n kvinde feder og bliver mor til sit
Elum. Pa fodeafdelingen anbefales

kvinden at amme sit barn, og det
er der mange gode grunde til. Dels er det
en nem, bekvern og billig made at give
barnet mad, dels far amningen kvindens
livinoder til at traekke sig sammen til
normal storrelse, og endelig giver moder-
maelken barnet antistoffer der beskytter
barnet mod infektioner, indtil barnet har
opbygget sit eget immunforsvar. Hvis bar-
net ikke udvikler sit eget immunforsvar,
vil det ikke kunne leve en normal tilvee-
relse, da det ustandseligt vil blive sygt og
ikke selv veere i stand til at komme over
de forskellige sygdomme. Immunforsva-
ret er pd en made barnets indre lage.
Barnet vil igennem sin tilvarrelse blive
udsat for mange sygdomsfremkaldende
mikroorganismer og afhxngigt af immun-
forsvarets effektivitet, vil barnet forblive
rask eller blive sygt.

Dette kapitel handler om immunfor-

svarets opbygning og funktion.

Hvad er immunforsvaret?

Immunforsvaret er et komplekst system,
der har til formadl at beskytte mod syg-
domme og bekaeempe dem. Der findes et
utal af infektionssygdomme fordrsaget af
forskellige mikroorganismer. Nogle en-
keite eksempler er influenza, mieslinger,
kyssesyge (mononukleose), forkelelse og
malaria. Menneskekroppen kan betragtes
som en slags bolig, hvor de pagzldende
bakterier eller virus kan leve og formere

Figrr 100. Barn der fiir bryst.

sig. Men pa grund af immunforsvaret er
det ikke helt nemt at invadere menneske-
Kroppen.

Immunforsvaret beskytter altsa krop-
pen mod sygdomsfremkaldende bakte-
rier, virus, svampe og parasitter. Men im-
munforsvaret beskytter ogsd mod andre
fremmede molekyler og fierner skadede
celler og adelagt vaev. Endelig angriber
immunforsvaret cancerceller, sa lenge
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cancercellerne ikke ‘gemmer sig’ for im-
munforsvaret.

Immunforsvaret kan skelne mellem
kroppens egne celler og fremmede celler
eller molekyler. lmmuntorsvarel angriber
derfor ikke kroppens raske celler.

Vores immunforsvar reagerer pa det
der er fremmed for kroppen, uanset om
det fremmede er svgdomsfremkaldende
eller ej.

Menneskets krop er opbygget sa der deis
er nogle ydre passive barrierer, dels et
indre aktivt torsvar der hammer og be-
kemper fremmede mikroorganismer. De
ydre barrierer bestar af huden og slim-
hinderne. Det indre forsvar bestar af et
medfodt uspecifikt forsvar og et tillert
specifikt forsvar. De indtrengende mikro-
organismer moder siledes modstand i tre
trin:

# Det ydre forsvar

# Det uspecifikke forsvar

# Det specifikke forsvar

| det folgende forklares opbygning og
funktion af disse tre forsvarstrin.

Figur 101. Fimrehar beveeger slinttag med partikler fx bakterier, til sveelget. Nar fim-
rehdrene beveoger sig den ene vef, or de stiakte oy skubber til stimen pi stimhinden.
Ndr de beveeger sig den anden vej, er de bojede og skubber ikke til slimen.
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Det ydre forsvars opbygning
og funktion

Kroppens overflade er diekket af hud
eller slimhinder, og bide huden og
slimhinderne udgor det vdie torsvar,
Det overordnede formal med det ydre
torsvar er al forhindre mikroorganismer
i at komme ind i kroppen.

Menneskets hud er tor, sej og har en
relativt lav pH pga. sved og talg. Set
fra en sygdomsfremKkaldende virus eller
bakteries vinkel er dette darlige levevil-
kar. De fleste mikroorganismer Kraever
mere fugt og hojere pH end der er pd
hudoverfladen, for at skaffe sig fode og
formere sig.

Under huden er der mere fugt, men
den seje og elastiske overflade bevirker
at bakterier og virus har meget van-
skeligt ved at trenge igennem. Det er
saledes sjzldent at man far infektions-
sygdomme gennem huden.

Slimhinderne der kan opfattes som den
indre hud, har derimod den rette fugtig-
hed for mange mikroorganismer, men
ogsd i slimhinderne er der forsvarsme-
kanismer. Selve slimen pa slimhinderne
fanger mikroorganismerne, og sker det
cksempelvis i luftroret, er der fimrehar
der forer mikroorganismerne op, sa

man kan hoste dem ud eller synke dem,
hvorefter de vil blive draebt af mavesek-
kens saltsyre, P4 figur 101 ses hvordan
fimrehar i svaelget kan flytte bakterier
pa slimhinden.

Ojnene er umiddelbart en god ad-
gangsvej for mikroorganismer. Dels er
ojet fugtigt, dels er pH hojere end pd
huden. Alligevel er det ikke sierlig hyp-
pigt at man som voksen far infektioner i
ojnene, fordi der i tarevaesken er bakte-




Figur 102, Barn med ojenbeteendelse,

rienedbrydende enzymer og antistoffer,
se figur 102,

Kvindens skede er endnu en indfalds-
vej for fremmede mikroorganismer, men
selv om slimhinden er fugtig, og der-
med burde vare velegnet for mikroor-
ganismer, er den det ikke. Forkiaringen
er al der i skeden, ligesom pd huden, er
lav pH, hvilket er darlige levevilkar for
langt de fleste mikroorganismer.

Det uspecifikke forsvars opbygning
og funktion

Hvis det lykkes en fremmed mikroorga-
nisme at slippe forbi de ydre barrierer,
bliver den madt af det indre forsvar

forst det medfodte uspecifikke immun-
forsvar og eventuelt senere det tillerte
specifikke immunforsvar.

Det uspecifikke forsvar bestar dels af
en raekke forskellige celler, granulocyt-
ter og maonaocytter, der kan angribe de
indtriengende mikroorganismer. Dels af
nogle kemiske forbindelser, komplement,
interferon og defensin, der kan odelegge
mikroorganismer.

Antigener og genkendelse
Mikroorganismer har nogle specifikke
overfladestoffer, typisk proteiner, kul-
hydrater eller glykoproteiner, og de er
anderledes end menneskecellernes over-
fladestoffer. Overfladestofferne kaldes
for mikroorganismens antigener, og disse
antigener kan satte en immunreaktion i
gang.

Pa immunforsvarets celler er der for-
skellige receptorer/molekyler der kan
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Figur 103. MHC [ koblet til
CDB oy MHC I koblet til
CDA.

i, Envirusinficeret colle nd-
stiller et frevmmned antigen
i sit MHC Fanolekyle, oy
et Tedrecbercelle bindes dor-
tit vig sin T-cellereceptor g
sit CDS-mdekvle,

b. Eninakrofay wdstifler ot
frenmmed antigen pa sit
MHC H-molekyle, og ¢n T-
hjcelpecelle bindes dertil via
sin T-cellereceptor oy via sit
CDA-molekyle.
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bindes til henholdsvis egne og fremmede
overfladestoffer. Herved kan immunfor-
svaret finde ud af om det er raske krops-
celier, fremunede nukroorganismer elice
kropsceller, der er inficeret af en fremmed
mikroorganisme.

Navnlig to molekyler er vigtige for gen-
kendeise og igangsatning af den rette im-
munreaktion. Det drejer sig om MHC-mo-
lekyierne I og I (Major Histocompatibility
Complex). MHC [ findes pa overfladen
af alle kroppens celler, mens MHC I kun
findes pa overfladen af makrofager og
B-lymfocytter. MHC I udstiller antigener
fra inficerede celler og forteller pd denne
mdde om, hvad der foregir inde i cellen.
MHC IT udstiller antigener der er frit cir-
Kulerende i blod, lymfe eller vaevsvasske,
de fortieller pa denne made om hvad der
foregar uden for cellerne. ' figur 103 a
0g b ses de to genkendelsesmader:
® Hvis et fremmed antigen udstilles pa

MHC I pd en virusinficeret celle, kan

der ske en sammenkobling med en

T-draebercelle

Virusinficeret celle

T-dreebercelles T-cellereceptor og T-
drebercellens CD8 molekyle. Samnmen-
koblingen bevirker at T-driebercellen
dracber den inticerede celle og dermed
virus inde i cellen. Las mere om T-
cellerne pa side 110,

® MHC Il med fremmed antigen, fx bak-
terieantigen, kan bindes til en T-celle-
receptor pd en T-hjelpecelle. T-hjelpe-
celten har et CD4 molekyle der kobles
sammen med MHC II med antigenet.
Ved denne sammenkobling aktiveres
I-hjelpecellen til at stimulere andre
celler i immunforsvaret, siledes at de
frit cirkulerende mikroorganismer be-
kKempes.

CD8 Kan altsd kun bindes til MHC | med

antigen og CD4 kan kun bindes til MHC

I med antigen. Se ogs3 side 114.

MHC I-og ll-molekylerne kaldes ogsé for
vavstypeantigener. Ved organtransplan-
tation foretrekker man at donor og mod-
tager har samme vievstypeantigener.

b
Makrofag
L ‘ .
— FANS
MHC (I — _‘ CD4
TCR &r—+ Antigen
|\ “\
| B L
T-hjelpecelle




immunforsvarets celler

Det samiede immunforsvar bestar af
mange forskellige tvper af hvide blodlege-
mir, ogsa Raldet ferhooy ther, se figur 14,
der er specialiserede til at udfere helt be-
stemte funhtioner 1 immunforsvaret.

Alle blodets celler, sdvel de rode som
de hvide blodlegemer, stammer fra en
feelles type stamcelle. Figur 103 illustrerer
hvorledes de forskellige biodlegemer dan-
nes ud fra denne stamcelle i knoglemar-
ven og ender i blodet samt vievene,

De rode blodlegemer indeholder ha-
moglobin, der kan binde ilt, og de rode
blodlegemers funktion er at transportere
ift rundt i kroppen. Blodplader er celle-
fragmenter der medvirker til blodstork-
ning, hvis man har faet et sar. Hverken
de rode blodiegemer eiler blodpladerne er

- b
Felles stamcelle i knoglemarven 1

|
|
] { |
" Rodt
blodiegeme
Megakaryocyt Neutrofil Eosinofil Basofil Lymfocyt Monocyt

granulocyl granulocyt granulocyt

}

L

™ Lnnd

Blodplader Mastcelle Plasmacelle Makrofag

Figur 105. Blodcelleproduktion. Bide de rode blodicgemer, blodplader og de hvide blodiegemer produceres wd fra en ficlles type stamcelle
i knoglemarven. De frerdigmodnede celler har meget forskellige fimktioner.,
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en del af immunforsvaret. Derimod er de
hvide blodlegemer en meget vigtig del af
immunforsvaret, og de inddeles i tre grup-
per: Granulocytter, monocvtter og lymfo
LA tler = !

oversigten i figur 106.

Figur 106, Oversigt over im-
munforsvarets celfer, Granulo-
cvtterne inddeles i tre winder-
grupper. Lymfocytterie opdeles
forst | Tienhoddsvis B oe 7-
Nntfecr bier sonr ditr ipdiddlos
i tre undergrupper.

| Neutrofile granulocytter - ]
Granulocytter |  Eusinofile granulocytter N
5 ' Basofile granulocytter Mastceiler
E i Monocytter Makrofager
(=]
£ B-lymfocytter
£ B-lymfocytter Plasmacelier
8 B-huskeceller
s Lymfocytter : :
* | T-hjzlpeceller
T-tymfocytter | T-dreeberceller
| | T-huskeceller
Cellemembran Neutrofil
’ — granulocyt
,“ago
2 W
8 WA
1:: @ g ‘.a
\ "gf’ 34 x{
B, L/ Bakterie
2 27iR - Enzymer
1Gad .
T /
Lysésom
&1 8
o Ve, I
ot T
\ £l
b »
N J Figur 107, Fagocytose af baktericr.
A Granulocytten optager bakterier og
i membranomsiutter dent. Nedbrederen-

zviner fra grandocytiens fysosont hik-
4 kes ind tit bakterierne oy oploser denn,
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Granulocytter

Hvis bakterier slipper forbi de ydre for-
svarsbarrierer, bliver de i forste omgang
modt af det uspecitikke forsvar, sandsyn-
ligaas at grmdo e Granulogytierng
skal kunne skeine mellem kroppens egne
celler, bakterier og skadede celler, sa de
ikke angriber kroppens raske celler. For at
kunne angribe og "®de’ en bakterie elier
en skadet celle, skal granulocytten bindes
til den pagieldende celle. Det sker let hvis
cellen er ru, sidan som en skadet celle

er, eller hvis cellen har nogle stoffer som
far granulocytten til binde sig til den.
Sadanne stoffer dannes netop under en
baktericinfektion, og derved afslorer bak-
terierne faktisk sig selv.

Granulocytterne indeholder yranuda,
hvilket egentlig betyder korn, men er ve-
sikler med nedbryderenzymer, se afsnittet
om defensin pa side 112. Sidanne vesik-
ler Kaldes lysosomer. Nar man farver gra-
nulocytterne og betragter dem i mikro-
skop, ser de prikkede eller kornede ud. Pa
baggrund af farvningen med to farvestof-
fer, eosin og et basisk farvestof, inddeler
man granulocytterne i tre undergrupper:
* De neutrofile granulocytter der farves

svagt violette af begge farvestoffer
* De eosinofile granulocytter der farves

rode af farvestoffet cosin
® De basofile granulocytter der farves bld
af et basisk farvestof

De neutrofile granulocytter er meget
effektive som den forste forsvarsbarriere,
fordi de "=der’ de indtreengende cel-

ler. Denne evne til at optage og fordoje
mikroorganismer eller andre fremmed-
stoffer ved hjelp af nedbryderenzymer,
betegnes fagocytose, se figur 107. Celler
der kan lave fagocytose, kaldes ogsd fago-
cytter eller &deceller. De neutrofile gra-




nulocytter dor nar de har fagocyteret 2-
25 bakterier, fordi de ophober for mange
giftige stoffer.

Ud over evnen til at fagocvtere har de
neutrotile granulo Sad O til a
registrere og blive tiltrukket dels af stoffer
der siver ud af beskadigede celler, dels af
stoffer som bakterierne udskiller.

De neutrofile granulocvtter kan des-
uden @endre form og presse sig gennem
de smé porer i de mindste blodkar, kapil-
leererne, og vandre ind i vievene hvor
infektionen er. Denne evne vises pa figur
108.

L

De basofile granulocytter kan ikke lave fa.
gocytose, men de kan vandre ud af blod-
banen til vevene. | vaevene @ndres de og
bliver til mastceller, som kan udskille de
to stofter histamin og heparin, der begge er
meget vigtige under en immunreaktion.
Basofiler og mastceller har receptorer for
antistoffet [gL pd deres overflade, se side

Kapillzr

Infekt

Neutrofil granulocyt €{

116. Nar dette antistof bindes til recep-
toren sammen med et antigen, udskilies
histamin og heparin fra cellens vesikler.
Histamin far blodkarrene (arteriolerne) til
it udvide sig, sa der kan stronme n

blod til det inficerede omrade. Histamin
bevirker ogsd at blodkarrene (hapilla
rerne) bliver mere uttte, sd immunior-
svarets celler og antistoffer lettere kan
treenge igennem blodkarveggen og ud til
infektionsomradet. Heparin bevirker at
blodet ikke sa let koagulerer, dvs, stork-
ner, hvilket det ellers meget hurtigt ville
gore under en infektion, hvor forskellige
celler beskadiges af virusangreb.

De eosinofile granulocytter spiller iser en
rolle hvis kroppen angribes af parasitter,
idet de vandrer hen til parasitterne, om-
ringer dem og dreber dem ved at udskiile
nedbrydende enzymer. Lndvidere er der
mange eosinofile granulocytter ved allergi-
ske reaktioner, lies om allergi pa side 117.

Fignr 108. Granulocyt forla-
der Dlodbanen. De wetrofile
srannfocviter tiltreekkes af en
infeKtion wde I vavvene og pres-
ser sig derfor gennent poremc

i kapillcuret for ar komme hen
til infektiomsomiddet,

' AN\
j d
I i n-f"af.

ionsomrade
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Figur 109. Oversigt over cel-
ferne i den uspecifikke del af
inmmmunforsvaret. Den cetletyp
der er refative flest af under en
jnfektion, viser om det er en
virus-, bakterie- eller parasit-
infektioin.
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Monocytter og makrofager

Monocyttene er ogsa en del af det uspeci-
fikke immunforsvar, og de findes enten i
blodbanen eller vderst i vevene, typisk i
slimhinderne.

Nar monocvtterne forlader blodbanen,
bliver de til makrofager der er en slags
kempe-edeceller, som fagocyterer rigtig
mange fremmede celler.

Makrofagerne er storre end de neutrofile
granulocytter, og de indeholder langt
flere lvsosomer med nedbryderenzym.
Makrofagerne findes eksempelvis i mave-
tarm-kanalen og luftvejene, hvor de
hurtigt kan angribe fremmede mikroor-
ganismer. | modstning til de neutrofile
granulocytter udskiller makrofagerne
deres nedbrydningsprodukter nir de har
fagocyteret noget, og pd denne made
ophober de ikke sa mange giftige stoffer
og lever derfor lengere end granulocyt-
terne. Pa oversigten i figur 109 er samlet
nogle fakta om cellerne i det uspecifikke
immunforsvar.

Komplement, interferon
og defensin

Ud over cellerne er der ogsd nogle ikke-
ceiiubere taktorer der deftager i det
uspecifikke immunforsvar.

Romplament hijelper til behaempelse al
invaderende bakterier. Komplementsyste-
met bestar af ca. 20 forskellige plasma-
proteiner, der dannes i leveren 0g findes
i blodet pa en inaktiv form. De kan hver
iser aktiveres i en slags kaskadereaktion
nir kroppen har en infektion. Dvs. nar
det forste komplementprotein aktiveres,
kan det aktivere det naeste komplement-
protein osv.

Nogle af de aktive komplementfak-
torer er enzymer der laver huller i bak-
teriers vagge, hvorved bakterierne dor.
Andre komplementfaktorer virker som
signalstoffer der tiltrekker og stimule-
rer immunforsvarets celler. Endelig kan
komplement ogsd gore Kapillererne mere
gennemirengelige, sa immunforsvars-
celler og antistoffer kan slippe igennem

- . LB T S
[ Celle T Opholdssted Levetid | Funktion
I Neutrofil granulocyt Blodbane og vaav Fa Fagocyterer bakterier ’;
| dage og skadede celler 4
~ —
i Eosinofil granulocyt Blodbane og veev Fa Angriber parasitter |
| dage
!
Basofil Blodbane/vav Fa Udskiller histamin og heparin |
granulocyt/mastcelle dage under virusangreb |
= 4
| Monocytter/makrofager Blod/vaev/slimhinder | Mange | Fagocyterer mikroorganismer
1 dage og antigen-antistofkomplekser
|




blodkarveggene. [ figur 110 er komple-
mentsystemets vigtigste funktioner sam-
let. Interferoner fungerer som signalstoffer.
Interferoner er proteinstoffer der dannes
at virusinticerede celler Interter

optages af raske celler. De raske celler far
herved en slags beskyltelse, fordi

ron hiemmer virusformering,

Defensiner tilhorer gruppen af antimi-
krobielle peptider. Mennesket og mange
andre organismer indeholder mange
forsvarsproteiner, og nogle af disse kaldes
defensiner. De virker primeert ved at ode-
leegge membranen pa den indtrangende
mikroorganisme. Defensinerne findes ty-
pisk i lysosomer i de fagocyterende celler
og fungerer ofte som nedbryderenzymer,
Hos hvirveldyr inddeles defensinerne i
tre grupper: alfa-, beta- og theta-defen-
siner. Aber har eksempelvis theta-defen-
siner, hvilket gor dem immune over for
hiv-vitus, fordi dette defensin forhindrer
at hiv-virus fusionerer med abernes cel-
lemembran. Mennesket producerer bide
alfa- og beta-defensiner, men ikke theta-
defensiner, og mennesket er som bekendt
modtagelig over for hiv,

Defensinerne rummer et stort poten-
tiale som erstatning for eller supplement

til den nuvierende antibiotikabehandling.

Fra en svamp kan man udvinde et defen-
sin som er effektivt mod multiresistente
bakterier, der ikke kan behandles med
almindeligt antibiotika.

I |
‘_‘ @delzgger mikroorganismer
ved at gennemhulle deres overflade
|r i, s . rr=al
fac s o e oo e
E :
S Bgerkaplllaererl?e.s !
Il | gennemtraengelighed
=4 L —_ — —r—]
4 |
E I p— r—— ——— ——
Tz L.| Virker kemotaktisk, dvs.
g r] tiltraekker immunforsvarsceller
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i | Stimulerer !
N‘ fagocytose i
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Det specifikke forsvars
opbygning og funktion

Det uspecifikke forsvar reagerer generelt
pa fremmede celler eller molekyler og er
hurtigt. Det specifikke forsvar reagerer
pa specifikke antigener og 'husker’ dem,
men er langsomt. Den periode der gir,
inden det specifikke forsvar er oppe i
fulde omdrejninger, er der hvor man er
svg. Det specifikke forsvar bestar af nogle
celler, lymfocytterne, og antistoffer der
produceres af lymfocytterne.

Lymfocytter
Alle fymfocytter har receptorer pa deres
overflade, sa de kan kobles med et spe-
cifikt antigen, og hvis en sidan kobling
sker, begynder lymfocytten at dele sig til
mange celler af samme stags, som passer
helt specifikt il det pigaldende antigen.
Kroppen besidder mange lymfocytter der
potentielt kan reagere pa og bekempe
alverdens fremmede antigener.
Lymfocytterne opdeles i 1- og B-lym-
focytter. T-Iymnfocytter dannes lige som

Fignr 110. Komplementsyst
mets vigtigste funktioner,
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alle andre blodceller i knoglemarven og
modnes i Thymus (brislen) - heraf nav-
net T-lymfocyt. T-lymfocytierne inddeles
atter efter deres funktion i T-hjwlpeceller,
[-dracbercetler og -hskeceller. B-ly nfo-
cvtterne modnes i knoglemarven (Bone
marrow, herat naviet B-lymtocyt) og
inddeles i plasnacetler og B-huskeceller. Se
oversigten over immunforsvarets celler,
figur 106 pd side 110.

Hvis det uspecifikke immunforsvar
ikke selv kan klare et angreb af en mi-
kroorganisme, fx virus, aktiveres det
specifikke immunforsvar genneim en
riekke processer, der overordnet minder
om en foljeton som vist pd figur 111. For
overskuclighedens skyld er processerne
beskrevet for enkelte celler, men der del-
tager naturligvis mange af hver celletype
i hvert trin af dette immunrespons.

1) En makrofag fagocyterer virus.

2) Ved hjelp af MHC 1l-molekyler ud-
stiller makrofagen virus-antigener,
som derved kan bindes til en T-
cellereceptor (TCR) og C4 pden T-
hjxlpecelle. T-hjelpecellen stimuleres
saledes til deling og aklivitet, fordi
makrofagen udskiller signalstoffet
interleukin 1, og fordi T-hjelpecellen
opdager det fremmede antigen pd
makrofagens overflade. Se ogsa figur
103, side 108.

3) ‘T-hjeelpecelien aktiverer ved hjwelp af

signalstoffer flere makrofager, sd de

kan fagocytere flere virus.

B-lymfocytier har antistoffer pa deres

overflade, og den B-lymfocyt med

antistoffer der passer til antigenet,
kan bindes til det fremmede antigen.

Herefter udstilies antigenet ved hjelp

af B-lymfocyttens MHC [l-molekyle.

4

—

Det aktiverer T-hjelpecellerne til at
producere signalstoffer som aktiverer
B-lymfocytterne.

5) Nar B-lymfocytterne aktiveres, deler
du sig og bliver Gl relatint ta B-huas
celler.

o) Nar B-lymfocvtterne deler sig, dannus
der ogsi relativt mange plasmaceller.

7) Plasmacellerne producerer antistoffer
mod de fremmede antigener.

8) Antistofferne satter sig pa antigener-
ne pd virus og 'fammer’ derved virus.

9) Makrofager "®der’ virus og bundet
antistof.

10} T-hjeelpeceller aktiverer T.dreberceller
ved hjelp af signalstoffet interleukin 2.

11) T-draberceller draeber de celler der
er blevet inficeret med virus, fordi
T-drebercellerne opdager at der er
fremmed antigen pd overfladen af de
inficerede celler. De inficerede celler
udstiller nemlig virusantigener ved
hjelp af MHC l-molekyler, og T-dr-
bercellen har en T-cellereceptor og et
CD8 molekyle der kan bindes til det
udstillede virusantigen, hvorefter den
inficerede celle draebes af T-draebercel-
len,

12) T-hjeelpeceller deler sig, og nogle bli-
ver til T-huskeceller.

Nir de fremmede antigener er bekampet,
er der ikke lengere noget der aktiverer
immunforsvaret.

Nir kroppen har veeret igennem dette
forlob, er den blevet immun over for det
pageldende virus, fordi der er dannet
bade B- og T-huskeceller mod virussets
antigen. Naste gang kroppen mader
dette virusantigen, vil immunforsvaret
meget hurtigt danne antistoffer mod det
og man bliver ikke svg.
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Antistoffer

Immunforsvarets B-lymfocytter har evnen
til at danne antistoffer. Antistoffer kaldes
ogsa inmunoglobuliner (forkortes lg), som
inddeles i fem Klasser, nemlig IgA, IsD,
IgE, I8G vg IgM. Antistofferne er store pro-
teinmolekyler opbygget af to lange og to
korte proteinkaeder, der holdes sammen |
en Y-formet struktur ved hjzlp af svovi-
broer, ogsa kaldet disulfid-bindinger, Det
er de lange keder der er bestemmende for
hvilken Ig-klasse der er tale om, fordi der
findes fem typer lange keder (navngivet
efter de graeske bogstaver w: alfa, &: delta,
&: efa, 1 gamma og u: my). Sammenh:en-

gen mellem antistofklasse og typen af lang
kaede fremgar af figur 112.

Den nederste del af Y-strukturen kaldes
I'c-delen (constant fragment), og den er
ens for alle antistoffer inden for en klasse.
Y-strukturens to grene er den variable del,
og det er pa disse grene at antistofferne
binder sig til antigener. De fem antistof-
Klasser varierer i forekomst og funktion.
IgA optraeder i sekreter som en dimer, altsa
et dobbeltmolekyle, IgM er en pentamer,

| Antistofklasse | IgA | IgD | IgE .IgG IgM- Figur 112, Oversigt over hvil-
- - — =1 ke type hange kewder de for-
.:rypelang keede | « | 3 ] o iy sketlige antistofklasser har.
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|-keede

L1

Sekretorisk IgA

Tung kaede Disulfid-bindinger

Figur 113. De femn antistofkias-
ser. IgA optrevder | sekreter som
eir diner, dvs, et dobbeltmole-
kyle, der holdes sammen af en
speciel -hevde. 1D, IGE g I8G
finudes som enkeltmolekyler. g\
forekomuner altid som et 5-dob-
belt wnolekyle, der holdes sam-
men af svovibroer og en f-kavde,
De grovske bogstaver ct, o, €, ¥,
i refererer Uil de forskellige typer
af lange keeder pd antistofferie.
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dvs. fem antistofmolekyler holdt sammen

af svovlbroer. IgD, IgE og IgG optreder

som enkeltmolekyler. Opbygningen af de

femn antistoffer fremgar af figur 113,
Antistollerne har flere funktioner nai

de binder sig til det fremmede antigen:

& Romplementsystemet aktiveres livor
ved baxterievaegge odelzgges

® Fagocytterne Kan lettere angribe et
fremmed antigen nar der sidder anti-
stof pa

e Giftige stoffer kan bindes af antistoffer
hvorved giftvirkningen hzemmes

® Virus kan bindes al antistoffer hvorved
virus forhindres i at treenge ind i krops-
cellerne

IgM findes i blod og vaevsvaske og er det
antistof der dannes mest af ved en forste-
gangsinfektion. Dette er hensigtsinassigt,
fordi IgM er en pentamer og derfor har
10 bindingssteder til de fremmede antige-
ner. Igh ¢r effektiv til at aktivere komple-
mentsystemet.

IgG findes i blod og vaevsveske og kan
trienge gennem moderkagen til fostret.
Dette er smart fordi barnet herved opnar
beskyttelse de forste maneder af sit liv
via moderens antistoffer. 1gG produce-
res fidt langsommere end IgM under en

. lg-koncentration i blodet

Primaer respons

Sekundeer respons

T igM

forstegangsinfektion, men det bindes til
gengeeld bedre til antigenet. Hvis krop-
pen udsettes for samme antigen senere,
produceres 1gG hurtigt og i stor mengde.
Dt shy Ides at hukommelseseellerne hus
ker det fremmede antigen og hurtigt kan
stimuleres til deling og lgG-produktion,
Denne proces kaldes immunisering og
udnyttes ved vaccination, se side 118.
Figur 114 viser antistofresponset forste og
anden gang man udszttes for et antigen.
For hver vaccination eller infektion med
det pageldende antigen vokser antistof-
responset.

IgE findes pa overfladen af basofile
granulocytter og mastceller, og hvis et
antigen bindes til IgE, udskiller cellen
histamin og heparin, se side 117.

IgA findes i spyt, tarevaeske, urin og
fordejelsessekreter samt i modermaelk,
og IgA forhindrer mikroorganismer i at
traenge ind i kroppen via slimhinderne.,
Nar en Kvinde ammer sit nyfodte barn,
far barnet altsa moderens IgA-antistoffer
og far dermed beskyttelse ind med mo-
dermielken.

[gD findes iseer i cellemembranen pa
umodne B-lymfocytter, og funktionen af
2D er ikke Klarlagt.

Figur 114, Antistofrespons
ved priver oy sekundoer sti-
mdering. Ndr imnumsyste-
miet moder et aitisen forste
gang, reagerer det langsonnt
og danner forst Igh, senerc
IgG. Ndr inununforsvaret
senere ingder samme antigen,
reagerer det hurtigt oy produ-

laG

0 7 T 28

A

b
Ferste stimulering
med antigen

Anden stimulering
med samme antigen

kel s +

35 Dage cerer meget [gG. Det samme
gor sig saldende hvis forste
stinulering med antigen er

e vaccingtion,

o v vy - ———




Allergi

Allergi er en overreaktion i immunfor-
svaret. Nogle stoffer der for langt de fle
ste metittesher er utarlige, han tremkalde
voldsomine reaktioner hos allergikere.
Allergifremkaldende stotter kaides aller-
gener og kan eksempelvis vere pollen,
dyreskal, svampesporer eller penicil-
lin. Dispositionen for allergi er arvelig,
men udlosning af allergi skyldes at et
allergen har fremprovokeret dannelse af
mange B-hukommelsesceller, der danner
Igk i stedet for IgG mod antigenet, Nar
kroppen moder det allergifremkaldende
antigen, fx pollen eller penicillin, sti-
muleres immunforsvaret fejlagtigt ti! at
danne store mangder Igk i stedet for

IgG. Antigenels binding til IgE bevirker
at der frigives for meget histamin fra
mastcellerne og/eller basofile granulo-
viter. Masteelier findes i store man
i slimhinderne. Histaminen far blodkar
rene til at udvide sig og gor dem utwette
det giver rodme og irritation, bl.a. i form
al nse og ojne som lober, sddan som
mange kender det fra hofeber, se figur
115.

I stemme tilfelde kan det ogsa fore
til at blodtrykket falder drastisk, hvilket
kaldes anafylaktisk chok. Anafylaktisk
chok er livstruende hvis det ikke be-
handles med antihistamin.

Histamin tiltrezkker endvidere eosi-
nofile granulocytier som forekommer i
overtal hos allergikere.

Figur 113, Pige med hofeber,




Figur 116, Oversigt over de
otte syadonime som der vic-
cineres mad i Bornevdceinati-
onsprogrammuet, Stundhedssty-
relsen 2003,
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Vaccinationer

Formalet med vaccinationer er at opnd
immunitet mod en sygdom uden at blive
syg. Princippet er at man indsprojter en
svaekket eller dod form af den sygdoms-
fremkaldende mikroorganisme, og man far
saledes kroppen til at danne 1gM, 1gG og
huskeceller, se figur 111, side 115. Nogle
vaccinationer giver livslang immunitet, {x
vaccination mod mslinger. Andre vacci-
nationer giver kun midlertidig immunitet,
fx vaccination mod stivkrampe. Endelig
kan man {4 tilbudt at f3 ¢n indsprojtning
med antistoffer eksempelvis mod smitsom
leverbetendelse, hepatitis. - En sddan ind-
sprojtning er ikke en egentlig vaccine og
giver naturligvis kun midlertidig beskyt-
telse, men er tilstrarkkelig i forbindelse
med en ferierejse.

I Danmark tilbydes alie at folge barne-
vaccinationsprogrammet, hvor der vacci-
neres mod otte sygdomme - se oversigten
i figur 116.

Bernevaccinationsprogrammet

Det danske barnevaccinationsprogram er et tilbud til alle barn
om gratis vaccination mod 8 infektionssygdomme:

Lhobhow -

. Difteri, der bl.a. kan give alvorlig og livstruende halsbetaendelse.

. Stivkrampe (tetanus), der kan fas efter sarinfektion.

. Kighoste (pertussis), der kan vare alvorlig iser hos helt sma barn.

. Polio, der kan medfare blivende lammelser.

. Hib-infektion (Hamophilus influenzae type B), der kan medfare meningitis

(hjernehindebetzndelse) eller strubeldgsbetendelse.

6. Maeslinger (morbilli), der giver hoj feber, hoste, forkelelse, ojenirritation og udslaet
samt risiko for alvorlige komplikationer, fx lunge- eller hjernebetzndelse.

7. Faresyge (parotitis epidemica), der giver havede spytkirtier og let feber og kan medfare
meningitis (hjernehindebetzaendelse) eller testikelbetzendelse samt varige mén.

8. Rede hunde (rubella), der giver let feber, havede kirtler og udslzt. Smitte af gravide

inden for de forste 3 mdr. af graviditeten kan medfare abort eller fosterskader.

Endvidere lader mange mennesker sig
hvert &r vaccinere mod influenza. I mod-
saetiting bk ehsempelvis maslingevirus
a@ndrer influenzavirus sig konstant, og
man opar ikke livslang immunitet ved
en vaccine, men er kun sikret mod de
mest udbredte influenzatyper pd vacci-
nationstidspunktet. Ln influenzavaccine
beskytter heller ikke mod fugleinfluenza,
der er udbredt blandt svomme- og vade-
fugie og let kan smitte hons, men som
ogsd kan smitte mennesker, se afsnittet
om epidemier pé side 121. Man gar i
gang med at lave en virusvaccine, nar
der er en epidemi i udbrud, og der vil
¢ adskillige maneder fra epidemien er
startet til en vaccine er udviklet. Det Kan
ikke nytte noget at lave en vaccine pa
baggrund af nogle fa sygdomstilfelde
fordi virus kan mutere, og vaccinen vil
ikke beskytte mod det muterede virus der
eventuelt starter en epidemi.




Immunologiske metoder

Det princip at et antistof kan binde sig
til et specifikt antigen, udnyties inden
o inedicinaiindustrien 4l on fang rekke
testmetoder. De forskellige test paviser
cnten

» Lt specifikt antigen hos en person

® L't specifikt antistof hos en person

Hvis antigenet er i kroppen i lang tid og i
stor mangde, kan testen rettes mod anti-
genet. Er antigenet derimod kortvarigt i
Kroppen eller i begraenset mangde i bio-
det, rettes testen mod de antistoffer, som
Kroppen har produceret mod antigenet.

Lt eksempel pd en antigentest er blodty-
petesten, hvor blodtypekortet viser hvilke
antigener der sidder pd en persons rode
blodlegemer. | felterne pa blodtypekortet
har Kortets producent 'klistret’ antistof-
fer der passer til henholdsvis antigen A,
antigen B og rhesus-antigen. Hvis testen
er positiv for fx antigen A og rhesus-anti-
gen, har personen blodtype A, rhesus-
positiv, se figur 117.

Lt eksempel pd en antistoftest er den test
der laves, ndr en person checkes for kys-
sesyge, ogsa Kaldet mononukleose, Kys-
sesyge skyldes et virus, virus treenger ind
i celler, og personen vil siledes ikke have
sierlig meget frit virus-antigen i blodet.
Derfor tester man personen for antistof-
fer mod dette virus' antigener. Man kan
fd tre typer af svar:

1. ingen antistoffer, dvs. personen er al-

drig blevet smittet med kyssesvge.

n har mange igM-antistotter og
er derfor blevet smittet for nylig, fordi
[gM er det forste antistof der produce-
res mod en infektion.

- Personen har IgG-antistoffer og er

derfor blevet smittet pa et tidligere
tidspunkt. Fr der mange 1gG-antistof-
fer, er personen maske ved slutningen
af sygdomsforlobet, men er der fa IgG-
antistoffer, er personen blevet smittet
for lang tid siden.

Anti-A

Control
ABD, Rhesus (D)

AR pes

Date - Fecha

12/2-06

Signature - Firma

TR T -

Fignr 117, Bladtvpekort. 1 det forste felt har kort-
provducenten sat antistoffor mod blodtype A-anti-
gener. { andet felt er sat antistoffer mod blodtype
B. 1 tredje folt er antistoffer mod resus-antigener
uy endelig er fierde felt et tomt kontrolfelt,
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Positiv ELISA-test

Dien test man anvender for at undersoge

om en person har dannet antistoffer mod
et bestemt antigen, kaldes ELISA (Enzym

Linked Immuno Sorbent Assav} og for

[
typisk af Statens Serum [nstitut og laves i
g i d s

ten forlober i trin, og mellem hvert trin
skylles brondene og renses for de stoffer
der ikke sidder fast pa brondenes sider.
Pa figur 118 a er kun vist hvad der sker
i den enkelte brond, men for at fa et pa-
lideligt resultat laves testen naturligvis i
adskillige bronde, se fisur 118 b
1. Brondene tils@ttes antigener fra ek-
sempelvis Kyssesygevirusset. Antige-
nerne stter sig fast pa brondenes lidt
Klzbrige sider.

»

2. Brondene tilseettes blod fra testperso-
nen og hvis der er antistoffer, vil de
satte sig fast pd antigenerne i bren-
dene,

ilaa ¢t Hder e i
testpersonens antistof - altsa et anti-
tilistof. Produ 1 af LLIS A-testet
kan fremstille sadanne anti-antistoffer
ved at sprejte menneskeantistoffer ind
i en kanin. Kaninen vil danne antistof-
fer mod menneskeantistofferne, fordi
de er fremmede tor kaninen. Dernast
tappes anti-antistofferne af kaninen og
bruges i FLISA-testen. Anti-antistoffer-
ne binder sig til testpersonens antistof-
fer nede i brondene. Anti-antistofferne
har fra producentens side faet tilkoblet
et enzym.

‘,GSCQR ™ H n .l ﬁ:‘

- Sampje pilue®
1 0=l

ON't Sarasg
¢ fﬂ"‘ olrenel |5 100 s
5 5“&30-'“
oo de '
A
"
qﬂ )| e - o ) L 4 y i o
T @.. A "y
e X : T Al e = - = s
' = -
o Ant'gen ~ el P R e | N
A . () i ‘.ﬁ...f
. r' H”';l
Antistof fra testperson # AR R { N
¢ P - s ¥ i i
Anti-antistof med enzym : i
. o A ' A (i 'l ¥ X T
o b
= Substrat AT AT 5 Bl e e el Sy

Figur 118, ELISA-tst,

. Se teksten for forklaring
af de fem trin

b. ELISA-plade.

120




4. Brondene tilsiettes et substrat der pas-
ser til enzymet. Nir enzym og substrat
reagerer med hinanden, dannes der en
farvereaktion.

S JecRrattigere tarven e, des Here at
stoffer har testpersonen i sit blod.

Hvis testen er negativ, har personen ikke
antistoffer mod Kyssesygevirus, og der vil
ikke ske nogen farvereaktion pd ELISA-
pladen.

ELISA-testen udfores bade for IgM og
IgG, sd man kan konstatere, om det er en
ny eller en gammei infektion. FLISA-testen
anvendes ogsd til at pavise antistoffer mod
for eksempel hiv og Borrelia-bakterien.

I figur 119 er der nogle eksempler pa
immunologiske tests.

Epidemier

Selv om immunforsvaret som regel er ef-
fektivt og bekemper mange sygdomme
har ¢n lang raehhe epidemier gennem
derne kostet utroligt mange menneskeliv.
[ den vestlige verden udgor intektions
sygdomme kun en meget lille andel af de
samlede dedsarsager i dag, men i andre
deie af verden dor mange mennesker af
infektionssygdomme. Eksempelvis skon-
nes malaria at smitte 300 mio. menne-
sker arligt, og heraf dor ca. 1 mio. Hiv
smitter hvert ar 5 mio. mennesker, og ca.
3 mio. dor arligt af aids.

Influenza er en virussygdom der over-
fores som luftbiren smitte, og som er
kendt af de fleste. Med jwevne mellemrum

| 13 - s
| Navn | Stof der pavises'i testen Formal i
Blodtypetest Antigenerne A, B og rhesus At underspge hvilken blodtype
pa overfladen af de rede testpersonen har
| blodlegemer
e ) I i T == 8 ETr S\ Jem—" T |
| Borreliosetast , Antistoffer dannet mod At undersage om patienten har
. | Borrelia-bakterien (haft) borreliose, som er en
‘ sygdom der overfares med t
flater }
o foeal e ol “i— B
| Graviditetstest Graviditetshormonet HCG | Atundersege om testpersonens
der virker som antigen i testen | urin indeholder HCG og hun
dermed er gravid
Hiv-test Antistoffer dannet mod At undersage om personen er !
: | hiv-virus hiv-smittet og hvor langt
! personen er i sygdomsforisbet
, == P W2 T ) £ : o)
Kyssesygetest |  Antistoffer mod kyssesyge- At undersege om personen er

virus

smittet og hvor langt personen
er i sygdomsforlabet

Figur 119, Femn eksempler
i immunologiske tests.
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tales der om influenzaepidemier, hvor
antallet af smittede overstiger den forven-
tede hyppighed i el geografisk omrade.
In del wldre og sviekkede personer dor
fintlue 1 langt d

mennesker bliver blot kortvarigt syge.

Influenzavirus er et enkeltstrengel
RNA-virus, der horer til orthomyxovirus-
familien.

Influenzavirus inddeles i tre grupper,
A, B og C, hvoraf B og C udelukkende
raminer mennesker, og C er den mindst
skadelige. A findes i naturen og rammer
ofte svomme- og vadefuglebestande

Virus der giver type A-influenza har
overflademolekylerne H og N, som hver
iser forekommer i en rackke undertyper
med forskellige numre. H-molekylerne

Influenzavirus

giver virus evnen til at binde sig til cel-
ler og trienge ind i dem. N-molekylerne
er viglige nar virus er blevet opformeret
inde i en celle og skal sprede sig til fler
> A-intluen
sager pandemier, dvs. verdensomspan-
lende epidemier, der indtil vid
vieret forarsaget af virus med HI, H2 og
H3 overflademoicekyler. Pa figur 120 ses
hvordan influenzavirus er opbyggel og
hvordan det inficerer en celle og bliver
optormeret i cellen,

\-virusset er altsd almindeligt forekom-
mende hos vilde fugle og kan let smitte
honsefugle, men ved mutationer kan
denne influenzatype ogsa smitte menne-
sker. Dette skete i 1918, hvor det meste af
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Figur 120. Infektionsfortob med influenzavirus.




verden blev ramt af et meget hardnakket
influenzavirus, kaldet den spanske syge.
Den spanske syge slog pa mindre end el
ar 20-40 mio, mennesker ihje! verden
Over Dunspanske svge var en saerlig e
af fugleinfluenza, og nogle frygter at en
tilsvarende pandemi kan opstd ved mu-
tationer af det fugleinfluenzavirus H5N1,
der navnlig har ramt Asien og Europa i
de senere ar. H3N1 fugleinfluenza er hoj-
patogen, dvs. meget smitsom og meget
farlig, og dette virus har i nogle omrader
medfort en fjerkriedodelighed pa 100 %.
Nar fugleinfluenza opdages i fx en hon
scbestning, skal alle dyrene aflives. |
Holland blev der i 2003 aflivet over 30
mio. hons pga. udbrud af fugleinfluenza.
[ fordret 2006 blev vilde fugle med det
dodbringende virus for forste gang fun-
det i Danmark, se figur 121.

En pandemi kan opsta nar en helt ny
type influenzavirus opstar, og der dermed
er manglende immunitet i befolkninger-
ne. Situationen bliver Kritisk hvis fuglein-
fluenzavirus muterer og bliver i stand til
at smitte fra et menneske til et andet. Der
er ikke nogen effektiv behandling af in-
fluenza, og udvikling af en vaccine mod
en ny type influenza tager som navnt
flere maneder.

Figrr 121, Troldwnd dod af

fugleinfluenza,

Trofdunden blev finndet ved

Pravsto i fordret 2006.

123



