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OZET

Inflamasyon, bagisiklik sisteminin disaridan veya iceriden gelebilecek saldirilara karsi kullandigi bir mekanizmadur.

Immiin sistem inflamasyonun olusumunda ve devaminda hem dogal ve hem de kazamlmis bagisiklik sisteminin tiim

komponentlerini kullanir. Dogal ve kazanilmig immiin sistemin komponentlerinin aktif hale gelmesi, inflamasyon alanina

gelmesi ve fonksiyon gostermesi icin de sitokinler, akut faz proteinleri, kemokinler ve kompleman sistemi gibi solubl molekiiler

yapilarin gorev yapmast gerekir. Sonug olarak etkili bir inflamatuvar olay giiclii bir immiin sistem varliginda gerceklegir.

Anahtar sozciikler: dogal bagisiklik, inflamasyon, kazanilmig bagisiklik

SUMMARY

Immunological Properties of Inflammation

Inflammation is the key mechanism which immune system uses in order to fight against non-self and self harmfull

attacks. Immune system takes a major part in the process of inflammation by its cells and molecules. Furthermore,

inflammation is an immunological defence process in which innate and acquired immune systems work together along with

organism’s primary defence structures such as skin integrity, mucosal enzymes and so on. Soluble molecular structures

such as cytokines, chemokines, acute phase proteins and compleman systems are also take part in inflammation.
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Inflamasyon organizmanin i¢ veya dis tehlikelerden
korunmasinda kullandig1 temel mekanizmadir. Bu yolla
organizma, disartdan gelen bakteri, virus, mantar gibi
mikroorganizmalara veya kendi dokularindan olugan tiimorlere
veya doku antijenlerine kars1 kendini korumaya caligir. Bu
nedenlerle inflamasyonu akut-kronik veya allerjik, otoimmin,
infeksiydz gibi ayirmak mumkiundur. Immiin sistem tim
canlilarda korumak ve gereginde saldirmak tizerine planlanmig
bir yakin koruma gibi ¢aligir. Viicudumuzu ele gecirmeye
yonelen patojenlere karg: gelistirilmis 2 temel mekanizma
vardir: Her kargilagsmada ayni cevabi veren dogal bagisiklik
sistemi ve her karsilagmada kendisini gelistirerek daha gucla
cevap veren kazamilmig bagisiklik sistemi. Dogal bagisiklik
sistemi makrofaj denilen fagosite etmeye yonelik hucreleri
(monosit, ndtrofil, makrofaj), ¢esitli mediatorler salgilayan
hucreleri (eozinofil, mast huicreleri, bazofiller) ve dogal
olduruic hiicreleri (natural killer) kullanir. Dogal bagisiklik
sistemini molekuler komponentleri ise kompleman, akut faz
proteinleri ve sitokinlerden (interferon gibi) olusur. Buna
kargim kazamlmig bagisiklik sistemi ise antijen denilen yabanci
organizma ile karsilaginca ytizey reseptorleri ile baglanan ve
cogalan T ve B hucrelerinden olusur. Antijen sunan hiicreler
olarak adlandirilan hiicreler T huicrelerine antijen sunarak
onlarin uyarilarak ¢ogalmalarini saglar, B hiicreleri antijene

ozgil antikorlar yaparak mikroorganizmalara baglanma yolu
ile yok edilmelerine yardimci olur ve ayni zamanda T hiicreleri
B huicrelerine yardim ederek 6zgiil antikor yapmalaria
yardimc1 olur. Dogal ve kazanilmig bagigiklik sistemleri ¢cogu
zaman beraber ¢aligirlar.

Butun bu hucreler fetal karacigerde ve kemik iliginde
pluripotent “stem cell” denilen ana hiicrelerden ¢ogalirlar ve
B hiuicreleri kemik iligi, T huicreleri ise timusda matiirasyonunu
tamamlar. Kazanilmig immun cevap dalak, lenf nodlar1 ve
mukoza iligkili lenfoid dokuda gergeklesir. Bunlara sekonder
lenfoid organlar ismi verilir. Dalak ve lenf nodlarinda T ve B
hiicrelerinin gelisimini tamamlamas: i¢in 6zel alanlar olup,
mukoza iligkili lenfoid doku tonsiller, adenoidler, peyer plaklar
gibi 0zel alanlardan olusur.

Bir patojenin inflamasyon olusturmas: i¢in ge¢mesi
gereken 3 temel baraj vardir. Birincisi deri veya mukozal
yuzeylerde yer alan enzimler veya dogal faktorlerle olusan
ilk bariyerdir. Bunu gecebilen organizma once dogal ve sonra
kazanilmis immin sistem tarafindan karsilanir. Akut
inflamatuvar yanitin baglamasi i¢in immiun sistem hiicre ve
molekillerinin patojenin bulundugu yere gelmesi gerekir.
Digaridan gelen organizmann viicuda girig yaptigi yerdeki 1.
temel bariyer mekanizmas: yikildiktan sonra doku i¢ine giren
organizmaya karg1 savunma ve inflamatuvar yamitin olugmasi



oncelikle dogal bagigiklik sistemi hiicre gruplart ve molekulleri
tarafindan gerceklestirilir. Kompleman sisteminin aktive
olmasi ile olugan C3b hizla yabanci mikroorganizmanin
yuzeyini kaplar. C5a (notrofil kemoatraktani) ve C3a, C4a
beraber mast hiicrelerinin degraniille olmasini saglayarak
ortama bazi mediyatorlerin (histamin..vs) salinmasini saglarlar.
Hizla lokal kaslarda kasilma ve vaskiller yatakta genisleme
ile olay yerine daha fazla kan akim1 gelmesi saglanir. Hem
yabanct patojenden hem de hasarli dokudan salgilanan
mediatorler, genisleyen damarlarda adezyon molekiillerinin
ekspresyonunu artirirlar. Boylece oradan gegmekte olan
hiicrelerin bu bolgede bir inflamasyon oldugu konusunda
uyarip kolaylikla dokuya ge¢cmelerine yardimc: olurlar.
Notrofillerde yer alan L-selektin vaskuler yapidaki karbonhidrat
yapilarma baglanir. Bu yolla notrofilin damar tizerine yapigarak
donmesi saglanir. Aktive olan notrofil L-selektini dokerek
yerine integrin ailesinden bazi molekilleri eksprese eder. Bu
da endotelde TNF ve IL-1 gibi sitokinlerin etkisi ile artmig
olan e-selektin ile baglanarak notrofillerin damara yapigmasini
artirir. Kemokinler olarak isimlendirilen kemotaktik molekiiller
ve prostoglandinler, lokotrienlerin etkisi ile olay yerine daha
fazla hucre gelir. Aktive olan lokositler damar endotelini
gecerek doku i¢inde ilerleyip patojenin oldugu bolgeye ulagirlar.
Burada C3b ile kapli organizmay: fagosite ederler. Buraya
kadar kisaca anlatilan mekanizmadan da anlagildig: tizere
doku icinde inflamasyonun baglamasi i¢in dahi bagisiklik
sisteminin komponentlerinin devreye girmis olmasi
gerekmektedir. Bu nedenle inflamasyonun baglamas: ve
olusmasmda gorev yapan temel immiin mekanizmalar kisaca
gozden gecirilecektir.

Dogal Immiin Sistem

Makrofajlar hafiza fonksiyonu olmayan ve yuzeylerinde
mannoz gibi vertebralilarda olmayan karbonhidratlara karg:
reseptor iceren hiicrelerdir. Ayn1 zamanda antikor ve
kompleman reseptorleri de icererek bunlarin bagl olduklar:
patojenleri daha kolay fagosite ederler. Bu grupta notrofiller,
makrofajlarin dolagimda yer alan monositlerle beraber onemli
bir kismini olugturur. Notrofiller erken donemde inflamasyonun
temel hucresidirler ve inflamasyon alanina kemotaktik
maddelerin etkisi ile gelirler. Makrofajlarin onemli bir
ozellikleri antijen sunabilmeleri olup bu yetenekte olanlara
“antijen sunan hiicre (ASH)” ismi verilmektedir. ASH’e drnek
dendritik huicreler olup lenf nodlarinda fagosite ettikleri
antijenleri T huicrelerine MHC (major histokompatibilite
kompleksi) ile sunarak kazanilmig immiun sistemin devreye
girmesini saglarlar.

Eozinofiller fagositoz yetenegi dusuk olan, daha ¢ok
iclerindeki enzimleri salarak parazitozlara karg1 immuniteden
sorumlu hiicrelerdir. Dogal dlduriici huicreler ise tumorlere
ve viral infeksiyonlara kars1 immiiniteden sorumlu hiicreler
olup MHC klass-1 iceren hiuicrelere saldirmazlar ve kendi
reseptorleri aracilig ile huicrelere baglanirlar. Eritrositler ve
trombositler yuizeylerinde yer alan kompleman reseptorleri
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ile immiun komplekslerin temizlenmesinden sorumludurlar.

Kompleman sistemi 3 etki ile aktive olur. Bunlar antijen-
antikor sistemi ile aktive olan klasik yol, mikrobik hiuicre
duvari ile aktive olan alternatif yol ve plasmada mannoz
baglayici protein ile baglanan mikrobiyal karbonhidratlarla
aktive olan lektin yoludur. Kompleman yollarinin aktive
olmasi ile aciga ¢ikan solubl molekiller hem bakterilere hem
de makrofajlar uzerindeki reseptorlerine baglanarak fagositoz
fonksiyonunu artirmanin yani sira opsonizasyon, kemotaksis
gorevlerini de yerine getirirler. Komplemanin yer almadig:
bir inflamasyon dugsiiniilemez.

Akut faz proteinleri ve sitokinler inflamasyonun solubl
molekiilleri olup hem erken hem ge¢ donemde etkili olarak
inflamasyonun olusumunda etkili olurlar.

Kazamlmis Immiin Sistem

Lenfositlerin erken gelisme donemi fetal karaciger ve
kemik iliginde ve daha sonra B lenfositler i¢in kemik iligi, T
lenfositler i¢in ise timusda devam eder. Erken donemde antijene
direk ihtiya¢ duymayan gelisme, matiirasyon tamamlanip
reseptorler olustuktan sonra antijene bagimli olarak devam
eder.

B hiicreleri CDS5 tasiyan B1 ve CD5 tagimayan B2
huicreler olarak ayirilir. B1 huicreler dogal antikorlar olan ve
polireaktif yamtli IgM antikor yapimindan sorumludur ve bu
antikorlar duguk afiniteli antikorlardir. B2 huicreler sekonder
lenfoid organlarda germinal merkezlerde IgG, A, E tipi antikor
yapmak uizere degisime ugrar. Istirahatte IgM ve IgD reseptorii
tagtyan bu huicreler aktif olunca IgG, A veya E yapmak uizere
plasma hucresine donugur. Bu hiicreler sekonder lenfoid
organlarin digindaki bolgelerde daha az yasarlar.

Ana hucreler kemik iliginden timusa go¢ ederek burada
T huicrelerine donuigurler. Timus yagla beraber kugulse de
hayat boyu T lenfositlerin gelisme yeri olarak kalir. T hiicreleri
timusdan itibaren kendilerine antijen sunulduk¢a aktive olup
cesitli sitokinleri salgilayarak ve T yardimci, T sitotoksik gibi
alt guruplara degigerek immin sistem i¢inde yerlerini alirlar.
Kronik inflamasyon, allerjik inflamasyon ve otoimmiin
inflamasyonda T hiicreleri ve B hiicrelerinin dnemi oldukga
fazladur.

Sonug olarak bir inflamatuvar olayin olusumu, geligimi
ve devami i¢in immiin sistemin tum hiicreleri bizzat gorev
almakta ve fonksiyon gormektedir.
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