Immun sistemin qurulusu.

Antigen va akscisimlor.



IMMUNOLOGIYA - organizmin 6ziin

genetik yad olan butun amillordon
qorumasini 6yranan bir elmdir. Immunitet
(immunitas)-latin dilindan tarciimads azad
olma, nadonsd qurtulma demokdir.

IMMUNITET orqanizmin daxili miihitini
qorumagqla, ozunu genetik yad amillordon
qoruma gabiliyyatidir



VAKSINASIYA

Vaksinaya E.Cennerin adi ilo
baghdir. 1796-c1 ildd inak su ci¢coyi
peyvaondinin tabii su ¢i¢oyinin
profilaktikasinda effektli olmasini

siibut etmisdir (vaccinum —lat.
Inak).




Fransiz mikrobioloqu va
Kimyacisi, muasir
mikrobiologiya va
immunologiyanin banisidir.
1880-c1 ilda L.Paster voE.Ru
ilo birlikds quduzluq
uzarindd islomayos baslamsda.
1885-ci ilda bu iki alim ilk
dafs olaraq quduzluga garsi
peyvand hazirlamislar




I.I. Mecnikov immuitetin faqositar

ndzariyyasinin 3sas miiddaalarin1 vermisdir.

I.I. Mecnikov “faqositlor”
terminini vermisdir
(yunanca phages, udmad,
+ Kytos, hiiceyra) vo onlari

makrofaq vo mikrofaqlara
ayirmisdir.




Erlix immunitetin humoral
ndZariyyasini irdli sirmusdur.
O bakteriyalara yoluxmus
heyvanlarin qan zordabinda
patogen mikroorqanizmlori
mohv edd bilon zulal tobiatli
maddalarin oldugunu geyd
etmis, bu maddalori
?Ikscismlar” adlandirilmisdir.




IMMUNITET

- |

Anadangalms Yerli Umumi Qazamlma

Qeyri-spesifik

Humoral
Hiuceyra Humoral

T-limfositlor Ikscismlor
Faqositlor Komplement
T-subpopulyasiyalar 1gG (makro vo mikrofaqlar)  Properdin
(Th, Ts, Ta, Tk, Td, Te) IgM NK-hiiceyralor Lizosim
B-limfositlor gD Sitokinlor
[o] = Interferonlar
IgA C reaktiv ztlal

Opsonin



IMMUNITETIN TIPLORI

QEYRI-SPESIFIK IMMUNITET , spesifik
immunitetdon avval yaranaraq, biitlin antigenloro
eyni tip cavab verir.

SPESIFIK IMMUNITET , miixtalif mikrob va
antigenlorin immun sistemlo kontakti noticosindo

spesifik olaraq yaranir va biitiin Omiir boyu
davam edir.




Spesifik va qeyri-spesifik Immunitet

Qeyri-spesifik: Spesifik:
: > Filo- vo ontogenetik
» Filo- vo ontogenetik  daha gec yaranan

ilk yaranan mudafis |
mudafiadir > Organizmin umumi

> Yalniz yerli miidafio =~ mudatiosini yaradir
yaradir » Immun cavab Ag-nd

» Immun cavab Ag-no qarsi bir ne¢a saat va
qarst dorhal yaranir ya gunden sonra

> Immun cavabin yaranir L
gedisi Ag-nin > Immun cavabin gedisi

novundon asili deyil AgQ-nin novundan
asilidir



Spesifik vo geyri-spesifik immunitetin forqi

Qeyri-spesifik: Spesifik:

> Immun cavabdan
sonra he¢ bir immun
yaddas formalasmir

> Immun cavabdan sonra
mutlog immun yaddas

: formalasir
> Immun cavab : .
: > Immun cavab prosesindd

prosesindd o .
hiiceyralorin huceyrolorin .
proliferasiyasi bas proliferasiyasi bas verir
Verir » Qeyri-spesifik Immun

> Qeyri-spesifik mexanizmlar bazon
immun mexanimlor  antoqonist t3siry
homiso sinergist malikdir (Th vo Ts)

tasiro malikdir



osas limfoid orqanlar
Ikincili limfoid orqanlar

E| Valdever halgasi

Ihmfa ditviimlan

h dalag
mezenterial

— Jimfa dirvinlan
Pever vasticiglan

Innfa ditvimlar

simiik 1livi




IMMUN SISTEMIN MORKOZI ORQANLARI

SUMUK ILIYIND® siitun hiiceyralori-T- vo
B-limositlorin ilkin formalari, fagositlor vo
ganin digor formal elementlori yaranir.

Burada B — limfositlatlorin ekspansiyasi bas
verir, B-limfositlor differensasiya edir, tam
yetismis B-limfositlor ganla organizmo
paylanir (dasinir).

Burada T-limfositlarin ilkin formalari amalo
golir, timusa miqrasiya edir.



TIMUS(coangalobanzar vazi)

Timus dos gafasinin yuxari hissasindd yerlasir. Hor
payin periferik hissasinds yetismomis limfositlor,
markazindos isd yetismis limfositlor movcuddur.
Morkoazi hissasinda-Qassal cisimcikloring, epitelial
huiceyra vo makrofaqlara da rast golmak olar.
Timusda T-limfositlor seleksiya olunur, bunun
naticasindd differensasiya olunmus T-limfositlor

subpopulasiyalara bolunar.



Immun sistemin periferik
organlari:

»Dalag

> Appendiks

> Damaq badamciqlari
> Limfatik duyunlor

> Selikdo limfoid toxumanin
toplanmasi



LIMFA SISTEMI

Limfa kapilyarlari- toxumalardan
su vo antigenlori toplayir.

Limfa diyUnu - limfam filtir Kimi
suzan, B-limfositlori yetisdiran va
antigenlori mohv edan Kkisadir.

Limfa damarlar - boylk gan
dovrani venalarina dusur, gan
mayesind gayidir.




Limfa diyuni
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Cene3eHoYHbIe TAXM
LleHTp pa3aMHOXeHnsa (xpacHom nynbnbl)
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BeHO3HbIN -
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Immun sisteminin seliklo assosiasiya olunmus (kapsulsuz)

limfoid toxumalari

GALT- modo-bagirsagin limfoid toxumasi (gastro assosiated
lymphoid tissue)

BALT - bronxlarin limfoid toxumasi

(bronch assosiated lymphoid tissue)

MALT- selikli gisalarinin limfoid toxumasi (mucoz
assosiated lymphoid tissue)

SALT- dorinin limfoid toxumasi
(skin assosiated lymphoid tissue)
NALT- burunun limfoid toxumasi
(nose assosiated lymphoid tissue)



SELIKLI QISALARIN LIMFOID
SISTEMININ YARANMASI

Selikli gisalarin limfoid sisteminin yaranmasi,

limfositlorin Kicik agreqatlar soklinda, qeyri-
kapsulyar limfoid toxuma vo plazmatik
huceyra soklinds ozunu gostarir. MBT-do,
tupurcok vazilorinda, tonatffus yollarindan,

sidik yollarinda yerlasir.

M-KneTku ACCOLMMPOBAHHbIE
| ONAVKYNOM
LleHTp cop Ky .
\ /  KNeTKun &; ~
MaHTtumHas . Obnactb &7 { )
30H4 «Kynona»
» i .
L T-kneTouHas 30Ha & i b
. ; 1 | 4 @§
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MocTkanunnspHas BeHy < | |
| ShepeHTHbIR —— »
numaTnyecknm cocyq

Cnusncras obonoyka



Selikli gisalarda limfositlorin migdari:

» Biitiin limfositlorin T-hiiceyra 50-7/0%0, B-hiiceyro —
25-40%
» Humoral immun cavab daha shomiyyatlidir.

» Humoral cavabda - IgA va IgE istiraki iistiinliik
taskil edir.




Immun sistemin huceyralari

Faqositlar: neytrofillor vo moneositlor/makrofaqlar.

Onlarin funksiyasi mikroorganizmlori, huiceyro
qahqlarini, toksik va yad tabiatli gahiglar: tutmaq, hozm
etmok vo prosessingd ugramis antigenlori T-limfositlors

tagdim etmakdir.

Limfositlor:

T — limfositlor — hiiceyrs immunitetindJ istirak edon
huceyralordir.

T-Kkillerlor yoluxmus hiiceyrani bilavasito mehv edir.

T-helperlor humoral immuniteti aktivlosdirarak,
yoluxmus huiceyralorin mahvind vasitacilik edir



Immun sistemin huceyralori

dkscismlorin
(Immuno-
qlobulinlorin)
sintezindo,
Immunoloji
yaddasin
yaranmasinda
istirak edir.

B-limfositlor, @

Ty4YHble KNeTKu

o
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Makpodaru MoHoUuUTbI



Cirklonmd - insan hayatina, bitkilora vo
heyvanlara arzu olunmaz tasir edon, havanin,
torpagin va suyun xosa galmoz dayisikliyidir.

Insan saglamhgmin doayismasi atraf mdihitin
doyismasi vo atraf muhitin ¢irklonmasi ila baghdir .



Cirklonmanin tasnifati

-Kimyavi: otrafda olan kimyovi maddalor
(havada, torpagda,suda, gidada), fabrik,
zavod, laboratoriya mohsullar

-Fiziki: sas, vibrasiya, stialanma

-Bioloji: mikroorqanizmloar, parazitlor, sosial,
-Informasiya faktoru: tabii vo antropogen
tobioatli.




Ekopatoloji xastaliklorin novlori

Kimyoavi astma (sulfid, nitrid)

Kires sindromu (astma vo zavodlarin tullantilar 1lo
sensibilizasiya)

Minamat xastaliy1 (doniz gida mohsullarinin
torkibindoki metil civenin tasir1 naticosindo MSS-
in zodolonmasi)



Dioksin sindromu (dorinin pigmentasiyasi)

Yusi xastoaliy1 (¢irklonmis bitki yaginin
bifenilaminin tosir1 naticosindo dorinin zodolonmasi)

“Xastd bina” sindromu (tikinti materiallarinin
torkibindoki fenilformaldehidin vo rodonun tasiri
naticasinda bas veran xroniki yorgunluq)



ANTIGENLOR

Orqganizms genetik cohotdono yad olan,
spesifik immun cavabin yaranmasina
sobab olan maddalordir.

Antigenlor 2 qrupa boluntir:
-Tam
-Natamam (haptenlor)



HAPTENLOR
(natamam antigenlor)

Bunlar kicik molekullu kimyavi
maddolar olub, sarbast halda Immun
cavab yarada bilmir, lakin yiiksok
molekullu zllal tobistli maddalorls
birlosdikdon sonra bu funksiyan
yerind yetira Dilir.



Antigenlorin miuxtdlifliyi

Korpuskulyar bakteriyalar, eritrositlor
Holl olan maddslor zordab ziilallar1
Haptenlor sado kimyovi birlosmolor
Sintetik stini polimerlor
Allergenlor gida, toz, tozcug

Tolerogenlor areaktivlik yaradan hiiceyrolor



Antigen strukturu

Antigen strukturu 2 hissodon ibaratdir-
yiiksok molekullu dasiyic1 vo asagi
molekullu determinant grupu.



Determinant grupu (epitoplar) -
Determinant grupu (epitoplar)-
Immunokomponent hiiceyrs Vo
dkscismlorinin reseptor zonasi ilo taninan,
biopolimer molekul strukturudur .

epitope

,--""_____/
<~ 3

. __/-/""/- —
(=)
-
FAH L

0y




ANTIGENIN XASSOLORI

»(Genetik yadlihq
»Antigenlik
»Spesifiklik

> Immunogenlik
»Allergenlik
»Toleragenlik



Antigenlorin dsas xususiyyatlori:

Yadlig-antigenlo orqanizm arasindaki genetik
forglor

Antigenlik-miioyyon organizmdo immun
cavab yaratmaq qgabiliyyati

Spesifiklik-organizmda spesifik antitel
yaratmaq vo ya limfositlor1 sensibilizasiya
etmok gabiliyyati

Immunogenlik-orqanizmds davaml
immunitet yaratmaq qabiliyyati




ANTIGENLORIN TOSNIFATI

Antigenlarin
tiplori

xastaliklor

Xastaliklorin
yaranmasinda rolu

1.Autoantigenlor

Orqanospesifik antigenlor
(qalxanabanzar vaz, biillur

Autoimmun xastaliklor
(tireodit)

2.1zo-antigenlor

3.Singen antigenlor

4. Alloantigenlor
(izoantigenlor)

Histouygun antigeni, gan
qruplan

Transplantasiya immniteti
reaksiyasi, yenidogulmusun
hemolitik xastoliyi

5.Ksenoantigenlor

Boyrak vo urak antigeni,
carpaz tasir edon B-
hemolitik antigenlor

Autoimmun x3staliklordd
rolu (glomerulonefrit,
kollagenozlar)




Immun cavab varatma mexanizmind
oO0rd:

Timusdan asili antigenlor —

T limfositlorin 1stirak: 1lo B limfositlor1 aktivlasdirir,
IgG vo IgM-in sintezini stimulyasiya edir.

Timusdan asili olmayan antigenlor T

limfositlorin 1stiraki olmadan birbasa B limfositlori
aktivlosdirir, IgG vo IgM-in sintezini stimulyasiya edir.




HLA- antigenlari

Insanda ilk dofa leykositlorda
tapilmisdir vo

-Insanin LeyKositar Antigenlori
(Human leucocyte Antigen)
adlandirilmsdir. insanin 6-c1
xromosomunun gisa qolunda yerlasir va
3 sinfl mOovcuddur.



HLA- antigenlari

Butun onurgahlarda movcud olan

OHK - 9sas Histouygunlasma kompleksi

(MHC-Major Histocompotobility
Complex)

| sinif HLA
1 sinif HLA
1] sinif HLA



Chromosome 6
I8 RIilIR N}
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HLA Class III Region HLA Class I Region



1 sinif HLLA antigenlori

| sinif-klassik HLA-A, HLA-B, HLA-C
lokuslarinda yerloson antigenlordir.

Butun ntuivali hiiceyralords (yalniz
eritrositlorde yoxdur) rast golinir.



| sinif antigenlor iki
hissadon ibarat membran
qlukoproteinloridir:

* molekulyar cakisi
44000 olan qliikkozalasms
polipeptid agir zonciri

e 12000 molekul c¢okili
p2-makroqlobulin

e

Allo ic @2
sites NH,

<§ COOH

.3 Disulfide bridge

Papain cleavage

Plasma e

WY Cytoplasm
COOH



Antigenin taninmasinda | sinif MHC
molekulunun rolu

Peptid-sinif II MHC kompleksi
Endositoz va va i \3

faqositoz volu ilo Antigenin

udulmus ® 72 peptidlari
antigen

> &
y __Lizosom
&)
Endosom

7

sinif IT MHC




11 sinif HLA antigenlori

II stmif HLA antigenlori-B
limfositlorin, makrofaglarin sothindo,
kapilyar endotelinds vo epitelial
hiiceyralorda yerlosir.

DR,DQ,DP lokuslarina malikdir.



Virus antigenin taninmasinda 11 sinif

MHC molekulunun rolu
Peptid-sinif I MHC kompleksi

sinif I MHC
virus peptidi

Virus Polisomlar

& Danavar
Virus ,. endoplazmatik
| sabaka




HLA Il SINFIN STRUKTURU

HLA Il sinfi iki zancirin

geyri-kovalent

birlasmasindan ibarat

glUkoproteindir:

%* O (mol.caki- 34000kD) 1
! I'..

%* B (mol.¢oki-29000 kD) "
[ITHR

Eoplasm

COo@uboH




I11 sinif HL.A antigenlori

11 sinif HLA komplementin C4, C2 vo B
komponentina aid olan qlikoproteinlordir. |
va Il sinif genlor arasinda yerlasir.

Bu genlorin  ekspresiyast1 organ vd
toxumalarin transplantsiyasi zamami donor-
resipiyentin secilmasinda ¢ox vacibdir.



HLA —nin KLINIK OHOMIYYOTI

>Orqanizmin spesifikliyl vo vahidliyl tomin olunur.
>HLA sistemind? yerloson «immun respons» genlari
(IR) spesifik oakscisimlorin sintezina nazarat edir.
>O0rqanizmdd hayat boyu doyismir.

>Hom dolds, ham ds meyitda oyronils bilar.

> Valideynlik tosdiq edilir.

> Xostaliyin erkon diagnozunda istifads edilir.
>Transplantologiyada uygun donor va respientin

secilmasindd istifadd olunur.



IMMUNOQLOBULINLOR

Organizmin immun
sisteminda asas ol
oynayan
qlikoproteinlordir.
Qan ziilalinin
gammad/lobulin
fraksiyasina aiddir.




okscisimlor—ilk dofd
1890ilds E. Bering va
S. Kitazato islorind? 0z
oksini tapmusdir.

Jkscismin
strukturunun
oyranilmosi R. Poter va
C. Edelmanin adi ils
baghdir.




OKSCISMIN STRUKTURU

okscism molekulu Y

horfind oxsayir 2 agir vo 2

yungul zoncirdon toskil
olunub.

Hor polipeptid zancir bir
necd domendan
(takrarlanan hissddon)
ibaratdir

Light Chain
Light Chain

Hypervariable
'/ Heavy Chain

Q Resmll
A .r" ’J: N—J—L.'-;.\ :"'.
Y \ |
| q | | | /‘

/’ ‘\ ‘~
/‘ ' Heavy Chain

Hypervariable
Regions

lnletchaln Disulfide
Bonds

"" —rn.

Hinge Reglon—~ ——]

Complement
Binding
Reglon

Glycosylation
Intrachain H s"i y

Disulfide
Bonds cl I°



Agir zancir —iki identik
agir(H)zoancirdon ( Heavy — agir)
Yungiul zoncir - iki identik yungal
(L)zancirdan ibaratdir (light —
yungul) .



Butun onurgalilarda yungul

ZJdncirin 2 novu var:

K — kappa
A - lambda




Agir zancirin 1S9 S novu var:

antigen combining sites

y - gamma |—H

L - mu
0- delta

. v
€ - epSI|On light (L) ‘Eht(L)
0 - aI fa chain chain
heavy (H) —» <¢— heavy (H)
chain chain

(€ E.M. Collins 2001



okscisimlorin faza formalari

Ig A- monomer, dimer, trimer
IgM- monomer, pentamer
IgG- monomer

IgE- monomer

IgD- monomer



Jkscismlaorin faza qurulusu

B cell (Allergic
gD surface IgE responses)
receptor (Enhances acute
inflammation)
Secretory component
lgM immunoglobulin
~H-chain-.
N7 ~L-chain
h J-chain
Secretory IgA Circulatory IgA

IgA Immunoglobulins



Immunoqglobulinlaorin siniflori

1gG - 1gG1, 1gG2, 1gG3, 1gG4
IgA - IgA1,IgA2, sIgA

IgM

lgE

gD



oJkscismlorin affinliyi

Immunoqlobulinin
antigenlo birlosmo
gucuddr.



Jkscismlorin avidliyi

oJkscismlarin daha cox
antigen epitopu ilo birlosmok
qabiliyyatidir.



1Zotip — Miixtalif siniflor
daxilinds agir zoncirin konstant
hissasindaki amin tursu

ardicilhgi (o,7,¢,8 u)
IgA,IgG,IgE,IgD,IgM



Idiotip
Immunoglobulin molekulunun
zoncirindo variabel vo
hipervariabel hissolordoki amin
tursu ardicillig1 — idiotipinin
gostaricisidir.



AllotIp - Eyni név
orqanizmlords bir sinif daxilinds
immunoqlobulin zancirinds
konstant hissonin amin tursu
ardigilhig:



Immun cavab

Organizm torafindan xarici

AG-ni v ya 0ziindmaxsus
zdddlonmis huiceyrd vo
toxumalari tanimaq,
ZJrarsizldsdirmak va
orqanizmdon xaric etmok
qabiliyyatidir.



Antigenin togdim olunmasi

Immun cavabin yolunun se¢imaosi
|

Effektor vo yaddas
hiiceyrolorin formalasmasi

(] /
Immun cavabin _ _ —
Immunoloji

hayata ke¢cmasi

yaddas

IV ~—— /
Hiiceyra Humoral




Birinctli immun cavab

Humoral immunitetin
inkisaf1 vo spesifik
dkscisimlorin omols

oalmoasi 3 ardicil
morholodon ibaratdir.



Birinctli immun cavab

|_atent faza

Produktiv faza-logarifmik
faza

Pik faza-maksimum faza
Enmo fazasi



|_atent faza

Antigenin organizmJ daxil
olmasindan sonra 2-/ gun
drzindd inkisaf edir. Bu zaman
qganda sdrbost okscisimlor dovr
edir.



Loqgarifmik faza

Bu fazada spesifik aksCisimlorin
suratli sintezi bas verir. 9vvalcd
[gM-in sintezi baslayir. Sonra
onlarin miqdar1 azahr vo IgG-
nin miqdari artir.



Bu fazada skscisimlorin miqdari
kifayat gadoar yuksok olur.
Sorbast okscisimlard isd rast
golinmir. Fazanin axirinda
dKkscisim sintezi zdifloyir vo
tamamilo dayanir.



IgM vo IgG-oksimlorin birincili vo

ikincili immun cavabda dinamikasi

100 ~ |
=
=

Birincili i ikincili i

E m:av:'tjm“m % < gavgl?lnun -——>
= 1.0
= Umuni
=z
3
D 0.1

0.01

Ag ilk dafs daxil olarkan Ag 2-ci daf> daxil olarksn




Immun yaddas

Antigenlo stimulyasiyadan sonra
limfositlorin (hom T, hom ds B)
proliferasiyasi bas verir.

Onlarin bir hissasi birincili immun cavabda
istirak edarok apoptoza ugrayur.

Digorlori iso yaddas huceyrasi Kimi
saxlanilir vo mayyon vaxt qanda qalr.



Ikincili immun cavab

Muayyan antigenlo tokrar tomas
immun sistemd»d ikincili immun
cavaba sobab olur. Ikincili cavab
antigend daha tez vo daha
intensiv cavabdir.



Ikincili Immun cavabin Birincili

immun cavabdan forqi

Latent faza daha qisa

Loq faza daha intensiv

Maksimum faza daha yiiksok9kscismlorin titri daha
uzun muddat qahr

Yaddas hiiceyralorinin miqdari ¢ox

Ikincili immun cavabda IgM va IgG sintezi eyni vaxtda

baslanir, IgG sintezi iso daha aktiv gedir.



Xarakteristika

A
[ [

Birincili cavab

Ikincili cavab

Latent faza 2-7 gun 1-3 gun
Log faza- cavab | 7-10 glin 4-5 glin, daha intensiv
Pik faza Zif olur, Yiiksok olur.
Yaddas
formalasir.
Cavab veran Nalv B-hiiceyra | B-hiiceyra yaddas:
huiceyralor
IJkscism izotipi IgM 1gG
Cavabin soviyyasi | Dayisir Birinci cavaba nisboaton

100-1000 dafs yiiksok




