang sinh phat
trién thanh

céc té bao nh¢
song lau. C6
thé dap ung
nhanh chéng
khi ti€p xtc lai
vdi cung khdng
nguyén.

Céac phén t
khang thé

Déng té bao nhé

hiéu trén mot t€ bao lymphocyte din téi cdc vong ldp
phan chia t€ bao. Két qua 1a tao ra mo6t dong tap hop hang
nghin t&€ bao, t4t ca déu dic hiéu vai khang nguyén do.

Tiép xiic trude dy v6i mot khang nguyén 1am thay ddi
t6c dg, cudng do va thoi gian cla ddp ting mién dich. San
sinh cdc t€ bao ddp ng tir mot dong té€ bao lymphocyte
trong ti€p xiic 1an ddu v4i mot khang nguyén goi 1a dap
img mién dich nguyén phat. Dap ing mién dich nguyén
phat dat dinh vao khoang 7 t6i 10 ngay sau tiép xidc ddu
tién. Trong thoi gian nay cic t&€ bao B chon loc san xuit
ra cic t€ bao B ddp tmg tiét khdng thé, dugc goi la céc
tuong bao, va cic t€ bao T chon loc duge hoat hod thanh
cic dang t€ bao ddp ting ctia ching gém cdc t€ bao hé tro
va t€ bao gdy doc. Néu mot c4 thé ti€p xuc lai véi cling
khdng nguyén, ddp ing sé& nhanh hon (thudng dat dinh
chi trong 2 téi 7 ngay sau tiép xic), cuong d6 16n hon va
kéo dai hon. Day 1a dap ing mién dich thit phat. Po
néng d6 khang thé trong huyét thanh qua thoi gian cho
thdy rd su khdc biét giita cic ddp dng mién dich nguyén
phat va thit phét (Hinh 43.15) .

Dip (ing mién dich tha phat dua vao kho du trit cc t&
blo T va B nhé dugc sinh ra sau tiép xiic 14n d4u véi mot
khang thé. Vi cdc t€ bao nay s6ng lau, chiing tao co s&
cho tri nhd mién dich c6 thé tén tai qua nhiéu thap nién.
Néu va khi mot khdng nguyén bi bt gap lai, cic t&€ bao
nhé dac hiéu cho khdng nguyén dé cho phép hinh thanh
nhanh cic dong t€ bao ddp dng va nhu vay da tang cudng
su bao vé mién dich.

Mic dii cdc qua trinh nh4n dién khing nguyén, chon
loc dong va trf nhé mién dich 1 tuong tu giita t€ bao B
va T, song hai loai t€ bao lymphocyte nay ch6ng nhiém
tring theo c4c c4ch khdc nhau va trong cdc moi truong
khéc nhau, chiing ta s& tim hiéu ti€p theo.

chi mét trong ba té bao
B & day.

a
4 Thy thé

khang nguyén

Té bao B chon loc tang
sinh tao thanh mét
dong té bao déng nhat
mang cac thy thé khing
nguyén.

Mét s té bao tang sinh
phét trién thanh cac
tuong bao séng ngdn
ché tiét cac khang thé
dac hiéu vdi khang
nguyén.

Dong tuong bao

A Hinh 43.14 Chon loc dong céc té bao B. Trong dap Ung

véi khdng nguyén dic hiéu clia né va cac tin hiéu té bao mién
dich, mét té bao B phan chia va tao thanh mét dong té bao.
Mot 56 té bao nay trd thanh céc t& bao B nhd; s6 khac trd thanh
céc tuong bao tiét khang thé. Céc té bao T dic hiéu vdi khing
nguyén trai qua mdt qua trinh tuong tu, tao ra cic té bao T nhd
va té bao T dép tng. Cac té bao lymphocyte vdi tinh dac hiéu
khang nguyén khéc nhau (biéu hién trong hinh nay b&ng hinh
dang va mau séc khac nhau cta cac thu thé) khéng dap ung.

Dap uing mién dich thd phat
vdi khang nguyén A sinh ra cac
khédng thé chéng A.

Dap ung mién dich nguyén
phat vdi khang nguyén B sinh ra
khdng thé chéng B.

Pap ng mién dich
nguyén phat vdi khang
nguyén A sinhra cac
khang thé chéng A -

2

Cackhang thé

N8ng dd khang thé
(don vi mac dinh)

1021
10" 4
10°
] 7
Tiép xuc vai Tiép xuc véi cac
khang nguyén A khdng nguyén AvaB
Thdi gian (ngay)

A Hinh 43.15 Tinh dic hiéu cta trinhé mién dich. Cacté
bao séng lau dugc sinh ra trong dap Ung nguyén phat vdi
khang nguyén A lam ting dap Ung thi phat vai cing khang
nguyén, nhung khdng anh hudng téi dap ung nguyén phat vai
khéng nguyén B.
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EEEEINEE 43,2

1. Phic hoa mot thu thé 1€ bao B. Ghi tén cdc ving V
va C clia chudi ndng vi chudi nhe. Bay gidy ddnh
dau cde vi trf gén khiing nguyén, ciu disulfide vA
viing xuyén mang. Lam the ndo céc dac diém sip
dat ndy lién quan t6i vi trf ctia ving thay déi va
ving hiing dinh?

2. Giai thich hai wu diém ciia viée ¢6 cdc t¢ bao nhg
Khi mot khéing nguyén bi gap lai 14n hai.

3. [EETENTETE Néu ca hai ban sao cia gene chudi
nhe vi gene chudi nang tdi 16 hop trong mot & bao
B, diéu ndty anh hudng the ndo t6i su phét trién &

bio B? I

Cau trd 101 c6 trong Phu luc A.

Dap ing mién djch dich thé (qua khéng thé)

433

Mién dich thu duoc bao vé chéng
lai sur nhiém trung clia cac té bao
va dich co thé

Mién dich thu duge dya trén ddp dng mién dich dich thé
va ddp tmg mién dich qua trung gian t€ bao (Hinh 43,16,
Pép (g mién dich dich thé lién quan tGi sy hoat hog
va chon loc dong ciéc t€ bao B ddp (g tiét ra khang thé
dé luu hanh trong mdu va bach huyét. Dp ing mién dich
dich thé duge goi nhu vy vi mdu va bach huyét thisi xa
xura duge goi 1a cdc dich co thé. N6 ciing duge goi [3
ddp tng qua khdng thé vi c6 vai tro then chét cla cic
khéng thé. Pap tng mién dich qua trung gian té hao

Pép ting mién dich qua trung gian té bao

KRy e w7 S
ng nguyén (tiép xuc lan
( Bl e Lo A B =©-> Kich thich
Bj nudt béi =) Lam ting
Tébao trinh
0 du_eng nguyén O
v
TébaoT
- vt £ > gay doc

CactébaoT

CictébaoB

Céc t?'n bao nhé&

Q{ggcc u‘f

Blo vé chbng cdc médm bénh ngoal bao b&ng cach gén véi cac
khéng nguyén, Iam trung hoa cdc mdm bénh hodc lam chung trd
thanh muc tiéu ré hon cho cac thyc bao va cac proteln bé thé,

A Hinh 43.16 Khal quat vé dap ing mién dich thu dugc.

hé trg nhé

Khang nguYén (ti€p xtic 1an 2)

g l v

CictébaoT CactébaoT

gay doc - nhg ﬁ gay doc- hoat hoa

Bdo vé chdng cdc mam bénh ndi bao va
ung thu bang céch gan va phan gidi cac
t€ bao bj nhiém hodc t€ bao ung thu.

Cdc mai tén den hodic ndu dai dién cho ddp tng nguyén phdt hodc thi phdt.
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lien quan véi st hoat hod va chon lgc dong clia cée 1€ bao
T gly ddc, ching xdc dinh va phé huy céc 1¢ bao dich,
Tap hop thit ba ctia céic t€ bdo lymphocyte 12 cdc t€bdo T
hd trg, chiing trg gidp cd hai dép g, Khi chiing ta kiém
tra vé cfic twong téc 1€ bdo trong ddp img mién dich thu
dwge, ban cd the xem xét tdi so d6 trong Hinh 43,16 4 15
1am the ndo céc trong tdc ndly cling hoat dong.

Cac té bao T hd tro:
Dap 'mg véi hau hét cac khang nguyén

Hoat hod do ti€p xic véi cdc 1¢ bao trinh dién khéng
nguyén, cdc 1€ bao T hd trg ¢6 vai trd trung tdm trong
tang cuong cde ddp tmg mién dich dich thé va qua trung
gian t& bao. T¢ bao T hd trg tang sinh sau twong téc véi
c4c manh khéng nguyén duge boc 10 bdi cdc t€ bdo trinh
dién khdng nguyén (thudng 1a céc t€ bio chia nhdnh).
Dong cic t€ bao biét hod thanh céc t&€ bo T hd trg va t&
bo T nhé hoat hod. Céc t€ bao T hé trg hoat hod tiét ra
c4c cytokine kich thich sy hoat hod clia cdc t€ bAo Bva T
giy déc lan cdn.

Mot t€ bao T ho trg va t€ bao trinh dién khing nguyén
boc 16 quyét dinh khing nguyén dic hiéu cia né c6 su
tuong tic phiic tap (Hinh 43.17). Céc thu thé t& bao T trén
bé mat cla t¢ bao T hd tro gin v6i manh khdng nguyén
duoc gilt bdi mot phan tir MHC 16p 11 trén t€ bao trinh
dién khing nguyén. Déng thdi, mot protein goi 1a CD4
thdy trén bé mat ctia hdu hét cdc t&€ bao T hé trg, gin véi
phan tir MHC 16p 11. CD4 gitp giit lién két t€ bao T hd trg
va t€ bao trinh dién khang nguyén. Khi hai t€ bao tuong
tic, cic tin hiéu & dang cic cytokine dugc trao déi theo
hai chiéu. Vi du, cdc cytokine tiét ra tir t&€ bao chia nhdanh
tic dong trong té hop véi khdng nguyén dé kich thich
t€ bao T hé trg, 1am né san sinh ra mot bd cytokine clia
chinh né. Két qua thu dugc 12 sy hoat hod ciia cic t&€ bao
T ho tro.

Ba loai t&€ bio trinh dién khdng nguyén chinh — t€ bao
chia nhénh, dai thyc bao va cic t&€ bao B — tuong tic vdi
t€ bao T hé trg theo cdc cach khdc nhau. Céc t€ bao chia
nhanh dic biét quan trong trong kich hoat dép ing mién

© Sau khi mét té bao trinh dién
khang nguyén nudét va phan
hoa moét vi khuan, né béc 16
cdc manh khang nguyén vi
khuan (peptide) tao phuc hop
vdi mét phan tid MHC [6p I
trén bé mat té bao. Mot té bao
T hé trg dic hiéu gin véi phuc
hop trinh dién nhé thu thé té
bao T véi su hd tro cda CD4. Sy
tuong tac nay ting cudng sy
ché tiét cac cytokine bdi té bao
trinh dién khdng nguyén

Té bao

Vi khuin

' Mién dich qua

‘dich thé (ché tiét

| cickhingthé <=
: do cic

. tuongbdo)

dich nguyén phét. Ching dong vai nhimg linh canh & biéu
bl va cdc mo khic thudmg xuyén tiép xdc vai cdc khing
nguyén la. Sau khi t&€ bdo chia nhdnh bit giir cdc khing
nguyén, ching di chuyén tir vi trf nhiém tring t6i cdc
mo bach huyét. O d6 ching trinh dién cdc khdng nguyén
thong qua céc phan tirt MHC Idp 11 tGi céc t€ bao T hé trg
(xem Hinh 43.17). Céc dai thuc bao c6 vai trd then chét
trong khai phat ddp iing mién dich thit phéit bing cdch
trinh dién cédc khang nguyén tGi cic t€ bao T nhd, con dip
tng mién dich dich thé dua chli yéu vao cic t€ bio B dé
trinh dién cédc khdng nguyén t6i céc t€ bao T hé trg.

Cac té bao T gay doc

Dap img vai cac té bao bj nhiém

Cic t&€ bdo T gdy doc la cic t€ bao dap iing trong ddp img
mién dich qua trung gian t&€ bao. Dé trd nén hoat ho4,
ching cin cdc phin tir bio hiéu tir cc t€ bao T hé trg
cing nhu sy tuong tic v6i mot t€ bao trinh dién khing
nguyén. Khi di hoat ho4, chiing c6 thé loai trir c4c t&€ bio
co thé bi ung thu va c4c t€ bao bi nhiém virus hoic céc
mdm bénh noi bao khic. Cic doan protein khong tu than
dugc téng hgp trong nhimg té€ bao dich nhu vy lién két
vdi cdc phan tit MHC 16p I va duge boc 10 trén bé mat té€
bao, noi dé chiing c6 thé bi nhan dién bai céc t& bao T
gay doc (Hinh 43.18). M6t protein bé mat goi la CDS,
thiy trén hdu hét cic t€ bao T gdy doc, 1am ting cudng su
tuong tic giita mot té bao dich va t€ bao T gay doc. Gin
CD8 véi moét phan tir MHC 16p I gitip giit lién hé giita hai
t€ bao trong khi t€ bao T gay doc dugc hoat hod. Nhu vay,
vai tro clia cdc phan tir MHC 16p II va CD8 la tuong tir -
nhu cdc vai tro ctia cic phan tf MHC 16p I va CD4.

Su phd huy tning dich cia t€ bao bi nhiém bdi t&€ bao T
gay doc lién quan tdi su ché tiét cic protein gay v va
chét t€ bao (xem Hinh 43.18). Chét ciia t€ bao gay nhiém
khong chi 1am mat di noi dé mam bénh sinh san ma con
dua né téi cho cdc khdng thé lwu hanh, ching dinh diu
dé loai bé di. Sau khi pha huy t&€ bao bi nhiém, t&€ bao T
gly doc c6 thé di chuyén va diét cdc t€ bao bi nhiém khac
c6 cung mim bénh.

-

€ Tang sinh té bao T hé trg,

duogc kich thich bdi cac

cytokine tif c té bao trinh

dién khang nguyén va chinh

té bao T hé trg, |am ting dong

cac té bao T hé trg da hoat

hod (khéng gidi thiéu), tat ca
Phén t&r MHC ldp Il déu véi cac thy thé cho ciing
CD4 phuc bd khang nguyén - MHC...
TCR (thu thé t& bao T)

Mién dich gua
trung gian té bao

- (tdn cdng céc
t€ bao bj nhiém)

L8

Té bao T gay doc

© Sau ting sinh cac t& bao T hé trg ché tiét cdc cytokine
khac giGp hoat hoé cac té bao B va té bao T gay ddc.

A Hinh 43,17 Vai trd trung tdm cla cic t& bao T hd trg trong ddp

ng mi&n dich dich thé va qua trung gian t& bao.
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© MOt té bao T gay ddc duge hoat hod € T&bao T gidi phéng cdc phan tir protein, - @ Cac granzyme khdi phét qua trink

! Y ? y hét theo chuong trinh té bao dj
dn vai mét phure hop khdng nguyén chiing tao thanh c4c 18 trén mang té chét th g o dich
gﬂHC trén mgt ¢ béo’dfch qua thy thé bao dich va cac granzyme phan ¢t cac gdy vd nhan va bao tuang va cugi
té bao T vdi sy hd tro chia protein CD8. protein. Cac granzyme chuyén vao té cuing la chét té bao. Té bao T gay
bao dich nhd qué trinh nhap bao. ddc dugc gidi phdng cé thé tin
cdng cic té bao dich khac.
T& bao T gay db¢ Tébao T gy doc

dugc gidi phéng

@ CD8 /Té bao dich chét

Phan tir MHC
lopl

A Hinh 43.18 Hoat dong giét clia cac té bao T gdy déc. Mot té bao T gay
ddc hoat hoa gidi phéng céc phan tr dé tao cac |16 trong mang té bao dich
va cac enzyme phan cdt cac protein, lam tang chét té bao.

€@ Sau khi mot té bao trinh dién khéng © M6t té bao B cé cac thu thé cho cung © Té bao B hoat hoa tang sinh va
nguyén nudt va phan hod mét vi peptide déng hod khang nguyén va trinh biét hod thanp cac tuong bao ché
khuan, né bdc 16 mét manh khang dién né trén bé mat té bao trong mét tiét khéng thé va t€ bao T nhé. Cac
nguyén (peptide) tao phirc hé vdi mot phtic hé véi mot protein MHC I6p I1. MOt khang thé dugc tiét 1a dac i}iéu cho
phan t& MHC 16p Il. M6t t€ bao T hé trg té bao T hd trog da hoat hod mang cac thu cung khang nguyén vi khuan da
nhan dién phirc hé duogc hoat hoa véi thé dac hiéu cho manh khang nguyén da khdi phét su dap (ng.
hd trg clia cac cytokine tiét tir té bao trinh dién gén vai té bao B. Su tuong tac
trinh dién khang nguyén, tao thanh nay, vdi su ho trg clia cic cytokine tif té
mot dong té bao T hé trg hoat hoa. bao Tlam hoat hod té bao B. i
Té bao trinh dién
khang nguyén Vi khuén

Manh  T€baoB
khang

nguyén

Phan tir MHC

L Dong cAciiiong bio Csc phan tif khéng thé

< 4T A dugc ché tiét
Thu thét€bao T ' Eytokine *(_

Ludi néi
chit ctia
tuong bao

Té bao T héd trg
TébaoThdtrg hoat hoa

Déng cac t€ bao B nhé

A Hinh 43.19 Hoat hoa té bao B trong d4p (ing mién dich dich thé. Phan Idn cic khing
nguyén protein can cc té bao T hé trg hoat hoa dé tao dap ung dich thé. Hoac mét dai
thuc bao (gidi thiéu & day) hodc mét b nhanh c6 thé tdc ddng nhu mét té bao trinh dién
khang nguyén va hoat hoa té bao T hé trg. Hinh dnh mét tuong bao dudi kinh hién vi
dién t(r cho thdy ludi ndi chat phong phu, mét dac diém clia té bao ché xudt protein. w AT
ﬂ Vi sao chic ndng co bdn cda té bao B hiéu ting (tuong bao) Ia tiét khdng thé, tai sao cdc Sl ._“_4‘ 2um
t€ bao B nhd ¢6 thu thé khdng nguyén trén bé mdt lai quan trong ?

Cac té bao B: Hoat hod ddp g ndy thudng lién quan véi cdc t€ bao
Dap (mg véi cac mdm bénh ngoai bao B va T hé trg, cling nhu cédc protein trén bé mit cua Vi

chuin, 3 : { 1€ bao B boi
CHELE chokhanig thé b che 16 T4 B chonloe déng fn ** KhudnNhwmo th trang Hinh 43,19, hoat hod té bao

; LAY R i SARRS A e
ta dép ( dich thé ; n_lgt Khdng nguyén dugc trg gitp bdi cdc cyto
tiéu chufn ciia ddp tng mién dich dich thé (Hinh 43.19) (i ot cio 16 50 T ha tro sh pha sdmg khdng nguyen-
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puge kich thich béi ca khang nguyén va céc cytokine, &
bao B ting sinh va biét ho4 thanh mot dong tuemg bao tiet
khang thé va mot dong 1€ bao B nhé.

Con dudng d€ xir 1y khéng nguyén va boc 10 & cdc
t¢ bdo B khdc v6i é& c4c 1€ bao trinh dien khdng nguyén
khdc. MOt dai thuc bao hoac t€ bo chia nhénh c6 thé
rinh di¢n cdc méanh tr nhiéu khéng nguyen protein, trdi
lai mOt t€ bdo B trinh dién chi v6i khang nguyén ma n6
gin d3c hiéu. Khi mot khang nguyén gin 14n ddu véi cde
thu thé trén bé mit clia mot t& bao B, 1€ bao ndy I4y vao
m0t 56 phan tir 1a b qud trinh nhap bio diéu ho qua thu
thé (xem Hinh 7.20). Sau d6 t€ bdo B trinh dien mot phtc
hop doan khéng nguyén-MHC t6i mot t€ bao T hé tro.
Viéc ndy dat dén sy lién h¢ t& bao-t€ bo truc tiép thudmg
qu:m trong cho sy hoat hod t€ bao B (xem budc 2 trong
Hinh 43.19).

Hoat hod t&€ bdo B dua t6i mot ddp img dich thé manh
mé: mot t€ bao B hoat hod phit trién thanh mot dong
hang nghin trong bao, mdi tuong bao tiét ra khodng 2.000
phan tir khdng thé médi gidy clia doi s6ng t€ bao tir 4 t6i
5 ngdy. Hon nita, phin 16n khéng nguyén dugc nhan dien
boi cdc 1€ bao B déu c6 nhiéu quyét dinh khang nguyén.
Tiép xic véi mot khang nguyén don 1é thudng hoat ho4
nhiéu t€ bao B, v6i cdc dong tuong bao khdc nhau dugc
dinh hudng chéng lai cic quyét dinh khang nguyén khac
nhau trén khéng nguyén chung.

Doi véi cdc khdng nguyeén, gém cé cdc polysaccharide,
ti€p xiic v6i nhiéu thu thé trén mot t€ bao don 1&, mot dap
ing t€ bdo B c6 thé xdy ra ma khéng c6 sy tham gia ctia
cic cytokine hodc cic t€ bao T hé trg. Mac du nhimg dip
img nhu vy khéng tao ra céc t& bao B nhd, chiing vin
¢ vai trd quan trong trong bao vé chéng lai nhiéu loai
vi khudn.

Cic Iop khang thé

Déi véi mot t€ bao B cu thé, cic khéng thé dugc tao ra
khdc vé6i thu thé t€ bao B chi & viing hing dinh (C) clia
chudi nang. O viing xuyén mang va duoi phia bao tuong,
chudi nang chifta cdc trinh ty xdc dinh khing thé duoc
phan b6 & dau va 1am thé€ ndo né diéu hoa viéc loai bd
khdng nguyén. .

Nam loai chinh ctia cdc viing C chudi nang xdc din
nam 16p khéng thé chinh. Hinh 43.20 tong hop vé ciu
trfic va chife nang ctia cdc 16p khéng thé nay. Nhimg thay
ddi trong gene chudi nang 1am chuyén déi cdc t€ bao B
tr sin xuat mot 16p khéng thé nay sang 16p khéc xay ra
chi trong d4p \ing véi sur kich thich cia khing nguyén va
duoc sir dung véi cdc tin hiéu diéu hoa dac hiéu tir cic
€bdo T,

Tinh dac hi¢u khéng thé va ket hop khdng nguyen-
khdng thé thudng xuyén trong nghién ctu thuc nghi¢m
va chin do4n 1am sang. Mot s6 cong cu khing thé Ia da
dong: chiing 1a cdc sin phim cta nhiéu dong t€ bio B
khdc nhau, méi dong dic hiéu cho mot quyét dinh khing
nguyén khéc nhau. Céc khéng thé duoc san sinh sau su
Ui€p xtic v6i mot khang thé vi khudn 1a da dong. Trdi lai,
cdc cong cu khang thé khéc 1a don dong: ching dugc
130 ra tir mot dong don 1é cdc t€ bao B qua nuo cay T‘flt
Ca cdc khing thé don dong dugc tao ra nhg nuoi cdy
nhu vay déy gidng nhau va dic hiéu cho cuing quyét dinh

Lép globulin mién g
dich (khang thé) Phan bé Chucnang
IgM : Ldp Ig dau tién Tang cuang su
(pentamer) dugctaora trung hoa va lién
sau tiép xuc sa két chéo clia cac

khdi véi khang
nguyén; sau dé

khéng nguyén;
rat hiéu qua

Chudl) ' néngddciané  trong hoat hoa
trong mau gidm  hé théng b thé
di. (xem Hinh 43.21).
I9G Nhiéu nhit Tang cudng qué
(monomer) trong mau; cing  trinh opsonin
c6 trong cac hoa, trung hoa
dich mé va lién hé chéo
clia céckhéng
. nguyén; it c6
hiéu qua trong
viéc hoat hoa
hé thdng bé thé
0 vdi IgM (xem
Hinh 43.21)
Chicd lop Ig di
qua nhau thai tao
mién dich thu
ddng cho thai nhi
IgA C()’trong cac Cung cdp sy bao -
(dimer) chat tiét nhu vé tai chd bai cic
nudc mdt, nudc  niém mac nhd
hadil. ] bot niém dich su lién két chéo
va sia va trung hoa cac
khdng nguyén
(xem Hinh 43.21)
i Cé trong sita
Er?é“t]izt mién dich thy
dong cho thai nhi
IgE C6 trong méau Kich hoat su giai
(monomer) vdindng dé phéng histamine
thdp va cac chdt hod
hoc khic tir cac
dudng bao va
bach cdu va base,
gay ra cac phan
Ung di ting (xem
Hinh 43.23)
IgD Cha yéu trén Hoat déng nhu
(monomer) bé mit cda cac thu thé khéng
t€ b3o B chua nguyén trong su
ti€p xtic véi cdc | ting sinh va biét
i khang nguyén | hod kich hoat
x:;égn | do céc khéng

mang

nguyén cla cac
té bao B (chon loc

' déng)

A Hinh 43.20 Nam Iép khang thé, hay globulin mién dich
(Ig). Tat ca cac Ip khang thé gém cc phan tit hinh chit Y trong
dd vung dudi quyét dinh sy phan bd va cac chiic ning dic
trung cho ting I6p. Cac khang thé IgM va IgA cé chudi J (khéng
lién quan téi doan gene J) gitip gitt cac dudi don vi lién két véi
nhau. Vi mét khang thé IgA dugc tiét qua mang nhdy, né can cé
mot thanh phan ché tiét bdo vé né khai bi enzyme phan cit.

CHUONG BON MUQIBA  Hé mién dich 945

Dugc quét bang CamScanner


https://digital-camscanner.onelink.me/P3GL/g26ffx3k

khéng nguyén trén mot khing nguyén. Céc khéng thé
don dong dae biet hitu dung dé ddnh dau cdc phan tir dic
hidu. Vi dy, cdie bo kit chiin dodn thai tai nha sir dung cdc
khéng thé don dong A€ phét hien hormone HCG (human
chorionic gonadotropin). VI HCG durge san sinh ngay khi
phoi bim vdo tir cung (xem Chirong 46), nén sir ¢6 mat
ctia hormone ndy trong nude ti€u phu nit 12 mot chi thi
ddng tin cy cho mot giai doan rat sém cha thai k.

Vai tro cia cac khang thé trong mién dich

Gin céc khang thé vai kKhang nguyén c6 thé can tris chire
ning ctia mam b&nh theo nhiéu céch, mot s6 cich duge so
36 hoa trén Hinh 43,21, Mot céch dom gidn nhat, 1 rrung
hod, cdc khing thé gin vdi cde protein bé mat clia mot
virus hay vi khudn, nhd vay ngan chan khd nang ciia mém
bénh gy nhiém cho 1& bao vat chi. Twong t, doi khi cdc
Khéing thé gin va trung hod cdc doc t0 gidi phong trong
cdc dich co thé. Trong mot qué trinh goi 1a opsonin hod,
cdc khang thé gin vé6i cde khdng nguyén trinh di¢n mot
chu tric di duge nhan dién cho cdc dai thue bao va do vay
1am tang sur thue bao. Vi mdi khdng thé c6 hai vi trf gin
khéng nguyén nén c4c khang thé ¢6 thé tao thuan lgi cho
thuc bao bang cdch gén véi cdc t€ bao vi khudn, céc hat
virus hoac cdc khdng nguyén thanh cdc khdi két tap.

Cic khéng thé doi khi hoat dong cing véi céc protein
cua hé théng bé thé dé thai loai cic mam bénh. (Tén goi
bé thé phan 4nh thuc 1€ 12 céc protein ndy 1am tang hiéu
qué tan cong do khéng thé diéu khién lén c4c vi khudn).
Gin cic phic hop khdng nguyén-khédng thé 1én mot vi
khuin hodc 1€ bao la véi mot trong s6 céc protein bd thé

T U —— B e e T LS

Trung hoa virus i B

T BURAY

Vi khusn

Pai thuc bao

Gén cac khéng thé

vdi cac khang nguyén
trén bé mat clia cac vi
khudn 1dm tang su thuc
cach ngan chan kha bao bdi cic dai thuc
nang gén vai mot té bao.

bao chd.

Céac khang thé gén vai
cac khang nguyén trén
bé mat cda virus lam
trung hoa né bang

 Opsominhoa | e
Cxle’s (LA LA L \ [ =

T Y

gAy ra mot dong thdc, trong dé mdi protein cta he théng
hé thé lai hoat hod chat k& ti¢p. Cubi ciing, cic protein hg
thé hoat ho4 tao ra mot phitc hop tdn cong mang tao ra
mot 18 trén mang clia 1€ bao la. Cic ion vi nude chui vag
trong (& bao, 1am n6 phéng Ién va virra (xem Hinh 43 2
bén phdi). Dit dirge hoat hod nhu mot phdn ciia mién dicl;
thu durge hay ti nhién, thi dong théc hoat dong protein b3
thé ny déu gay tiéu céc vi khudn v tao ra cdc yéu 16 gy
d4p tng viém hodc kich thich su thuc bao.

Khi cdc khdng thé tao thuan lgi cho su thue bao (xem
Hinh 43.21, gitra), ching ciing gidp diéu chinh ddp img
mién dich dich thé, Nhd ring thyc bao cho phép cic daj
thue bio va cdc t€ bo chia nhanh trinh dién cic khing
nguyén va kich thich cdc t€ bao T hé trg, dén lugt chiing
lai kich thich tiép chinh cdc t€ bao B c6 cdc khang thé
g6p phin cho thuc bao. Sy diéu hoa ngugc duong tinh
ndy gitta cdc hé th6ng mién dich tu nhién va thu dugc
g6p phdn diéu hoa d4p tng chong lai su nhiém triing mot
cdch hiéu qua.

Mic dit c4c khédng thé 1a nén tang ciia ddp (g trong
cdc dich co thé, chdng ciing c6 mot co ché gay chét cho
c4c t&€ bao co thé bi nhiém. Khi mot virus sir dung mét bo
mdy téng hop cla t& bao dé tao ra protein virus, cic sin
ph&m virus nly c6 thé xudt hi¢n trén bé mat t& bao. Néu
cdc khadng thé dac hiéu cho cdc quyét dinh khang nguyén
trén cac protein virus dugc boc 10 nay thi su c6 mat clia
khéng thé da gan két tai bé mat t&€ bao co thé tuyén dung
mot t€ bio giét tu nhién. T¢ bao gié€t tu nhién sau do c6
thé giai phéng céc protein lam t&€ bao bi nhiém chét theo
chuong trinh.

e T s it T T TR T AT N ]

Hoat hod hé théng b thé va hinh thanh 18
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Céc protein b3 thé
Hinh thanh

phuc hé
tan cdng mang

\

Dong nudc
va cdcion
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Gan cic khang thé

vdi cac khang nguyén
trén bé mat ciia mot té
bao la ldm hoat hoa hé
théng b thé.

Tiép sau su hoat hoa cta hé
théng bé thé, phiic hé tan
cdng mang tao thanh cdc

16 trén mang té bao la cho
nudc va cac ion ao vao. Té
bao phinh 1&n va cudi cung la
tiéu huy.

A Hinh 43.21C4c co ché théi loal khdng nguyén qua khang thé. Su két hop cac khang thé véi
khang nguyén, phan tirla va cac khang nguyén hoa tan gay bat hoat hodc pha huy mam bénh.
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Tao mién dich chil dong va thy dong

pan ludn cia chiing ta vé mién dich thu duge cho t6i day
¢3 thp trung V€ céic bao vé khoi phét khi mot vi khudn cu
(hé nhiém vao co thé. Trong d4p ing v6i su nhiém tring,
cdic dong t€ bdo nhé hinh thanh, tao ra mién dich chi
dong. Trdi lai, mot loai mién dich riéng sinh ra khi céc
khéng thé 1gG clia moy phu nit mang thai di qua nhau vio
hai nhi. Céc khéng thé durge truyén ndy duge chudn bi dé
uic thdi gidp phd huy bat ky mam benh ndo dic hiéu véi
chiing. Su bio v& ndy dugce goi 13 mién dich thu dong vi
chc khdng thé duge ngudi me cung cap, bio v¢ chdng lai
cfie vi khuln ma chua bao gio nhidm vdo tré so sinh. Vi
mién dich thu dong khong lién quan t6Gi cdc t€bdo Bva T
ctia ngudi nhan, n6 t6n tai khi cdc khang thé dugc truyén
con ton tai (vai tudn 16i vai théng). Tuy nhién, cdc khdng
thé IgA trong sita me vin duge truyén tir me sang 4u nhi
(Hinh 43.22). Céc khdng thé ndy cung cp thém sy bio
vé chong lai nhiém trang trong khi hé théng mién dich
cua tré so sinh phét trién.

Ca mién dich chd dong va thu dong déu c6 thé duge
tao ramot céich nhan tao. Mién dich chii dong c6 thé phat
trién bing cdch dua cdc khdng nguyén vao trong co thé
qua viéc gay mién dich ma thudng goi la tiém chiing.
Virus gdy bénh dau bo, mot loai bénh nhe thudng thiy
G bo, duge sir dung trén hai thé ky trudc nhu mot loai
vaccine ddu tién (tir ti€ng Latin vacca, bd). Tiem ching
bang dau bo rit c6 gid tri vi n6 lam tang dap ing mién
dich vdi virus dau mia von rat giéng véi virus dau bd
nhung nguy hiém hon nhiéu. Ngay nay, nhiéu nguén
khdng nguyén dugc sir dung dé ché tao céc vaccine, bao
g6m cdc doc t6 vi khuén bat hoat, céc vi khudn chét, cic
bo phan cda vi khudn, céc vi khudn da 1am yéu thuong
khong gay bénh, va tham chi cdc gene ma hod cic protein
vi khun. Vi t4t c cdc tdc nhan nay déu tao ra dap tng
mién dich nguyén phat va trf nhé mién dich nén mot su
£23p gd v6i mdm beénh da ding dé tao vaccine s& gay ra
mot dép ing mién dich thi phat manh va nhanh chéng.

Cic chuong trinh tiém chiing di thanh céng chéng lai
nhiéu bénh nhiém triing von da timg giét hai, gay tin phé
rit nhiéu ngudi. Chién dich tiém chiing toan ciu da tiét
trir dwgc bénh dau mita vio cudi nhimg nam 1970. O cic
nuGc cong nghiép, tao mién dich chii dong thudng quy
cho tré so sinh va thiéu nhi da giam déng k€ ty 1& mic
nhimg can bénh tan ph4, nhu bai liét, si va ho gi. Déng
liéc 1a khong phai t4t ca cdc m4m bénh déu kiém sodt
duge bing c4ch tiem ching. Hon nita, mot s6 vaccine
khéng 6 sin & nhitg viing ngheo d6i trén the gi6i. Tham
chi & cic nuge phét trién, so xudt cua cha me trong tiém
ching cho tré véi cic vaccine sdn c6 din tGi bing ph:is
nhimg cin bénh nghiém trong von di hoan toan c6 thé
Ngan ngira. Vi du, gidm ty 1& tiém ching dudi thoi Lit’zn
bang Xo-viét truéc day din t6i bing phat benh bach hiu
frong suét giai doan giita nhimg nam 1990 1am chét hon
3.000 ngursi.

Trong tao mién dich thu dong nhan tao, cdc khing thé
tlt dong vat mién dich duoc tiém cho dong vat chua duge
mién dich. Vi du, ngudi bi rin doc cin doi khi dugc dicu

< Hinh 43.22 Tao mién
dich thu d4ng cho tré so
sinh dién ra trong thai
ky ba me.

tri bing huyét thanh khdng noc rin, 12 loai huyét thanh tir
ciru hodc ngua da duge mién dich véi noc clia mot hoac
mot s6 loai rdn doc. Khi tiém ngay sau bi rin cin, cic
khang thé trong huyét thanh khdng noc rin cé thé trung
hoa cdc doc t6 trong noc rin true khi cdc doc té gay huy
hoai rdng rai.

Thai loai mién dich

Giéng nhu cic mdm bénh, cdc t& bao tir mot ngudi khic
c6 thé bi nhan dién va t4n cong béi cic bio vé mién dich.
Vi du, da ghép tir mét ngudi cho mot ngudi khong dong
nhat vé di truyén thi s& thdy khoé manh trong khoang mot
tuin, nhung sau d6 manh da ghép s& bi huy hoai (thai)
boi ddp (ing mién dich clia ngudi nhan. (Vin con mot s6
bin khoin tai sao mét phu nir ¢é thai lai khéng thai loai
cdi thai clia c6 von 12 mo khong phai ti than.) Luu ¥ ring
phén ng thi dich v4i mot manh ghép clia mé hoic toan
€0 quan cia ngudi khdc, hodc truyén mau khong tuong
thich 1a phin ing khong mong doi ctia mét hé mién dich
khoé manh duoc tiép xic véi cac khang nguyen la.
Nhom mau

D¢ tranh cdc phan ing mién dich c6 hai khi truyén mau
nguoi, phdi lvu y dén nhém mau ABO. Nhu ban luan
trong Chuong 14, héng cdu duge xic dinh 13 nhém A
néu ching c6 cc phan tir khang nguyén A trén bé mat.
Tuong tu nhu vy, khéng nguyén B thdy trén hdng cdu B;
cd khing nguyén A va B trén hdng cdu AB; va khéng cé
khing nguyén trén héng cdu O (xem Hinh 14.11).

D¢ hi€u nhém m4du ABO anh huéng t6i truyén mau
ra sao, ching ta hay xem xét dp ing mién dich clia mot
ngudi c6 nhém mdu A. Céc vi khudn nh4t dinh c6 trong
mdu c6 cic quyét dinh khing nguyén rit giéng véi cac
khdng nguyén nhém miu A va B. Bing céch dép iing véi
quyét dinh khdng nguyén tuong tu nhu khdng nguyén B,
ngudi c6 nhém mdu A tao ra cic khang thé c6 thé phan
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{mg vGi khdng nguyén B. Khong c6 khédng thé ndo duece
tao ra d€ chéng lai quyét dinh khéng nguyén vi khudn
tueng te nhur Khng nguyén A, do céc t&€ bao lymphocyte
phin g vGi cde khdng nguyén tr than di bi bat hoat
hodc théi logi trong qué trinh phat trién. Néu ngudi c6
nhém méu A nhn méu nhém B, cde khdng thé chéng B
clia ngudi A6 gdy phan tmg truyén méu nguy hiém tifc
thvi. Hong cu duge truyén vio sé& bi vé, gy én lanh, sot,
sOc va suy than. Vai cing cdch nhu vay, cdc khing thé
chdng A trong méu ngudi cho nhém B c6 thé chdng lai
hong ciu nhém A clha ngudsi nhén,

M6 va ghép co quan

Trong ghép mo va co quan hodc manh ghép, cdc phan tir
MHC kich thich dép img mién dich gay thai ghép.'Mdi
lodi dong vAt ¢6 rat nhiéu allele cho mdi gene MHC 16p |
va 16p 11, cho phép sur trinh dién cdc manh khdng nguyén
khéc biét vé hinh dang VA chifc ning. Sy da dang cta céc
phan tir MHC gén nhu ddm bio ring khong c6 hai ngudi,
ngoai trir sinh doi giong nhau, sé ¢6 b gene gidng nhau.
Nhu vay, 6 phdn 16n nhimg ngudi nhan manh ghép, mot
s6 phan tr MHC trén mo6 ngudi cho 14 la d6i véi ngudi
nhan. D& gidm thiéu sy thai ghép, cdc thdy thubc c6 ging
str dung mo ngudi cho ¢ cédc phan tir MHC phii hop v6i
ngudi nhan cang gin cing t6t. Thém vao d6, ngudi nhan
ding c4c thuée ic ch€ mién dich. Tuy nhién, nhimg thudc
ndy c6 thé 1am ngudi nhan dé bi nhiém trung hon trong
qua trinh diéu tri.

Trong ghép tuy giita céc cd thé, van dé thai loai lai
nguoc lai: m6 ngudi cho cd thé thai mo co thé ngudi nhan,
Ghép tuy xuong dugc 4p dung dé diéu tri bénh bach ciu
va cdc ung thu khic, va cdc bénh vé mdu (huyét ciu).
Truée khi tiép nhan tuy ghép, ngudi nhin thuong duoc
diéu tri bang phéng xa dé loai trir cic t€ bao tuy xuwong
cia ngudi d6, nhu vay la phd bo di ngudn clia cic t€ bao
bat thudng. Cach diéu tri nay pha huy hitu hi¢u hé mién
dich clia ngudi nhén, 1am co hoi thai loai manh ghép it di.
Tuy nhién, cic t€ bao lymphocyte trong tuy ngudi cho ¢6
thé phan (g chdng lai ngudi nhan. Phdn img mdnh ghép
chong co thé chit duge han ché néu cic phan tit MHC cla
ngudi cho va ngudi nhan phi hop tét. Cic chuong trinh
ngudi tang tuy xwong lién tuc tim ki€ém nhimg ngui tu
nguyén, vi c6 su khic biét rat 16n giita cdc phan tirt MHC
nén viéc tao ra mot kho ngudi cho da dang la can thiét.

T 43.3

1. Néu mét dia tré sinh ra khong c6 tuyén iic, cc t€
bao va chidc ning nao s& thi€u hut? Giai thich.

2. Xirly c4c khdng thé v6i mot protease dac hiéu cit
di mot nira chudi ning, va giai ph6ng hai cdnh clia
phan tir hinh chir Y. Lam thé& nao cdc khéng thé
ti€p tuc hoat dong?

3. IEETENTETA Gia sir 12 mot ngudi nudi rin bi cin
b&i mot lodi rdn doc nao d6 duge diéu tri bing
huyét thanh khédng noc rin. Tai sao viéc diéu tri

cho I4n bi c4n thit hai c6 thé khéc di? I

~ CAutra 18 ¢6 trong Phy lyc A,
Hinh thai va chdc nang dng vat
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43.4

Pha v chirc nang hé mién dich cg
thé gay hoac lam tram trong bénh

Mic dit mién dich thu duge tao ra su biao vé ding ké
chong lai nhiéu mdm bénh, nhung né khong phai that an
toan. Trong phdn cudi ca chuong, trude tién chiing ta
xem xét cdc truc trac nay sinh khi hé théng mién dich thu
duoe bi ngan chan hoac diéu hoa sai léch. Sau d6 chiing
ta sé tros lai vi mot s thich nghi ti€n hod cila cic mim
bénh gay gidm hiéu luc ctia cdc ddp tng mién dich & vat
chu.

Cac dap ‘mg mién dich qua man, tu mién va
thiéu hut

Su tuong tdc c6 diéu hoa chat ché gita céc t€ bao
lymphocyte, t& bio co thé va cdc chit la tao ra mot ddp
timg mién dich bdo vé tuyét voi chéng lai nhiéu mim
bénh. Khi c4c bénh di img, tu mién, hodc thi€u hut mién
dich phd v& can bang tinh té€ ndy thi hdu qua thudng Ia
niang né va doi khi 12 de doa su séng.

Djumg

Di ing 1a cdc ddp (ng qui mic (qud min) déi véi cic
khing nguyén nhat dinh duogc goi 1a cic di iing nguyén.
Céc di ing phé bién nhit lién quan vdi cic khing thé
IgE (xem Hinh 43.20). Vi du nhu s6t rom, xay ra khi
cdc tuong bao tiét ra cdc khang thé IgE dic hi¢u vdi
cdc khing nguyén trén bé mat ctia cdc hat bui phin hoa
(Hinh 43.23). Mot s& khang thé ndy gin phin gdc véi
cdc dudng bao trong mo lién két. Sau do, khi cdc hat phin
hoa lai di vio co thé, ching gén véi cdc vi tri gin khing
nguyén cta IgE trén bé mat cta cdc dudng bao. Su tuong
tic vdi cdc hat phan 16n lién két chéo véi cdc phan tir IgE
can ké 1am cim tmg cdc dudng bao giai phong histamine
vi céc tic nhan gay viém khdc tir cdc hat (tii ti€t), qud
trinh ndy duoc goi I1a su mdt hat. Luu y rang histamine
gay din va tang tinh thadm ctia cic mach mdu nho. Nhimg
thay déi cia mach mau nhu vay gay ra cic tri¢u chimg di
ting dién hinh: hit hoi, s miii, chay nudc mét va co thit
cdc co tron gay khé thd. Cic thudce khing histamine 1am
giam cdc triéu chimg di tmg (va viém) bing céich khdng
ché cic thu thé véi histamine.

Mot ddp g di iing cép tinh doi khi dua t6i séc phan
vé, mot phin img todn than nguy c4p c6 thé xdy ra trong
vong vai gidy sau khi ti€p xiic véi mot di ing nguyén. Séc
phan vé phat trién khi c6 sy mat hat rong rai cia dudng
bio gy dan tidc thoi cic mach mdu ngoai vi 1am tut huyét
dp. Tl vong c6 thé xdy ra trong vong vai phit. Cic ddp
g di \ing véi noc ong hoac penicillin c6 thé gy séc
phan vé & nhimg ngudi di Wing qud mifc véi nhimg chat
ndy. Tuong ty nhu vy, nhimg ngudi rat di ing véi lac, cd,
hoic cdc thuc phdm khéc c6 thé tir vong do an chi mot
lugng nho cdc di ing nguyén dé. Nhimg ngudi qui min
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© Céc khang thé IgE
sinh ra trong dép ing
khi tiép xuc so khdi

€ Lan tiép xuic tiép theo
V@i cung dj nguyén,
cdc phan tt IgE g4n

véi moét di nguyén vao moét dudng bao
g&n vao cac thy thé nhdn dién va gin véi
trén cadc dudng bao. di ing nguyén.

A Hinh 43.23 Cac té bao phi, IgE va dép ing di ing.

nang nén luén mang theo may Ong tiém dung hormone
epinephrin, chét ¢6 tdc dung chong dédp ing di (ing nay.

Cic bénh tu mién

O mot s6 ngudi, hé thong mién dich lai chéng lai nhiing
phan tif nhat dinh cta chinh co thé, gay ra bénh tu mién.
Su mit kha ning tu dung nap nay cé thé & nhiéu dang.
Trong bénh lupus ban do hé théng, thuong goi 1a bénh
Iupus, hé th6ng mién dich sinh ra cic khang thé chong lai
cic histone va DNA duoc gidi phéng do sy phan huy binh
thuong clia cic t€ bao co thé. Cic khing thé phan Ung tu
than nay 1am da néi ban, s6t, viém khép, va réi loan chirc
nang thdn. M6t bénh tu mién do khing thé khic, viém
klzép dang thdp, gay t6én thuong va viém dau ciia sun va
xuong & cic khép (Hinh 43.24) Trong bénh tiéu dudng
Type 1, céc t€ bao san xudt insulin cha tuy 1a dich cta cic
t€ bao T gay doc t€ bao ty mién. Bénh ly thin kinh man
tinh phé bién nhat & cic nudc phat trién 1a mot bénh tu
mién — bénh xo citng lan tod. Trong bénh nay, cdc t& bao
T tham nhap vao hé than kinh trung uong phd huy bao
myelin bao quanh cdc bo phan cta nhiéu neuron (xem
Hinh 48.12).

Gi6i, di truyén va
moi truong déu anh
huong lén tinh cam

mién. Vi du, cic thanh
viéen cla mot s6 gia
dinh cho thdy c6 tinh
mAn cam cao vGi mot s6
bénh tw mién nhat dinh.
Thém vao d6, nhiéu
bénh ty mién xudt hién ¢
nit gi6i nhiéu hon so véi
& nam gi6i. Phu nit mic
xo cimg lan tod cao gip
hai tgi ba 14n so vdi nam
gi6i, va phdt trién lupus

cao hon & nam t6i chin
Jan. Pi c¢6 mot ti€n bo
ding ké trong linh vue

A Hinh 42.24Hinh X quang
an tay bién dang do viém
khép dang thap.

chéo clia cc phan ti IgE can
ké, 1dm gidi phéng histamine
va cac chat khac gay ra céc
triéu chiing di Ung.

nhiém véi cdc bénh tu

bénh Iy ty mién. Vi du, hién
nay ching ta biét ring céc t&
bdo T diéu hoa binh thuimg
gitip ngan ngira su tdn cong
cla cdc t€ bao lymphocyte
phan d@ng ty than ma vin con
hoat dong & nguti tnemg thanh.
Tuy nhién, vin con nhiéu
diéu phai nghién ciu vé cic
can bénh nguy hiém nay.

Lao déng qua stre, can,
© Sumit hat ctia cic té bao thdng vég I?é théng mlé%
dugc kich phét béi lién két dich

Nhiéu dang lao dong qu4 sic
va cang thing (stress) dnh
hudng tGi chitc nang hé mién
dich. Vi du, ching ta hay
xem xét tinh cam nhiém véi
cam lanh thong thudng va
nhitng nhiém triing khdc clia dudng ho hap trén. Luyén
tap vira phai cai thién chifc ning hé théng mién dich va
giam dédng ké nguy co nhiém cac bénh ndy. Trdi lai, luyén
tap hoidc lao dong téi mirc kiét sic dn t6i nhiém tring
thuong xuyén hon va céc triéu ching nang né hon. Cic
nghién ctru trén cdc van dong vién chay marathon Gng
ho cho két luin ring cudng do tap luyén la bién sé quan
trong. Nhitng van dong vién chay dé bi 6m it hon so véi
cdc déng nghiép tinh tai hon trong qua trinh tap luyén,
c6 thoi gian tap luyén vira phai, nhung lai 6m nhiéu hon
trong giai doan ngay sau cudc dua mét nhoai. Tuong tu,
nhimg cang thing tim 1y cho thdy c6 su phd v su diéu
hoa mién dich bing cdch thay déi tuong tic cla cic hé
théng hormone, thin kinh va mién dich.

C3c bénh thiéu hut mién djch

Mot bénh trong dé kha ning cia hé théng mién dich
chOng lai cic mam bénh bi thiéu hut hoéc khong c6 duge
goi 1a thiéu hut mién dich. Thiél hut mién dich bdm sinh
do khiém khuyét di tmyen hoac phit trién trong hé mién
dich. Thiéu hut mién dich mdc phdi phét trién mudn sau
khi tiép xic vdi cdc tdc nhan hod hoc hodc sinh hoc. Bit
ké nguyén nhan va ban chit ctia n6, mot thiéu hut mién
dich cé thé din t6i nhiém tring thudng xuyén va ti phat
va tang tinh cdm nhiém véi nhl.mo ung thu nhat dinh,

Cdc thi€u hut mién dich bim sinh do khi€m khuyét
khi phat trién cédc t€ bdo mién dich hoic khiém khuyét
trong sin smh cdc protein dic hiéu, nhu cdc khdng thé
hofc protein ctia hé théng bd thé. Tuy thudc vao su thidu
hut di truyén dac hiéu, cic hoat dong bio v& tr nhién
hoic thu dugc — hoﬁc ca hai — c6 thé bn gidm siit. Trong
thi€u hut mién dich phéi hgp ning né (severe combined
immunodeficiency, SCID), cdc t& bao lymphocyte chic
nang thudng it hodc khong c6. Thiu d:’tp iing mién dich
thu duogc, cic bénh nhan SCID dé cim nhiém véi cdc
nhiém tring tdi phét nhu viém phdi vi viém ming nio, 13
bénh c6 thé gay tir vong @ tré nho. Cic phuong phip diéu
tri gébm cd ci\y ghep tuy xuong va t&€ bio gOc

Tiép xic véi cdc tic nhan nhat dinh c6 thé gay thiéu
hut mién dich phdt trién sau niy trong doi. Cic thuéc sir
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dung d¢ chong céic Benh ty mién hodc ngan thai ghép
e ché h¢ thong mién dich ciing dn 16i tinh trang thidu
hut mién dich. H¢ théng mién dich ciing bi ¢ ché bii
nhitg ung thir nhat dinh, dac biét 1d benh Hodgkin gy
ton thuong he bach huyét, Thieu hut mién dich méc phai
gOm tir cdc trang théi tam thdi ndy sinh do cang thing
sinh ly cho téi hoi chimg thiéu hut mién dich méc phai
(acquired immunodeficiency syndrome), hay AIDS, gy
ta bisi mot loai virus. Ching ta sé ban ludn thém vé AIDS
trong phiin ti€p theo 14p trung vao cdc mam bénh thodt
khoi cdc dap img midn dich thu dwge.

Cac mam bénh trdn tranh hé thdng mién dich
thu duoc

Cung v6i viee he thong midn dich chong lai cdc mim
bénh da duge tién hod & ddng vat thi cdc co ché can trd
cac ddp img mién dich cling duge tigh hod ¢ cdc mam
bénh. St dung cdc mam b¢nh & ngudi 1am vi dy, ching ta
s& xem xét mot s6 ca ché phd bién vé sur bién ddi khing
nguyén, thoi ky tiém tang, va t4n cong truc tiép 1én he
théng mién dich.

Bién dbi khang nguyén

Mot ca ché dé tron tréinh céc hang rio bio vé clia co thé &
mam bénh 1a su thay ddi cdch nd xudt hién trude hé théng
mién dich. Tri nhé mién dich 13 mot bin ghi cdc quyét
dinh khing nguyén la ma dong vat da gap. Néu midm bénh
da boc 16 cac quyét dinh khang nguyén dé lai khong boc
16 cdc quyét dinh khdng nguyén nhu vay nita, né c6 thé
tdi _nhiém hoac & lai trong vat chi va khong gay dép ing
mién dich nhanh va manh béi céc t&€ bao nhd nira. Nhiing
thay d6i nhu vay trong boc 16 quyét dinh khing nguyén,
duoc goi 1a bién déi khdang nguyén, 1a nhimg hién tugng
théng thuong d6i véi mot s6 virus va ky sinh tring. Ky
sinh tring gay bénh ngt (trypanosomiasis) 1a mét vi du.
Bang cich dinh ky chuyén d6i mot cich ngiu nhién giira
ca 1.000 phién ban khéc nhau clia protein thay trén toan
bé mat clia né, mam bénh niy c6 thé tén tai trong co thé
nhimg khong gap phai ddp img mién dich thu dugc hitu
hiéu (Hinh 43.25).

Bién déi khidng nguyén 12 1y do chinh 1am virus cim
vin |a mét vin dé sitc khoé cong dong 16n. Khi né nhan
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S8 tudn sau khi nhiém khudn

A Hinh 43.25 Bién d6i khdng nguyén & ky sinh tring gay
bénh ngi. Cic mau mau I8y tU mdt bénh nhan trong nhiém
triing man tinh bénh ngu cho thay sy thay d6i chu ky trong
protein phii b& mat cGa ky sinh tring. Nhiém tring trd thanh
man tinh vi su thay d6i hang tudn nay cho phép ky sinh trung
tranh dugc dap (ng mién djch thu dugc,

950 PHAN7  Hinh thal va chic ning dong vat

ban trong mot chi thé sau khi 1ay nhiém tir mot chy thé
khdc, virus ctim ngurdi lai phat sinh dot bién. Vi bat ky
thay ddi ndo 1am giam su nhan di¢n bdi he thng migy
dich ciing 1a mot loi thé, nén virus lién tuc tich luy nhimg
thay ddi nhur vay. Nhimg bi¢n ddi nay & cdc protein pa
mat clia virus ctim 13 nguyén nhan khién vaccine clim
mdi phai duge san xuat va phan phdi mdi nam. Ty
nhién, nguy hiém hon nira 12 virus cdm ngudi doi khi cg
trao ddi gene vdi cdc virus ciim gay nhiém cho cdc déng
vat nuoi, nhu lgn hodc ga. Khi diéu nay xay ra, cim ¢q
thé tiép tuc vdi hinh dang hoan toan khic ma khong cg
t& bdo nhd ndo & ngudi hoan toan nhan ra dong virus ma;
ndy. Hién tugng nhu vay da lam bung phat dai dich cim
nam 1918-1919 giét trén nira triéu ngudi & My. Toan the
gidi o trén 20 triéu ngudi chét, va con s6 d6 con Idn hon
sO chét trong dai chién thé€ gidi 1. Ngay nay, dang virus
ctim chim ¢6 doc luc cao vin 1a mot nguy co gdy mot daj
dich khic (xem Chuong 54).

Giai doan tiém tang

Mot s6 virus & trong vat chi nhung khong hoat ho4 cic
bdo vé mién dich khi chiing dimg san sinh ra c4c san phim
virus von 1a dich tdn cong cta cic t€ bao lymphocyte.
Trong trang thdi phdn I6n la bat hoat nay duoc goi 1a
giai doan tiém tang thi thudng khong c6 phin tir virus
tu do. Thay vao d6, bd gene clia virus & trong nhin clia
cdc t€ bao bi nhiém, hodc & dang phan tir DNA nho tich
biét hodc nhu moét ban sao tich hgp vao bd gene vat chi.
Thoi ky tiém tang thudng ti€p tuc cho tdi khi xudt hién
cdc diéu kién thich hop cho su lan truyén cta virus hoic
khong thich hop cho su sinh tén ctia vat chii. Nhitng hoan
cinh nhu vay kich hoat su téng hop va gidi phéng cic
phan tir c¢6 thé 1ay nhiém cho cic vat chil méi.

Virus herpes don hinh tu clng cé trong cic neuron
cdm gidc & ngudi cho ta mét vi du dién hinh vé thai ky
tiem tang. Virus type 1 phdn I6n gay herpes miéng, con
virus type 2 lai gay herpes sinh duc. Vi cdc neuron cam
gidc téng hop tuong déi it phan tir MHC 16p I nén cic
t€ bao bi nhiém khong thé trinh dién cdc khing nguyén
virus mot cach c6 hiéu qua cho cic t€ bao lymphocyte luu
hanh. C4c kich thich nhu s6t, cang thing cam xiic, hoac
kinh nguyét 1am tdi hoat hod virus 1am nhiém triing cic
bi€u moé xung quanh. Hoat hod virus type 1 c6 thé gay
phong roép quanh miéng vén dugc goi mot cich khong
chinh x4c la dau “lanh”. Virus type 2 thuong khong biéu
hi¢n triéu ching. Nhiém virus type 2, thudng lay truyén
qua dudng tinh duc, 1a nguy co 16n véi nhig dia tré ¢
me bi nhi€m va c6 thé 1am tang su 1y truyén cla HIV,
loai virus gay AIDS.

Tan céng hé mién dich: HIV

Virus gdy thi€u hut mién dich ngusi (HIV) 1a mam bénh
gdy AIDS, vira tron trinh vira tdn cong dp ing mién dich
thu duge, Khi da vao trong co thé, HIV nhiém vao cic &
bao T hé trg véi hiéu nang cao. D& gay nhiém cic t& bao
ndy, virus gin dic hiéu véi cdc phan tir CD4 cua t€ bao.
Tuy nhién, HIV ciing gy nhiém mot sé loai t&€ bao cé
mifc CD4 thép, gém céc dai thuc bio va t& bao nio. Trong
t€ bdo, bé gene RNA chia HIV duge phién mi nguge, va
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DNA san phim dugc tich hgp vao trong h¢ gene cua t&
pao chi. O dang ndy, bo gene virus ¢6 thé didu khién viée
san sinh cdic phn tif virus m6i (xem Hinh 19.8),

Mic dii co thé phén (ng vdi HIV bing mot ddp tng
mién dich dir doi du dé logi bo phén 16n sy nhidm virus,
nhlmg mot s6 HIV vin tr6n trdnh duge mot céch hi¢u

qui. MOt 1y do khién HIV tiép tuc tén tai 12 su thay d6i
“ﬁng nguyén. Virus dot bién vdi toc do cao trong qua
irinh nhan ban, Cdc protein thay déi trén bé mat clia m()l
<0 virus dot bién ngan cin sy nhan dién va loai trir cla
hé¢ thong mién dich. Nhimg virus nhu vy séng sét, ting
sinh, va dot bi¢n them. Nhu vay, virus tién hod trong co
thé. Su hién di¢n lién tuc ctia HIV ciing duoe hd trg bai
giai doan tiém tang. Khi DNA virus tich hop vao nhiém
sic thé cia mot 1& bio bi nhiém nhumg khong sinh ra céc
prmcm hoidc céc phi\n r virus méi, n6é duoge che chin
khoi su kiém sodt cia h¢ midn dich. DNA virus bit hoat
hay tiém tang ndy ciing dugc bao vé khoi cdc tdc nhan
khdng virus hi¢n duge sir dung chéng HIV vi ching tan
cong chi céc virus dang nhan bén tich cuc.

Qua thoi gian, HIV khong duge diéu tri thi ching
khong nhimg chi trdnh ddp ing mién dich thu dugc ma
con loai bo né (Hinh 43.26). Su sinh sin cla virus gay
hai va giét chét t€ bao dén téi mat cdc t€ bao T, 1am gidm
ca ddp img mién dich dich thé va mién dich qua trung
gian t€ bao. Két qua 1am tang sy min cam véi céc loai
nhiém triing va ung thu ma binh thudng mot hé mién dich
khoé manh da phén c6 thé danh bai. Vi du, Pneumocystis
carinii 1 loai ndm phd bién khong giy bénh & ngudi khoé
nhung c6 thé gy bénh viém phdi niang & nhitng ngudi bi
AIDS. Tuong tu, u Kaposi sarcom do virus herpes gay
ung thu & cdc bénh nhan AIDS la cuc ky hiém gap &
nhimg ngudi khong nhiém HIV. Nhitng bénh co hdi nhu
viy, ciing nhu cic tén thuong thin kinh va tén thuong co
thé nhu vay 12 nguyén nhan tir vong chi yéu & cic bénh
nhan AIDS.

Hién nay, nhiém HIV khong thé diéu tri dugc, mic di
mot s6 thude nhat dinh ¢é thé 1am cham sy sinh san cia
HIV va tién trinh din t6i AIDS. Nhimg dot bién xdy ra ¢
méi l4n sinh san cha virus c6 thé tao ra cac ching HIV
khéng thudc. Tac dong cta su khing thudc chong virus
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A Hinh 43.26Tién trién bénh & ngudi nhiém HIV khéng
dugc diéu tri.

nhu vy giam di khi sir dung ph6i hop cdc loai thudc; cic
virus khdng mdi véi mot thude c6 thé bi ddnh bai bdi mot
thudc khic. Nhung su xudt hién cia cdc ching khing véi
da thudc 1am giam hi¢u qua cta cic *hdn hgp” da thudc &
mot s6 bénh nhan. Céc dot bién thudmg xuyén ¢ cic gene
khang nguyén bé mat HIV ciing ¢é thé cin trd nhimg nd
lyc phét trién mot vaccine hiéu qua. Trén thé gidi, dich
AIDS ti€p tuc phat trién. Nam 2006, trén 2,5 triéu ngudi
chét vi AIDS, va bénh nay dang 13 nguyén nhan gay ti
vong hang d4u & chau Phi.

Lay truyén ctia HIV doi hoi phai cé su truyén cdc phin
tir virus hodc cic té€ bao bi nhiém tir ngudi qua ngudi qua
céc dich co thé nhu tinh dich hoac mau. Tinh duc khong
bao vé (do6 12 khong ding bao cao su) va 14y truyén qua
kim tiém nhiém HIV (thuong 1a trong s6 nhimg ngudi
str dung thudc tiém tinh mach) chi€m hiu hét cc truomg
hop nhiém HIV. Virus c6 thé vio co thé qua niém mac
Am dao, 4m ho, duong vat hoic truc trang trong giao hgp
hoac qua miéng khi quan hé tinh duc bang miéng. Mic
d0 chic chén lay truyén ting lén do c4c yéu t6 c6 thé gay
tén thuong cdc niém mac ndy, dic biét 1a truyén nhiém
qua dudng tinh duc gy loét hoac viém. Nhitng ngudi bi
nhiém HIV truyén bénh dé dang nhat trong vai tuin diu
sau nhiém, trude khi ho boc 16 cic khang thé dic hiéu véi
HIV c6 thé phét hién dugc khi kiém tra mau.

Ung thu va mién dich

Mai quan hé giita ddp tng mién dich va ung thu vin méi
chi hiéu dugc mot phin. Ngudi ta biét 16 ring tdn suat
ctia mot s6 ung thu nhit dinh ting lén khi dip dng mién
dich giam di. Su quan sét nay dua dén goi ¥ ring hé théng
mién dich binh thudmg tdn cong céc t€ bao cha co thé bi
ung thu. Tuy nhién, con cé cdch giai thich khéc nita. Suy
giam ddp tng mién dich lam co thé phoi nhiém véi cdc
loai nhiém tring, n6 gay ra cac dip img viém. Viém hién
nay duogc biét 12 mét tinh trang gép phan phat trién nhiéu
loai ung thu. B&i vdy, c6 thé hé théng mién dich khong
chong lai ung thu mot cich c6 hiéu qua, va do vay su suy
gidm ctia n6 1am gia tang ung thu do hau qua cua tang
viém. Xéc dinh 1am thé& nao ung thur va mién dich lai lién
quan véi nhau va liéu tao mién dich thu dong va cha dong
c6 thé dp dung dé chéng lai ung thu hay khong vin I1a
nhimg dja hat nghién cifu soi dong.

43.4

1. Trong bénh nhugc co, cdc khang thé gin va
chin cdc thu thé acetylcholine & cdc synap thin
kinh-co, Iam ngan can co co. Bénh ndy dugc phin
loai diing nhat 1a mot bénh thi€u hut mién dich,
bénh ty mién, hay phan img di img? Giai thich.

2. Nhiing ngudi bi virus herpes type 1 thudng bi dau
loét miéng khi ho bi cdm lanh hoic nhiém tring
tuong t. Vi tri ndy ¢6 loi cho virus nhu thé no?

3. Thi€u hut dai thuc bao anh huéng
ra sao téi cic hoat dong bao vé bim sinh va thu

dugc cha mot ngudi? |

CHUONG BON MUCIBA  Hé mién dich 951

Cau tra 13i c6 trong Phu luc A.
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TOM TAT CAC KHAI NIEM THEN CHOT
W4 3. 1

Trong mién dich tu nhién, nhan dién va dap img dua trén
cac dac diém chung cia cac mam bénh (tr. 931-936)

P Mién dich ty nhién ciia @dng vat khong xuong séng
Cac ddng vat khong xuromg song durge bdo v@ bdsi cde
hang rdo hod hoc v vt ly ciing nhwr ede bio vé bai (¢
bao. O con triing, cic vi sinh vat virgt qua dwrge cde hang
a0 bao v¢ bi ticu di¢t bii cdc t¢ bao trong huyet trong
(hemolymph) va chiing ciing gidi phéng cde peptide khéng
Khufin. S hoat hod cac d4p vimg midn dich ty nhién véi
mot 1p mam bénh dra vio cde protein nhan dién.

P Mién dich tu nhién ciia ddng vat c6 xuong séng Da va
¢ac niém mac nguyén ven 1ao nén cde hang rao chong lai
su xam nhap cua céc vi sinh vat. Dich nhdy do cdc t€ bdo
niém mac ét ra, 4o pH thap cia da va da day, sy phan giai
bai lysozyme ciing 1am ngan chin cdc mam bénh. Cic vi
sinh vt vugt qua duge céic hang rdo bdo vé sé bi tiéu hod
bai cic t& bao thue bio, nhimg t€ bdo ndy kich hoat dip
img chdng viém. CAc protein bd thé, interferon va cdc protein
khang khuan khic ciing hoat dong chéng lai c4c vi sinh
vat. Trong viém tai chd, histamine va céc ho4 chat khic
duge gidi phéng tir cde 1€ bao 16n thuong 1am tang nhiing
thay d6i & c4c mach mdu gidp cho dich, nhiéu t& bio thuc
bao va céc protein khdng khudn di vdo mo. Céc t&€ bao giét
tr nhién (NK) ¢6 thé gy chét cc t& bio bi nhidm virus.

P Cacmam bénh xam nhap hé théng mién dich tu
nhién Vo ngoai cda m6t s6 vi khudn ngin can su nhan
dién. Mot s6 vi khuin chéng chiu duge su phan huy bén
trong cic lysosome.

EIEmg3.2

Trong mién dich thu duoc, cac thu thé té bao lymphocyte

cho phép nhan dién dac hiéu mam bénh (tr. 936-942)

P Mién dich thu duoc dua vao cic t& bao lymphocyte bt
nguodn tir cic 1€ bao gbe @ tuy xuong va hoan thién su
truong thanh chiing & tuy xuong (1€ bao B) hoac & tuyén itc
(t¢€bao T).

P Mién dich thu dugc: Khdi qudt Cic té€ bao lymphocyte
¢6 cic thu thé bé mat vdi cdc phan tir la. T4t ca cdc protein
thu thé trén mot t€ bao lymphocyte don Ié déu y hét nhau,
nhung c6 hang triéu t€ bao lymphocyte trong co thé khic
biét vé cic thu thé nhan biét c4c phan tir la. Tuy thudc
vao loai nhiém triing, c4c 1€ bao B va T dic hiéu vdi cdc
vi sinh vét s& duge hoat hod. Mot s6 t€ bao T hé trg céc t&€
bao lymphocyte khéc; céc 1€ bao khic diét cdc té€ bao chl
bi nhiém. C4c t€ bao B san sinh c4c protein thy thé hoa
tan gay Gc ché c4c phan tir va céc t€ bao la. Mot s6 t& bao
lymphocyte hoat hod bao vé chng lai nhimg nhiém tring
trong twong lai bai cung vi sinh vat.

P Cactébaolymphocyte nhén dién khang nguyén
Cic ving thay d6i cia thy thé gin v6i nhiig ving nhd
ciia mot khdng nguyén (quyét dinh khdng nguyén), Céc
1€ bao B nhan dién c4c quyél dinh khdng nguyén & cic
khéng nguyén toan ven. C4c (€ bao T nhan dién cdc quyét

dinh khdng nguyén & cic manh khdng nguyén nhé (cdc
peptide) tao phic hgp voi céc protein bé mat duge goi la
céc phan tir hod hgp t6 chic chinh (MHC). Cdc phan tir
MHC 16p 1, ndm trén c4c 1€ bao ¢6 nhan, boc 1 cde manh
khéng nguyén cho c4c 1€ bdo T gay doc. Céce phan tir MHC

952 PHAN?7  Hinh thal va chiic ndng déng vit

16p 11, chi ¢6 & cdc t€ bao chia nhdnh, dai thuc bao va &
bao B (cdc t¢ bao trinh di¢n khang nguyén). boc 10 cic
manh khdng nguyén cho céc t& bao T hé tro va T gay doc,

Phat trién cia té bdo lymphocyte
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K4 3.3
Mién dich thu duoc bao vé chdng lai sur nhiém tring ciia
cac t€ bao va dich co thé (tr. 942-948)

>

>

>

Nhiém triing céc dich co thé va nhiém tring cic t€ bao co
thé gay ra dp img dich thé va dip \ing qua trung gian t& bio.
Cacté bao T hd trg: Dap imng véi hau hét cic khang
nguyén Cic t&€ bao T hd trg tao CD4, mét protein bé mat
lam tang su gin két clia ching véi cdc phic hop manh khing
nguyén-phan tir MHC 16p II trén céc t€ bao trinh dién khing
nguyen. Cic t€ bdo T hé trg hoat hod tiét ra cic cytokine
khéc nhau gay kich thich cic t& bao lymphocyte khic.
Cacté bao T gay doc: Dap iing vdi cac t& bao bi
nhiém Cic t¢ bao T gay doc tao CDS, mot protein bé mat
1am ting su gin két ctia chiing véi céc phitc hop manh
khdng nguyén-phan t& MHC I6p I trén céc t& bao bi nhiém
vl 1€ bo ung thu. Cic t& bao T gay doc da hoat ho tiét ra
cdc protein lam khai phat sy pha huy cic t& bio dich.

Cac té& bao B: Dap img véi caic mam bénh ngoai bao
Su chon loc dong ctia cdc t€ bao B tao ra cic tuong bao tiét
khdng thé, d6 1a cdc t€ bao ddp img cia ddp img mién dich
dich thé. Nam 16p khdng thé chinh khic nhau vé sy phan
b6 v chite nang ctia chiing trong co thé. K&t hop khing thé
véi khing nguyén trén bé mit ctia cic mdm bénh din tdi
l0gi bd cdc vi khudn nhé thye bio va tiéu huy qua bd thé,
Tao mién dich chi ddng va thu déng Mién dich chi
dong phit trién mot cdch tu nhién trong ddp img véi mot
nhiém trdng; n6 ciing phat trién mot cich nhan tao qua

tao mién dich (tiém ching). Trong vi¢c tao mién dich, mot
dang khong gdy bénh ctia vi khudn hoic cdc bd phan cta vi
khudn gdy ra mot ddp img mién dich va trf nhG mién dich
cho vi khuan d6. Mién dich thu dong tao ra sy bio vé tic
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thivi ngdn han, dugc tao ra mot céch tu nhien khi | £G tirme
di qua nhau sang thai hodc khi IgA truyén tir me sang tré '
s sinh qua sita. N6 ciing ¢6 thé duge truyén nhan tao bing
cdch tiém cdie khdng thé vao mot ngardsi khong c6 mién dich.

Thal loal mién djch Cic khdng nguyén nhat dinh trén
hong chu quyét dinh mot ngurdyi ¢6 nhdm méu AA, B, AB
hay O. Vi cdc khéing thé véi cde khdng nguyen nhém méu
khong tu than ¢6 sén trong co thé, nén truyén mdu khong
phd hap ghy ra huy hoai cde 1€ bdo duge truyén. Cée phan
tit MHC dam trdch viée kfch thich thai loai cdc manh ghép
m0 Vi ca quan ghép. Co hoi cdy ghép thanh cong tang 1én
néu cdc nhém MHC mo ctia ngudi cho va ngudi nhan phi
hop va n€u 6 st dung cdc thuse e ché midn dich cho
ngudi nhin. Cidc 1¢ bdo lymphocyte & cde m:'mlfghép tuy

xuong ¢6 thé gy phin img méanh ghép chong co thé tic
chii & ngudi nhan.

EIEE43.4

Pha vo churc nang hé mién dich c6 thé gay hoic 1am trdm
trong bénh (tr. 948-951)

| 2

Céc dap ing mién dich qus mén, tu mi&n va thi&u

hut Trong cdc di ting tai chd, IgE gin véi cdc thu thé tran
cdc dudng bao 1am céc 1€ bio ndy gidi phéng histamine

va cdc chét diéu tiét khéc gy thay d6i van mach vA céc
triéu chimg di (mg. Mét tu dung nap c6 thé gay c4c bénh
tr mién, nhu xo cimg lan tod. Thi€u hut mién dich bdm
sinh do di truyén hoic khi€m khuyét bdm sinh gay can trds
céc hoat déng bao vé tu nhién, dich thé va qua trung gian
1€ bao. AIDS la chimg thiéu hut mién dich mic phai gay ra
boi virus gay thiéu hut mién dich nguoi (HIV).

Cac mam bénh trén tranh hé thdng mién dich thu
dudc Cic mdm bénh ding c4ch bién ddi khdng nguyén,
giai doan tiém tang, va tin cong truc ti€p 1én hé mién dich
dé can trd cdc ddp tng mién dich. Nhiém HIV ph4 huy
cdc t€bao T hé trg, 1am bénh nhan dé& nhiém bénh do thiéu
hut mién dich dich thé va qua trung gian t& bao.

Ung thu va mién dich Mic di cdc ung thu phé bién hon
so vdi cac thi€u hut mién dich, ngudi ta vin chua rd ring
liéu diéu nay c6 phan dnh ddp img mién dich suy giam
hoac tang nhiém triing gép phan 1am phit trién ung thu
qua viém hay khong.

KIEM TRA KIEN THU'C CUA BAN

TU KIEM TRA

Diéu no trong s6 nay khdng phai 1a b phan clia mién
dich & con tring? .

. hoat hoi enzyme c4c chit hod hoc diét vi khudn

. hoat hod céc t€ bao giét tu nhién

thuc bao bai c4c huyét bao

- san sinh c4c peptide khang khuén

mot by xuwong ngoai bio vé

oo o

Cic dac diém trong giai iu clia ddp ing viem tai
cho 1o g7 ng giai doan d4u cta ddp ing !
a. s6c phan v¢

b. s6t

C. tan cong bdi céc 1€ bao T gy doc

d. giai phéng histamine

€. tiéu huy c4c vi khudn qua khdng thé va bd thé

Mot quyét dinh khdng nguyén lién két vdi phdn ndo cia
khing thé?

a. vi trf gdn khéng thé

b. viing hing dinh ctia chudi nang

c. viing thay ddi cia chudi nang va chudi nhe két hop

d. viing hing dinh ctia chudi nhe

e. duoi khdng thé

bidu nao sau day 12 khong dlng vé cic t& bao T héd trg?

a. Chiing ¢6 chitc nang trong cdc ddp dng dich thé va qua
trung gian t€ bio.

b. Ching dugc hoat hod bdi céc doan polysaccharide.

¢. Chidng mang céc phan tir CD4.

d. Chiing bi nhiém bai HIV.

e. Khi bj hoat ho4, chdng tiét ra cic cytokine.

Cau ndo mo ta ding nh4t su khéc biét trong ddp ing cia

céic 1€ bo B ddp (g (tuong bao) va céc t€ bao T gay doc?

a, Cic t€bao B tao mién dich chd dong; cdc t&€ bao T gay
doc tao mién dich thu dong.

b. Cic t& bio B giét truc ti€p cdc virus; c4c t€ bao T giét
céc té€ bao bi nhiém.

c. Cic t& bao B tiét ra khing thé ch6ng lai virus; cic té
bao T gy doc giét cc 1€ bao bi nhiém virus.

d. Céc t& bao B thuc hién dép iing qua trung gian té bao;
c4c t&€ bao T gay doc thuc hién ddp ing dich thé.

e. Cédc t€bao B ddp tng 14n ddu tién khi vat xam nhap
hién dién; céc t€ bao T gdy doc dép tng & nhimg 14n sau.

Diéu ndo sau day gay mién dich lau dai?

a. truyén cic khdng thé ngudi me sang thai nhi dang phat
trién

. ddp iing viém véi mot tén thuong

tiém huyét thanh tir nhimg ngudi mién dich véi bénh dai

. slt dung vaccine thuy dau

truyén cic khdng thé ngudi me sang mét nhii nhi

oo o

Cic dich cha HIV gém tat ca cdc thit sau diy ngoai trit
dai thuc bao.

. cdc t& bao T gay doc.

céc t€ bao T ho tro.

. cdc t&€ bao mang CD4.

. céc t& bao ndo.

Xem xét mot protein hinh biit chi véi hai quyét
dinh khing nguyeén, Y (“dau tdy”) va Z (“ddu vié”).
Chiing duoc nhan dién l4n lugt boi cic khing thé Al va
A2. V& va ghi tén bitc tranh cho thay cdc khing thé lien
két cic protein thanh mot phifc hgp c6 thé gay nhap bao
boi mot dai thuc bao.

oan o

Bdp dn cho cdu héi trdc nghiém cé trong Phu luc A.

9.

LIEN HE VOI TIEN HOA

Mo td mot co ché bio vé & dong vat khong xuong sGng va
thdo luan 1am th€ ndo mot su thich nghi tién hod nhu the
vin con lai § cdc dong vat c6 xuong sdng.

TiM HIEU KHOA HOC

10. Dé xét nghiém lao & cdc bénh nhan AIDS, tai sao ban

khong tiém khdng nguyén vi khudn tinh khiét va dinh gid
dau hiéu phin ting cia hé théng mién dich vai ngdy sau d6?

CHUONG BON MUCIBA  Hé mién dich 953
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