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BAKTERIYEL HASTALIKLARA KARSI BAGISIKLIK MEKANIZMASI

Bakteriyel enfeksiyonlar, insanlar-
daki kalitsal ozellifiler ve bakterilerin
kalitsal yetenekleriyle yakindan ilgi-
lidir. Bakterilerin mutasyon (degisim,
metabolik  yetenekleri, bakteriyofaj-
larla lizojen hale gelmeleri, toksin yapa-
bilmeleri) spor meydana getirip uygun
olmayan kosullarda da yasayabilmeleri
vb. gibi ozellikleri patojeniteleri, virula-
uslari ve trasmissibiliteleri ile yakindan
ilgilidir. Bu sayilanlar insenlarm aley-
hine, bakterilerin ve hastaliklarin lehi-
ne islerse de gene bakterilere ait anti-
jenite Ozelligi konagm lehine, diger-
lerinin aleyhine caligir.

‘Mikrobiyolojinin altin ¢ag1, XIX.
yiizyil sonlarinda bu bagigiklik sorunu
anlagilir bir hale gelmis ve taa II. ytiz-
yilda Tirk ve Gin'lilerce baslatilip,
XVIIIL yiizyilda E.Jenner tarafindan
gelistirilen gigek agis1 kavrami, Pasteur
(1881) iin 6lii ve attenue ast gelistir-
mesiyle immunoporflaksi’ye, 1890 y1-
lIinda da ‘von Behring ve Kitasato’nun
antitoksini tanimlamalariyla da immun-
oterap1 ye erigilmesini saglamistir. Bas-
langigta antikor antitoksin gibi dola-
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san kandaki koruyucu maddeler var-
ligiyla ilgili Humoral (Stvisal) bagisik-
lik yoniinden galigmalar 6n planda yo-
gunluk kazanmuis, bagisikligin  Hiicre-
sel (Cellular) agir1 duyarlik tipi konusu-
na daha sonralari girilmistir.

insanlarda  Mikroorganizmalara
Kars1 Direng :

Bu giinkii bilgilerimiz is1ginda in-
sanlardaki mikroorganizmalara karst
diren¢ durumunu asagida gorildigi
gibi sematize edebiliriz (Sekil :1).

Bu (direng) duyarsizhik durumu-
nun, sekilde gosterdigi gibi, bir kis-
mimna direng bir kismina da bagisiklik
denebilir.

insan derisi iizerine gok gesitli bak-
terilerin zarar vermeksizin bulunduk-
lar1 fakat bunlarin her hangi bir giri§
bulup daha derinlere indiklerinde has-
talik belirtileri meydana getirdikleri
bilinir.

Bakteriyel patojenlere karg1 vicut-
ta iki faktoriin rol oynadigi kabul e-
dilir.

x) Dog. Dr. Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji ve infeksiyon Hastaliklar1 Kiirsii-

sit Ogretim Uyesi.

267



— Irk

) — Tiir
Kalitsal Direng — Ese
Faktorleri e
— Kigisel
— Genetik
— Dogal
Bagigiklik
— Edinsel

I—— Hastalik gegirmekle

AR A7 etkenle  devamli iliski
— Es (Plesanta) yolu ile
— Passif I—— St (Kolestrumu) jle

— Aktif |— Olii etkenler

— Zayiflatilmis etkenler

— Canli (Virulan) etkenler
— Canli(Avirulan) etkenler
— Toksinler

— Toksoidler

— Koruyucu serumla

— Passif |— sagrtici serumla

— Gamma globulinle
— Alfa globulinle
—- Lenfosit aktarimiyla

Sekil; 1— insanlarda Mikroorganizmalara Karst Duyarsizligin  Ayrimi

A— Nonspesifik (Ozgiil olmayan)
faktérler,

- B— Spesifik (Ozgiil olan) faktor-
ler.

A— Ozgiil olmayan (Nonspesifik)
bagigiklikta bir gok faktrler rol oynar.
Bunlarin iginde doganin kalitsal olarak
verdigi direngten séz edilebilecegi gibi
viicuttaki fizyolojik engellerden ve fag-
ositozla, iltihap cevabindan s&z etmek
yerinde olur. Bunlar bagisikliktan gok
dayaniklilik olarak kabul edilebilir.

Doganin Kalitsal Olarak Verdigi
Direng: Ornegin; siyah irk insanlart
bazi hastaliklara daha duyarliyken bazi
hastaliklara da daha duyarsiz olmalari,
koksoidal granuloma’nin siyah  1rk-
tan 10 kat1 fazla goriilmesine kargm.
Siyah irkta meydana ¢ikan gonore da
ha kolay bir sekilde sagitilabilmesi
gibi...

268

Bunun gibi tavuk vebasi, tavuklara
oldiiriicii bir etki yaptizi halde insan-
lara etkili olamaz, gonokoklar ise in-
sanlarda hastalik yapmalaria kargin
hayvanlarda da hastalik nedeni olamaz-
lar.

Eseyin de bu tip direngte etkin ol-
duguna iliskin goriisler vardir. Bogmaca
hastaligini ele alalim, bu hastalik kiz
¢ocuklarinda daha sik goriilmekte ve
daha agir gidisli olmaktadir. ‘

Kisisel olarak; yas, humoral ve
metabolik etkilerin rollerini kabul et-
mek gerekmektedir. Eriskin insanlarda
hig bir belirti ortaya ¢ikarmayan mikro-
organizmlerin, siit g¢ocuklarinda agir,
oldiiriicii, hastaliklara yol agmalari gibi

Bunlar gibi genglerle, kusak izle-
yen bazi durumlarda da hastaliklar de-
gisik gidis izlemektedir. Glikoz - 6-
fosfat dehidrogenaz enzimi azlig1 olan-



larda Plasmodium falciparum’un neden
oldugu falsiparum sitmasina dayamkh-
lik varken, orak hiicreli anemisi olanlar
salmonelloz olduklarinda siklikla osteo-
miyelit meydana gelmektedir...

Bunlar viicat dist ve viicut igini
ilgilendiren konular olarak ayr1 ayri
inceleninelidir :

a) Fizyolojik engeller,

b) Fagositoz ve iltihap cevabi

a) Fizyolojik engeller: Saglam deri
ve mukozalar mikroorganizmalarin
viicuda girmelerine mekanik olarak en-
gel olduklart bir gergektir.

Normal halde mikroplar derinin
Stratum Corneum tabakasindan daha i-
ceriye giremezler. Bu mekanik engel
disinda da deride devamli yada gegici
bulunan baz Stafilokok tiirleri ve Prop-
jonebacterium acnes vb. gibi flora bak-
terileri salgiladiklari organik asitler,
yag bezlerince salgilanan yag asitleri ve
ter bezlerince salgilanan laktik asitin
antimikrobik etkileri vardir.

Bunun gibi mukozalardaki, Or-
negin solunum sistemi mukozasindaki,
kirpikli epitel, kil olusumlart biiytkliigi,
10 mikron’a kadar olan yabanci madde-
leri tutabilme yetenegindedir. Mukoza
salgilarinda bulunan lizozim (Lysozime)
in daha cok muramik asit kapstyan gram
pozitif mikroorganizmalara etkisi var-
dir ve bu hemen hemen biitiin doku sal-
gilarinda bulunmaktadir.

Sindirim sisteminde agizdan bas-
liyarak barsaklara gecis siiresince bir
takim 6zgill olmayan direng mekaniz-
malarmmin  rolii bilinen gergeklerdir.

Anatomik yapist nedeniyle; agiz-
daki girinti ¢ikintilar ve uyku disinda
dil ve yanaklarin devamlt hareket ha-

linde olusu mekanik olarak temizligi
saglamalar1 yaninda tiikritk ve kapsadi-
g1 nonspesifik korunma maddeleri sa-
yilabilir. Tiikriik i¢inde bulunan lizozim,
beta-lizin ve bakterisin gibi antimikrobik
maddeler bu ozgiil olmayan mekaniz-
mada etkin rol oynarlar. Bu arada agiz
icinde normal flora bakterilerinden o-
lan Streptococcus salviarius’un meydana
getirdigi oksijenli su (agir su) bir gok
bakterilere karsi bakteriyostatik (iire-
meyi durdurucu) etki yapar.

Mide asiditesi bir ¢ok bakteri igin
sldiiriicii etki yapmaktadur. Normal
hallerde bu asiditeden ancak aside da-
yanikli olan bakteriler, oda, bakteriyos-
tatik etkiye ugrayarak, gecebilmekte
digerleriyse gegememektedirler. Bu ne-
denledir ki agizdan verilerek enfeksi-
yon meydana getirecek bakteri dozu,
parentreal verilerek meydana getirile-
bilecek aymi bakteri dozundan ¢ok daha
fazla, olabilmektedir.

Halbuki her hangi bir sekilde hip-
oasidite yada anaasidite durumu ortaya
¢iktiginda, bu asidin; salgilanmamasi,
az salgilanmast yada alman besinlerin
asidi seyreltmesiyle olabilir, bu gibi du-
rumlar fizyolojik dengeyi bakteriler yo-
niine  degistirebilmektedir.

Barsak bosluguna salgilanan bir
cok enzim ve barsagin normal florasida
fizyolojik engel olabilir. Burada bakte-
riler arasi yasama savasl, bir birine kar-
st (antogonist) karsit maddeler yapimi
vb. gibi gesitli nedenler sayilabilir.

Bunlarn disinda konjuktivalarin
g6z yasimin kapsadigi lizozim’le, iiroge-
nital sistem gerek asit pH.siyla gerekse
akiciligiyla ve gerekse icinde bulunan
bazi maddelerle ve gerekse de florada
bulunar bakterilerin yaptiklari degisik-
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liklerle nonspesifik antibakteriyel etki
gosterirler.

Bazi bakteriler icin ise normal vii-
cut sicakligi, viicut sivilarinda bulunan
lizozim, beta-lizin, bazik polipeptid,
hematin ve spermin, tillet faktorii, pro-
perdin gibi maddeler de bu bakterilerin
viicuda girip yayilmalarma engel olur-
lar.

Fizyolojik engelleri asan bir bakteriye
kars1 fagositoz ve iltihapi cevabi ilk
reaksiyon olarak gériiliir. Doku derin-
ligine giren bakteriler durucu doku mak-
makrofajlar (Histiyosit) tarafindan yu-
tulurlarsa da bu genellikle yeterli bir
savunma olamaz.

Siklikla bakteri burada ¢ogalmaga
baslar ve enfeksiyon yerine nétrofiller
g6¢ eder.

Akut piyojenik enfeksiyon olgu-
larinda bu hiicrelesel elementler mikro-
organizmleri karsilayip yutarlar ve ye-
terli bir sekilde uzaklastirirlar. Fagosi-
tozu azaltan ve bakterilerde patojen-
ligini artiran herhangi bir &zellik (6rne-
gin Kkapsiil varhigr) oldugunda Ozgiil
antikor cevabi olusuncaya kadar hadise
ilerler. Bu gibi durumlarda abse ve f-
uronkul olusumu dikkati ¢eker. Bunlara
ek olarak kompleman alt vapilari, fib-
rin depolanmasiyla 6zellikli koagulas-
yon sistemleri araya girip bir yandan
fagositozu kolaylastirir, bir yandan da
onarim &devi gérmege calisirlar.

Bakteriler yerel olarak basarili
bir sekilde Oldiiriilmezlerse, ¢ogalmaga
devam ederler ve bolgesel lenf bezleri-
ne dogru lefnfa kanallarinda iltihabi
durum meydana getirirler; lenfanjit.
Lenf diigiimlerine ulasan bakteriler fa-
gositler tarafindan immunojen haline
getirilip 6zgiil bagisiklik cevabi basla-
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tilmis olur. Bu lenf diigiimiine ulasan
bakteriler burada da iltihap olusumuna
yol agabilirler; Lenfadenit...

Burada da cesitli nedenlerle bari-
yeri yenen bakteriler kan akimina ka-
risabilirler. Kana karisan mikroorga-
ganizmler kandaki nétrofiller ve mono-
sitler tarafindan defedilmege calisi-
hrlar. Bir kisim mikroorganizm de bu
arada karaciger, dalak gibi organlara
varirlar ve diger fagositik elemanlarca
saf dis1 edilmek istenirler, Bu gibi sepsis
durumlarinda dalak biiyiikligii  (Sp-
lenomegali) fagositik faaliyet artirmanin
O6nemli bir belirtisidir. Buna ragmen
mikroorganizmler bu bariyerlerinde
asip bir gok organ ve dokularda ilti-
haplara ve terminal dénemde de oldii-
riicii sepsislere neden olabilirler.

B— Spesifik (0zgiil) Antibakteriyel
Mekanizma: Bu da iki sekilde olmak-
tadir:

a) Humoral (stvisal) Ozgiil Meka-
nizma.

b) Hiicresel (gecikmis tip agir1 du-
yarlik) (GTAD) Ozgiill Mekanizma.

a) Humoral (sivisal) Ozgiil Mekaniz-
ma: Bakteriyel enfeksiyonlar ya da
asilama esnasinda 6zgiil ba Zis1klik cevap
lenfoid doku hiicrelerince verilmektedir.
Biitiin bagisiklik elemanlar: bu tip meka-
nizmada rol oynarsada baslica stimule
edilen element Ig.G.dir. Gram negatif
enterik bakteriler gibi bazi belirli mik-
roorganizmlerde Ig.M. antikorlari da
rol oynaya bilir. Bunlardan bagka &zel-
likle solunum ve sindirim kanali boslu-
guna salgilanan Ig.A. artikorlar savun-
mada rol oynarlar. Ig.A. nin kompelman
baglamadig: bilinmekteysede antibakter
iyel rol oynama yeteneginin nedeni bi-
linmemektedir.



Bakteriyel enfeksiyon ya da asilama
sonucu Ozgiil antikor cevabr ortaya
cikmaktadir.Ozgiil antikor cevabinda
Once bilyitk molekiilli Ig.M. daha son-
rada Ig.G. yapim dikkati geker. Sim-
diki bilgilerimize gore; 1g.M. antikor-
larinin, opsonik, bakterisidal ve agglu-
tinan yetenekleri Ig.G. den daha fazla
olup, Ig.G. ise ¢ok yiiksek presipite
edici ozellige sahiptir.

Ig.M. diger etkileri yaninda aglii-
tine ederek bakterileri durdururlar ve
ozellikle gram negatif bakteri enfeksi-
yonlarinda, komplemanin araciligiyla
organizmler burada lize edilebilirler.
Fakat biiyiik molekiillii olan Ig.M.
yalmz damar iginde etkilidir ve damar
dis1 aralikara gegemez. Halbuki Ig.G.
damar iginde ve damar dist araliklar-
da 6dev goriir. Bu Ig.G. yiiksek oran-
da presipitan olarak baglica kandaki ve
dokulardaku toksin nétralizasyonunda
rol oynar.

Aym bakteriyel patojenle tekrar
kargilasmada yada as1 rapelleri yapil-
diginda viicutta ikincil ya da anamnes-
tik reaksiyon goriiliir. Bu sekilde daha
kisa siirede ve daha yiiksek oranda 6z-
giil cevap meydana gelir. Bu hizli ce-
vap oOzelligi, enfeksiyonu kisa siirede,
baglamadan, -6nleyebilir.

b) Hiicresel Bagisikhk (GTAD):
Ozgiil olmayan diren¢ mekanizmalari-
nt gegip daha derinlere giren bakterile-
re kars1 aym zamanda GTAD. direnci
de gelisir. Bu tip bagisiklik bakteri-
nin ilk girisinde ortaya ¢ikip, aym pa-
tojenin daha sonraki girislerinde onlara
kars1 rol oynadigina dair delliler goktur.

Bu tip cevap her tip bakteriyel en-
feksiyona karsi olusursa da kronik bak-
teriyel enfeksiyonlarda daha ¢ok rol

oynar. Bu tip bagigikligin bulunmasi
aym1 zamanda deri yoluyla tanisal dege-
rede sahip olmamizi saglar.

Bakteriyel enfeksiyonlara karst
viicut savunmast su sekilde Ozetlene-
bilir: Viiciit, 6zgiil olmayan direng me-
kanizmalariyla bakterilerin viicuda gir-
mesini  Onlemey calisir.

Bu basarilamazsa ;

a— Akut enfeksiyonlar: Kapsiillii
olmayan ya da fagosite olmasini 6nle-
yen Ozelligi olmayan bir mikroorganiz-
ma derhal fagosite edilir.

Kapsiillii ya da fagositozu onleyen
dzellige sahip mikroorganizm ise an-
tikor olusumu sonucu; Komplemanin
da yardimuiyla opsonik yapisimla fago-
sitlerce kolayca fagosite edilir. Bunun
gibi muhtemelen GTDA. olusumu da
makrofajlarca fagosite olusu kolaylas-
tirmaktadir.

b— Kronik enfeksiyonlar: Bu tip
bakteriyel enfeksiyonlarin tipik Ornegi
tiiberkiiloz’dur. Bu basiller lipid kap-
siil kapasadiklarindan fagositler tara-
findan yutulursa da sindirilmezler.
Boylece bu gibi mikroorganizmler ekst-
rasalluler koruyucu giiclerden kurtul-
mus olurlar. Fakat kisa Omiirlii- olan
notrofillerle dolayisiyla 1nstrasellular
bu dénem kisa siireli olur. Bunlar-
dan sag olarak kurtulan mikroorganizm-
ler bu kerre de makrofalar tarafindan
fagosite olurlar fakat bunlarin iginde de
canli kalirlar ve daha uzun siire viicutta
canhliklarimi devam ettirirler.

Bu sindirime ugrayan mikroorga-
nizm ayni zamanda GTAD.ik delille-
ri, lenfokinazlarin agiga ¢ikmasini sag-
lar. Bu sartlar da da mikroorganizm
canli kalmaga devam -ederse granu-
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loma tesekkiil edip enfekte boliimiin
cergevelenmesine ¢ahisilir. Viicut defan-
sim1 bozan, Ornegin aymi zamanda bir
viral enfeksiyon gegirilmesi, bu gibi has-
taligin alevlenmesine neden olur. Bazi
kisilerde bu gibi enfeksiyonlarin granu-
loma formasyonu olmaksizin altedildi-
8i goriliir.

Bu gibi intracellular parazitlerin 61-
diiriilmesinden duyarl lenfositlerden sag-
lanan ve makrofajlar1 aktive eden bir
maddenin sorumlu olduguna dair delil-
ler vardir. Hatta bu gibi hallerde aktive
olan makrofajlarin hig ilgisi olmayan
mikroorganizmleri bile &ldiirebilecegi
ortaya konmustur.

c— Toksik enfeksiyonlar: Ek-
zotoksinler protein yapisinda olup mik-
roorganizmlerce salgilanmirlar. Bu ek-
straselluler yapi ya mikroorganizmin
viicutta yerlesmesiyle (difteri, tetanoz vb.

gibi) yada viicut disginda besin madde-
lerine salgilanip gastro-intestinal yoldan
(botilismus, stafilokok besin zehirlen-
mesi vb. gibi) viicuda girerler.

Konagin toksinlere karst baslica
savunmasi 6zgiil antikor (antititoksin)
ve toksin nétralizasyonudur., Toksin-
antitoksin kompleksi meydana gelip bu
birlesim fagositlerce elimine edilir. Bu-
nunla beraber antijenin ¢ok fazla ol-
mas1 halinde bu kompleksler doku za-
rarlanmasina yol agabilirler. Kronik
glomerulonefrit, serum hastaligi, siste-
mik Lupus Eritmematodes (SLE) vb.
gibi.

Endotoksinler; nétrofillerden pi-
rojen madde ortaya cikmasiyla ates,
bunlarin harabiyeti sonucu, koagulas-
yon ve bazan sok yapmalari nedeniyle
daha generalize etkilere sahiptirler.
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SUMMARY

BACTERIEL INFECTIONS AND IMMUNITY

In this article bacterial infections
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and immunity are discussed,



