Adezyon Bozukluklari

Adezyon molekullerine ait genetik defektler, tekrarlayan ve ilerleyici bakteriyel
enfeksiyonlara yol acarlar.

Konjenital Lokosit Adezyon Eksikligi Sendromu

integrin grubu adezyon molekullerinin, B2 zincirinde bir mutasyon nedeniyle
zincir eksikligi gorular.

Otozomal resesif bir hastalik olup, tekrarlayan bakteriyel ve fungal enfeksiyonlar ile
karakterizedir.

Notrofil l0kositler endotele yapisip damar disina gegcememekte ve enfeksiyon
bolgesine ulasamamaktadirlar.

Bebeklerin gobek kordonlari ge¢ duser, yara iyilesmeleri bozuktur ve kronik

notrofilik I6kositoz goruldr.



Lokosit adezyon defekti-1 (LAD-1),

CD18 genindeki bir mutasyon sonucu, periferik notrofillerde CD18
ekspresyonunun belirgin bir bigcimde azalmasi veya yoklugu ile
karakterizedir.

Lokositlerin inflamasyon yerine mobilize olamamalarindan dolayi,
yasami tehdit edebilen ciddi, tekrarlayan enfeksiyonlar goralar.
Periferde notrofil sayisi normalin 20 misline kadar artmis oldugu

halde, enfekte lezyonda notrofiller bulunmaz.



Konjenital lokosit adezyon defekti (LAD-2),

Glikozilasyon kusuru olarak sLex ekspresyonundaki defekt
sonucu ortaya cikar.

CD18 ekspresyonu normaldir.

Periferde ¢cok yuksek notrofiiye ragmen, endotelde
yuvarlanmanin zayiflamasi nedeniyle Iokositlerin enflamasyon

yerine ulasmalari kusurludur.



Hucre adezyon molekulleri ile tumor hucrelerinin metastatik
potansiyelleri arasindaki iligkiler karmasiktir.

Malign hucreler, fibronektin gibi matriks glikoproteinlerini azaltarak
veya E-kaderinlerini kaybederek kitleden ¢ozulup hareketli ve invazif
olurlar.

Ektravazasyon ve kolonizasyon icin bazi integrin ve CD44 gibi

adezyon molekullerini eksprese etmek zorundadir.



Adezyon molekullerinin inflamasyon sirasinda asiri ekspresyonu
hasarlayici etkilere yol acabillir.

Beyin kapillerlerinde, P. falciparum ile enfekte eritrositlerin, endotel
yuzeyinde E-selektin, ICAM-1, VCAM-1 adezyon molekulleri ile
baglanmasi mikrosirkulasyonun bozulmasina yol acarak serebral
sitmanin patogenezinde rol oynar.

ICAM-1, P. falciparum ile enfekte eritrositler icin patojenik

adezinler olarak islev gormektedir.



Adezyon molekullerine karsi elde edilmis monoklonal antikorlar ve
bazi kimyasal ajanlar, inflamasyonun ve immun tepkilerin
kontrolunde kullanilabilirler.

Anti-CD18 antikorlar, akut inflamasyon sirasinda |okositlerin gogunu
onlerler.

Transplant rejeksiyonunda, endotel adezyon molekullerinin arttigi
gosterilmistir. Anti-ICAM-1 antikorlar lenfosit infiltrasyonunu

azaltarak allograftin yasamini uzatabilir.



Deneysel bakteriyel menenjitte geri donusumsuz beyin
hasarina yol acabilecek asiri lokosit birikimi, L-selektin
bloke edici bir ajanin verilmesi ile beyin-omurilik
sivisinda onemli azalma gosterir. Glukokortikoidler ve
aspirin bazi adezyon molekul regulasyonunu asagi

cekerler.



Bazi mikrobiyal patojenler, memeli hucrelerine penetre
olmak icin adezyon molekullerini kullanirlar.
Enteropatojenik yersinia, invazin proteinleri araciligi ile,
intestinal lumenin Peyer plaklarinda c¢esitli (1
iIntegrinlere baglanarak organizmaya penetre olur.
Rinovirusler, nazal epitel hucrelerini, immunoglobulin
super ailesina ait adezyon molekult ICAM-1’i reseptor

gibi kullanarak enfekte ederler.
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