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Immunodiagnostic cellulaire
Cellules tueuses naturelles

( cellules NK)

Cytotoxicité et activation par des modulateurs

Avec les lymphocytes T et B, les cellules
tueuses naturelles constituent la troisieme
population de lymphocytes dans le sang.
Leur principale fonction dans le cadre de
la défense immunitaire cellulaire est la de-
struction des cellules infectées par des
virus ou des cellules dégénérées d'une tu-
meur. Premiére ligne de défense: & Ia
différence des lymphocytes cytotoxiques
CDS, elles ne sont pas soumises a la res-
triction au CMH, c'est-a-dire qu'elles dé-
veloppent une défense non spécifique,
rapide et naturelle contre les cellules mo-
difiées de I'organisme indépendamment du
«soi immunologique». Les cellules NK sont
a méme d'attaquer les cellules tumorales et
les cellules infectées par des virus de ma-
niere tres efficace, en particulier si elles sont
préactivées par des cytokines des cellules
T auxiliaires et des macrophages de l'or-
ganisme (cellules tueuses activées par la
lymphokine [LAK]). Linterleukine-2 joue un
role particulierement essentiel dans ce mé-
canisme.

Comment les cellules NK tuent-elles
leurs cellules cibles ?

Les cellules NK se lient a des cellules tu-
morales ou infectées par un virus grace aux
nombreuses molécules d'adhésion pésen-
tées aleur surface. Le déclenchementdela
mort cellulaire (apoptose) s'effectue apres
I'identification de la cellule cible sur sa sur-
face: les granules des cellules NK libérent
des perforines, qui induisent la perforation
de la paroi cellulaire de la cellule cible. Ca
permet la pénétration de granzyme dans la
cellule cible, laguelle déclenche I'apoptose,
par dégradation de I'ADN p.e.
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Quand peuvent apparaitre des

dysfonctionnements des cellules NK ?
Les immunodéficiences congénitales des
cellules NK sont tres rares. Les déficits
fonctionnels secondaires des cellules NK
en cas de maladies tumorales ou d'infec-
tions chroniques et d'inflammations sont
d’'une plus grande importance. Ceux-Ci
sont renforcés par les traitements lourds,
mais nécessaires, tels que la radiothérapie,
la chimiothérapie ou encore les traitements
antibiotiques de longue durée. L'améliorati-
on de la cytotoxicité des cellules NK par un
traitement immunostimulant constitue une
étape majeure de limmunorestauration.
L'affaiblissement de la fonction des cellules
NK peut également étre une cause d'infec-
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tions virales chronigues. Les réactivations
d’infections virales latentes (cytomeégalovi-
rus, virus d'Epstein-Barr et autres virus de
I'herpés) peuvent notamment &tre citées a
titre d’'exemple.

Comment analyser la fonction des
cellules NK?

L'identification isolée du nombre de cellules
NK dans le sang périphérique par phéno-
typage fournit les premieres informations;
elle est importante, mais non suffisante. La
fonction de cette barriere défensive majeu-
re est déterminante. Lanalyse de la fonction
des cellules NK est habituellement réalisée
avec le test de cytotoxicité des cellules NK.
Ce test consiste a incuber des cellules ci-
bles marquées dans un rapport déterminé
avec des leucocytes (cellules effectrices).
Aprés quelgues heures, la proportion de
cellules cibles détruites est déterminée.

lonomycine
43

5 cellule -

‘_ NK ' ° o O o o
" o, o
f e © o ° o

CD 107a

Une méthode alternative standardisée
a été établie. Elle mesure la capacité de
dégranulation des cellules tueuses, c'est-
a-dire la premiére étape de la lyse a média-
tion cellulaire. La cytotoxicité des cellules
tueuses apres stimulation est directement
proportionnelle a I'expression de I'antigéne
de surface CD1074a, dont I'augmentation est
mesurée." Les avantages de cette identifi-
cation sont sa reproductibilité plus élevee
et I'indépendance vis-a-vis des cellules ci-
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bles. En outre, dans ce test, seules les cel-
lules NK CD56 + CD3-sont considérées, au
contraire d’un test classique qui impligue la
prise en compte de tous les leucocytes et
il N'est pas nécessaire de savoir combien
de cellules tueuses ont été utilisées dans
l'absolu pour le test.

Le test de modulation de ’activité
des cellules NK permet de prédire
Pefficacité des préparations médica-
menteuses immunitaires.

Les cellules NK peuvent étre activées de
maniere plus ou moins efficace avec des
immunostimulants. Grace au test de mo-
dulation de I'activité des cellules NK, il est
possible de déterminer I'aptitude de pré-
parations meédicamenteuses a activer les
cellules NK chez le patient concerné avant
leur utilisation. Lactivation immunitaire des
cellules NK est détectée par l'expression
des CDB69 a leur surface. L'évaluation s’ap-
puie sur 'augmentation de I'expression des
CD69 avec l'ajout de la préparation médi-
camenteuse par comparaison a un échan-
tillon de culture non co-stimulé des cellu-
les NK du patient (= activation de base).
Pour le contrdle de la stimulation, un autre
échantillon est stimulé avec des proleuk-
ines (preparation medicamenteuse a base
d’IL2), qui doivent agir sur les cellules tueu-
Ses jeunes et intactes.
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Immunomodulateurs disponibles:

9718 PROLEUKIN Interleukine 2

9681 ABIETIS Helixor A = extrait de gui de sapin

9682 AMYGDALIN Extrait laétrile (« Vitamine B1») d'amande ou de noyau d'abricot
9711 ARGININ Acide aminé

9716 BIOBRAN Arabinoxylane de son de riz

9712 ECHINACIN

Extrait d'échinacees

0216 IMMUNOMAX

Peptidoglycane, de germes de la pomme de terre

9686 ISCADORM

Extrait de gui de pommier (pomme = malus)

9697 ISCADORP Extrait de gui de pin (anthroposophique)
9687 ISCADOR QU Extrait de gui de chéne (quercus)

9717 KIIUN Mélange d'acides aminés KIMUN

9691 QUERCUS Extrait de gui de chéne (quercus)

9719 SELEN Meétal (oligo-élément)

9707 THYMORELL Extrait de thymus

9715 VITAMINE C Vitamine
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D'autres immunomodulateurs sont prévus; veillez-vous renseigner au préalable et le joindre a

votre courrier le cas échéant.
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