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Zwigzek chemiczny, ktéry ulega przemianie w wyniku reakcji chemiczne;j.
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Zwigzek chemiczny, ktéry ulega przemianie w wyniku reakcji chemiczne;j.

Antygen

Ciato obce lub czesciej substancja biatkowa wywotujgca produkcje przeciwciat w
organizmie.
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Zwigzek chemiczny, ktéry ulega przemianie w wyniku reakcji chemiczne;j.

Antygen

Ciato obce lub czesciej substancja biatkowa wywotujgca produkcje przeciwciat w
organizmie.

Przeciwciato, immunoglobulina

Biatka wydzielane przez komérki plazmatyczne (czyli pobudzone limfocyty B) w
przebiegu odpowiedzi immunologicznej, ktére maja zdolnoé¢ do swoistego
rozpoznawania antygendw.
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Rola i dziatanie systemu immunologicznego.

Wieksza cze$¢ komérek odpornosciowych powstaje z jednego substratu, ktéry jest
produkowany w szpiku kostnym. Po opuszczeniu szpiku, powstaty substrat
przeksztatca si¢ w komorki spetniajace rézne funkcje.
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Rola i dziatanie systemu immunologicznego.

Wieksza cze$¢ komérek odpornosciowych powstaje z jednego substratu, ktéry jest
produkowany w szpiku kostnym. Po opuszczeniu szpiku, powstaty substrat
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Rola i dziatanie systemu immunologicznego.

Wieksza cze$¢ komérek odpornosciowych powstaje z jednego substratu, ktéry jest
produkowany w szpiku kostnym. Po opuszczeniu szpiku, powstaty substrat
przeksztatca si¢ w komorki spetniajace rézne funkcje.

KOMORKI:

Q B - limfocyty (tworza komérki plazmatyczne, ktére produkuja przeciwciata)
Q T - limfocyty
o T. - limfocyty efektywne (neutralizujg i rozktadaja antygeny)

o T, - limfocyty pomocnicze (rozpoznaja antygen)
o T - supresory (reguluja proces immunologiczny)
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Rodzaje antygenéw obecnych w organizmie:

Q Antygen swobodny (krazy we krwi)
Q Antygen zwigzany (atakuje komérki organizmu)

Karolina Szymaniuk () Model Marczuka przebiegu infekcji. 27 maja 2013 4 /17



Rodzaje antygenéw obecnych w organizmie:

@ Antygen swobodny (krazy we krwi)
Q Antygen zwiazany (atakuje komérki organizmu)
Typy przebiegu infekgcji:
forma subkliniczna - antygen jest znany (np. ospa, odra)
forma ostra - antygen jest nieznany i szybko sie rozmnaza

forma chroniczna - bakterie caty czas s3 w organizmie
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Konstrukcja modelu odpowiedzi odpornosciowe]

Zmienne:
o V(t) - gestos¢ antygenu w chwili t (stezenie antygenu aktywnego)

o F(t) - gestos¢ przeciwciat w chwili t (przeciwciata to tutaj tez T-limfocyty,
ktére zwalczaja dany antygen)

o C(t) - gestos¢ komoérek plazmatycznych (stezenie komérek produkujacych
przeciwciata)

o C* - staty fizjologiczny poziom przeciwciat

o m(t) - charakterystyka porazenia zainfekowanego organu

Karolina Szymaniuk () Model Marczuka przebiegu infekcji. 27 maja 2013 5/17



Jak liczy¢ porazenie zarazonego organu?
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Jak liczy¢ porazenie zarazonego organu?

Niech:

M - charakterystyka zdrowego organu (masa lub powierzchnia)
My (t) - charakterystyka zdrowej czesci tego organu w chwili t

Ml(t)
t)y=1-—
m(t) M
Zatem m(t) oznacza udziat czesci zainfekowanej w catosci organizmu.

m(t) € [0,1]
m =0 = organizm jest catkowicie zdrowy
m =1 = organizm jest catkowicie zniszczony
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Dynamika antygenu

Antygen rozmnaza sie proporcjonalnie do swej liczebnosci i ginie w reakcji z
przeciwciatami, a zatem proporcjonalnie do iloczynu V(t)F(t). Komérki
plazmatyczne s3 produkowane po wtargnieciu antygenu do organizmu i utworzeniu
tzw. komplekséw VT. Stworzenie ich jest sygnatem do produkcji komérek
plazmatycznych, co odbywa sie z pewnym opdZnieniem potrzebnym na powstanie
tych wigzan. Faza ta nazywa sie rozpoznaniem antygenu. Produkcja komdrek
plazmatycznych jest w sposéb automatyczny wyréwnywana do poziomu
normalnego dla danego organizmu, zwanego poziomem fizjologicznym i
oznaczanego C*.

Réwnanie opisujace procesy:

C(t) = a(m)V(t = 7)F(t —7) — pe(C(t) — Cx)

Funkcja &(m) opisuje zmniejszenie produkcji komérek plazmatycznych
spowodowane postepujacym porazeniem zainfekowanego organu.

£0)=1 £(1)=0
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Stezenie przeciwciat zalezy od stezenia komérek plazmatycznych, przez ktére s3
produkowane. Przeciwciata ulegaja procesowi naturalnego rozpadu lub s3
niszczone w reakcji z antygenami.

Zatem mamy réwnanie:

F(t) = pC(t) = (ur +myV(£))F(t)

Porazenie zwieksza sie wraz ze wzrostem stezenia antygenu i maleje dzieki
naturalnym zdolnosciom regeneracyjnym.
Zatem:

m(t) <1
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Uktad réwnan:

/(t) = (B —vF(1)V(t)

(m)V(t —71)F(t — 1) — pc(C(t) — Cx)
(t) — (ur +my V() F(t)
m(t):ch() fimm(t)

gdzie:

0B - wspotczynnik reprodukcji antygenu

~ - wspdtczynnik wyrazajacy prawdopodobienstwo zwigzania antygenu z
przeciwciatem i site ich reakcji

a - wspotczynnik opisujacy efektywnosé odpowiedzi odpornosciowe;j

7 - $rednie opdznienie procesu produkcji komérek plazmatycznych w stosunkun
do powstania wigzan antygen-przeciwciato i komplekséw VT

Le - wspbtczynnik $miertelnodci komérek plazmatycznych

p - wspbtczynnik produkcji przeciwciat (liczba przeciwciat produkowanych przez
jedna komérke plazmatyczna)

7 - liczba przeciwciat potrzebna do zwigzania jednego antygenu

e - wspbtczynnik rozpadu przeciwciat

o - wspdtczynnik wyrazajacy site porazenia organu przez antygen

m - Wspotczynnik odnawiania sie organu
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Warunek poczatkowy odpowiada sytuacji zdrowego organizmu zarazonego w
chwili tg = 0 pewna dawka antygenu.

Podstawowe wtasnosci uktadu: rozwigzania istnieja, s3 jednoznaczne i
nieujemne dla nieujemnego warunku poczatkowego.

W celu uproszczenia obliczen zatoze, ze porazenie zainfekowanego organu jest
niewielkie, czyli £(m) = 1. Zatem trzy pierwsze réwnania uktadu s3 niezalezne i
mozna je zredukowa¢ do postaci:

V(t) = (8 —vF(t) V(1)
C(t) = ag(m)V(t = 7)F(t — 7) — pc(C(t) — Cx)
F(t) = pC(t) — (ur +my V(1)) F(t)
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Badanie podstawowych wtasnosci uktadu

Lemat 1: Dla dowolnego nieujemnego warunku poczatkowego Vo(t) , Go(t) ,
Fo(t) >0 dla

te[-70]

rozwigzania ukfadu istniejg dla dowolnego t > 0, s3 nieujemne i jednoznaczne.
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Badanie podstawowych wtasnosci uktadu

Lemat 1: Dla dowolnego nieujemnego warunku poczatkowego Vo(t) , Go(t) ,
Fo(t) >0 dla
te[-7,0]

rozwigzania ukfadu istniejg dla dowolnego t > 0, s3 nieujemne i jednoznaczne.
Dowdd:
Pokazemy najpierw, ze rozwiazanie to jest nieujemne:
V(1) = (8 —vF(D) V(1)
v

Y =fF = |n|%|: /0 (BryF(s))ds = V(1) = Voexp(t— /0 F(s)ds)

gdzie:. Vo= Vo(0) . Wiec V() >0dla Vo> 0.
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Pokaze teraz, ze rozwigzania istnieja dla wszystkich t > 0 .
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Pokaze teraz, ze rozwigzania istnieja dla wszystkich t > 0 .
Dla pierwszej zmiennej mamy

V<AV = V(t)< Vet

Wobec tego dla dowolnego skonczonego t* > 0 zmienna V jest ograniczona.
Stad:

{ E(t) < aVo(0)ePt F(t — ) — pe(C — C¥)
F(t) < pC(t)

Z ograniczonosci C(t) i V/(t) wynika ograniczono$¢ F(t) i m(t) . W taki sam
sposob pokazuje sie jednoznacznos¢ i nieujemnos$¢ rozwigzan petnego uktadu.
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Szukamy teraz rozwigzan stacjonarnych X = (V, C, F) , czyli rozwigzah uktadu:
0=(8—~F)V _
0= al/ F—puc(C :C_*)
=pC — (ur +myV)F
Ukfad ten ma rozwiazanie opisujace stan zdrowia, czyli V =01i C = C* . Wtedy:
F=Lcr=F
Hf

( F* - poziom fizjologiczny przeciwciat)
A wiec zawsze istnieje rozwigzanie stacjonarne: A = (0, C*, F*).
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Dla drugiego rozwiazania stacjonarnego: Jesli V # 0, to z pierwszego réwnania
uktadu mamy:

F-0
v
Wstawiamy do | i Il réwnania i otrzymujemy:

v HelueB=1pC) = apeB—my’pcCt
Blap —mype) Y(ap —mype)
Rozwiazanie stacjonarne B odpowiada chorobie chronicznej organizmu.
Wynika, ze jesli rozwigzanie stacjonarme B istnieje to s spetnione nieréwnosci:

ap > nypc B> ~F*
lub:

ap < nype B <~F*
Oznacza to, ze choroba chroniczna moze wystapi¢ tylko wtedy, gdy organizm jest
silny (duze wspoétczynniki «v i p ), ale jednoczesnie antygen wykazuje wysoki
wspdtczynnik reprodukcji w stosunku do poziomu fizjologicznego przeciwciat lub
odwrotnie: organizm jest staby i antygen mato aktywny.
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Dla drugiego rozwiazania stacjonarnego: Jesli V # 0, to z pierwszego réwnania
uktadu mamy:

F-0
v
Wstawiamy do | i Il réwnania i otrzymujemy:

v HelueB=1pC) = apeB—my’pcCt
Blap —mype) Y(ap —mype)
Rozwiazanie stacjonarne B odpowiada chorobie chronicznej organizmu.
Wynika, ze jesli rozwigzanie stacjonarme B istnieje to s spetnione nieréwnosci:

ap > nypc B> ~F*
lub:

ap < nype B <~F*
Oznacza to, ze choroba chroniczna moze wystapi¢ tylko wtedy, gdy organizm jest
silny (duze wspoétczynniki «v i p ), ale jednoczesnie antygen wykazuje wysoki
wspdtczynnik reprodukcji w stosunku do poziomu fizjologicznego przeciwciat lub
odwrotnie: organizm jest staby i antygen mato aktywny.
Podsumowujac: Korzystna jest stabilno$¢ rozwigzania A - wieksze szanse na
wyzdrowienie.



Szczegdlne przypadki dziatania systemu immunologicznego

dla standardowego warunku poczatkowego

o organizm nieodporny - brak produkcji przeciwciat
. H oV —
F(t)=0i st‘qd V(t) = VoePt m(t) = ;ﬁﬁ(.eﬁt —e """t) o
Oznacza to, ze w skoficzonym czasie nastepuje catkowite porazenie
zainfekowanego organu i efekt letalny.
o organizm bardzo odporny (5 << vFx)
B~ 0istad V(t) =~ Voe 7F*t Rozwiazanie zawsze zbiega do rozwiazania
stacjonarnego A.
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Zachowania rozwigzan w zaleznosci od réznych

parametréw modelu.

o W przypadku organizmu odpornego i duzego poziomu fizjologicznego
przeciwciat, antygen jest eliminowany z organizmu.

o W przypadku organizmu odpornego i matego poziomu przeciwciat mamy do
czynienia z choroba chroniczna. (Ciekawym efektem, jaki uzyskuje sie w
symulacjach komputerowych jest mozliwo$¢ wyzdrowienia z choroby
chronicznej poprzez zwiekszenie dawki antygenu.)

o W przypadku zwiekszania sie wspotczynnika reprodukeji (3, przebieg reakgji
jest bardziej intensywny i organizm szybciej zdrowieje. (/3 nie moze by¢ zbyt
duza, nie moze przekroczyé vF* )

o W przypadku immunodeficytu i maksymalnego stezenia antygenu w
organizmie nastepuje efekt letalny, czyli $mieré organizmu.
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Zachowania rozwigzan w zaleznosci od réznych

parametréw modelu.

o W przypadku organizmu odpornego i duzego poziomu fizjologicznego
przeciwciat, antygen jest eliminowany z organizmu.

o W przypadku organizmu odpornego i matego poziomu przeciwciat mamy do
czynienia z choroba chroniczna. (Ciekawym efektem, jaki uzyskuje sie w
symulacjach komputerowych jest mozliwo$¢ wyzdrowienia z choroby
chronicznej poprzez zwiekszenie dawki antygenu.)

o W przypadku zwiekszania sie wspdtczynnika reprodukcji 3, przebieg reakcji
jest bardziej intensywny i organizm szybciej zdrowieje. (/3 nie moze by¢ zbyt
duza, nie moze przekroczyé vF* )

o W przypadku immunodeficytu i maksymalnego stezenia antygenu w
organizmie nastepuje efekt letalny, czyli Smier¢ organizmu.

Model Marczuka nie uwzglednia wielu efektéw, np. efektu pamieci
immunologicznej lub zmian poziomu fizjologicznego przeciwciat po przejsciu
infekgji.
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Dziekuje za uwage.
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