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FAGOSITOZ



FAGOSITOZ

Phagocytosis  Fagositoz: Fagositoz terimi
Yunanca “hicre yemesi”
anlamini tasir. Fagositozen
basit tanimlama ile:

* Vucuda giren yabanci
molekullerin 6zel immun
sistem hucreleritarafindan
yakalanarak yutulmasidir.

« Fagositoz yapanhucreler:
-makrofajlar

-notrofiller

-eozinofiller

| Macrophage



Fagositozun Asamalari




Fagositoz

KEMOTAKSIS | -

BAGLANMA

YUTMA

SINDIRME

« Fagositoz baslica dort
evrede gerceklesir



Fagositoz-Kemotaksis

Kemotaksis: Fagositozun ilk basamagini
olusturan kemotaksis, fagositer hticrelerin
kendilerini ceken kimyasal faktorlere
yonelmesini tanimlar. Mikroorganizma
istila ettigi hlcrelerde ve dokularda
tahribata sebep olur.Bu sirada gerek
m.o’lardan gerekse bu hicre ve
dokulardan cesitli maddeler aciga cikar.
Bunlara kemotaktik maddedenir.

KEMOTAKSIS | -

BAGLANMA

YUTMA

SINDIRME




Yuzey fagositozu- kati
ortamlarda

Sivi ortamlarda-Zeta
potansiyeli

Opsonizasyon

Opsoninler:
antikor(immunglobulin) ve
komplementin C3b
konponenti

g —\Z‘eta notansiyell




Kemotaktik maddeler: Cba, fibrinopeptid B,
platelet faktor 4,methionin vb.

Kemotaktik maddeler ayrica damar endotel
nucrelerinin - notrofillere  yapisma  0Ozelligini

arttinr _
DIAPEDEZIS




Fagositozis- Baglanma

~; "

< =

« Bu asamada fagositer

hucrenin
mikroorganizmaya veya
hedef hlcreye
baglanmasi gerekir. Bu
asama reaksiyonun
oldugu yere gore farklilik
gosterir. Katl ortamlarda
baglanma asamasi
kolaylikla gerceklesir.
Ancak sivi ortamlarda bu
kadar kolay sekillenmez.



Cunkd vicut sivilarinda fagositer hlucre ve hedef hlicre negatif
yukludur ve birbirlerini iterler ve yaklasamazlar. Bu durumda iKi
hucrenin bir araya gelmesi icin hedef hlcrenin ylzey yukunun
degistiriimesi gereklidir. Bu fonksiyona sahip iki molekul vardrr.
Bunlar immunglobulin ve komplementin C3b parcasidir. Bu iki
molekil “opsonin” olarak adlandinhr. Bu islemede opsonizasyon
denir.

Zeta potansiyell

=)

Sekil 7.2. Opsonizasyon



Fagositoz- Yutma

« Baglanma asamasi sirasinda fagositer hucrenin sitoplazma
icerisinde bazi degisimler de olmaya baslar. Aktin ve miyozinden
zengin olan sitoplazma icerisinde bazi degisimler olur. Akiskanlk
artar. Baglanmadan hemen sonra bu akigkan sitoplazmada htcre
disina dogru bazi uzantilar olusmaya baslar. Hedef hlicreyisararak
fagositer hlcre icine alinmasini saglar.Boylece fagosite edilecek
hlcre veya molekul bir vakuol icinde fagositer hicrenin icine girer.

Bu yapiya “fagosom’denir.

Fagozom

. e ditia daXe: harabatlanan citanlarmadalki



Fagositoz-Oldirme ve sindirme

« Fagosom icinde hucre icine alinan hedef partikuller
fagositer hicreler tarafindan baslica iki mekanizma ile
olduraldr.

Respiratorik yikim ve enzimatik (lizozimal) sindirme

- Respiratorik yikim:Mikroorganizmalarin olduriimesinde

ve sindirilmesinde serbest oksijen molekllleri ve
superoksit anyonlar etkili oldugu icin bu asama °
respiratorik  ylkim” olarak tanimlanmistir. Bir diz
oksidasyon sonucu aciga cikan son Uurunler m.o'lar
lizerinde &ldirici etkiye sahiptirler.  Ornegin; Hidrojen
Peroksit, Hipoklorit, Nitrat,Nitrit, Ozon..



Fagositoz-Oldiirme ve Sindirme

Enzimatik sindirme: Fagositer
hucrelerin sitoplazmalarindaki
lizozomlar cesitli enzimleri
Icerir.Fagositoz yapan hucre
yabanci molekulleri yutarak bir
fagosom icine alir. Ardindan
lizozomlar fagosomlarla birleserek
“fagolizozom” olustururlar.
Yabanci molekule partikullere

s e yonelir ve etkili olurlar. Basta
Fosfolipazlar  Lektoferrin Kethepsin Lizozim olmak Uzere, Fosfolipaz,

Amilazlar

DNAaz DNAaz, RNAaz..

RNAaz
Kollajenaz




Fagositoz

Notrofil Fagositozu

Makrofaj Fagositozu

Vucuda giren yabanci maddeye ilk
mudahaleyi yapar

Gec aktive olurlar, notrofillerden sonra
fagositoza baslarlar

Sadece yabanci moleklleri fagosite eder

Yabanci molekulleryanisira, yasli, hasarl
ve Olu hdcreleri, artiklarini ve inorganik
maddeleri de fagosite ederler

Fagosite ettikleri mikroorganizmalari
oldirme glicl daha fazladir

Oldiirme ve sindirme giicl nétrofile gore
daha azdir-sitokin uyarimi ile fagositoz
gucleri artar

Enerjileri sinirl oldugundan az sayida
fagositoz yaparlar

Yasamlarn boyunca surekli ve defalarca
fagositoz yaparlar

Antijen isleyip sunma fonksiyonlaryoktur

Antijen igleyipsunarlar

Oksidatif metabolizmada son urtn: hidrojen
peroksit ve hipoklorid (bakteri proteinlerini
okside eder)

Oksidatif metabolizmada son urunleri nitrat,
nitrit ve ozondur. Doku hasarina da neden
olurlar




<) @D Extracellular

/(\ Opsonization
&) bacteria

Ingestion by macrophage

Digestion in lysosome l



(1) Microbe adheres to phagocyte

(@ Phagocyte forms pseudopods that
eventually engulf the particle

(b)

004 Fearson Education, Inc., publishang as Banjamin Cummings.



Fagositoza Direng

Yutulmaya direng

Fagolizozomda canli
kalma

Fagozomdan kacis

Fagozomda gelisme

SURYIVAL IN A
PHAGOLYSOSOME

Leishmania
M. leprae

*Maintenance at Low pH
'Inhibition of Phagocyte
Oxidative Burst

Lysosomes

/

&

ESCAPE FROM THE
PHAGOSOME
Lisleria monocylogenes

Shigels

Hickeltsia
Tnipanosema orizf

\

GROWTHIN A

SPECIALIZED PHAGOSOME
Legionella
Chismydis psittici
Taxopiasma gonaii
Inhibition of Fusion of the

Phagosome & Lysosome




MHC MOLEKULLERI



MHC Molekullert

* Antijenik uyarimin gerceklesebilmesi icin epitoplarin
aciga cikarilmasi gereklidir.

 Ancak epitoplarin aciga cikarilmasi da yeterl
olmaylp bunlarin uygun molekiller araciligr ile
antijeni igleyen hucrenin ylizeyine cikarilarak

sergilenmesi ve Immun sistem  hucrelerine
sunulmasi gereklidir.

. Iste bu asamada immun sistem hiicrelerine sunan

molekullere “doku uyusum(histocompatibility)”
molekulleri adi verilir.




MHC Molekulleri

 Bu molekiller konakta “buylk doku uyusum kompleksi-
major histocompatibility complex (MHC)” denen bir gen
bolgesindeki genler tarafindan kodlanarak sentezlenir.
Bu nedenle bu molekullere “MHC molekulleri” denir.

Immature
T cell

Antigen
I Presenting
Cell



MHC genleri tcgen sinifindan (sinif |, Il ve Ill)
olusur ve ¢ farklil MHC molektlt kodlar.

N

Ekzojen antijenlerin islenip

Endojen antijenlerin sunulmasinda gérev alirlar
islenip sunulmasinda

gorew alirlar

Antijenin islenip
sunulmasiyla direkt iliskisi
yobdtur.



MHC Sinif |

MHC sinif | molekulleri:

« SInif Ia, Ib, Ic ve Id olmak Uzere dort gen lokusu tarafindan
kodlanir.Ancak antijenlerin sunulmasinda gorev alan Sinif
la’dir

 En yogun Makrofaj ve Lenfositlerde sentezlenir. Iskelet
kasi ve myokard hucrelerinde ¢cok az sentezlenir.

« MHC Sinif | molekulleri endojen antijenlerin iglenip
sunulmasinda gorev alirlar.

« Doku veya organ transplantasyonlarinda donor ile alici
arasindaki uygunluk bu doku ve organlari olusturan

hicrelerin MHC sinif | molekdlleri ile direkt iligkilidir.
“transplantasyon antijenleri”



MHC class | MHC class Il

Peptide-binding Peptide-binding
cleft cleft _




MHC Sinif |1

MHC sinif || molekulleri:

Bunlar konakta baslica makrofajlar, dendritik htcreler ve B
lenfositlerinde sentezlenirler ve en bol olarak da bunlarin yizeyinde
bulunurlar. Bu nedenle bu hlcrelere “profesyonel antijen isleyen ve
sunan hucreler’denir.

Hucrenin MHC sinif Il molekill sentezleme gucu ve yluzeyinde yer
alan MHC sinif [l molekull sayisi o hucrenin antijen isleme ve
sunma kapasitesiyle de yakindan iligkilidir.

MHC sinif [l molekulleriekzojen antijenlerin islenip sunulmasinda
bluyuk onemtasirlar.



MHC class | MHC class |l

Peptide-binding Peptide-binding

cleft cleft

a2




MHC Sinif | ve MHC Sinif Il Yapisi

MHC Sinif | molekuli de MHC Sinif || molekulu de
Ikl polipeptid zincirinden olusur.

MHC Sinif molekulleri; polipeptid yapil
zincirlerin ~ bir kismi ile udretidigi  hlcreye
baglanirken diger ucu bostadir ve oluk seklinde bir
yaplya sahip olan bu bolgeye epitop baglanir.

Her ki MHC molekullerinde degisken ve cok
degisken bolgeler bulunur.




MHC MOLEKULLERI ve ANTIJENIN ISLENMESI - SUNULMASI

Antijen (epitop)
’ baglanma bélgesi

Cok degisken
bdige

' l Jegisken bdig
' I Sabit bolge
Hicre membram

intrastoplazmik béige |
MHC Sinif | Molekili MHC Sinf Il Molekila

Sekil 8.1. MHC molektllerinin yapisi




MHC Sinif 11l Molekulleri

* Bu molekullerin antijen islenip
sunulmasiylaile direkt iliskisi yoktur.
Immunolojik onemleribulunmaz



