MUKPOBUOAOTUJA U UMYHOAOTUJA



HACTABHA JEAVNHUIIA 1

YBOA Yy MMyHOAOTH]Y



mynocm — OTHOPHOCT Ha D0AeCT
Umyncxu cucmem — heanje, TKBa 1 MOAEKy AU
myncku 00zo60p — aKiinja MMYHCKOT CICTEMa

mynorozuja — idydaBa UMYHCKI CUCTEM U
IbeIOB OATOBOP Ha aHTUTIEHE



3Ha4daj UIMYHCKOT cuCTeMa

Uloga imunskog sistema

Implikacije

“Odbrana od infekcija

Odbrana. od vtumor'a ”

- Imunski sistem prepoznaje

| odgovara na presadena tkiva

I nove molekule unete u
organizam

Imunski sistem moze da
osSteti Celije | dovede do
patoloSkog zapaljenja

Deficijentna imunost dovodi do povec¢ane osetljivosti
na infekcije (npr. AIDS)

Vakcinacija pojacava imunski odgovor i $titi od infekcije

Potencijal za imunoterapiju malignih tumora
Imunski odgovor je vazna barijera za transplantaciju

i gensku terapiju

Imunski odgovor je uzrok alergijskih, autoimunskih i drugih
zapaljenjskih bolesti




Bolest Maksimalan broj | Broj sluCajeva | Procentualna

sluCajeva (godina) | u 2009. promena
Difterija 206.939 (1921) 10 -99,99
‘Male boginje | 894.134 (1941) 61 -99,99
Zauske 152.209 (1968) 982 99,35
Veliki kagalj | 265.269 (1934) 13.506 .04.72
DecCja paraliza | 21.269 (1952) 0 -100,0
(paraliticki oblik)

Rubela | 57.686 (1969) 4 -99,99
Tetanus ' 1.560 (1923) 14 99,10
Infekcijasa | ~20.000 (1984) 25 99,88

' Haemophilus | | |

influenzae tip B | |
'Hepatitis B | 26.611 (1985) 3.020 -87,66




YPOHBEHA I CTEUEHA MMMYHOCT

* Vpohena (HectienupuaHa, HPpUPOAHA)

VMYHOCT — 00e30ehyje paHy 3a1ITuty o4
nHdeKuje

* Cmeuena (cnenmudpuydHa, agariTUBHA)

VIMYHOCT — pa3suja ce ciopuje 1 o0e30ebyje
KacHUjy aaveduKacH1jy oa0paHy o4 nH@peKIje



Mikroorganizam

Urodena imunost SteCena imunost

Antitela

¥

Efektorske T-Celije

Eputelne

B-limfociti

Fagocm " Dendritske

celije T-limfociti

Komplement NKceIue
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0 6 12 1 3 5
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Ypobena (HecnennmpuaHa) MMYHOCT

Mikroorganizam OuyBaH MHTEIPUTET

fUrodena imunost1 Cnenujaansosane heamnje
- i Ilpupoanu anTnoOMoTUIIM

| Epitelne
ki, barijere daronmTn

Aenapurcke heamnje

Fagociti Dendritske NKheanje
celije
KomMmrmiaemeHT

OcumM mTo 00e30ebhyje pany
Komplement NK ¢elje ~ ©AOpaHy ypoheHu nMyHCKM
OATOBOP: YCMepaBa, KOHIIeHTPpHIIEe
I IOjadyaBa CTeYeHy OATOBOP




credeHa (crierudpmaHa) MMYHOCT

Antitela

B-limfociti

XymMopaaHa MMYHOCT — B anmonury, antureaa

Heayaapua mmynoct — T aumponmru



Creuena (cnermmpnana) MMyHOCT

AHTHUreH — CBe OHO 3a IIITa MIMYHCKU CVICTeM 1Ma
celpuyHN peLernTop

Tummosm creueHe MMyHOCTMN:

Xymoparta umynocm — autureaa, B ammbonmrm -
0ArOBOp Ha ekcpaheanjcke aHTuUTreHe

OAroBapa Ha CBe BpCTe aHTUreHa (IIpoTenHe, yrlbeHexmuapare, AUNNAE,
HyK/AeNHCKe KICeAVIHE...)

Heayarapna umynocm — T aumponmTm —

0ATrOBOp Ha MHTpaheaujcke aHTUreHe
0o4Arosapa yriaaBHOM Ha IIpOTeENnHe



.

Mikroorganizam

Limfociti
lkoji odgovarfaju

B

Efektorski
mehanizam

Funkcije

Humoralna
iImunost

Lof

Ekstracelularni
mikroorganizmi

B-limfocit

Sekretovana
antitela

2 30
_¢

Blokiranje infekcije
i eliminacija
ekstracelularnih
mikroorganizama

Celularna

imunost

Fagocitovani
mikroorganizmi
u makrofagu

Pomoc¢nicki
T-limfocit

L.

Intracelularni
patogeni (npr. virusi)
koji se razmnozavaju
unutar inficirane celije

Citotoksicni
T-limfocit

Aktivirani Ubijena
makrofag inficirana celija
Eliminacija Ubijanje inficiranih

fagocitovanih

mikroorganizamay:

celija i eliminacija
rezervoara infekcije




Axmuena umynocm

Iacuena umynocm



OcoOuHe cTeueHOr IMYHCKOT

0ATOBOpa

OcobuHa

SHayewe U 3Havaj

Memopuyja

CBakmu HapeaHM OATOBOP Ha MICTV AaHTHUIEH je
Op>XM, CHAXXHUjU U clieniPpIUIHA]jI.

Baknune, npeaexxaHne 00aeCcTn.

CrieninpmyaHoCT 1
Pa3HOAVIKOCT

IloceOaH peneriTOp 3a CBaKM aHTUTIEH.
Kaoncka auctpmuOynmja penernropa.
PenrepToap.

KzaoHcka
eKCIIaH31ja

JeanoMm xkaony auMmd@onuTa IIpumajaajy
AMQOLINTY KOjU MMajy MCTOBETaH peLenTop
3a aHTUTEeH.




Osobine

Funkcionalni znacaj

Specifiénost

Raznolikost

Memorija

Klonska
ekspanzija

| Spec;i’jaliza(;ij“a

Smanjenje i
| uspostavljanje
homeostaze

Izostanak

' reakcije na
- sopstvene
antigene

ettt — OO ettt —————

Osigurava da razliciti antigeni |

pokrecu specifi¢an odgovor

Omogucava imunskom sistemu

da odgovori na veliki broj
razlicitih antigena

Dovodi do poja¢anja imunskog
odgovora nakon ponavljanih

| izlaganja istom antigenu

B Povecava broj limfocita
. specificnih za antigen kako

bi se adekvatno odgovorilo
na brzo umnozavanje
mikroorganizama

| Uspostavlja optimalni

odgovor na razne tipove
mikroorganizama

. Omogucava imunskom

sistemu da odgovori
na nove antigene

SprecCava ostecenje
sopstvenih tkiva tokom
odgovora na strane
antigene

w00




KaoHcka ceaekniyja 1 ekcriaHsmja

Prekursor

r - limfocita %
Klonovi limfocita
sa razlicitim
receptorima potiCu
iz centralnih

limfnih organa Zreli

limfociti

Klonovi zrelih
limfocita specificni
za razlicite
antigene ulaze
u limfna tkiva

Antigen-specificni
klonovi
su aktivirani
(,selektovani®)
antigenima

Nastanak

antigen-specificnog "
anti-X- anti-y.?“:h'

imunskog Y,‘-
odgovora
g : -antitela -antitela




Titar antitela u serumu =

VImyncka memopuja. Ilpumapun u
CeKyHAapHU VIMYHCKV OATOBOP

Antigen X

Naivne
B-Celije

Plazma »X

@) Anti-X B-celija |
Anti-Y B- CeI|Ja

Celije Qk«

2 Memorijske

f’
£
£

/ anti-X
)/ odgovor

B-Celije

anmarm £ )

Antigen X +
Antigen Y

gekundaml
| antl-X
| odgovor

f Plazma

Plazma éelije

et st pi]

IIpBu oarosop Ha
HEKM aHTUTeH
Ha3uBa ce
IIpVYIMapHU
VIMYHCKV OATOBOpP.

CBaku HapeaHu

(apyru, Tpehmn..)
Ha3MBa ce
CeKyHAapHU
VIMYHCKV OATOBOP

Csaky HapeaHM
OATOBOP Ha UICTH
aHTWTEH je:

Opxm
CHa>KHUjI
cnerMpUIHIj U



heanje mmyHckor cucrema

/leykouuTu
Mononykaeap | loanmmopdronykaeapu
(arpanyaouutn) (rpany 00T

EPMN
B/
C 8+T\CD4+T

N



Tip celije

Glavne funkcue

lefOCItl'
B-limfociti,
T-limfociti,
urodenoubilacke celije

lefocn‘ krw

Antlgen prezentu;uce cellje.
dendritske celije,
makrofagi,
folikulske dendritske celije

MonOCIt Kkrvi

Dendrrtslia Celija

Specﬂ'"cno prepoznavanje antlgena'

7 Efektorske cellje.
T-limfociti,
makrofagi,
granulociti

_ e ofil

B-limfociti:
imunosti
T-limfociti:
imunosti
Urodenoubilacke celije: celije
urodene imunosti

medijatori humoralne

medijatori celularne

Hvatanje antigena radi prikazivanja

- limfocitima:

Dendritske celije: zapoclinjanje
odgovora T-celija

Makrofagi: zapocinjanje i

|

efektorska faza celularne imunosti

Folikulske dendritske celije:

prikazivanje antigena B-limfocitima |

u humoralmnom imunskom
odgovoru

Eliminacija antigena:

T-limfociti: pomoc¢nicke T-celije
i citotoksi¢ni T-limfociti
Makrofagi i monociti: celije
mononuklearnog fagocitnog
sistema

Granulociti: neutrofili, eozinofili



:F’repoznava nje antigena: :Efektorske funkcije:

Neutralizacija
mikroorganizma,

fagocitoza,

B-limfocit aktivacija

komplementa

antitela

Aktivacija

Citokini
makrofaga

Pomocénicki
T-limfocit

'@é@ ‘

Zapaljenje

Antigen-prezentujuca
Celija prezentuje =
antigen mikroorganizma

Aktivacija
(proliferacija i
diferencijacija)
T i B-limfocita

Citotoksicni T —
T-limfocit 7 inficirane
(CTL) —— e éelije

Inficirana celija
koja eksprimira
antigen mikroorganizma
- Supresija
Regulatorni imunskog
T-limfocit odgovora
Urodenoubila&ka _Ufl:_:ij_anje
= s inricirane
(NK) celija L celije




B ammdponuTn

Cunrermimy m excrnpummpajy MeMOpaHCKy ¢opMmy
aHTUTeaa (MMyHOrao0yayHa) KOja cay>Ke Kao pelenTopu
3a antureH (BCR - oa enra. B Cell Receptor). Ilomro
Ipero3Hajy antureH npoandgepuiny n agudepeHnypajy
y edexkropcku B ammponmur - maasMonur Koju
CMHTeTUIIIe VI CeKpeTyje n coayOomuany ¢gpopmy aHTUTEAA
mcTe cuerpmIHOCTH.

O
=k

)
ke



T ammponTu

Cunretnmy un exkcupmMmupajy T heamjckm penenntop 3a
aunturen (ICR - oa enra. T cell receptor). Osum
pelieITOpOM  HpPeNo3Hajy  MUCKAbYYMBO  IIeNTHAHE
¢dparMeHTe  TPOTEeMHCKMX aHTHUreHa (0 HeKUM
n3y3eTHyIMa OJ OBOT IIpasmuaa Omhe rosopa kacHmje) Koju
Cy Be3aHM 3a MOJAeKyle KOju Cy cHenujaam3oBaHM 3a
IIpyKasuBame IenrTyaa — TO Cy HNPOAYKTM TAaBHOT
TeHCKOI KOoMILaekca TKuBHe mnogyaapHoctu: MHC (oa
enra. Major Histocompatibility Complex) cunTeTncanu un
nckasany Ha APC (oa erra. Antigen Presenting Cells).



Cyononyaanmje T anmonmra

CD4+ T ammdponmrmn:

IIPeIIO3Hajy IIeNTIAe Y CKAOIY (KOHTEeKCTY) Ipoaykara 1l kaace

HC. I'lo ¢pyukumju cy nomaraun (xeanepu- Th) u npoayxyjy
LIUTOKMHE Y BeAUKUM KoanunHama. [Tomaxy B ammponnrnma
Aa IPOAYKY]y aHTUTeAa 1 parouTumMa Aa YHUIITEe
JMHIeCTUpaHe MUKpooe.

Hexku CD4+ T aumdonuty HUCY 11O cl)yHKLU/IjM xeAriepu Beh cy
T3B. peryaaTtopHe heanje (ITreg), uuja je pyHKIIMja 4a clipeye
AU OTPpaHN4Ye UMYHCKU OATOBOP.

CD8+ T ammpormrmn:

IIPeIIo3Hajy Henruae y ckaomny npoaykara I kaace MHC. Io
?}gHKLUgM Cy IMTOTOKCUYKY AU UTOAUTUUKY AVUMPOLUTH
TL). OBn ammdonutu youjajy Haire heauje y kojuma ce
gana;e VHTpalleAyAapHI MUKPOOPIaHU3MU UAU TYMOPCKe

eanje.



NK heamnje

NK (oa eara. Natural Killer) -

ypobeHe youiie, ypobenoyonaauke heanje. Criagajy y
AuMdonyTe 1aKo He 110oceayjy crienydpuyHe KAOHCKI
AvucTpuOyupase penenrope. KomroneHnTa cy ypobene
VMYHOCTI.




Prepoznavanje antigena

B-limfocit

Pomocénicki
T-limfocit

Citotoksicni
T limfocit
(CTL)

Urodeno-
ubilacke
celije
(NK celije)

Efektorske funkcije |

Q)+

™

mikroorganizam

Neutralizacija
mikroorganizma,
fagocitoza,
aktivacija
komplementa

10+ -»

Antigen
mikroorganizma

Aktivacija
makrofaga

Zapaljenje

prezentovan od
strane
antigen-prezentujuce
celije

i diferencijacija)

Aktivacija
(proliferacija

T i B-limfocita

Inficirana celija
koja eksprimira )
antigen mikroorganizma

Ubijanje
inficirane celije

Ubijanje
inficirane celije




Aumponmtu

Hauenu (nesunu) Aumpoyumu —

3peayt MMyHOKOMIIeTeHTHU anMdorntu. Ilpennoznajy
aHTVTeH aau HUCY (PYHKIIMOHAAHO CIIOCOOHM Aa ra
e AVIMVHVIIILY.

Epexmopcku Aumpoyumu — CliOCOOHM Aa NIPero3Hajy u
e AVIMMHVIITY aHTUTeH.

Memopujcku aumpoyumu



CraaunjymMmu TOKOM XMBOTA AUM@POIIITA

Tip celije Stadijum
. — Aktiviran ili efektorski Memorijski
Dlaune Calbe limfocit limfocit
Prepoznavanje Proliféracija Diferencijacija
antigena =
: = Wz
B-limfociti ~ &
Prepoznavanje Proliféracija Diferencijacija
antigena -.a® «
Pomocnicki a%
T-limfociti Sa
: ... | Aktiviran ili e _
Naivne celije| gfoktorski limfocit Memorijski limfocit
T-limfociti
Migracija Prvenstveno | Prvenstveno u tkiva Heterogena: jedna pogrupa
u periferne u kojima postoji u limfne €vorove, druga
limfne zapaljenje u mukoze i u tkiva u kojima
évorove postoji zapaljenje
Ucestalost celija Vrlo niska Visoka Niska
koje odgovaraju
na pojedini antigen
Efektorske funkcije | Nema Sekrecija citokina; Nema
Citotoksi¢na aktivnhost
B-limfociti
Klasa IgM i IgD Tipi¢no IgG, Tipi¢no IgG,
membranskog IgA ili IgE IgA ili IgE
imunoglobulina (1g)
Afinitet Relativno Raste tokom imunskog | Relativno visok
produkovanih Ig nizak odgovora
Efektorske funkcije| Nema Sekrecija antitela Nema




Anturen nipesenryjyhe heauje- APC

Henpodecnonaane APC (APC y mupem cmucay)

— [IpUKa3yjy HenTuAHe aHTUreHe, y CKAO0Ily MoAekyaa I kaace
C, epexropckum Tc ammponnurnma (CD8+ T = CTL). To cy
cée heauje ocum: epumpouuma, cnepmamosouda u heauja
mpogooracma.

ITpopecnmonaane APC (APCy yxxeMm cMmucay)

— IIpUKa3yjy IMenTuAHe aHTUIreHe y ckaomny moaekyaa ll aan n 1
KJAace C, Th aumponuruma (CD4+ T ). To cy: derndpumcke
heauje, Mo/Mf heauje, B Aum¢poyumu.

oBe heanje cy ao1upase y KOX1, CAy30KOXKaMa U Be3MIBHOM
TKUBY. 1y caKyIl/bajy aHTUTeHe, TPAHCHOPTY]y UX 40 AUMQPHIX
4YBOPOBa U TaMO UX HpuKasyjy auMdonuruma. Ocum Tora
00e30ehyjy Apyre KOHTaKTHe 1 COAyOUAHE CUTHAAe 3a
akTyBauynjy 1T aum¢onura.



TxuBa MMYHCKOT crcTEeMa

* ITenTpaanu (mpuMmapum) auM@PHN OpraHmn:
— KoctHa cpx
— Tumyc
Y muma HaCTajy 3peAan HalilBH1 IMYHOKOMIIETEHTHI
auMbonuTy (0O OBUM OpraHMMa HapeaHe Heje/be)
* Ilepndepnu (cekynagapun) anMmdHU OpraHu:
— /luMpHU YBOPOBI
— CaesnHa

— JIMmyHcku cucteM Koxxe u cay3okoxa (Tonsuae, I1ajepose
r/104e...)

Y muMa 3arodnme cTe4eH UMYHCKU oAToBOp. [lepndeprn
AVMQHI OpTaHU Cy OPTaHN30BaHU TaKO Aa KOHLJEHTPUIILY
anturene, APC n aum@ornure 1 crsapajy ycAoBe 3a
OTIIOYMIbabe CTeYeHOI MMYHCKOI 0ArOBOpa.



[lepnpepun ammbpHM Oranmn

AvMmbHY 4BOPOBY,
Cae3nna,

/lmM@Ha TKMBa CAy30KO0Xa.

OBu OpraHu cy OpraHM30BaH TaKO 4a KOHLIEHTPUIITY
anturede, APC n anmdornurte Ha Ha4MH KOju oMoryhyje
penupKyaanujy AuMdgonnura, cycpet AuMQponunTa ca
aHTUTEeHOM, KOHTaKT 1 KOMYHUKanujy Meby heamjama,
npoaudepanyjy AMMQOLNTA... Tj. HACTaHaK CTe4eHOT
MIMYHCKOT OATrOBOpa.



AuMmdHU YBOPOBINL...

...CYy HOAY/AaPpHI arperatm AI/IMC])HOI’ TKINBa
A0KaAAN30BaHN AY2K /H/IMC])HI/IX CyA40Ba
neAor opraHimnsMa.

Excrpanieayaapna TeqHocT (AnMd@a) 13
CBIIX €II1TeAa, Be3VBHOT TKIBA

11 Beh1He ITapeHX1MaTO3HOX

opraHa ApeHupa ce

AVIM(HUM CyA0BJIMa

AO AVIM(}HIX YBOPOBa.
Tako y a.4. g0cnieBajy cOAyOMAHN aHTUTEHN

I MUKpOOpraHn3Mu Koje npuxsarajy APC
AVIM]HOT 4YBOpa a TaKohe 1 AeHApUTIYKe
heauje koje cy cmpaxapuae

y elmTeAy HOCe OBe aHTUIeHe A0 A.4.



AunmdHM 9BOPp
®

Zona B-cCelija S _
(Folikul) = Venula sa visokim g
endotelom (HEV) 4,

Primarni limfni folikul
w(zona B-celija)

,// SSE=at,

Aferentni
limfni sud

Subkapsularni
sinus

Zona’ Parakorteks Sekundarni folikul

i Medula rija \ K@psula e ggn%fgmmatlvmm
Germinativni _ Trabekula
centar
Medularni Eferentni

Limfociti



Cae3nHa

Marginalni ¢ d;””

sinus 3
.7
Folikulama &5 07

,‘f: € ‘I‘{I};if!i@f.l{ m §
{ N C e t-ﬁ(
| \ U; ;{;.J’HH l A ?@:-
Trabekulama Centraina Marglnalna '
arterija arteriola  zona



VIMyHCKM cIcTeM MyKO3a

{ Bakterije
Crevna resica j komensali
Intraepitelni M-celija Lumen
limfocit Celija crevnog T creva
epitela
Dendrltska
celija -
Crevna | Epitel
mukoze
Aferentni
limfni sud
Lamina
proprija
Dendritska Makrofag i
celija Plazma celija J
L Mezente
Mezenteriéni rijum
limfni &vor




Yuyrtap nepudepnux aumpHnx oprana T u B
AMQPOLUTU Cy pa3jBOjeHN U HaAas3e ce y
Pa3ANYNTUM aHaTOMCKUM OJe/AbLIVMa

Hemokin specifican Hemokin specifican
za T-Celije i za B-celije

dendritske gelije

Naivna
B-celija

Dendritska celij

~ Y -
......
,,,,,

Aferentni
limfni sud |

Naivna
T-Celija

Limfni folikul
(zona B-celija)

Arterija

Venula sa ‘

Parakorteks visokim @ 8. &oliia

(zona T-celija) endotelom :.q ]
T-Celija
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Penyupkyaanmja i murpanuja anM@onmura

HanBuu anmMponmTy CcTaaHO pelMpPKyANIy Ha peAalyjn
KpB- NepudepHn AMQpHU OPraHu.

Kaa nocrany epekTopcku AMM@POIMTH (IT0CA€ KOHTAaKTa Ca
aHTUTEHOM) MUTPUpPajy Ha MecTa MHQeKIje rae eAVIMHUIILY
MUKPOOPpraHmusme.

YraasHoM peryipkyauiny vi murpupajy T anmmdornmrn.

(B ammdonuTtu He MOpajy 4a peUUPKYAUILY ¥ MUTPUPaAjy Aa
Ou o0aBuAM QYHKLN]Y)



..PenqupKkyaanuja u Mmurpanmja ammM@ornmra

" Limfni évor Periferno
' ' tkivo

Venule
sa visokim

endotelom Periferni

Eferentni

¥ Efektorska ili Y
limfni sud

&) memorijska
T-Celija

oL,
L,

Naivna T-Celija




das3e cTe4eHOr MMYHCKOT OArOBOpa

Prepoznavanje Aktlvacua : Ellmlnacua ' Slabljenje ' '
antigena limfocita antigena (homeostaza) Memorua
Celij Aa koja %A
produkuje J!c Efektorski Eliminacija
antitela = TllmeCIt antigena
Diferencijacija T
Humoralna |
imunost |
s Prezivele
_ Celularna memorijske
Antigen- imunost celije
-prezentujuca

celija

- . . Apoptoza
Klonska -
ekspanzija o=

0 5 Vreme posle e
izlaganja antigenu



Ypobena (mecierimdpmana) MMyHOCT

Pana 0odopatia 00 ungpexuyuja



Ypobena uMmyHOCT...

...oMoryhyje pany oa0pany oa nHpexnuje
...oapeDyje cHary u ycMepaBa CTe4eHI IMYHCKI OATOBOP...
...CTEUEHU VIMYHCKJ OATOBOP 4eCTO KOPVICTY MexaHu3Me ypoheHe

VIMYHOCTH Y eAMMIUHauujyu MHpeK1je

Aakae pagu ce 0 11eA0BUTOM MMYHCKOM OATOBOPY Y KOjeM
eAeMeHTH ypoDeHe 1 cTedeHe MMYHOCTY 0AMcKo capabyjy (y
o0a cmepa)



.4 Ce IIOTCEeTNMO ..ypobeHa mmMyHOCT

Mikroorganizam OuyBaH UHTErpuUTeT

'Urodena imunost‘ CnenujaansosaHe heanje

i Ilpupoanu anTuOMOTUIIN
* Epitelne

.. barijere daroruTn

Aenapurcke heanje

Fagociti Dendritske NK heangje
celije
KoMmmiaemenr

S Ocum mro ode3debhyje pany og0pany
Komplement NK éelije ~ YPODEHM MMYHCKM OATOBOP:
ycMepaBa, KOHIIeHTpUIIle 1 ojayasa
CTeYeHU OATOBOP




Kako ypobena (mecrierim¢puana)
VIMYHOCT IIpeIro3Haje MUKpOOpranmnsme?

Urodena imunost

Stecena imunost

Specificnost

Receptori

Distribucija
receptora

Razlikovanje
normalnog
sopstvenog

i stranog

Za strukture zajedniCke za klase
mikroorganizama (molekulski obrasci
patogena) ili za oStecene ¢celije
(molekulski obrasci ostec¢enja)
Razliciti
mikroorganizmi
Identicni

receptori
Za manozu

Kodirani funkcionalnim genima nasledene DNK;
ograniCene raznolikosti (receptori za
prepoznavanje obrazaca)

Receptor
za N-formil
peptid

Receptor
za manozu

Receptor
.cistac”

slican Tollu

Neklonska: identiéni receptori na svim
Celijama jedne linije

Da; zdrave celije domacina ne bivaju
prepoznate ili mogu da eksprimiraju molekule
koji spre€avaju reakcije urodene imunosti

Za strukturne detalje molekula
(antigene) mikroorganizama;
mogu da prepoznaju neinfektivne
antigene

Razliciti
mikro- ~{
organizmi _%_;
Razliciti
molekuli
antitela

Kodirani genima nastalim
somatskom rekombinacijom
genskih segmenata; veca
raznolikost

TCR

Klonska: klonovi limfocita razlicite
specificnosti eksprimiraju razlicite
receptore

Da; na osnovu selekcije kojom se
eliminiSu autoreaktivni limfociti;
moZe da bude nepotpuno

(i da dovede do autoimunosti)




/lokaausanyja penenropa

OBu perienITopu Cy eKCIIpUMIUpaHy Ha: (paronuTiMa,
AeHAPUTCKUM heanjama, auMbonuTIIMa, eIUTeAHUM I
eHAO0TeAHIM heanjaMa.

/loniupaHu cy y pasAnduTUM odesbliumMa heanja:

Ekstracelijski

Polisaharid
mikroorganizma

Lektin

Plazma
membrana

Citosolni

Receptor slican NOD-u

Endozomski

Nukleinske
kiseline
ingestiranih
mikroorganizam

Bakterijski
peptidoglikani;
produkti oStecenih celija

Receptor slican RIG-u

06§Virusna RNK

Endozomalna
membrana



Penrentopu canmann Toll-y

Bakterijski Bakterijski LPS Bakterijski Bakterijski
lipopeptidi peptidoglikan flagelin lipopeptidi

TER-1:TLR-2 TLR-2 TLR-4 TLR-5 TLR-2:TLR-6

Plazma
membrana

dvolanc¢ana RNK

e - - — - e s we e e s e me  wem  mew  men wex wec wes e e e e

jednolancana RNK

jednolancana RNK

TLR-9 CpG DNK 4

Endozom



KoMmnionenre ypohene mmyHocTu

Enureane Oapujepe cy pusndka 1 xeMujcka Irperpexa:

KontunynpaHoct

IHSIITNAHI aHTI/I6I/IOTI/ILH/I

vo T aumdonnutn
NK-T heanje

IIPero3Hajy AUNNAe MUKpOOpraHu3amMa
Be3aHe 3a MoaeKkya cpogan MHC I (CD1)

B-1 B u B ammdontn
MapIVHa/AHe 30He

FiziCka barijera

za infekciju
e ~PeWpt*|dn| .
Ubijanje ant|b|0t|CI =
mikroorganizama ﬁ
lokalno produkovanim

antibioticima alaial i
. B Bt B T Sl ol W R

Intraepltelnl
limfocit

Ubijanje
mikroorganizama
| inficiranih celija
intraepitelnim
limfocitima




darormmtn (nPMN; Mo/Mf)

nPMN
GM CSF

Maticna

¢elija

Srzi

M CSF kostne

AE

Surmoundadng Us sue

»

-

" Monocit
Krvi

' Makrofag

tkiva

Mikroglija (CNS)

Kupferove Celije (jetra)

Alveolarni makrofagi
(plu¢a)

Osteoklasti (kost)

Aktivirani
makrofag




AxTuBanyja n pyHkmja Mmakpodgara

Mikroorga- Citokin (npr. IFN-y)  Receptor
M nizam @ za komplement

, Receptor Fragment
=Receptor 22 citokin komplementa

slican Tollu

= 1 - ! Fagocitoza
Citokini Fagocitna INOS - :
(TNE. IL-1, ki Fetis ston? mikroorganizma

IL-6, IL-12) * : 1 1 ufaozom

Aktivacija

Reaktivni oblici -
kiseonika (ROK) Azot-monoksid V.

Zapaljenje,

pojacana | |ypijanje mikroorganizama
steCena

imunost




NK heanje

@ éel Youjajy nuaduniinpane, TyMopcke

ocrapeze 1 omrehene heauje

Sl inficirans S
virusom ~_Ubijanje
inficiranih cCelija

Y oarosopy Ha IL12 cuHTeTHIIY

M WM MBS N SHBE  MBO WIS BHA AW Wi AORR O JINEC  BERC BN MR MNBE WM I 0 R OGS B e

1 cexpertyjy IFNy
IFN-y
":!?
Makrfag sa e
fagocitovanim Ubijanje
mikroorganizmima fagocitovanih
mikroorganizama




...KoMI12€MeHT...aKTHBa1ja

11 IIOCAe ANIIE

Efektorske
funkcije
Alernativni’ Klasiéni ' Lektinski
put ' put . put
' = . : Antitelo Lektin koji
Pocetak Mikro- . vezuje .
aktivacije organizam manozu
komplementa f
Rana faza
C3a:

zapaljenje

C3b se vezuje
za mikroorganizam

C3b:
opsonizacija
i fagocitoza

C5a:
zapaljenje

r

Kasna faza

Proteini
komplementa
formiraju kompleks
koji oStecuje
membranu

Liza
mikro-
organizma




daronmro3a 1 MHTpaleadyaapHoO yOoujame

MHUKpOOa
ROS = peakTnBHI 00ANIIN
Mikroorganizmi se vezuju Fagocitna  Mikroorganizam  Fuzija fagozoma KIICeOHIIKA (O 2 eHra. Reactive
za receptore fagocita membrana okruzuje  ingestiran sa lizozomom O S . i .
Lektinski Mac-1 mikroorganizam  u fagozom Xygen peCleS) HacCTajJy A€JCTBOM
receptor , /- integrin Receptor (paronTHe oKcuAasze

~Cistac”

iNOS = naaynuodnana NO

Lizozom
y W\ seeninime CIHTeTa3a, IIPeBOAV apTUHIH Y
L% ) 1o, Fagozomsa  [* o9 |
Sy | ingestiranim T\ " &
Lizozom” "S&¥ : / mikroorganizmom " /n3ozomaaye IIpoTrease
/,« Aktivacija
Y fagocta Ocaobabame eH3duMa y OKOANHY

omrrehyje TkuBa

Hacaeanu HegocTaTak ¢paromyTHe
OKCl1Aa3e — XpPOHIYHA

Ubijanje |- rpaHyA0MaTO3Ha 0ozect. Paronntu
mikroorganizamal R "y HIICY CIIOCOOHU Aa € AVIMUHUIITY
Nué ﬂ?zrgggnlzgmh & Citrulin VHIeCTpaHe MMKpo6e I1a Ha MeCTO
enzima u " MHpeKje 401a311 CBe BIIIIE
fagolizozomima Makpodgara 1 AuM@OoLTa Ha MeCTO

nHpekuyje - [IPAHYA0OM

Fagocitna o
oksidaza Ymncrau (erea. Scavenger)



"~ Produkcija  IFN indukuju ekspresiju
AHTMBMPYCHa IFN tip enzima kcj)ji blolg)irajuJ
" : virusnu replikaciju

Aej CTBa IFNtipl o sy
2t T receptor
narepdepoHa L T

Tl 1

Virusom Neinficirana.--~
inficirana celija =%
celija

Fosforilacija

faktora inicijacije [ Ribonukleaza]
translacije

Inhibicija
- ; ekspresije

Inhibicija virusnih gena
sinteze Degradacija i sk_lapanja
proteina virusne RNK viriona

Antivirusno
stanje: inhibicija
virusne replikacije




