Adjuvantit

ermi adjuvantti tulee latinankielen "avustajaa"”

T tarkoittavasta sanasta ja tarkoittaa mita tahansa
ainetta, joka voimistaa rokotteen tehoa.
Kasitteen isdana pidetaan ranskalais-
ta Gaston Ramonia, joka lisasi
1920-luvulla rokotteiden se-
kaan muun muassa tapio-
kaa, kaoliinia, alumiinisuo-
loja ja jopa leivdanmuruja.
Hén havaitsi, etta antigeenin
annosteleminen yhdessa tiet-
tyjen yhdisteiden kanssa johti
paljon voimakkaampaan immuno-
logiseen reaktioon kuin antigeeni yk-
sinaan. Adjuvantit ovat talla hetkella kiih-
kean tutkimuksen kohteena monesta eri syysta.

Ensinnédkin tdhan asti ainoat rokotteissa kaytetyt ad -
juvantit ovat alumiinisuoloja, jotka ovat kaukana ihanteel-
lisesta adjuvantista. Ne eivat reagoi kaikkien antigeenien
kanssa ja ovat tehottomia monia mikrobeja vastaan.

Moderni rokote on
rdaataloidyn antigeenin ja
tarkasti toimivan adjuvantin
nerokas yhdistelma.
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Toiseksi adjuvantin ja antigeenin sopivilla yhdistelmil-
1a on mahdollista tuottaa entistd tdsmallisemmin suun-
nattuja immunologisia reaktioita. Nain
rokotteiden kayttétarkoitusta voi-

taisiin laajentaa tartuntatautien
ehkaisystd muun muassa syévan
ja autoimmuunitautien hoitoon.
Kolmanneksi adjuvantit voivat
ratkaista rokotetuotannon ongelmia.
Monista rokotteista vallitsee krooni-
nen pula, koska antigeenin tuottami-
nen on hidasta tai kallista tai sita tarvitaan
epatavallisen paljon. Koska adjuvantit te-
hostavat antigeenin vaikutusta, niitd kayttamal-
1 itse antigeenia tarvitaan rokotteessa huomatta-
vasti vdhemman. Antigeenin ja adjuvantin suhde ha-
luttuun immunivasteeseen nahden on erityislaatuinen.
Antigeeni maaraa immuunivasteen spesifisyyden, mutta
se ei toimi kunnolla ilman adjuvanttia. Adjuvantti maaraa

immunivasteen tyypin ja sen voimakkuuden.
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Miksi adjuvantit ovat tarpeellisia?

Immuunijarjestelmdamme solut reagoivat mikrobien pintamolekyyleihin, eli antigeeneihin.
Bakteereilla ndmé antigeenit muodostuvat yleenséa polysakkarideista ja viruksilla
tietyista pintaproteiineista. Inmunologisen reaktion voimakkuus riippuu siita, milla
tavalla antigeenit ja immuunijérjestelmén solut esitellaén toisilleen.

Ensimmaisen sukupolven rokotteissa ei tarvita adjuvantteja.

Ne sisaltavat kokonaisia elavia tai kuolleita mikrobeita, joiden
pinnassa on kaikki luonnolliset antigeenit. Ne aiheuttavat hyvin
voimakkaan immunologisen reaktion ja yleensa yksi annos riittaa
elinikaiseen immuniteettiin. Kokosolunrakenteisista bakteeri-
rokotteista on kuitenkin pitkalti luovuttu, silld ne aiheuttavat
voimakkaita allergisia reaktioita ja sivuoireita.
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kymmenia sukupolvia kemikaalikasittelylla rokotteeseen
perakkain
Toisen ja kolmannen sukupolven rokotteet
eivat sisalla kokonaisia mikrobeita, vaan mikrobin pinnasta
eristettyja antigeeneja. Pelkka puhdistettu antigeeni ei kuitenkaan
riitd aiheuttamaan niin voimakasta immunologista reaktiota, etta
se johtaisi pitkakestoiseen immuniteettiin. Siksi kaikki toisen ja
kolmannen sukupolven rokotteet tarvitsevat adjuvantin.
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antigeenia koodaava samalla mikrobin puhdistus lievat sivu-
geeni antigeenia vaikutukset
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Miten immuniteetti

syntyy?

Ihmisen vastustuskyky erilaisia mikrobeja
vastaan muodostuu kahdesta itsendisesta jar-
jestelmasta: luontaisesta immuniteetista ja
hankitusta immuniteetista. Luontainen immu-
niteetti on kehon ensimmainen puolustuslinja
mikrobeja vastaan. Se on periaatteessa aina
valmiustilassa ja hyokkaa valikoimatta kaikkien
“tunkeilijoiden” kimppuun. Jos mikrobit onnis-
tuvat ldpdisemaan taman linjan, niiden vastassa
on hankitun immuniteetin puolustusmuuri. Se
on suunnattu aina tietyn mikrobin aiheuttamaa
infektiota vastaan ja se “halytetaan” apuun.

Vasta hankittuun immuniteettiin kuuluvien
muistisolujen aktivoituminen johtaa pysyvan
immuniteetin kehittymiseen. Onnistunut rokotus
on siis suoraan riippuvainen muistisolujen akti-
voitumisesta. Jos immunologinen reaktio on niin
voimakas, ettd muistisoluja kehittyy riittavasti,
suoja taudinaiheuttajaa vastaan on elinikainen.
Heikossa immunologisessa reaktiossa muistisolu-
jen maara jaa riittdmattomaksi ja immuniteetti
vajavaiseksi.
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Antigeeni joutuu e

kosketuksiin luontaisen
immuunijarjestelman
valkosolujen kanssa.
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B- ja T-

/ antigeeni

| solukalvo

dendriittisolu

Antigeeni sitoutuu kypsy-
mattomien dendriittisolujen
Tir-reseptoriin. Dendriitti-
solut vievat antigeenin
imusolmukkeisiin.

Dendriittisolu

esittelee antigeenin
hankitun immuniteetin
T-soluille.
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varvaa lisaa
valkosoluja

sadtelee reaktion

voimakkuutta
Sytotoksinen

T-solu tappaa
taudin aiheuttajan

T-solut erilaistuvat oot
Th-soluiksi, sytotoksiksi
T-soluiksi ja T-solujen
saatelysoluiksi ja alkavat
taistella infektiota vas-

taan. Aktivoituneet

T-solut joutuvat koske-

tuksiin B-solujen kanssa.

muistisolut

itukeskv®

B-solut aktivoituvat ja
erilaistuvat plasmaso-
luiksi, jotka tuottavat
vasta-aineita. Taman
jalkeen dendriittisolun
ympaérille muodostuu
itukeskus, jossa kehitty-
vat B- ja T-muistisolut.

e Immuniteetti

muodostuu
vasta, kun
B- ja T-muis-
tisolut ovat
kehittyneet.
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Miten adjuvantit toimivat?

Adjuvanttien toiminta perustuu luontaisen ja hankitun
immuniteetin vuorovaikutukseen. Mita intensiivisemmin
luontaisen immuniteetin solut reagoivat antigeeniin, sita
voimakkaammin viesti kulkeutuu hankitun immunitee-
tin soluille. Voimakas reaktio hankitun immuniteetin
sisalla taas johtaa runsaaseen B- ja T-muistisolujen tuo-
tantoon ja sita kautta pitkaaikaiseen immuniteettiin.

e Pitkitys

Emulsiopohjaiset adjuvantit hidastavat antigeenin
vapautumista, mika pitkittaa luontaisen immuniteetin
solujen altistumista antigeenille. Tama pitkittyminen
voi tapahtua pistokohdassa tai suoraan itukeskuksessa.

adjuvantti

solukalvo

Tir-resep

aktivaatio aktivaatio

Adjuvantit tehostavat immunologista reaktiota
tuomalla luontaisen immuniteetin solut ja antigeenin
ldheisempaan kontaktiin toistensa kanssa. Nykyaan
tunnetaan ainakin kolme strategiaa, jolla adjuvantit
vaikuttavat immuunireaktion voimakkuuteen. Eri
adjuvantit toimivat eri tavoilla ja yksi adjuvantti voi
vaikuttaa useammalla kuin yhdella tavalla.

0 Arsytys

Mineraalipohjaiset adjuvantit aiheuttavat pisto-
kohtaan pitkakestoista arsytysta. Tama houkuttelee
paikalle tavallista enemman luontaisen immuniteetin
valkosoluja, jotka vievat viestin hankitun immuniteetin
soluille.
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e Yleisreaktio
Joidenkin bakteerien pintarakenteet tai rakenne-
komponentit aiheuttavat luontaisen immuniteetin
soluissa voimakkaan reaktion. Kun niita kaytetaan
adjuvantteina yhdessa virusten antigeenien kanssa,
antigeenit maaraavat immunologisen reaktion
spesifisyyden ja adjuvantti reaktiotyypin ja reaktion

voimakkuuden.




