Тема 1:

ВВЕДЕНИЕ В ИММУНОЛОГИЮ. СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ ОРГАНИЗАЦИЯ ИММУННОЙ СИСТЕМЫ.

Цель: Изучить предмет и задачи иммунологии, структурно-функциональную организацию иммунной системы.

Учебное задание:

1. Предмет и задачи иммунологии. История развития иммунологии.
2. Понятие об иммунитете. Виды. Особенности врожденного и приобретенного иммунитета.
3. Центральные и периферические органы иммунной системы, их структура и функция.
4. Клетки иммунной системы: антигенпрезентирующие клетки, антигенраспознающие клетки, стромальные клетки, вспомогательные клетки. Лимфоциты и их виды.
5. Антигены. Свойства антигенов.
6. Главный комплекс гистосовместимости (МНС). Структура и функция молекул МНС. Классы МНС. Генетика МНС. Биологическое и медицинское значение МНС.

Практическая работа: 

1. Выполните тестовые задания:

	1.
	Основные функции иммунной системы:                                                             

	
	а) регуляция гемостаза

	
	б) презентация антигена

	
	в) сохранение генетической однородности

	2.
	Отличительные свойства иммунной системы:

	
	а) различение "своего" от "чужого"

	
	б) наличие памяти

	
	в) отсутствие клональной организации

	3.
	Неспецифический иммунитет является:

	
	а) врожденным

	
	б) приобретенным

	
	в) наследственным

	4.
	Специфический иммунитет является:

	
	а) врожденным

	
	б) приобретенным

	
	в) наследственным

	5.
	Основные факторы врожденного и приобретенного иммунитета:

	
	а) клеточные

	
	б) гуморальные

	
	в) генетические


2. Решите ситуационную задачу:

В иммунологическую лабораторию медицинского учреждения обратился мужчина с целью установить, является ли он отцом ребенка. У отца, матери, ребенка была взята венозная кровь для иммунофенотипирования лимфоцитов по системе HLA с помощью микролимфоцитотоксического теста.

Принцип и проведение микролимфоцитотоксического теста:

Перед исследованием:

· получают суспензию лимфоцитов путем центрифугирования в градиенте плотности и 2-3-кратной отмывкой супернатанта в физиологическом растворе;

· размораживают микропланшет, содержащий в каждой лунке по 1 мкл антилейкоцитарных гистотипирующих поликлональных сывороток (анти-HLA-A, анти-HLA-B, анти-HLA-C) в соответствии с протоколом исследования.

1. В каждую лунку добавляют 1 мкл суспензии лимфоцитов (2000-3000 клеток/мкл).

2. Инкубируют при комнатной температуре в течение 30 мин. для связывания антител с антигенами системы HLA на мембране клеток.

3. Добавляют 5 мкл кроличьего комплемента, затем инкубируют при комнатной температуре 60 мин. Комплемент повреждает мембраны тех лимфоцитов, на поверхности которых образовались иммунные комплексы.

4. Для того, чтобы различить поврежденные и неповрежденные лимфоциты, их окрашивают, добавляя 3 мкл 5%эозина с последующей (через 5 мин.) фиксацией 37% формальдегидом (5 мкл).

5. Учет реакции производят через 30 мин.:
Таблица. Оценка результатов микролимфоцитотоксического теста
	% погибших клеток
	Результат

	0-10 (-)
	Отрицательный

	11-20 (+)
	Сомнительный отрицательный

	21-50 (++)
	Слабоположительный

	51-80 (+++)
	Положительный

	81-100 (++++)
	Сильноположительный


Полученные результаты:

Отец: А2,26   В18,27   Сw3,4

Мать: А2,11   В18,44   Сw3,4

F1: А2,А3   В18,В51   Сw3,4
      Вопросы:

1. Является ли мужчина биологическим отцом ребенка?

2. Какие медицинские проблемы могут быть у членов этой семейной пары?

3. Какими еще методами можно установить HLA-фенотип?

4. Как еще можно установить отцовство, не прибегая к определению антигенов системы HLA?

5. С какой еще целью проводят HLA-фенотипирование? 

Рекомендуемая литература:

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006.- С.13-35. 

2. Лекция.
3. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
4. Электронный ресурс: www.books-up.ru
                                                                  Тема 2:

ВРОЖДЕННЫЙ ИММУНИТЕТ. КЛЕТОЧНЫЕ И ГУМОРАЛЬНЫЕ МЕХАНИЗМЫ ВРОЖДЕННОГО ИММУНИТЕТА.

Цель: Изучить особенности и  клеточные механизмы функционирования  

            врожденного иммунитета.

1. Понятие о врожденном иммунитете. Основные свойства врожденного иммунитета. Миелоидные клетки как основа врожденного иммунитета.

2. Распознавание  чужого в системе врожденного иммунитета: рецепторы клеток врожденного иммунитета и их лиганды. Паттернраспознающие рецепторы (PRR-рецепторы) и Toll – подобные рецепторы, их характеристика. Молекулы – мишени для клеток врожденного иммунитета (PAMP, DAMP), их характеристика.
3. Клеточные механизмы врожденного иммунитета. Фагоцитирующие клетки: микро- и макрофаги. Эмиграция и хемотаксис лейкоцитов. Фагоцитоз, стадии и механизмы.
4. Фагоцитарная недостаточность: виды, механизмы.
5. Вклад  лимфоидных клеток во врожденный иммунитет. Естественные киллеры (NK), их характеристика. Эффекторные функции естественных киллеров и их механизмы.
6. Гуморальные факторы врожденного иммунитета. Система комплемента, пути активации. Атака клеточной мембраны.
7. Белки острой фазы, биогенные амины, липидные медиаторы, цитокины, интерфероны – их роль в гуморальных механизмах врожденного иммунитета.
Практическая работа: 

1. Выполните тестовые задания:
	1.
	Мембраноатакующий комплекс - это:

	
	а) С4b2a

	
	б) C3bBb

	
	в) C5b6789n

	2.
	Гуморальные факторы неспецифического иммунитета:

	
	а) антитела

	
	б) комплемент

	
	в) белки острой фазы

	3.
	Конвертаза классического пути активации комплемента:

	
	а) С4b2a

	
	б) C3bBb

	
	в) C5b6789n

	4.
	Основные функции комлемента:

	
	а) опсонизация

	
	б) лизис

	
	в) хемотаксис

	5.
	Альтернативный путь активации комплемента начинается с белка:

	
	а) С2

	
	б) С3

	
	в) С4


2. Изучение фагоцитоза птичьих эритроцитов перитонеальными макрофагами крысы на микропрепаратах.

Готовые мазки перитонеального экссудата, окрашенные по Романовскому – Гимзе,  изучают микроскопированием с иммерсионной системой (окуляр х15, объектив  х90).

Объектом фагоцитоза служат птичьи эритроциты (имеющие ядро - естествен​ную    метку), которые вводят в брюшную полость крысы (морской свинки) с эксперимен​тальным асептическим воспалением, моделированным внутрибрюшной инъ​екцией стерильного мясо-пептонного  бульона. В исследуемых мазках определяют стадии фагоцитоза и зарисовывают их.

Обсуждение результатов, заключение делают, ответив на следующие вопросы:

1. Какие стадии фагоцитоза наблюдались в исследованных мазках? 

2. Опишите основные механизмы каждой из стадий фагоцитоза.

2. Заполните таблицы:
Таблица 1. Основные свойства врожденного иммунитета

	Характеристика
	Врожденный иммунитет

	Условия формирования
	

	Объект распознавания
	

	Эффекторные клетки
	

	Тип реагирования популяции клеток
	

	Распознаваемые молекулы
	

	Распознающие рецепторы
	

	Угроза аутоагрессии
	

	Наличие памяти
	


Таблица 2. Фагоцитарная недостаточность

	Название синдрома (болезни)
	Тип наследования
	Основное звено патогенеза
	Клинические проявления заболевания

	Синдром Чедиака-Хигаси
	
	
	

	Хроническая гранулематозная болезнь
	
	
	

	Синдром ленивых лейкоцитов
	
	
	


Таблица 3. Характеристика интерферонов

	Тип

интерферонов
	Клетки-продуценты
	Клетки-мишени
	Биологические

эффекты

	
	
	
	

	
	
	
	

	
	
	
	


Таблица 4.Основные свойства цитокинов

	Название группы цитокинов
	Клетки-продуценты
	Мишени
	Эффекты
	Примечание

	1.……………..

1. ИЛ-1

2. ИЛ-6
	……………

……………
	…………..

…………..
	………………

………………
	

	2.Гемопоэтины

      1………….

      2………….
	……………

……………
	…………..

…………..
	………………

………………
	

	3.Медиаторы   иммунного воспаления

   1…………….

   2…………….


	……………..

……………..
	…………..

…………..
	………………

………………
	

	4………………..

1. ИЛ-10

2. ТФРβ
	……………

……………
	…………..

…………..
	………………

………………
	

	5.Организаторы

лимфоцитарного

иммунного

ответа

 1……………….

2……………….

	…………….

…………….
	………….

………….
	……………..

………………
	


Рекомендуемая литература:

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006. - С.35-51.
2. Лекция.
3. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
4. Электронный ресурс: www.books-up.ru
                                                                   Тема 3: 

АДАПТИВНЫЙ ИММУНИТЕТ.

Цель: изучить факторы адаптивного иммунитета, их особенности и механизмы взаимодействия.

Учебные задания:

1. Понятие об адаптивном иммунитете. Лимфоидные клетки, как основные участники адаптивного иммунитета. Основные свойства адаптивного иммунитета.

2. Антигены, их виды и свойства. 

3. Антигенраспознающие молекулы:

а) антитела (иммуноглобулины), их структура. Классификация иммуноглобулинов. Генетика иммуноглобулинов. Взаимодействие антител с антигеном;

б) В-клеточный рецептор, строение;

в) Т-клеточный рецептор, строение, генетика, взаимодействие с МНС.

4. Презентация антигена. Иммунный синапс. Молекулы костимуляции.

Практическая работа:

1. Выполните тестовые задания:

	1.
	Для организма антигены могут являться веществами:

	
	а) чужеродными

	
	б) измененными собственными

	
	в) собственными

	2.
	Основное свойство антигена:

	
	а) иммуногенность

	
	б) тканеспецифичность

	
	в) эндогенность

	3.
	Факторы, определяющие реакцию на антиген:

	
	а) молекулярная масса антигена

	
	б) химическая структура антигена

	
	в) ни один из перечисленных

	4.
	Антиген состоит из:

	
	а) внешних эпитопов

	
	б) внутренних эпитопов

	
	в) паратопов

	5.
	Презентация антигена это процесс:

	
	а) поглощения

	
	б) расщепления 

	
	в) выведения


2. Заполните таблицы:

Таблица 1.Основные свойства адаптивного иммунитета

	№
	Характеристика
	Адаптивный иммунитет

	1.
	Условия формирования
	

	2.
	Объект распознавания
	

	3.
	Эффекторные клетки
	

	4.
	Тип реагирования популяции клеток
	

	5.
	Распознаваемые молекулы
	

	6.
	Распознающие рецепторы
	

	7.
	Способность к аутоагрессии
	

	8.
	Формирование иммунологической памяти
	


Таблица 2. Свойства иммуноглобулинов

	№
	Свойство
	IgM
	IgA
	IgE
	IgG
	IgD

	1.
	Содержание в сыворотке, мг/мл
	
	
	
	
	

	2.
	Число мономеров
	
	
	
	
	


	3.
	Способность активировать комплемент
	
	
	
	
	

	4.
	Клетки, связывающие иммуноглобулин через FcR
	
	
	
	
	

	5.
	Функция
	
	
	
	
	


Рекомендуемая литература:

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006. - С. 67-105.
2. Лекция.
3. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
4. Электронный ресурс: www.books-up.ru
Тема 4:  

ИММУННЫЙ ОТВЕТ И ЕГО РЕГУЛЯЦИЯ.

Цель: Изучить  этапы, механизмы  иммунного ответа и закономерности его регуляции.

Учебные задания:

1. Основные этапы  развития иммунного ответа.

2. Механизмы взаимодействия клеток в ходе иммунного ответа. 

3. Клеточный иммунный ответ.

4. Гуморальный иммунный ответ.

5. Иммунологическая память и вторичный иммунный ответ.

6. Понятие об иммунологической толерантности. Виды. Механизмы развития.

7. Контроль и регуляция иммунного ответа. Механизмы иммуносупрессии.

Практическая работа:

1. Выполните тестовые задания:

	1.
	Молекулярными факторами регуляции иммунного ответа являются:

	
	а) антигены

	
	б) цитокины

	
	в) антитела

	2.
	Генетическими факторами регуляции иммунного ответа являются:

	
	а) гены MHC I и II

	
	б) гены MHC III

	
	в) не-MHC гены

	3.
	Клеточным фактором регуляции специфического иммунитета является:

	
	а) Тх

	
	б) Тц

	
	в) Антигенпредставляющие клетки

	4.
	Направление развития специфического иммунного ответа определяется:

	
	а) Тх0

	
	б) Тх1

	
	в) Тх2

	5.
	Взаимодействие клеток специфического иммунитета определяется: 

	
	а) рецепторами

	
	б) антителами

	
	в) цитокинами


2. Заполните таблицы:

Таблица 1. Тип иммунного ответа в зависимости от локализации патогена
	Локализация патогена
	MHC,

презентирующий

антиген
	Корецептор,

участвующий в распознавании
	Т-хелперы
	Эффекторные

факторы

	Внеклеточная

(микроорганизмы)
	
	
	
	

	Внеклеточная (макропаразиты)
	
	
	
	

	Внутриклеточная
	
	
	
	


Таблица 2. Сравнительная характеристика первичного и вторичного гуморального

иммунного ответа

	Характеристика
	Первичный

иммунный ответ
	Вторичный

иммунный ответ

	
	
	

	Антигенпрезентирующие клетки 
	
	

	Популяция лимфоцитов, вступающих в иммунный ответ
	
	

	Преобладающий тип антител 
	
	

	Латентный период иммунного ответа (в днях)
	
	

	Пик IgG-ответа (в днях)
	
	

	Интенсивность иммунного ответа 
	
	


Рекомендуемая литература:

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006. – С.17, 52-66, 117-128.
2. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - ГЭОТАР-Медиа, 2013. – С.25-26, 64-94, 145-150, 162 - 174.

3. Лекция.
4. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
5. Электронный ресурс: www.books-up.ru
Тема 5:

ЭФФЕКТОРНЫЕ МЕХАНИЗМЫ ИММУНИТЕТА.
Цель: Изучить  эффекторные механизмы антибактериального, противовирусного, противогрибкового, противопаразитарного иммунитета. Изучить особенности и механизмы развития трансплантационного иммунитета. 

Учебные задания:

1. Антителозависимые механизмы защиты, их характеристика.

2. Эффекторные механизмы, опосредованные клетками. Роль цитотоксических Т-лимфоцитов и цитокинов в эффекторных клеточных механизмах иммунитета. 

3. Антибактериальный иммунитет. Механизмы врожденного и адаптивного иммунитета в антибактериальной защите.

4. Противовирусный иммунитет. Роль клеточных иммунных реакций в противовирусном иммунитете.

5. Противогрибковый иммунитет. Факторы противогрибковой защиты кожи, слизистых оболочек рта и слюны.

6. Антипротозойная защита. Иммунная защита против гельминтов.

7. Генетика гистосовместимости. Трансплантационный иммунитет. Виды трансплантатов. Реакция отторжения трансплантата, ее стадии и механизмы. Подходы к преодолению отторжения трансплантата. Реакция «трансплантат против хозяина».

Практическая работа:
1. Выполните тестовые задания:
	1.
	Тц-лимфоциты вызывают лизис клетки-мишени с помощью:  

	
	а) перфоринов и гранзимов

	
	б) FasL и Fas

	
	в) ФНО α и ФНО β

	2.
	Гуморальные факторы специфического иммунитета:

	
	а) анафилотоксины

	
	б) иммуноглобулины

	
	в) Fc-рецепторы


	3.
	Механизм распознавания "чужих" антигенов при трансплантации:

	
	а) непосредственно "чужих" MHC

	
	б) комплексов "чужих" MHC с "чужими" антигенами

	
	в) комплексов "своих" MHC с "чужими" антигенами

	4.
	О2-зависимые факторы уничтожения бактерий:

	
	а) дефензины

	
	б) катионные белки

	
	в) лизоцимы

	5.
	Механизм реализации специфического клеточного иммунитета:

	
	а) процессинг

	
	в) секреция цитокинов

	
	в) цитотоксичность


2. Заполните таблицу:
Таблица. Локализация патогена и эффективные пути иммунной защиты
	Локализация патогена
	Примеры
	Тип иммунного ответа
	Тип Т-хелперов,

ключевые

цитокины
	Эффекторные механизмы и

факторы

	Внеклеточная

(внутренняя среда организма) 
	
	
	
	

	Внеклеточная (на поверхности слизистых оболочек и кожи)
	
	
	
	

	Внутриклеточная

(в ядре, цитозоле)
	
	
	
	

	Внутриклеточная

(в гранулах)
	
	
	
	


3. Просмотр и обсуждение учебного видеофильма «Трансплантация кожного лоскута в эксперименте».

Вопросы для обсуждения:

1. Какие виды трансплантации существуют и какие использованы в эксперименте?

2. При каком виде трансплантации наиболее вероятно его приживление и отторжение?

3. Какие подходы к преодолению отторжения трансплантата существуют? 

Рекомендуемая литература:

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006. – С.107 – 117, 124 – 125.
2. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - ГЭОТАР-Медиа, 2013. – С.151 – 160, 170 – 173.
3. Лекция.
4. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
5. Электронный ресурс: www.books-up.ru
Тема 6:

ИТОГОВОЕ ЗАНЯТИЕ №1.

По темам: Структурно-функциональная организация иммунной системы. Врожденный иммунитет. Клеточные и гуморальные  факторы врожденного иммунитета. Адаптивный иммунитет. Иммунный ответ и  механизмы его регуляции. Эффекторные механизмы иммунитета.

Вопросы к итоговому занятию: 

1. Защитные системы организма, их характеристика.

2. Иммунокомпетентные клетки, их характеристика, роль в иммунном ответе.

3. Центральные и периферические органы иммунной системы, их морфо-функциональная характеристика.

4. Рецепторы распознавания «чужого».

5. Клеточные факторы врожденного иммунитета, их характеристика.

6. Фагоцитоз. Стадии, механизмы развития, роль в механизмах защиты организма.

7. Гуморальные факторы врожденного иммунитета, их характеристика. Роль системы комплемента, цитокинов, интерферонов в механизмах защиты организма.

8. Этапы развития иммунного ответа. 

9. Механизмы взаимодействия клеток в ходе иммунного ответа.

10. Антигены, их свойства, виды. 

11. Антитела. Классы иммуноглобулинов, их структура, связывание антигена. Генетика иммуноглобулинов. 

12. Главный комплекс гистосовместимости (ГКГС, MHC): гены и трансмембранные молекулы MHC. Биологическое и медицинское значение МНС.

13. Регуляция иммунного ответа: факторы, определяющие развитие различных типов иммунного ответа. 

14. Эффекторные механизмы иммунитета. Антителозависимые механизмы защиты. Эффекторные механизмы, опосредованные клетками.

15. Супрессия иммунного ответа.

16. Иммунологическая толерантность.

Рекомендуемая литература: 

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006.

2. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - ГЭОТАР-Медиа, 2013.
3. Лекции.
4. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
5. Электронный ресурс: www.books-up.ru
Тема 7:

ИММУННЫЙ СТАТУС. ИММУНОГРАММА: ТЕСТЫ ПЕРВОГО И ВТОРОГО УРОВНЯ. МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ ИММУННОГО СТАТУСА.

Цель: изучить группы лабораторных тестов, позволяющих оценить функциональное состояние  разных звеньев иммунной системы организма.

Учебные задания:

1. Понятие об иммунном статусе. Этапы оценки иммунного статуса. 

2. Иммунограмма: тесты первого и второго уровня, их диагностическое значение. Нормальные показатели иммунограммы. Правила интерпретации иммунограмм.

3. Методы оценки клеточного иммунитета, диагностическое значение.

4. Методы оценки гуморального иммунитета, оценка результатов, диагностическое значение.

5. Методы оценки фагоцитарной системы, диагностическое значение.

6. Методы оценки системы комплемента, диагностическое значение.

Практическая работа:
1. Выполните тестовые задания:

	1.
	От активности В-лимфоцитов зависит:

	
	а) уровень антител

	
	б) количество антигена

	
	в) концентрация цитокинов

	2.
	От активности Т-лимфоцитов зависит:

	
	а) уровень антител

	
	б) количество антигена

	
	в) концентрация цитокинов

	3.
	Фагоцитарная активность определяется для:

	
	а) макрофагов и моноцитов

	
	б) моноцитов и лимфоцитов

	
	в) моноцитов и нейтрофилов

	4.
	Оценка активности неспецифического гуморального иммунитета включает:

	
	а) активность системы комплемента

	
	б) концентрацию неспецифических антител

	
	в) концентрацию иммунных комплексов

	5.
	В антигенспецифический иммунный статус входит:

	
	а) концентрация аллергенспецифических IgE

	
	б) общее число Т и В-лимфоцитов

	
	в) количество CD маркеров активации


На примерах 2-5 разных иммунограмм оценить состояние иммунного статуса пациента.

При оценке иммунограммы:

1. Выделить тесты первого и второго уровней;

2. Оценить состояние клеточного иммунитета;

3. Оценить состояние гуморального иммунитета;

4. Оценить состояние системы фагоцитоза;

5. Оценить состояние системы комплемента;

6. Дать заключение о состоянии иммунного статуса в целом.

      Рекомендуемая литература:
1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006. – С. 132-134; 155-156; 197.
2. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - ГЭОТАР-Медиа, 2013. – С. 175-181.
3. Лекции.

4. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
5. Электронный ресурс: www.books-up.ru
Тема 8: 

МЕТОДЫ ИММУНОДИАГНОСТИКИ.
Цель: изучить методы лабораторной диагностики, основанные на иммунных реакциях.

Учебные задания:

1. Классификация методов иммунодиагностики.

2. Реакции преципитации. Варианты. Примеры использования реакций преципитации в лабораторной диагностике.

3. Реакции агглютинации. Классификация. Примеры использования реакций агглютинации в лабораторной диагностике.

4. Твердофазные методы выявления растворимых молекул антигенов или антител (простая радиальная иммунодифузия, иммуноэлектрофорез, иммуноферментный анализ, радиоиммунный анализ, реакция иммунофлюоресценции, иммунохроматография, иммуноблоттинг), их принцип и примеры использования в лабораторной диагностике.

5. Методы определения клеточных антигенов (реакция иммунного лизиса, иммуноцито-(гисто)-химическое исследование, проточная цитофлюориметрия, иммунофлюоресцентное исследование) и их применение в клинической лабораторной диагностике.

Практическая работа:
1. Выполните тестовые задания:
	1.
	Определение основных популяций лимфоцитов проводится по маркерам:

	
	а) CD3, СD4, CD8, CD16

	
	б) CD19, CD20, CD21, CD22

	
	в) CD25, CD56, CD69, CD71

	2.
	Определение активности фагоцитирующих клеток включает:

	
	а) ФИ и ФЧ

	
	б) НСТ-тест

	
	в) РСК и РА

	3.
	Функциональная активность лимфоцитов определяется в реакции:

	
	а) РБТЛ

	
	б) АЗКЦ

	
	в) РТПХ

	4.
	Серологические реакции используются для:

	
	а) обнаружения антигенов

	
	б) обнаружения антител

	
	в) обнаружения комплемента

	5.
	Наиболее чувствительным методом является:

	
	а) РПГА

	
	б) ИФА

	
	в) РСК


2. Решите ситуационную задачу: 

При проведении диспансеризации медицинских работников необходимо выделить группу лиц, которым может быть рекомендовано проведение вакцинации и ревакцинации от гепатита В. С этой целью у обследуемых взята кровь для определения концентрации антител к вирусу гепатита В с помощью иммуноферментного анализа. 

Результаты ИФА представлены в прилагаемых к занятию материалах (планшет и результаты, полученные с помощью ИФА-ридера). Необходимо учитывать, что для обеспечения эффективного иммунитета против гепатита В концентрация анти-Hbs-антител должна быть >10 МЕ/л.

Метод определения анти Hbs-антител представляет собой двустадийный твердофазный иммуноферментный анализ, который выполняется следующим образом:

1. В лунки планшета добавляют 50 мкл калибраторов с известными концентрациями анти-Hbs-антител, положительной и отрицательной контрольных сывороток, тестируемых образцов сывороток крови в соответствии с протоколом внесения проб (как показано в таб.):
Таблица. Схема внесения калибраторов, контрольных материалов и тестируемых сывороток в лунки планшета
	
	1
	2
	3
	4
	5
	6
	7
	8
	9
	10
	11
	12

	A
	Калибратор 1
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	B
	Калибратор 2
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	C
	Положительныйконтрольный материал
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	D
	Отрицательный контрольный материал
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	E
	Сидорова Н.Н.
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	F
	Корепанов Л.Н.
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	G
	Самойлов К.К.
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	H
	Вахрушева С.С.
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	


2. Затем в каждую лунку вносится 50 мкл конъюгата.

3. Планшет покрывается и инкубируется при 37˚С 30 мин.

4. Все лунки промываются буферным раствором 5 раз.

5. В каждую лунку вносится 50 мкл хромогена. Планшет покрывается и инкубируется при 37˚С 15 мин.

6. Цветная реакция останавливается добавлением 50 мкл стоп-реагента в каждую лунку.

7. Спустя 10 мин. производится измерение оптической плотности лунки фотометрически с помощью ридера.
Вопросы:

1. Нарисуйте схематически принцип данной реакции. К какому варианту ИФА относится выполненная методика?

2. Возможно ли, что среди обследованных с положительным результатом имеются лица, инфицированные вирусом гепатита В?

3. Если среди обследованных нет лиц, инфицированных вирусом гепатита В, то кому бы Вы рекомендовали провести вакцинацию (ревакцинацию) в данный момент?

Рекомендуемая литература:

1. Лекции.
2. Кишкун, А.А. Клиническая  лабораторная диагностика / А.А. Кишкун.-М.: ГЭОТАР-Медиа, 2007. – С. 350-634.  
3. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
4. Электронный ресурс: www.books-up.ru
Тема 9:

ПЕРВИЧНЫЕ  ИММУНОДЕФИЦИТЫ.

Цель: изучить типовые формы иммунодефицитных  состояний и  обосновать  методы лабораторной диагностики, лечения и профилактики первичных  иммунодефицитов.

Учебные задания:

1. Первичные (врожденные) иммунодефициты. Классификация. Генетика иммунодефицитов.

2. Первичные гуморальные иммунодефициты. Дифференциальная диагностика.

3. Первичные иммунодефициты с дефектами Т-лимфоцитов. Тяжелая  комбинированная  иммунная  недостаточность. Общие  закономерности патологии Т-системы.

4. Дефекты фагоцитоза.  Хроническая гранулематозная болезнь.

5. Дефекты  компонентов  системы  комплемента. Клинические формы.

6. Методы  лабораторной  диагностики, принципы  профилактики и лечения первичных иммунодефицитных состояний.
Практическая работа:
1. Выполните тестовые задания:

	1.
	Развитие первичной иммунной недостаточности связано с:

	
	а) генетическими дефектами иммунитета

	
	б) функциональными нарушениями иммунитета

	
	в) приобретенным снижением эффективности иммунитета

	2.
	Дефекты B-клеточного звена иммунитета приводят к:

	
	а) развитию спонтанных отеков

	
	б) избыточной цитотоксичности

	
	в) недостаточному антителогенезу

	3.
	Дефекты Т-клеточного звена иммунитета приводят к:

	
	а) появлению мутаций

	
	б) нарушению регуляции

	
	в) отмене толерантности

	4.
	Дефекты системы комплемента приводят к:

	
	а) снижению опсонизации

	
	б) повышению циркуляции иммунных комплексов

	
	в) недостаточности Т-клеточного звена

	5.
	Дефекты фагоцитов приводят к:

	
	а) усилению хемотаксиса

	
	б) ослаблению бактерицидности

	
	в) увеличению подвижности


2. Заполните  таблицы: проведите сводный анализ стандартных  иммунологических  тестов при первичных иммунодефицитных  состояниях, сделайте  заключение об  их диагностической  значимости.

Таблица 1. Первичные  иммунодефициты,  затрагивающие  преимущественно антителопродукцию
	Первичный иммунодефицит
	Генетический  дефект
	Патогенез
	Лабораторная диагностика

	
	
	
	Уровень сывороточных Ig
	Кол-во циркулирующих В-клеток
	Т- система

	Агаммаглобулинемия,сцепленная с х-хр.
	
	
	
	
	

	Селективный дефицит IgА
	
	
	
	
	

	Селективный  дефицит субклассов IgG
	
	
	
	
	

	Гипер –IgМ-синдром
	
	
	
	
	

	Общий вариабельный иммунодефицит  (ОВИД)
	
	
	
	
	


Вопросы для  обсуждения:

1. Сформулируйте  клинико-анамнестические  признаки, наиболее  характерные  для  гуморального  иммунодефицита.

2. Укажите  методы  оценки  гуморального  звена  иммунной системы и их  диагностическую  значимость.

3. Обоснуйте  способы  коррекции гуморальных  иммунодефицитов.

Таблица 2. Т-клеточные и комбинированные иммунодефициты
	Синдромы
	Генетический дефект
	Патогенез
	Лабораторные данные
	Дефекты развития и функционирования органов и систем

	Т-клеточные:

	Синдром Ди-Джорджи
	
	
	
	

	Синдром Незелофа
	
	
	
	

	Хронический кандидоз кожных и слизистых оболочек
	
	
	
	

	Комбинированные:

	ТКИД: Х-сцепленный
	
	
	
	

	ТКИД: аутосомно-рецессивный
	
	
	
	

	Ретикулярный дисгенез
	
	
	
	

	Дефицит аденозиндезаминазы
	
	
	
	

	Синдром Вискотта-Олдрича
	
	
	
	

	Синдром Луи-Бар
	
	
	
	


Вопросы  для обсуждения:

1. Сформулируйте  наиболее  значимые  диагностические  критерии  иммунодефицитных   синдромов.

2. Обоснуйте  особенности  иммунограммы  при  иммунодефицитных синдромах.

3. Укажите  особенности  клинической  картины, иммунных  нарушений  при  иммунодефицитных  синдромах.

4. Обоснуйте  принципы    лечения и  иммунокоррекции у   больных с иммунной недостаточностью.

Рекомендуемая литература:

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006. – С.134-145. 

2. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - ГЭОТАР-Медиа, 2013. – С.181-208.
3. Аллергология и иммунология: национальное руководство / под ред. Р.М. Хаитова, Н.И. Ильиной. – М.:ГЭОТАР-МЕдиа, 2009. –С.291-383.

4. Лекции.
5. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
6. Электронный ресурс: www.books-up.ru
Тема 10:

ВТОРИЧНЫЕ   ИММУНОДЕФИЦИТЫ.

Цель: изучить типовые формы иммунодефицитных  состояний и  обосновать  методы лабораторной диагностики, лечения и профилактики  вторичных иммунодефицитов.

Учебные задания:

1. Вторичные иммунодефициты. Классификация.

2. Вторичные иммунодефициты:

- вызванные действием радиоактивного облучения и цитостатиками: этиология, патогенез и клинические проявления;

- вызванные дефицитом нутриентов и на фоне хронических заболеваний: этиология, патогенез и клинические проявления;

- вызванные инфекционными агентами: этиология, патогенез и клинические проявления.

3. Синдром  приобретённого  иммунодефицита (СПИД): этиология,  пути  инфицирования, патогенез, клиническая картина. 

4.  Лабораторная диагностика и  принципы  терапии ВИЧ инфекции.

5. Принципы профилактики и лечения вторичных иммунодефицитных состояний.

Практическая работа:
1. Выполните тестовые задания:

	1.
	Развитие вторичной иммунной недостаточности связано с:

	
	а) индивидуальными генетическими особенностями

	
	б) формирование очагов хронических инфекций

	
	в) генетическими дефектами

	2.
	Лекарственные препараты вызывают вторичный иммунодефицит при:

	
	а) аллотрансплантации тканей и органов

	
	б) химиотерапии опухолевых заболеваний

	
	в) иммуностимуляции 

	3.
	Вторичный иммунодефицит может быть:

	
	а) возрастной

	
	б) транзиторный

	
	в) спонтанный

	4.
	Индуцировать развитие вторичного иммунодефицита может:

	
	а) недостаточность питания

	
	б) несбалансированость питания

	
	в) избыточность питания

	5.
	Причиной нарушения иммунитета при СПИДе является: 

	
	а) антиретровирусная терапия

	
	б) истощение Тх-субпопуляции

	
	в) ничего из перечисленного


2. Решите ситуационные задачи:
№.1.У больного К. 35 лет в иммунограмме выявлены следующие изменения:
Таблица. Результаты иммунограммы больного К., 35 лет

	ПОКАЗАТЕЛЬ
	В НОРМЕ
	У ОБСЛЕДУЕМОГО

	СD3+лимфоциты в%
	60-80
	73

	CD4+ лимфоциты в%
	33-50
	40

	CD8+лимфоциты в%
	16-39
	29

	CD16+лимфоциты в%
	3-10
	7

	CD20+лимфоциты в%
	6-23
	21

	Индекс CD4+/CD8+
	1,5-2,0
	1,5

	Фагоцитарная активность %
	50-90
	68

	Фагоцитарное число
	2-9
	5

	IgG, г/л
	0,9-4,5
	6,0

	IgA, г/л
	8-20
	2

	IgM, г/л
	0,6-2,5
	1,8


Вопросы:

1. Какое звено иммунитета нарушено по результатам представленной иммунограммы?

2. Какой иммунологический диагноз Вы поставите больному по  иммунограмме?

№2. Больной М, 53 лет, перенёс операцию по поводу гангренозно-перфоративного аппендицита, диффузного перитонита. Течение послеоперационного периода осложнилось нижнедолевой левосторонней пневмонией. В иммунограмме отмечается лейкоцитоз, лимфопения, снижение показателей CD3+клеток, CD4+клеток, CD8+клеток, снижение ИРИ. 

Вопросы: 
1. Обоснуйте  иммунологическое заключение? Прогноз?
Рекомендуемая литература:

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006. – С.146 -163.
2. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - ГЭОТАР-Медиа, 2013. – С.209-233.
3. Аллергология и иммунология: национальное руководство /под ред. Р. М. Хаитова, Н.И.Ильиной. – М.: ГЭОТАР-МЕдиа, 2009. –С.385-395.

4. Лекции.
5. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
6. Электронный ресурс: www.books-up.ru
Тема 11:

ИММУНОЛОГИЯ ОПУХОЛЕВОГО РОСТА. ИММУНОДИАГНОСТИКА ОПУХОЛЕЙ. МЕХАНИЗМЫ ПРОТИВООПУХОЛЕВОГО ИММУНИТЕТА. ИММУНОПРОЛИФЕРАТИВНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ.

Цель: изучить особенности противоопухолевого иммунитета, механизмы его неэффективности, основные методы иммунодиагностики опухолей причины, а также механизмы развития иммунопролиферативных заболеваний.

Учебное задание:

1. Антигены, ассоциированные с опухолями.

2. Эффекторные механизмы противоопухолевого иммунитета. Роль NK-клеток, цитотоксических Т-лимфоцитов, IFN-γ, ФНО-α в противоопухолевой иммунной защите.

3. Механизмы неэффективности противоопухолевого иммунитета.

4. Основные методы иммунодиагностики опухолей. Методы выявления опухолевых антигенов, опухолеассоциированных антител. 

5. Понятие о иммунопролиферативных заболеваниях и принципы их классификации.

6. Этиология и патогенез иммунопролиферативных заболеваний. Клиническая картина и основные клинические синдромы при иммунопролиферативных заболеваниях. Принципы диагностики иммунопролиферативных процессов.

7. Основные принципы иммунотерапии опухолей.

Практическая работа:

1. Выполните тестовые задания:
	1.
	В противоопухолевом иммунитете участвуют преимущественно:

	
	а) натуральные киллеры и Т-лимфоциты

	
	б) антитела и цитокины

	
	в) комплемент и В-лимфоциты

	2.
	Цитотоксические лимфоциты при контакте с опухолевой клеткой вызывают:

	
	а) некроз

	
	б) апоптоз

	
	в) фагоцитоз

	3.
	Лизис опухолевой клетки может быть вызван взаимодействием:

	
	а) FasL и FasR

	
	б) ФНО и ФНО-рецептора

	
	г) специфического антитела и сывороточного опухолевого маркера

	4.
	На поверхности опухолевых клеток происходит:

	
	а) появление специфических антигенов

	
	б) исчезновение общих антигенов

	
	в) ничего

	5.
	К снижению эффективности противоопухолевого ответа приводит:

	
	а) отсутствие корецепторов на опухолевой клетке

	
	б) секреция специфических белков опухолевой клеткой

	
	в) отмена толерантности к собственным антигенам


2. Заполните таблицы:

Таблица 1. Характеристика опухолевых антигенов
	Группа антигенов
	Характеристика антигенов

	Вирусные
	

	Мутантные
	

	Дифференцировочные
	

	Эмбриональные
	

	Амплифицированные
	


Таблица 2. Методы иммунодиагностики опухолей

	Опухолевые маркеры
	Методы выявления

	Антигены: 

1) …………

2) …………

3) …………
	

	Онковирусы высокого канцерогенного риска:

1) ………

2) ………
	


Таблица 3. Характеристика иммунопролиферативных заболеваний

	Заболевание
	Нормальный клеточный аналог
	Маркеры
	Степень злокачественности

	
	
	
	

	
	
	
	

	
	
	
	


3. Выполните задание:

По предложенным гистограммам определите, из каких клеток иммунной системы произошла опухоль.

Гистограммы, полученные методом проточной цитофлюориметрии, характеризуют содержание исследуемых клеток в субпопуляциях в зависимости от морфологических особенностей клеток (размер, соотношение ядра и цитоплазмы, цитоплазматические включения) и экспрессии ими дифференцировочных маркеров.

Для оценки популяции опухолевых клеток необходимо:

- определить содержание Т-, В-, NK-лимфоцитов по основным дифференцировочным маркерам и соотнести результаты с нормой;

- оценить коэкспресию дифференцировочных маркеров (экспрессию на 2 и более маркеров одной клетке);

- определить клональность популяции клеток по аномальному количеству клеток, экспрессирующих некоторые маркеры.

Рекомендуемая литература:

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006. – С.39-40, 113-114.
2. Патофизиология.  В 3 т.: учеб. для студ. высш. учеб. заведений / под ред. А.И. Воложина, Г.В. Порядина. – 2-е изд. – Т.2. - М.: Изд. центр «Академия», 2007. – С.123-145. Т.3. – С.116 – 121.

3. Ярилин, А.А. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / А.А. Ярилин. - М.: ГОЭТАР – Медиа, 2010. – С. 639 – 645.

4. Лекция.
5. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
6. Электронный ресурс: www.books-up.ru
Тема 12: 

ИТОГОВОЕ ЗАНЯТИЕ №2.

По темам: иммунный статус и методы его оценки, методы иммунодиагностики, первичные иммунодефициты, вторичные иммунодефициты, СПИД, иммунология опухолевого роста и противоопухолевый иммунитет, иммунопролиферативные заболевания.

Вопросы к итоговому занятию: 

1. Иммунный статус, определение. Этапы оценки иммунного статуса. 

2. Тесты первого и второго уровня, их диагностическое значение. 

3. Иммунограмма, компоненты, показатели в норме. Правила интерпретации иммунограмм.

4. Методы оценки клеточного иммунитета, диагностическое значение.

5. Методы оценки гуморального иммунитета, оценка результатов, диагностическое значение.

6. Методы оценки фагоцитарной системы, диагностическое значение.

7. Методы оценки системы комплемента, диагностическое значение.

8. Реакции с участием антигена и антитела (иммунные реакции), их характеристика. Понятие о поликлональных и моноклональных,  конъюгированных (меченых) и неконъюгированных (немеченных) антителах.

9. Классификация методов иммунодиагностики.

10. Реакции преципитации. Варианты. Примеры использования реакций преципитации в лабораторной диагностике.

11. Реакции агглютинации. Классификация. Примеры использования реакций агглютинации в лабораторной диагностике.

12. Твердофазные методы выявления растворимых молекул антигенов или антител (простая радиальная иммунодифузия, иммуноэлектрофорез, Иммуноферментный анализ, радиоиммунный анализ, реакция иммунофлюоресценции, иммунохроматография, иммуноблоттинг), их принцип и примеры использования в лабораторной диагностике.

13. Методы определения клеточных антигенов (реакция иммунного лизиса, иммуноцито-(гисто)-химическое исследование, проточная цитофлюориметрия, иммунофлюоресцентное исследование) и их применение в клинической лабораторной диагностике.

14. Первичные (врожденные) иммунодефициты. Классификация. Генетика иммунодефицитов. 

15. Первичные гуморальные иммунодефициты. Дифференциальная диагностика.

16. Первичные иммунодефициты с дефектами Т-лимфоцитов. Тяжелая  комбинированная  иммунная  недостаточность. Общие  закономерности патологии Т-системы.

17. Дефекты фагоцитоза.  Хроническая гранулематозная болезнь.

18. Дефекты  компонентов  системы  комплемента. Клинические формы.

19. Методы  лабораторной  диагностики иммунодефицитных состояний. Принципы  профилактики и лечения.

20. Вторичные ИД: этиология, патогенез, клинические проявления.

21. Синдром  приобретённого  иммунодефицита (СПИД): этиология,  пути  инфицирования, патогенез. 

22. СПИД. Клиническая картина. Клинические категории.

23.  Лабораторная диагностика и  принципы  терапии ВИЧ инфекции.

24. Принципы профилактики и лечения ИДС.

25. Понятие о иммунопролиферативных заболеваниях. Принципы классификации иммунопролиферативных заболеваний.

26. Этиология иммунопролиферативных заболеваний. Роль вирусной инфекции в развитии  иммунопролиферативных заболеваний. Стадии патогенеза иммунопролиферативных процессов, их характеристика.

27. Антигены, ассоциированные с опухолями. Эффекторные механизмы противоопухолевого иммунитета. Роль NK-клеток, LAK-клеток, цитотоксических Т-лимфоцитов, IFN-γ, ФНО-α в противоопухолевой иммунной защите.

28. Механизмы неэффективности противоопухолевого иммунитета.

29. Основные методы иммунодиагностики опухолей. Методы выявления опухолевых антигенов, опухолеассоциированных антител. Принципы диагностики иммунопролиферативных процессов.

30. Основные принципы иммунотерапии опухолей.

Рекомендуемая литература: 

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006.
2. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - ГЭОТАР-Медиа, 2013.
3. Лекции.
4. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
5. Электронный ресурс: www.books-up.ru
Тема 13:
АЛЛЕРГИЯ. ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ АЛЛЕРГИЧЕСКИХ РЕАКЦИЙ С УЧАСТИЕМ АНТИТЕЛ. ПСЕВДОАЛЛЕРГИИ.

Цель занятия: Изучить причины, механизмы развития и  проявления аллергических реакций с участием антител, механизмы псевдоаллергии.

Учебные задания:

1. Понятие об аллергии и аллергенах. Классификация аллергических реакций.

2. Этиология и патогенез аллергических реакций с участием антител:

                               а) Гиперчувствительность I типа

                               б) Гиперчувствительность II типа

                               в) Гиперчувствительность III типа

3. Клинические варианты аллергических реакций с участием антител.

4. Этиология и патогенез псевдоаллергий.

Практическая работа:
1. Выполните тестовые задания:
	1.
	Ведущее звено в патогенезе при гиперчувствительности I типа:

	
	а) IgE

	
	б) ТК

	
	в) Fc-рецепторы

	2.
	Ведущее звено в патогенезе при гиперчувствительности II типа:

	
	а) Тц

	
	б) IgG

	
	в) комплемент

	3.
	Ведущее звено в патогенезе при гиперчувствительности III типа:

	
	а) нейтрофилы

	
	б) иммуные комплексы

	
	в) комплемент

	4.
	Медиаторы реакций гиперчувствительности:

	
	а) серотонин, гистамин, гепарин

	
	б) ИЛ-3, ФНО-β, ИФН-γ

	
	в) иммунные комплексы, IgG, IgE

	5.
	Псевдоаллергии характеризуются:

	
	а) отсутствием сенсибилизации организма к антигену

	
	б) наличием сенсибилизации организма к антигену

	
	в) высоким уровнем медиаторов воспаления в организме


2. Выполните работу:
Определение неполных антител с применением антиглобулиновой сыворотки (прямая проба Кумбса).
Принцип метода основан на выявлении фиксированных (адсорбированных) на эритроцитах, неполных антител исследуемой крови с помощью антиглобулиновой сыворотки (АГС). АГС получают путем иммунизации кролика сывороткой крови исследуемого животного. Если исследуемое животное сенсибилизировано, в его сыворотке имеются антитела-глобулины, часть из которых адсорбирована на эритроцитах. При смешивании взвеси эритроцитов с адсорбированными на них антителами с АГС происходит агглютинация эритроцитов.

Для пробы Кумбса каплю 5% взвеси эритроцитов исследуемого животного наносят на белую пластинку, рядом - каплю АГС. На другом конце пластинки ставят контрольную пробу - каплю взвеси эритроцитов и каплю изотонического раствора хлорида натрия. Далее капли смешивают, наблюдение ведут в течение 5-7 минут, периодически покачивая пластинку. Наличие агглютинации исследуемых эритроцитов с АГС и отсутствие ее в контроле указывает на сенсибилизацию исследуемого животного (положительная проба Кумбса).

Обсуждение результатов опытов ведут, ответив на следующие вопросы:

1. Какими известными методами можно установить сенсибилизацию организма к аллергенам?

2. К каким из них относится проба Кумбса?

Рекомендуемая литература:

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006. – С.164-197.
2. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - ГЭОТАР-Медиа, 2013. – С.233-243, 245, 271-348.
3. Лекция.
4. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
5. Электронный ресурс: www.books-up.ru
Тема 14:
АЛЛЕРГИЯ. ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ АЛЛЕРГИЧЕСКИХ РЕАКЦИЙ КЛЕТОЧНОГО ТИПА.

ПРИНЦИПЫ ДИАГНОСТИКИ, ЛЕЧЕНИЯ И ПРОФИЛАКТИКИ АЛЛЕРГИЙ.

Цель занятия: Изучить причины, механизмы развития и  проявления аллергических реакций.

Учебные задания:

1. Этиология и патогенез  клеточных  аллергических реакций (гиперчувствительность IV типа). 

2. Клинические варианты аллергических реакций клеточного типа.

3. Принципы диагностики аллергий.

4. Принципы профилактики и лечения аллергических заболеваний.

Практическая работа:

Туберкулиновая проба (проба Манту)


Проба Манту проводится туберкулином— аллергеном микобактерий туберкулеза. Одна доза туберкулина — 2 ТЕ — содержится в 0,1 мл препарата. Проба ставится на внутренней поверхности средней трети предплечья. Кожа обрабатывается 70 % этиловым спиртом. Игла вводится внутрикожно срезом вверх. Как только срез скроется в коже, вводят строго 0,1 мл раствора туберкулина. При правильной технике в месте введения образуется плотный белый инфильтрат. Результаты туберкулиновой пробы оценивают через 72 часа путем измерения прозрачной пластмассовой линейкой поперечного диаметра инфильтрата (папулы). Туберкулиновая реакция считается отрицательной при отсутствии папулы или при ее диаметре не более 1 мм. Папула размером 2—4 мм или только гиперемия расцениваются как сомнительная реакция. Папула диаметром 5 мм и более дает основание оценить реакцию как положительную. У ряда лиц наблюдается повышенная чувствительность к туберкулину, что проявляется развитием папулы диаметром 17 мм и более — для детей и подростков, и 21 мм и более — для взрослых. Такие реакции называются гиперергическими. Кроме них к гиперергичёским реакциям независимо от размера папулы относят реакции, осложненные везикулами, некрозом, лимфангитом и лимфаденитом, а также общим недомоганием.

Вопросы:

1. Оцените (по фотографиям) характер реакции пациента на туберкулин.

2. Объясните механизм формирования инфильтрата (папулы) в месте инъекции туберкулина.

3. Приведите другие примеры подобных реакций, укажите область их применения в медицине.

Рекомендуемая литература:

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006. – С.164-197,199-231.
2. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - ГЭОТАР-Медиа, 2013. – С.233-243, 245, 271-348, 354-388.
3. Лекции.
4. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
5. Электронный ресурс: www.books-up.ru
Тема 15:

АУТОИММУННЫЕ БОЛЕЗНИ.

Цель занятия: изучить этиологию и патогенез аутоиммунных болезней.

Учебные задания:

1. Естественная иммунологическая толерантность. Виды. Механизмы формирования  и нарушения естественной иммунологической толерантности. Способы индукции искусственной иммунологической толерантности.  

2. Понятие об аутоантигенах и аутоиммунных болезнях.

3. Этиология аутоиммунных болезней. Экзогенные и эндогенные факторы, способствующие развитию аутоиммунных болезней.

4. Теории патогенеза аутоиммунных болезней.

5. Классификация аутоиммунных болезней. Системные аутоиммунные болезни. Системная красная волчанка: этиология, патогенез иммунологическая диагностика.

6. Органоспецифические аутоиммунные болезни. Рассеянный склероз. Болезнь Хашимото. Их этиология, патогенез, иммунологическая диагностика.

7. Патогенетические принципы лечения аутоиммунных болезней.

Практическая работа:

1. Выполните тестовые задания:

	1.
	Ауоиммунные заболевания бывают:

	
	а) органоспецифическими

	
	б) рецепторными

	
	в) иммунокомплексными

	2.
	Аутоиммунные заболевания развиваются в результате:

	
	а) антигенной "мимикрии"

	
	б) перекрестного реагирования антигенов

	
	в) формирования толерантности

	3.
	Ведущие звенья в патогенезе аутоиммунных реакций:

	
	а) иммунные комплексы и антитела

	
	б) Тц-клетки и Тх-клетки

	
	в) Натуральные киллеры

	4.
	Аутореактивные Т и В-лимфоциты появляются в результате:

	
	а) нарушения селекции в лимфоидных органах

	
	б) усиления анергии и супрессии

	
	в) отмены периферической толерантности

	5.
	В основе развития системной красной волчанки лежит преимущественно:

	
	а) активация аутореактивных Т-киллеров

	
	б) синтез аутоантител

	
	в) активация макрофагов


2. Заполните таблицы:

Вследствие естественной толерантности формируется запрет на развитие реакций иммунной системы на антигены собственного организма. Однако в организме имеются органы и ткани, антигены которых либо не контактируют с клетками иммунной системы, либо образуются в такой период онтогенеза, когда формирование естественной толерантности уже закончилось. Это так называемые иммунологически-привилегированные («забарьерные») органы. При их повреждении может развиться аутоиммунное заболевание. Перечислите иммунологически-привилегированные органы и примеры аутоиммунных заболеваний, которые могут развиться при травме  данных органов.

Таблица 1. Примеры аутоиммунных заболеваний при повреждении иммунологически-привилегированных органов

	№
	Иммунологически-привилегированный орган
	АУТОИММУННОЕ ЗАБОЛЕВАНИЕ

	1.
	
	

	2.
	
	

	3.
	
	

	4.
	
	


Диагностика аутоиммунных заболеваний основана на выявлении специфических антител и аутореактивных Т-лимфоцитов. Приведите примеры:
Таблица 2. Специфические маркеры аутоиммунных заболеваний

	№
	АУТОИММУННАЯ ПАТОЛОГИЯ
	ИММУНОЛОГИЧЕСКИЙ МАРКЕР

	1.
	
	

	2.
	
	

	3.
	
	

	4.
	
	


Рекомендуемая литература:

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006. – С.199-231.
2. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - ГЭОТАР-Медиа, 2013. – С.354-388.
3. Лекции.
4. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
5. Электронный ресурс: www.books-up.ru
Тема 16:

ПРИНЦИПЫ И МЕТОДЫ ИММУНОПРОФИЛАКТИКИ, ИММУНОТЕРАПИИ И ИММУНОКОРРЕКЦИИ.

Цель: изучить основные показания, требования к проведению, виды иммунотропной терапии, классификации и группы применяемых лекарственных средств.

Учебные задания:

1. Основные показания к проведению иммунокоррекции.

2. Требования к проведению иммунотропной терапии.

3. Виды иммунотропной терапии.

4.  Классификации лекарственных средств, применяемых в иммунотерапии.

5. Позитивная иммунотерапия (иммуномодуляция), группы и патогенетические эффекты лекарственных препаратов:

      - воздействующих на Т-лимфоциты

      - влияющих на В-лимфоциты

      - воздействующих на нейтрофильно-макрофагальное звено

      - влияющих на клеточное взаимодействие

6. Негативная иммунотерапия (иммунодепрессивная), группы применяемых препаратов их патогенетические эффекты.

7. Неспецифическая и специфическая иммунопрофилактика. Вакцины, их классификация. Сыворотки и препараты иммуноглобулинов. Достоинства и недостатки, применение в клинической практике. 
Практическая работа:

1. Решите ситуационные задачи:

Задача №1. 

После проведения 6-ого курса полихимиотерапии у пациента П., 50 лет, с диагнозом: В-крупноклеточная лимфосаркома, со 2 дня перерыва началось постепенное снижение количества лейкоцитов периферической крови. К 5 дню перерыва лейкоциты составили 0,7 х109/л. 

Вопросы:

1. Каков механизм развития нейтропении?

2. Какой препарат из группы иммуностимуляторов можно было назначить пациенту с 1-2 дня перерыва после полихимиотерапии для предупреждения тяжелой нейтропении и снижения риска ожидаемого инфекционного синдрома? 

Задача №2. 

Пациентке К., с диагнозом: системная красная волчанка, назначен интерферонлаген (препарат γ-интерферона).

Вопросы: 

1.  Каков механизм действия препарата при данном заболевании?

2. Какие побочные эффекты следует ожидать на фоне приема данного лекарственного препарата? Как их купировать?

2. Заполните таблицу:

Таблица 1. Иммунотропные препараты

	Группы лекарственных препаратов
	Пример
	Механизмы действия
	Показания
	Побочные эффекты
	Лекарственная форма и режим дозирования

	Иммуностимуляторы
	Т-звена
	
	
	
	
	

	
	В-звена
	
	
	
	
	

	
	Нейтрофильно-макрофагального звена
	
	
	
	
	

	Иммунодепрессанты
	Алкилирующие соединения
	
	
	
	
	

	
	Антиметаболиты
	
	
	
	
	

	
	Кортикостероиды
	
	
	
	
	

	
	Алколоиды
	
	
	
	
	

	
	Антибиотики
	
	
	
	
	

	
	Циклоспорины
	
	
	
	
	

	
	Моноклональные антитела
	
	
	
	
	


Рекомендуемая литература:

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - ГЭОТАР-Медиа, 2013. – С. 389-406.
2. Санникова, А.А. Современные иммунономодуляторы для клинического применения / А.А. Санникова, С.Н. Стяжкина, В.А. Ситников, Е.В. Обухова. - Ижевск, 2004. - 60с.
3. Лекции.
4. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
5. Электронный ресурс: www.books-up.ru
Тема 17:

ИТОГОВОЕ ЗАНЯТИЕ №3.

По темам: Структурно-функциональная организация иммунной системы. Врожденный иммунитет. Клеточные и гуморальные  факторы врожденного иммунитета. Адаптивный иммунитет. Иммунный ответ и  механизмы его регуляции. Эффекторные механизмы иммунитета. Иммунный статус. Методы иммунодиагностики. Иммунодефицитные состояния. Аллергия. Псевдоаллергия. Аутоиммунные заболевания. Иммунопролиферативные заболевания. Иммунопрофилактика, иммунотерапия, иммунокоррекция.

Вопросы к итоговому занятию:

1) Предмет и задачи иммунологии. История развития иммунологии как науки.

2) Понятие об иммунитете. Виды. Особенности врожденного и приобретенного иммунитета.
3) Органы иммунной системы. Принципы классификации. Структурно-функциональные особенности иммунной системы.
4) Антигенпрезентирующие клетки, антигенраспознающие клетки, стромальные клетки, вспомогательные клетки. Общая характеристика.
5) Антигены. Свойства антигенов. Эпитопы. Иммунные комплексы.
6) Главный комплекс гистосовместимости (МНС). Классы МНС. Генетика и функции МНС.

7) Механизмы неспецифической резистентности организма.

8) Фагоциты. Рецепторы фагоцитирующих клеток. Фагоцитоз. Стадии и механизмы. 

9) Взаимосвязь доиммунных и иммунных механизмов защиты организма.

10) Система комплемента. Определение и роль в иммунных процессах.

11) Альтернативный  путь активации системы комплемента.

12) Классический и лектиновый пути активации системы комплемента.

13) Т-клеточный рецептор (T-Cell Receptor, TCR). Структура, функции, роль в иммунных процессах.

14) В-клеточный рецептор (В – Cell Receptor, BCR). Структура, функции, роль в иммунных процессах.

15) Иммуноглобулины. Структура. Функции. Классы иммуноглобулинов. Изотипы, идиотипы, аллотипы антител.

16) Свойства антител. Специфичность. Аффинность антител. Авидность антител.

17) Классы иммуноглобулинов. Функции. Содержание в биологических жидкостях.

18) Моноклональные и поликлональные антитела. Выработка антител в организме при первичном и вторичном иммунном ответе. Промышленное (биотехнологическое) производство антител. Гибридомные технологии.

19) Важнейшие антигенные маркеры различных субпопуляций лимфоцитов и миелоидных клеток. Понятие о CD-номенклатуре антигенов клеток. Значение иммунофенотипирования клеток в медицине.

20) Механизмы регуляции иммунного ответа. Цитокины. Группы цитокинов, функции, роль в иммунных процессах. Теория иммунных сетей.

21) Интерфероны. Функции, роль в иммунных процессах.

22) Молекулы адгезии и хемоаттрактанты. Функции, роль в иммунных процессах.

23) Иммунологическая толерантность. Виды, механизмы, значение.

24) Эффекторные механизмы иммунитета, определение. Антителозависимые эффекторные механизмы иммунитета.

25) Эффекторные механизмы иммунитета, определение. Антителонезависимые эффекторные механизмы иммунитета.

26) Противобактериальный иммунитет. Механизмы.

27) Трансплантационный иммунитет. Механизмы.

28) Противогрибковый иммунитет. Механизмы.

29) Противопаразитарный иммунитет. Механизмы.

30) Противоопухолевый иммунитет. Механизмы.

31) Противовирусный иммунитет. Механизмы.

32) Иммунный статус. Методы исследования иммунного статуса. 

33) Иммунограмма. Тесты 1-го и 2 уровня.

34) Иммунофенотип клеток. Методы иммунофенотипирования клеток. Области применения.

35) Иммунофлуоресцентные методы. (Прямой и  непрямой методы).

36) Иммуноферментные методы иммунофенотипирования клеток.

37) Радиоиммунные методы иммунофенотипирования клеток.

38) Проточная цитофлуориметрия.

39) Реакции агглютинации. Виды. Оценка и интерпретация результатов. Определение групп крови. Другие области применения.

40) Твердофазные методы определения поверхностных антигенов клеток.  Пэннинг. Анализ на биочипах.

41) Реакции иммунного лизиса. Микролимфоцитотоксический тест. Реакция связывания комплемента.

42) Реакция розеткообразования.

43) Реакции преципитации. Виды.

44) Иммуноэлектрофорез. Виды. Применение.

45) Реакция иммунодиффузии (тест Манчини).

46) Иммуноферментный анализ (классический, сэндвич-ИФА, конкурентый). ИФА с C1q.

47) Первичные иммунодефициты.  Этиология.  Классификация. 

48) Первичные иммунодефициты, связанные с патологией неспецифического звена иммунитета. Примеры. Клиническое течение.

49) Первичные иммунодефициты, связанные с патологией В- лимфоцитов.

50) Первичные иммунодефициты, связанные с патологией Т- лимфоцитов. Комбинированные иммунодефициты.

51) Вторичные иммунодефициты. Этиология и механизмы развития вторичных иммунодефицитов. Ведущие клинические проявления. Прогноз.

52) ВИЧ – инфекция. Этиология. Патогенез. Клиническое течение. Пути лечения.

53) Иммунология опухолевого роста.  Иммунодиагностика опухолей. Противоопухолевый иммунитет.

54) Аллергии и псевдоаллергии. Этиология. Механизмы развития. Отличия в патогенезе. 

55) Аллергические реакции 1-го типа. Механизм развития. Заболевания, протекающие преимущественно по этому типу.

56) Аллергические реакции 2-го типа. Механизм развития. Заболевания, протекающие преимущественно по этому типу.

57) Аллергические реакции 3-го типа. Механизм развития. Заболевания, протекающие преимущественно по этому типу.

58) Аллергические реакции 4-го типа. Механизм развития. Заболевания, протекающие преимущественно по этому типу.

59) Аллергические реакции 5-го типа. Механизм развития. Заболевания, протекающие преимущественно по этому типу.

60) Принципы диагностики и лечения аллергических реакций.

61) Аутоиммунные заболевания. Общая характеристика. Этиологические факторы и механизмы развития аутоиммунных заболеваний.

62) Основные принципы диагностики и лечения аутоиммунных заболеваний.

63) Патогенетические механизмы и клиническая картина различных аутоиммунных заболеваний.

64) Иммунопролиферативные заболевания. Классификация.

65) Иммунопролиферативные заболевания. Этиология и патогенез.

66) Общие принципы диагностики иммунопролиферативных заболеваний.

67) Общие принципы лечения иммунопролиферативных заболеваний.

68) Паранеопластические синдромы при иммунопролиферативных заболеваниях. Патогенез. Симптоматическая терапия.

69) Новые направления терапии опухолей лимфатической системы.  Иммунотерапия опухолей.  

70) Трансплантация органов и тканей. Механизмы отторжения трансплантата.

71) Пути преодоления отторжения трансплантата.

72) Трансплантация костного мозга. Виды. Общие принципы проведения. Показания и противопоказания. Осложнения.

73) Иммунотерапия. Основные методы иммуннотерапии. Новые направления иммунотерапии.

74) Основные группы фармакологических препаратов, действующих на иммунную систему.

75) Десенсибилизация. Общие принципы. Показания и противопоказания. Возможные осложнения. Лекарственные препараты (механизм действия).

76) Иммуносупрессивная терапия. Общие принципы. Показания и противопоказания. Возможные осложнения. Лекарственные препараты (механизм действия).

77) Иммуностимуляция. Общие принципы. Показания и противопоказания. Возможные осложнения. Лекарственные препараты (механизм действия).

78) Вакцинация. Общие принципы. Классификация вакцин. Показания и противопоказания. Возможные осложнения.

79) Сыворотки. Общие принципы применения. Показания и противопоказания. Возможные осложнения.
Рекомендуемая литература: 

1. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - М.: ГЭОТАР-Медиа, 2006. 
2. Хаитов, Р.М. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / Р.М. Хаитов. - ГЭОТАР-Медиа, 2013.
3. Ярилин, А.А. Иммунология: учебник для студентов медицинских вузов / А.А. Ярилин. - М.: ГОЭТАР-Медиа, 2010.

4. Лекции.
5. Электронный ресурс: www.studmedlib.ru
6. Электронный ресурс: www.books-up.ru
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