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AZ EXTRACELLULARIS BAKTERIUMOK
ALTAL KIVALTOTT IMMUNVALASZOK



A bor és a nydlkahartyak elhatdroljdk a testet a
kiilso kérnyezetétal



Az extracellularis baktériumok elleni velesziiletett immunvalaszok I.
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Az extracellularis baktériumok elleni velesziiletett immunvalaszok II.
Fagocitozis
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Az extracellularis baktéeriumok elleni velesziiletett immunvalaszok III.

Komplement aktivacio
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A lektin dtvonal: a mannoz-koto lektin a mannozhoz,
a fikolin az N-acetilglikozaminhoz kétodik

Cellular and Molecular Immunology, 7th ed., 2014 Elsevier



A C-reaktiv protein is aktivalja a klasszikus Gtvonalat




Az extracellularis baktériumok elleni velesziiletett immunvalaszok IV.
Gyulladas
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A neutrofilok a csontveloben ,tarolodnak”,
majd nagy szamban vandorolnak a fertozés helyére



A neutrofilek altali 6lés mechanizmusai

(neutrophil extracellular traps)

katepszin, defenzin, laktoferrin, DNS, katepszin, laktoferrin
lizozim, NADPH oxiddz, iNOS mieloperoxidaz, elasztdz
mieloperoxiddz, elasztdz



Klasszikus és alternativ makrofdg aktivacio

Cellular and Molecular Immunology, 8th ed., 2015 Elsevier



A makrofagok szerepe az akut gyulladasban
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Klasszikus és alternativ makrofag aktivacio

Cellular and Molecular Immunology, 8th ed., 2015 Elsevier



A makrofagok szerepe az akut gyulladasban
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A velesziiletett limfoid sejtek (ILC)

Eberl et al. Science 2015 May, Vol 348



A dermadlis és a bél immunitas eltéro
stratégidkat haszndl a fertozésekkel szemben



Az extracellularis baktériumok toxinjai

Exotoxinok - el6 baktériumok szekretaljak
- Citotoxicitas kiilonb6zé mechanizmusokkal

- Cellularis funkciok gatlasa
Endotoxin (LPS) - pusztulo Gram (-)
baktériumokbol szabadul fel

- Immunsejtek aktivdcioja

- Szeptikus sokk



Az exotoxinok és az endotoxin jellemzai

* genes encoding enzymes involved in endotoxin synthesis



Szdmos betegséget a bakteridlis toxinok okoznak



Az LPS hatékonyan aktivadlja a makrofagokat

LPS



Sepsis/Septicemia
(baktérium /LPS, lipoteikolsav/ a vérben)

TNF-a — Erek permeabilitdsdnak fokozdsa

Szisztémas 6déma, csokkent
vértérfogat, erek osszeesése

— Vérlemezke aktivalé faktor
termelése az endotél sejtek dltal
—véralvadds, a torlasz
korldatozza a plazma szivdargdsat &
fertézés terjedését

Disszemindlt intravaszkularis
koagulacio, tébb szervet érintd
elégtelenség



DIC: Disszeminadlt intravaszkularis koagulacio



Az extracellularis baktériumok elleni adaptiv immunvaélaszok

Cellular and Molecular Immunology, 7th ed., 2014 Elservier



A TH17 sejtek funkcioi

Cellular and Molecular Immunology, 7th ed., 2014 Elsevier



Extracellularis baktéeriumok menekiilési
mechanizmusai

Antigén variabilitds



A Streptococcus pneumoniae elleni immunvédelem
szerotipus-specifikus



Pilin antigén variaciok kialakulasa
(Neisseria gonorrhoeae)

A pilusok segitik a baktériumok
kotédését a hdmsejtekhez

Homoldg rekombindcio



Extracellularis baktéeriumok menekiilési
mechanizmusai

Fagocitozis gatlasa



A Streptococcus pneumoniae M proteinje kettos
funkcioval gatolja a fagocitozist

and lectin

Fredric Carlsson et al. J Exp Med 2003;198:1057-1068



A S. aureus koaguldaz enzime szerepet jatszik a
biofilm létrejottében

Coa: koagulaz
SAK: staphylokinaz

http://journals.plos.org/plospathogens/article?id=10.1371/journal.ppat.1005671



http://journals.plos.org/plospathogens/article?id=10.1371/journal.ppat.1005671

Extracellularis baktéeriumok menekiilési
mechanizmusai

A komplement-fiiggo sejtlizis gatldsa



Str. pyogenes szidlsav tartalmd tokja gatolja az
alternativ aton torténé komplement aktivaciot

sialic acid / \ N N

residues =

\

A H factor a szidlsav oldalldncokhoz kotddik a sejtfelszinen



Extracellularis baktéeriumok menekiilési
mechanizmusai

Reaktiv oxigén intermedierek semlegesitése



A S. aureus képes hatdstalanitani a reaktiv oxigéngyokoket
katalaz és szuperoxid dizmutaz termelésével

Kataldz préba



Extracellularis baktéeriumok menekiilési
mechanizmusai

Az IgA ellenanyagok lebontasa






Extracellularis baktéeriumok menekiilési
mechanizmusai

Szuperantigének termelése



A bakteridlis szuperantigének aktivaljdk a CD4* T sejteket az
MHC-II molekula a:p T sejt receptorral és CD28 kostimuldcios
molekulaval valé keresztkotésével antigén peptid
jelenléte nélkiil



Az immunrendszer megtévesztése a szuperantigének altal

A staphylococcus szuperantigénjei - staphylococcalis enterotoxinok (SE)

- toxikus sokk szindroma toxin-1 (TSST-1)
PROFESSZIONALIS APC

Specifikus antigén mimikdldsa

> Massziv, de hatdstalan T sejt aktivacio és
proliferdcio specifikus antigén nélkdil

> A CD4+ T sejtek 2 - 20%-a aktivalédik

= Citokinek tulzott termelése - IL-1, IL-2, TNF-a

Szisztémads toxicitas - sokk



TOXIC SHOCK SYNDROME (TSS)

¥ HEADACHE
¥ NON PURULENT

CON JUNCTIVITIS ¥ FEVER

¥ LETHARGY * CoNFUS|ON

#* PROFUSE
\ WATERY
‘ DIARRHEA

%;* ASSOCIATED WITH
L/ )0 MENSTRUATION

% 3% To JT% DAY
EPIDERMAL SLOUGHING
OF PALMS ¢ SOLES.

¥ RAPID PROGRE SSION
(48 HOURS)
HYPOTENSION = SYNCOPE —> SHOCK




A PARAZITAK ELLENI IMMUNVALASZOK






Egysejtes protozoa

Plasmodium (malaria) Leishmania Toxoplasma

A protozoonok elleni immunvdlasz alapja a fagocitoézis,
de ezek koziil a parazitdk koziil, sok rezisztens a fagocitdk dltali
elpusztitasra, akdr képesek szaporodni a makrofdgokban.



Toxoplasma életciklusa

Immun valasz

Eros Thl valasz

Effektor mechanizmus

IFN-y, TNF aktivédlja a
makrofagokat, neutrofileket,
hogy megdljék a parazitakat




Toxoplasma gondii, az ,agy-hacker” parazita

A T. gondii genomja két aromds
hidroxilazt kodol, ami lehetové teszi,hogy
a parazita dopamint termeljen. Ez
befolydsolhatja a szeropozitiv egyének
viselkedését (pl.: megnovekedett kockdzat
vallalas).

Mostandban, T. gondii fert6zéseket
osszefiiggésbe hoztak tdbb
neuropszichidtriai betegséggel:

- skizofrénia (38 nagy kohorsz tanulmany,
erds pozitiv 6sszefiiggés);

- obsessive-compulsive disorder (7 nagy
kohorsz tanulmadny, pozitiv 6sszefiiggés)

forras: DJP Feruson/University of Oxford



Tobbsejtes parazitdk (férgek)

Borséféreg - Trichinella spiralis

Hal galandféreg- Diphyllobothrium latum

A fagocitdozishoz tdl nagyok

Immun valasz Effektor mechanizmus

2-es tipusud gyulladas Eozinofilek megdlik a
parazitdkat (ADCC fajta)



A 2-es tipusu gyulladas meghatarozo sejtjei és citokinjei

SZERZETT!™3 VELESZULETETTL24-6

Th2 sejtek altal termelt citokinek
meghatarozdak a 2. tipusu gyulladasban?

. . . s eie o Th2 sejt Tfh sejt ILC2 Hizosejt Bazofil Eozinofil
A velesziiletett immunitas sejtjei is : : :
képesek
IL-4, IL-13 és IL-5 termelésére?
| ) IL-4 IL-4 IL-4 IL-4 IL-4 IL-4
IL-13 IL-13 IL-13 IL-13 IL-13
4 )
. . ) IL-5 IL-5 IL-5 IL-5
Mind a szerzett, mind a velesziiletett
immunitas sejtjei termelik a 2. tipusu
gyulladas kialakulasaban
kuIcsfontosségﬁ citokineket! Tfh: follikularis helper T sejt; ILC2: 2. csoportba tartozd velesziiletett limfoid sejt

1. Gauthier M et al. Am J Respir Crit Care Med 2015;192:660-668. 2. Fahy JV. Nat Rev Immunol 2015;15:57-65. 3. Stott B et al. J Allergy Clin Immunol 2013;132:446-454.
4. Chung KF. Lancet 2015;386:1086—-1096. 5. Chen L et al. J Immunol 2004;172:2059-2066. 6. Phipps S et al. J Immunol 2002;169:4604-4612.



A Th2 sejtek funkcidja

Cellular and Molecular Immunology, 7th ed., 2014 Elsevier



Hizo sejtek



Eozinofil granulocitak



f6 bazikus protein /MBP/
eosinophil peroxidaz /EPO, EPX/

eosinophil kationos protein /ECP/

Medical Laboratroy Vlog

52



Az eozinofilek altali szekrécio formai

Nat Rev Immunol. 2017 Dec;17(12):746-760



Parazitak menekiilési mechanizmusai

« Gyenge antigenitas
* Felszini struktdra variacio - gén konverzio

* Privilegizdlt struktirdk az immunrendszertdl izoldlva
(ciszta)

* Intracellularis életciklus (Leishmania, Toxoplasma)
* Fagoszoma és lizoszoma fuziéo gatlasa (Toxoplasma)

« Komplement (DAF) szerii struktarak

DAF és MCP bontja a human sejtek felszinén kialakulé C3bBb-t
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