Dogal bagisiklik




"
Dogal bagisiklik

& Bu savunma mekanizmalari,

» mikroorganizmalari taniyip onlari yikima ugratmak
icin dogal olarak organizmada hazir
bulunduklarindan, dogal diren¢ ya da dogal
bagisiklik adi verilmektedir
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Dogal bagisiklik

@ Dogal bagisikligin tum yapitaslarinin ortak ozelligi,
mikroorganizmalari taniyarak cevap vermelerine karsin,
mikroorganizma digindaki maddelere kargi reaksiyon
olusturmamalaridir

@ Efeksiyon etkenlerinin disinda mikroorganizmalarin
zararli etkisine maruz kalmis konak hucreleri de dogal
direng tarafindan taninirlar



" J
Dogal bagisikligin mikroorganizmalari
tanimasi

@ Dogal bagisikligin ozgullugu, edinsel bagisikligin
yabanciyi tanima araci olan lenfositlerin 6zgullugunden
farklidir
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Dogal bagisikligin yapi taslar

@ Dogal bagisiklik,

> enfeksiyonlara karsi bir engel olusturan epitel
tabakasi,

> dokularda ve dolasimda bulunan hucreler ve
> bir dizi plazma proteinlerinden olusur
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Epitel tabakasi

@ Genel anlamiyla, mikroorganizmalarin vucuda ortak giris
kapilarini olusturan deri, sindirim ve solunum sistemler,
enfeksiyonlara karsi fiziksel ve kimyasal engeli olusturan
epitel tabakasi ile ortuludur



"
Epitel tabakasi

@ Dis ortamda bulunan mikroorganizmalar vucuda; fiziksel
temas, solunum ya da beslenme sirasinda girerler

@ Her Ug bolge, fiziksel olarak mikroorganizmalarin girigine
engel olmaya calisan epitel tabakas ile értiiliidir

@ Ayrica epitel hucreleri bakterileri oldurme ozelligine sahip
peptid yapisinda antibiyotikler uretirler



"
Epitel tabakasi

@ Bunun disinda epitel tabakasinda, intraepitelyal
lenfositler seklinde isimlendirilen ve ancak kisitl antijen
reseptorlerine sahip T hucreleri bulunur
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Fagositik hucreler: Notrofiller ve
Monosit Makrofajlar

@ Dolasimdaki fagositik hucrelerden notrofiller ve
monositler, enfeksiyon bolgesine giderek orada
mikroorganizmalari tanir ve iglerine alarak hucre igi
yikimi isini gerceklestirirler



"
Fagositik hucreler: Notrofiller ve
Monosit Makrofajlar

@ Notrofiller (Polimorf niveli I6kositler, PNL) mm? de 4000
lle 10.000 sayisi ile, kanda en yogun bulunan hucrelerdir



"
Fagositik hucreler: Notrofiller ve
Monosit Makrofajlar

Enfeksiyon esnasinda kemik iliginde notrofil uretimi artar
ve kandaki sayilari mm?3 de 20.000’e ulasir

Notrofil sentezi, enfeksiyona yanit olarak bircok hucre
tura tarafindan uretilen; kemik iliginde notrofil oncullerinin
cogalma ve olgunlagmalarinda rol oynayan ve koloni
stimule eden faktorler olarak isimlendirilen sitokinlerce
uyarilir

Notrofiller, bakteri ve mantar enfeksiyonlari basta olmak
Uzere, bircok enfeksiyona karsi yanitta rol oynayan en
onemli hucrelerdir
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Fagositik hucreler: Notrofiller ve
Monosit Makrofajlar

@ Dolasimdaki mikroorganizmalarin yani sira, damar
disindaki enfeksiyon odagina dogru suratle hareket
ederek orada bulunan mikroorganizmalari sindirirler ve

birkac saat icinde olurler



"
Fagositik hucreler: Notrofiller ve
Monosit Makrofajlar

@ Notrofillere oranla daha az sayida bulunan monositlerin
kandaki konsantrasyonu, mm? de 500 ile 1000
arasindadir
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Fagositik hucreler: Notrofiller ve
Monosit Makrofajlar

@ Bu hucreler de dolasimdaki ve dokulardaki
mikroorganizmalara karsi etkilidirler

@ Notrofillerden farkl olarak
» damar disi dokularda daha uzun sure yasarlar ve

> dokularda yerlesen monositler faklilasarak makrofajlar
adini alirlar
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Dogal oldurucu hucreler (Natural Killer-
NK)

@ NK hucreleri, hucre i¢i mikroorganizmalara karsi,
> enfekte hucreleri oldurerek ve

> makrofajlari aktive eden sitokini, IFN-y’yI salgilayarak
mucadele veren 0zel bir lenfosit serisi hucreleridir
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Dogal oldurucu hucreler (Natural Killer-
NK)

@ NK'lar, dolasimdaki ve periferik lenfoid organlardaki
lenfositlerin %10’unu olusturur

@ Yogun sitoplazmik granullere sahip olan bu hucreler
kendilerine ozgu yuzey antijenlerine sahiptirler

» iImmunoglobulin veya T hucre reseptorleri gibi Bve T
hucrelerine ozgu antijen reseptorleri tasimazlar
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Dogal oldurucu hucreler (Natural Killer-
NK)

@ Aktivasyon reseptorleri arasinda

> virus ile efekte olmus hucre yuzeyinde ya da hucre ici
bakteri ya da virusleri fagosite etmis hucreler
yuzeyinde yer alan molekulleri taniyan reseptorleri;

> ayrica normal hucrelerin yikimina yol agan, enfekte
olmamis konak hucre yuzey molekullerini taniyanlar
yer alir
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Kompleman sistemi

@ Mikrooarganizmalara kargi savunmada onemli bir
duzenegi olusturur

¢ Kompleman sistemi dolagsimda ve membranda yer alan
proteinlerden olusur

@ Kompleman proteinlerinin bir gogu proteolitik enzimlerdir

> sistemin harekete gegcmesi bu enzimlerin birbiri ardina
aktive olmasi sonucu gerceklesir (enzimatik selale)

@ Sistem ug farkli yoldan harekete gecebilir



Dogal direncin sitokinlers

@ Mikroorganizmalarca uyarilan makrofajlar ve diger
hucreler sitokinler olarak tanimlanan ve dogal direng
kapsaminda gerceklesen hucresel reaksiyonlari
yonlendiren proteinleri salgilar



Dogal direncin sitokinlers

@ Sitokinler, lokositlerin kendi aralarinda ve diger
hucrelerle iletisiminde rol oynarlar,

> bagisik yanit ile eflamasyonu duzenleyen ¢ozunmus
proteinlerdir
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Dogal direncin sitokinlers

@ Geleneksel olarak, Iokositlerce sentezlenmeleri ve
lOokositlere etki etmeleri goz onune alinarak,

> sitokinlerin buyuk bolumune interlokinler denilmistir

@ Ancak gunumuzdeki bilgiler 1s1ginda bu isimlendirmenin
dogru olmadigi kabul edilir;

> cunku sitokinlerin gogunun Iokositler disindaki baska
hucrelerce sentezlenip, etkilerini de baska hucrelere
gosterdikleri saptanmigtir
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Dogal direncin sitokinlers

@ Tum sitokinler,

> mikroorganizma uyarisi gibi bir uyari sonucu az
miktarda uretilir ve hedef hucre Uzerinde yer alan
yuksek afiniteli reseptorlere baglanirlar

@ Bircok sitokin,

> sentezlendikleri hucreler uzerine etki gosterirken
(otokrin etki),

> bazilari yakin hucrelere etki ederler (parakrin etki)



Dogal direncin sitokinlers

@ Dogal direng sitokinleri konak savunmasinda bir dizi
etkinlige sahiptirler

@ TNF, IL-1 ve kemokinler enfeksiyon bolgesine notrofil ve
makrofajlari gekme gorevini ustlenmislerdir



Dogal direncin sitokinlers

@ Virus enfeksiyonlari sirasinda makrofajlar ve diger
enfekte hucreler,

> tip | interferonlari olarak tanimlanan ve viral

replikasyonu engelleyerek yeni hucrelerin enfekte
olmalarini engelleyen sitokinler de Uretirler

@ |IFN-a olarak belirtilen tip | interferonlar kronik viral
hepatit tedavisinde kullanilirlar






