Mikroorganizmalara Karsi Organizmanin
Direnci ve Bagisikhik



organizmada savunma mekanizmalarini harekete geciren, ve virtilans etkisi olan mikroorganizmalarbu amacla iliski
kurduklariorganizmada savunma mekanizmalarinin da rol oynadigi buyuk bir direncle karsilasirlar
Bu diren¢ mekanizmalari;

Dogal direng
Edinsel Direncg

Seklinde gruplandinlabilir



Dogal direnc

Canlilarin yapisal (anatomik, fizyolojik, fiziksel, kimyasal, vs) ve kalitsal karakterleriile iliskili olarak, disardan giren
patojenik, apatojenik etkenlere ve diger substanslara yonelik olarak genel savunma mekanizmasi yardimiile karsi
koymasi ve kendini korumasi dogal direng (dogal bagisiklik) kapsamiicinde bulunmaktadir.



Dogal direncte etkinligi olan baslica faktorler

Genetik Faktorler Fizyolojik Faktorler
« Turlere ait direnc, « Vucut 15151
* Irklara (soy) ait direncg * Yasdurumu
e Bireylereait direncg e Hormonlar
* Hicrelere aitdirencg * Beslenme

* Diger fizyolojik faktorler



Primer Savunma Mekanizmasi

Primer savunma mekanizmasi, genelde, viicut yiizeyinde ve mukoz membranlarda aktivite gosterdiginden, buna ayni
zamanda tam karsiligi olmasa bile, dis savunma sistemi de denilmektedir.

Bu savunmada rolleri olan baslica faktorler;

Deri: Saglam derinin epitel ortlisi mikroorganizmalarin girisini onleyen dnemli ve iyi bir bariyerdir.
Bu epitel katmaninin yaralanmamasive butinliglininbozulmamasi gereklidir.

Bircok patojenik mikroorganizma saglam deriden gecememektedir.

Ancak, bazilarn (leptospiralar, brucellalar, vs) su ile yumusamis saglam deriden girerek infeksiyon meydana
getirebilmektedir.

Deride olusan her turli mikroskobik veya makroskobik lezyonlar mikroplaricin uygun birer porantredirler.
Fakat, her mikroorganizmanin infeksiyon olusturabilmesiigin virulensi yani sira, viicuda uygun bir yoldan ve yeterli
miktarda da girmesi gerekmektedir.

Orn, Mycobacterium tuberculosis ve B. anthracisinsanlara deriden girerse, burada lokalize olabilirve generalizasyon
meydana gelmeyebilir. Stafilokok ve streptokoklarigin de benzer durum s6z konusudur.



Deride bulunanter ve yag bezlerinin salgilari, bir cok patojenik mikroorganizmanin deride lokalize olmasina ve deriden
iceri girmesine mani olurlar. Bu salgilar, mikroorganizmalar lizerine inhibitorveya oldurlcl etkiye sahiptirlerYagbezi
salgisininicinde bulunan doymamis uzun zincirli yag asitleri (oleik asit gibi) hem deri ylizey pH’sini (3.5-5.5) disurir ve
hem de mikroplar tizerine antibakteriyel bir etki yapar.

Derinin immunolojik ydnden de savunmaya katkisi olmaktadir. Ozellikle, antijen isleyen ve sunan dendritik karakterdeki
makrofajlarin (Langerhans hiicreleri), T-hiicrelerine (Th-lenfositleri) antijen sunmada ve salgiladiklariiL-1 ile de B- ve T-
hiicrelerini uyarmada onemli rolleri bulunmaktadir



Mukoz membranlarve salgilari

Saglam mukozal ylizeyler, genellikle, bazi mikroorganizmalarigin uygun giris kapilariolarak disiinilmemektedir.
Mikroorganizmalarin icerigirmeleri icin, nce mukus bariyerini gecmesi ve sonra da epitel hiicrelere temas ederek onlara
tutunmasi gerekmektedir. Eger mukozal ylzeylerde, cesitli nedenlerdenileri gelen porantreler varsa, mikroplarin girisi cok
daha kolayolur. Viicutta bazi bolgelerdeki mukoz membranlar (agiz, yemek borusu, mide) cok katl epitel hiicrelerden
olustugundan hastalikajanlarina girislerine karsi daha fazla direng gosterirler. Solunum, sindirim ve Grogenital sistemlerin
mukozalari Gizerinde mukoid salgi daha fazla bulunmaktadir. Bunlarin koruyucu etkisi oldukca fazladir.



Mikrofloranin etkinligi

Vicutta mukozal ylzeylerden (solunum sistemi, sindirim sistemi, Grogenital sistemlerin mukozalarive goz konjunktivasi
yerlesik olarak bulunanve bu ylizeylere daimi mikroflorasini olusturan cesitli tiir ve sayida mikroorganizmalar
bulunmaktadir. Bunlar birbirleriyle kompetasyon (rekabet) halinde yasayarak bir denge kurmuslardir. Bu duyarlidenge,
mikroorganizmalarin salgiladiklari gesitli tirden antimikrobial substanslarla (bakteriyolisinler, lizozim, diger enzimler,
slgA'lar, yag asitleri, safra tuzlari, vs) birbirlerinin Gremelerinin belli limitlericinde kalmasinisaglarlar. Ayrica disardan
gelen patojenik ve apatojenik etkenlerin de yerlesmesine mani olurlar. Bu dengenin bozuldugu durumlarda bazilari
ureyerek konakgisini hastalandirabilirler. Bu nedenlerle, mikroorganizmalararasinda birkac seleksiyonlarsonunda uzun
zaman sureci icinde olusan bu mikrobial ekolojik denge sisteminin korunmasinin 6nemi cok fazladir.



Sekonder Savunma Mekanizmasi

Primer nonspesifik savunma hattinigecerek viicut icine giren mikroorganizmalarbu defa, yine nonspesifik agirlikta
olmakla beraber az cok spesifik bir karakter de tasiyan, lokal ve genel etkinligi olan diger bir savunma mekanizmasi
tarafindan durdurulmaya ve elimine edilmeye calisilir. Bu ikinci hatta,

humoral ve

hiicresel komponentlerin fonksiyonu daha belirgindir.



Humoral faktorler

Kanda, dokularda, mukoid salgilar ve viicut sivilarinda bulunan, nonspesifik karakterde, immunglobulin veya antikor
aktivitesinde olmayan, bazi antimikrobial sivisal faktorler bulunmaktadir. Bunlar viicutta spesifik yanit meydana
gelinceye kadar mikroplara karsi koymada, Gremeleriniinhibe etmede ve disariya atmada rolleri bulunmaktadir



Lizozim: idrar ve serebrospinal sivi haric olmak lizere, mukozal yiizeylerde, sivi ve sekretlerde bulunan ve glikoprotein
yapisinda olanlizozim, mikroorganizmalarda bulunan peptidoglikan tabakasiniayristirarak etkenleri tahrip eder.



Properdin: Yiksek molekilli bir serum proteiniolan properdin, Magnesium (Mg++) iyonlarive komplement
komponentlerinin (6zellikle, C3b, C4) bulundugu ortamlarda mikroorganizmalarlizerine inhibe ve 6ldlirici etkiye sahiptir



interferon: Viral, bakteriyel, mantar ve bazi paraziter infeksiyonlarda (ancak antikor sentezinden énce), kisa bir siire icinde
(2-8 saat) sentezlenerek mikroorganizmalarin Gremelerini inhibe eden substanslar, genellikle, interferon olarak
adlandinimaktadirlar.interferonlarin etkisi indirekt olup aktif ve inaktif ajanlara karsi olusabilirler. Nonspesifik etkinlige
sahip olan bu madde, mikroorganizmalardan ziyade hicrelere karsi 6zgulltigi vardir. Baslica 3 tir interferon tanimlanmistir
(alfa, beta ve gama). Bunlardanilkikisinin viruslara karsi etkinliginin fazla olmasina karsin, gama-interferon Th-hicreleri
tarafindan sentezlenirve bu mediator, B-hicrelerini, makrofajlari, T-hiicrelerini ve diger bazi hiicreleri (CTL, NKC, LAKC)
uyarmada ve aktivitelerini regule etmede etkinlik gosterir.



Defensinler: Defensinler insanlar, hayvanlar(bdceklerde dahil) ve bitkiler tarafindan sentezlenen antibakteriyel,
antiviral, antimikotik ve aynizamanda sitotoksik aktiviteye sahip kiicik molekul agirliginda (4-5 kDa, 29-35 amino asit)
katyonik peptidlerdir. Yapilarinda, cok iyi korunan 6 sistein ve 3 disilfid bagi bulunur.insan ve memeli hayvanlarin
notrofillerindeki azurofilik granillerde cok fazla depolanan bu genis spektrumlu antimikrobial substanslarbarsak paneth
hiicreleri, trombosit, mast hiicreleri, karaciger hiicreleri ve diger doku hticrelerince de sentez edilebildikleri belirtilmistir.
Antimikrobial peptidlercesitli isimlerle de tanimlanmaktadirlar. Orn, defensin, katelesidin, baktenesin



Dogal antikorlar: Saglikli bireylerin kaninda, etkinlikleri olduk¢a zayif, bir cok mikroorganizmaile reaksiyon
verebilecek nonspesifik bir 6zellik gosteren, dogal antikorlara rastlanmistir. Bu antikorlarin orijinleri tam olarak
aydinlatilmis olmamasina karsin, bunlarin, prenataldénemde annelerinden (insan, maymun, kopek, tavsan, vs)
veya kolostrumla (sigir, koyun, at, domuz, keci, vs) gelme olasiligi Gzerinde durulmaktadir. Ayrica, latent
infeksiyonlarin veya ortak antijenik determinantlarin da bunlarayol acabilecegi, bazilarinin da gida ve su ile alinan
antijenik substanslara karsi olusabilecegi belirtilmistir



Komplement: Komplementin klasik ve alternatifyoldan aktivasyonu sonu olusan C3b opsonizasyonda, C5a polimorflari
hedef bolgeye cekmede (kemotaktik), C3a mast ve bazofilik hticreleri uyarmada, C3a ve C5a (anaflatoksin) de diiz kaslar
icin spazmojenik olarak etkiye sahiptirler. Komplement komponentlerinin bakteri veya hicreler lizerinde toplanmalarive

C5'den ® C9'a kadar aktivasyonu bu hiicrelerin lizisine yol acar



Hicresel faktorler

Vicutta 6nemli fonksiyona sahip olan hicrelerin bir kismi kanda bulunmasina karsin birbolimu de genisleyenendotellerin
aralarindan gecerek veya hedef bolgeye yakin olan dokulardan cekilerek gelirler. Bu hiicreler icinde, monositler,
granulositler, mast hticreleri, alyuvarlar, lenfositler, NKC, LAKC, makrofajlarve digerleri bulunur. Ancak, yangisal
reaksiyonlarda daha ziyade granulositler, monosit, makrofaj, trombositlerin etkinlikleri fazladir. Mikroorganizmalarla daha
fazla savasan notrofillerin 6lmesi sonu irin birikimiartar. Kronik yangisal reaksiyonlarda bolgeye dnce notrofiller ve sonra da
makrofajlargelirler. Makrofajlarda, fagositoz yani sira mikroorganizmalarin, hiicre artiklarinin, diger partikillerin ve sivisal
materyallerin temizlenmesinde ve uyarilmisolanlari da sitokin sentezinde etkin rol oynarlar. Onceden uyarilmamisfagositik

hiicrelerin antibakteriyel aktivitesi, genellikle, zayiftir. Hatta bunlar patojenlertarafindaninfekte edilebilirler. Fagositozisin
vicudun hiicresel savunmasinda roli ¢cok fazladir.



Yangisal reaksiyonlar: Canli dokularda cesitli faktorlerin (biyolojik, fiziksel, kimyasal, mekanik, vs.) etkisi ile olusan bir
zedelenmeye karsi viicudun gosterdigi reaksiyonlarin timu yangisal olguyu meydana getirmektedir. Yangi, patolojik
olmaktan ziyade fizyolojiktir ve viicudu korumaya, zararli maddeyi lokalize etmeye ve eliminasyonuna yoneliktir. Yangisal
olgular, cok farkli nedenlerden meydana geldigi icin olusan reaksiyonun karakteri ve derecesi de az cok degisik

olmaktadir. Bu kissmda sadece, mikroorganizmalardanileri gelen yangisal olgularin hakkinda immunolojik yonlerinden
agirlikliolarak bahsedilecektir.



Vicutta mikroplardanileri gelen yangisal reaksiyonlarseyir bakimindan baslica iki karaktertasimaktadir.
Bunlarin biri

akut yangisal reaksiyonlarve digeri de
kronik yangisal reaksiyonlardir.

Her ikisinde de degisik derecede olmak Gizere asagida belirtilen mekanizmalarin 6nemli etkinligi bulunmaktadir.



Edinsel direng

Hastalik etkenleri veya bunlarin Grinleri ileiliski kurduktan sonra ortaya ¢ikan ve olustugu organizmada etkili olan
veya karsilasan veya bunlarla karsilasmamis baska organizmalara aktarilabilen direnctir

1) Aktif bagisiklik

2) Pasif bagisiklik



Aktif Bagisiklik

Humoral bagisiklik: Bagisikligin temeli kan ve diger viicut sivilarinda mikroorganizma veya
drtnlerine karsi olusmus antikorlarin bulunmasina dayanir. Antikorlar B lenfositlerinin baskalasimiile
olan plazma hicreleri tarafindan olusturulur.

SellGler (Hucresel) bagisiklik: Aktif bagisiklikta esas savunma glicli hicreseldir.
Buradaki hiicreler T lenfositlerdir. Timus’e bagimli bu lenfositler hem salgiladiklari lenfokinlerle hem de
olduricu etkileriyleislev gorir.



Pasif Bagisiklik

Bu tlr bagisiklik, genellikle, baska bir sahista bulunan veya hazirlanan antikorlarin, normal veya hasta kisilere
verilmesiyle elde edilir. Ancak boyle elde edilen immunite genellikle uzun dmirlt olmaz ve 2-3 ay sonra sona erer.
Pasif bagisiklik olusturmak icin verilen antikorlarin alicidaki katabolizma oranlari da yiksek oldugundan kisa bir slire
sonra etkinliklerini kaybederler. Pasif bagisiklik, canlilararasinda, baslica t¢ tarzda olusturulabilir.



1) Dogal pasif bagisiklik: Bu bagisiklik tarzinda, cok yakin bir bireye (anne gibi) ait olan antikorlarplasenta, kolostrum
ve yumurta araciligiile yavrulara dogal olarak aktarilirlar



2- Yapay (suni) pasif bagisiklik: Bu bagisiklik tarzinda, baska bir hayvandan (veyainsandan) elde edilen hiperimmun
(bagisik) serumun veya antitoksik serumun koruma veya sagaltim amaciyla, diger hayvana (veya insana) verilmesi
amaclanir.



3- Adoptif bagisiklik: Aktif hiicresel bagisiklik kazanmis bir sahsin lenfositlerinin duyarli olan fertlere verilmesi suretiyle
adoptifimmunite olusturulabilir. Verilen B- hiicreleri alicinin vicudunda immunojenle temasta hemen aktive olur ve
plasma hucreleri haline dénlserek antikor sentezlerler



http://www.mikrobiyoloji.org/TR/Genel/BelgeKardes.aspx?F6E10F8892433CFFA79D6F5E6C1B43FF865B7EDFAE880CHE



