


Pojam, podela i funkcije imunosti

Imunost predstavlja otpornost na bolest, narocito na
Infektivnu bolest.

Imunski sistem je veoma kompleksan odbrambeni sistem
organizma koga sacinjavaju razlicite cCelije, tkiva 1 molekuli,
¢ije koordinisane aktivnosti Stite od napada mikroorganizama
(bakterija, gljivica, virusa I parazita), njihovih toksina, kao i
od sopstvenih izmenjenih tumorskih i istroSenih éelija.



Pojam, podela i funkcije imunosti

Imunski sistem - kompleksni 1 medusobno povezani
mehanizmi odbrane organizma ¢iji je cilj sprecavanje
pojave oboljenja.

Ovaj sistem koji predstavlja osnovu zivota zasniva se na
univerzalnom principu prepoznavanju svojih od stranih
materija, Sto u kompetitivnom | smrtonosnom svetu
znaci | prepoznavanje dobrog od loSeg.

Kako uspesno eliminisanje infektivnih agenasa je
neophodno za opstanak, organizam ima vise razlicitih nivoa
| mehanizama odbrane.



Glavna fizioloska uloga imunskog sistema —
Odbrana od infekcije

Infektivni agensi su veoma heterogeni po
svojoj gradi | bioloSkim osobinama
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Osnovni mehanizmi
urodene i steCene Imunosti
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Osnovni mehanizmi
urodene i steCene Imunosti

Microbe

‘Innate immunity‘ ’Adaptive immunity‘
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Mehanizmi odbrane organizma

Zavise od osobina patogenog mikroorganizma Koji je izazvao
Infekciju, ukljucujuéi 1 njegov odnos prema celiji domacdina,
odnosno mestu replikacije u organizmu - izvan ili unutar
e I

Broj mikroorganizama koji je uspeo da prodre u organizam |
stepen njegove patogenosti — virulencija odreduju mehanizme
odbrane domacina.

Kada u organizam prodre mali broj mikroorganizama ili su oni
male virulencije, mehanizmi urodene imunosti su cesto dovoljni
da blokiraju infekciju, dok je u slucaju veceg broja ili vece
virulencije patogena obi¢no potrebno ukljuc¢ivanje I mehanizama
ste¢ene IMuUNOStl.

Virulencija mikroorganizama uslovljena je, pored ostalog i
njihovom sposobnoséu da izbegnu ili nadjac¢aju mehanizme
odbrane domacina.



Imunoloski sistem organizma obuhvata

1. Urodene odbrambene mehanizme u koje spadaju:

fagocitne celije, komplement, odbrambeni citokini I
Celije prirodne ubice — NK -natural killer cells;

2. Stecene, specificne mehanizme odbrane u koje
Spadaju:

a. humoralmi imunitet koji se zasniva na antitelima kao
efektorima,

b. Celijski imunitet koji se zasniva na delovanju citokina
aktivisanih T limfocita 1 citotoksi¢nih efektorskih CD8+
subpopulacija T limfocita.



Urodena i ste¢cena imunost

Filogenetski starija

Javlja se kod kicmenjaka

Deluje odmah

Punu funkciju stice posle
odredenog vremena

Ne menja se tokom zivota

PojacCava se posle izlaganja
Istom patogenu

Reaguje prevashodno na
Infektivne agense

Reaguje i na neinfektivne
supstance

Rana linija odbrane

Deluje kasnije

Medusobno se stimuliSu




Karakteristike urodene 1 stecene imunosti

Specifi¢nost

Receptori

Distribucija
receptora

Razlikovanje
normainog
sopstvenog
od stranog

( Urodena imunost [ Adaptivna imunost |

Za strukture zajednicke za klase
mikroorganizama (molekulske obrasce
patogena) ili oStecene celije (molekulske
obrasce oStecenja)

Razli&iti %
mikroorganizmi| %%,
Identiéni————[
receptori Pracr
sliéni Tollu

Kodirani nasledenom DNK; ogranitene
raznolikosti (receptori za prepoznavanje
obrazaca)

:,rﬂ!— )

Receptori 3
sliéni Tollu @

Receptor

Za manozu
Receptori

sliéni NOD-u Q
coama

Neklonska: identiéni receptori na svim
celijama jedne linije

Da; zdrave celije domacina nisu prepoznate,

ili mogu da eksprimiraju molekule koji
sprecavaju reakcije urodene imunosti

Citosol

Za strukturne detalje molekula
mikroorganizama (antigene);

mogu da prepoznaju
neinfektivne antigene
Razliciti
mikro- \{ é
organizmi . @5
Razligiti-1 < &
molekuli

antitela

Kodirani genima nastalim
somatskom rekombinacijom
genskih segmenata;
veca raznolikost

Klonska: klonovi limfocita
razliCite specificnosti
eksprimiraju razliCite receptore

Da; na osnovu eliminacije
autoreaktivnih limfocita;

moze da bude nepotpuno
(i da izazove autoimunost)
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Tri nivoa odbrane organizma

Prvi nivo
Koza i sluzokoza

Urodena -
nespecificna imunost

Drugi nivo

Komplement, makrofagi, neutrofili...

Tredéi nivo
SteCena — specifiCna imunost
Antitela 1 senzibilisani T limfociti




Urodena imunost - prvi nivo

fizicka barijera organizma — koza I sluzokoze

mehanicki faktori — odstranjivanje mikroorganizama
¢iS¢enjem SVoje povrsSine potem kaslja, nosnog Iscetka 1l
mucina u respiratornom traktu, povracanja 1 proliva u
digestivhom traktu ili mokra¢e u urinarnom sistemu

hemijski faktori
masne kiseline — koza
enzimi — lizozim — pljuvacka, suze, znoj, fosfolipaza
niska pH — zeludac
antimikrobni peptidi — do sada opisano preko 1700 razlicitih -
katelicidin — LL-37, defenzini, dermicid, psoriazin...

mikrobioloski faktor — mikrobiom organizma -
kompeticija za hranljive materije, adherencija za receptore
epitelnih celija



Prvi nivo imunosti — koza

Skin landscape
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Prvi nivo imunosti - sluzokoza creva

Intestinal landscape

Lumen: High saccharide, PH7
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Urodena imunost - drugi nivo

Predstavlja deo wurodenog Imunskog sistema Kkoji
obuhvata razli¢ite hemijske 1 c¢elijske mehanizme
odbrane.

Ovaj sistem se zasniva na dCinjenici da se
mikroorganizmi hemijski razlikuju od ¢elija organizma.




Drugi nivo imunosti ukljucuje i fagocitozu

U organizmu se nalaze c¢elije - neutrofilni granulociti i
monociti koje su sposobne da otkriju molekularne strukture
mikroorganizama I izazovu njihovu destrukciju.




Drugi nivo imunosti

Istu ulogu Imaju I razni enzimi 1 proteini koji se vezuju I
razlazu odredene komponente mikroorganizma poput
¢elijskog zida bakterija, a na taj nacin doprinose ili dovode
do njihovog unistavanja.

CRP (C reaktivni protein), SAA (serumski amiloid A),
metal vezujucéi proteini (ceruloplazmin, transferin), manoza

G N
cyto ines relea .
a osis increa
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vezujudi lektin...
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Proteini akutne faze — neposredno posle infekcije
povecanje u serumu — 0psonini I antiproteaze

C reaktivni protein, serumski amiloidni protein A,
manoza vezujuci lektin ...




Centralna uloga urodenog imunskog sistema u
prepoznavanju i uklanjanju stranih materija

Molekulski obrasci patogena - pathogen—associated molecular
patterns (PAMPS) - prepoznavanje molekula mikroorganizama.

Receptori prepoznavanja obrasaca - pattern recognition
receptors (PRRs) prepoznaju neinfektivne sopstvene od infektivnih

stranih komponenti.

Signali opasnosti - danger — associated molecular patterns
(DAMPs ) ili alarmini — proteini toplotng sSoka — HSPs,
HMGB1,protein vezan za hromatin, interleukini Lo (IL-1 o ) 1 IL
— 33 - ostecenje tkiva, smrt ¢elija.



Molekulski obrasci patogena

Strukture prisutne na odredenim grupama/klasama patogena

neophodne za njihov zivot i replikaciju
ne nalaze se na Celijama sisara i ptica

Nukleinske Kkiseline - dvolanéana RNK, nemetizovani CpG
dinukleotidi..

Proteini — inicijacija sa N-formilmetioninom

Strukture Celijskog zida bakterija LPS, peptidoglikan,
flagelin, pili... |
Oligosaharidi bogati manozom




Prepoznavanje molekula mikroorganizama —
molekulski obrasci mikroorganizama PAMPS

Terminology

TLR: Toll-like receptor 2. LPS-binding protein
Bacterial lipoprotein LTA: Lipoteichoic acid

LAM: Lipcarabinomannan PGN: Peptidoglycan

LPS: Lipopolysaccharide

Note: TREM-1 and the mannose receptor are

not considered to be members of the

toll-lixe receptor family, but they do

share homology in function with the toll-like receptors. Chemokines and cytokines secreted

Figure 31.12 Recognition of Pathogen-Associated Molecular Patterns (PAMPs) by Toll-like Receptors (TLRs). PAMP binding of
TLR results in a signaling process that upregulates gene expression. A common NF;B signal transduction pathway is used.




Prepoznavanje patogena kod urodene imunosti

RECEPTORI ZA PREPOZNAVANJE OBRAZACA

(PRR, pattern recognition receptors)

prepoznaju

MOLEKULSKE OBRASCE PATOGENA

(PAMP, pathogen associated molecular pattern)



Receptori za prepoznavanje obrazaca

Membranski TLR receptori (Toll like receptors) koji mogu da
budu na citoplazmatskoj ili endozomalnoj membrani,

Membranski C tip receptora koji prepoznaju lektine gljivice,

Citoplazmatski NOD receptori koji prepoznaju peptidoglikan
bakterija unutar celije,

RIG 1 slicni receptori koji prepoznaju virusnu RNK u citoplazmi
Inficirane ¢elije domacina.



Prepoznavanje molekulski obrazaca mikroorganizama PAMPS

Gram + bakterije Gram - bakterije
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Receptori prepoznavanja molekulskih obrazaca
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Receptori prepoznavanja molekulskih obrazaca
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Bakterijski Bakterijski LPS Bakterijski Bakterijski
lipopeptidi peptidoglikan flagelin lipopeptidi
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Ligand - molekulski obrazac

AngazZovanje
TLR posredstvom
bakterijskih -
I virusnih molekula ~ '5— Ponovci
4 bogati leucinom
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Signali opasnosti — alarmini —
prepoznavanje ostecenja tkiva

Postojanje posebnih receptora za
prepoznavanje signala opasnosti

Protein HMGBL1 1 S100 proteina
— RAGE receptor makrofaga |
odredenith  endotelnih  ¢elija,
TLR2i1TLR4

DNK — TL 99 receptor

ATP — P2X7 receptor
Mokraéna kiselina — NALP3
Ekstracelularni ATP

Necrotic

Extracellular Release
of DAMPs 5

Cell »
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Fagocitoza

Faza privlacenja Faza prihvatanja Faza uvlafenja Faza razgradnje
(hemotaksija) (adherencija i opsonizacija) (ingestija) (digestija/destrukcija)




Fagocitoza — oslobadanje citokina, interferona i
hemokina

Receptor za
prepoznavanje obrazaca
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Aktivirane celije urodene Imunosti oslobadaju
razlicite citokine 1 hemokine

PAMP-mediated
stimulation
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Inflamacija - zapaljenska reakcija

Vazan aspekt urodenog Iimunskog sistema je sposobnost

ciljanog usmeravanja odbrane prema mestima infekcije u
organizmu

Lokalne promene I oStecenja u tkivu dovode do povecanog dotoka
krvi 1 prikupljanja ¢elija koje su sposobne da uniste
mikroorganizme — hemotaksija - Cba, IL-8, leukotrieni

Nakon invazije mikroorganizama stimulacija makrofaga oslobada
se IL-1B, IL-18, IL-6, TNF



NALP3 inflazom — oslobadanje IL-1[3 i
1L-18 os strane makrofaga
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Inflamacija

/" Mesto infekcije

Mastocit

L' &

(1) Ogtecene éelije i mastociti (2) Izlazak komplementa iz krvnih sudova(3) Privugene fagocitne ¢elije
oslobadaju histamin i i v tkivu markiranie ili unistavanije prodiru na mesto infekcije
druge hemijske medijatore bakterija napadaju i prozdiru bakterije
koji doprinose dilataciji
i ve¢oj permabilnosti krvih sudova




Inflamacija - zapaljenska reakcija

Makrofag

Hismmin\l, Inflamatorni

citokini : )
Neutroﬁ%




Inflamacija - zapaljenska reakcija

@ Injury, barrier break,
microbe entry

=)

@ Microbes/injury

: : @ Phagocytosis and
activate sentinel cells

killing of microbes

@ Sentinel cells secrete
inflammatory mediators

\ %
@Adhesion molecules
and chemokines cause
leukocyte migration
Increased vascular . g L - * into tisgue 9
permeability; fluid and 2 X (5)Complement, antibodies, -
proteins enter tissues on . and anti-microbial proteins
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Antigen prezentujuce cCelije

_
PAMP 15909 Citokini - Interleukin 1, 61 12

Toll
Patogen @ Teceptor

Receptor T limfocita

Receptori za ] ( Molekul™
prepoznavanje patogena | / MHC Klase IT

/l J' Antigen . \ -
' prezentujuca Celija " D




Obrada antigena proteinske prirode | prezentovanje
na povrsini fagocita MHC klase 11

.

Endocytic
vesicle




Antigen prezentujuce celije

Dendriticne celije i

makrofagi B celije - limfociti
Fagocitoza, B éelijski receptori koji
DAMP | PAMP receptori prepoznaju antigene,
kao 1 za apopticne celie, MHC klasa 11 molekuli na
Lokalizovane u tkivima kao povrsini
1u T zoni limfnih ¢vorova, SR
MHC Klasa 1 molekuls Eksprimiranje

oidad U e kostimuliraju¢ih molekula
povrSini

Eksprimiranje
kostimuliraju¢ih molekula



Antigen
prezentujuce
celije i
indukcija
stecene
imunosti

"Dendritske celije
(DC) preuzimaju
antigen

Ligandi za

Preuzimanje TLR, citokini

antigena

\ 4 3
DCu epndermu
fenotipski
nezrele

Aferentm/{

limfni sud

Prezentacija
antigena

Zona T-celija

" Aktivacija

denpri_t_skih

Migracija DC

‘Sazrevanje DC
tokom migracije

Zrele dendritske

celije prezentuju
antigen naivnoj
T-Celiji




. Limfni évor
¢

= ’ Folikulska
» ?3:';{;‘? cos pomocnicka
|~ T-¢elija (Tth)
{ °°"1 I E Tfh ¢elije ostaju
== . u limfnom organu
In d U kC IJ ol 4 Th? XA ) i migriraju u folikule
E (:elqa ¢ [ —

Pomo¢ B-¢elijama
da produkuju

IMUNosSti Bl Kiiis visokoafinitetna

4 £\ - Spcelijay/
stecene O\ \

O ——
Efektorske T-Celije ulaze
u cirkulaciju i odlaze
na mesto infekcije

1 e ————————

Mikro-
&0( anizam

e e N S P azw«"

Eliminacija
e
x 3

Inficirano tkivo




Interakcija pomoénic¢kih T i B-limfocita
u perifernim limfnim tkivima

Prezentacua antlgena Prepoznavanje antigena

Naivna i
Char (celijska zona)

Limfni S = T-¢elija | Aktivacija

&vor B-celije

Efektorske




Interakcija Th2 limfocita
i B limfocita dovodi do
proliferacije B limfocita i

4. Aktivisani Th limfocit
proliferise u Thl ili Th2
limfocite koji luce
razlic¢ite citokine

njihove diferencijacije
u plazmocite koji lu¢e antitela /

3. Interakcija sa makrofagom
dovodi do aktivacije
Th limfocita

2. Makrofag prezentuje
antigen na
SV0joj povrsini

Patogen

-

MHC II
molekul
(prezentacija
antigena)

B limfocit

\ ilazmociti

r
\Z

\=
\

Th2 limfocit
Neutralizacija i posredovanje
u uni$tavanju
ekstracelularnih patogena

aktivisani
Th limfocit Antigen intracelularnog
patogena je eksprimiran
na povrsini
MHC I molekula
inficiranih céelija

Citokini Thl
limfocita

Antigen dodatno

1. Makrofag fagocituje
i razlaZe patogen

stimuli$u fagocitozu

Citokini Thl
limfocita
aktiviraju

citotiksi¢ne T limfocite

Aktivisani citotoksi¢ni T limfociti
proliferiu i sazrevaju, vezuju se
za inficirane ¢elije i uniStavaju ih




Indukcija steCene imunosti

Antigen
prezentujuca Celija

\/ B limfocit

Citotoksi¢ni T limfocit

Neutralizujuéa
: antitela

Antigen UniStavanje M e
_b inficiranih ¢elija K * Neutralizacija

)vk patogena
-

¥*
sy




SteCena imunost prema mikroorganizmima

Humoralna
imunost
Mikroorganizam i I
' Intracelularni mi-

Ekstracelularni || Fagocitovani | kroorganizmi (npr.

mikroorganizmi | | mikroorganizmi  Virusi) koji se raz-
u makrofagu - mnozavaju unutar

‘inficirane celije

Limfociti koj
odgovaraju ' Pomoénicki  : Citotoksiéni

B-limfocit T-limfocit . T-limfocit

Sekretovana
antitela

Efektorski
mehanizam

Blokira Aktivira . |Ubija inficirane
— infekcije makrofage |: celije
i eliminise daubiju [ | jeliminise
ekstracelularne | ||| fagocitovane | | rezervoare
mikroorganizme | | | [nikroorganizme 5 infekcije




Stecena imunost
prema
mikroorganizmima

Prepoznavanije antigena Efektorske funkcije

Neutralizacija
mikroorga-

. . A
B-limfocit @ o+ @ 7 fagéf:rﬂg_;a,

aktivacija
C|t0k|n| Aktlvacua
’M makrofaga
Antigen mlkroorganlzma

Qo ‘
. Zapal jenje
Pomocnicki prezentovan od strane

T-limfocit antigen-prezentujuce Celije R Aktivacija
: (proliferacija
i diferencijacija)
T i B-limfocita

Citotoksi¢ni
T limfocit

(CTL) Inficirana celija koja
eksprimira antigen
mikroorganizma

Regulatorni
T- limfocit




SteCena imunost prema mikroorganizmima

Humoralna
imunost
Mikroorganizam

Ekstracelularni
mikroorganizmi

Limfociti koji
odgovaraju

B-limfocit

Sekretovana
antitela

Efektorski
mehanizam

Blokira

— infekcije
i eliminige
ekstracelularne
mikroorganizme

Celijska

imunost

Fagocitovani
mikroorganizmi
u makrofagu

Pomocénicki
T-limfocit

Aktivira
makrofage
da ubiju
fagocitovane

mikroorganizme :

' Intracelularni mi-
- kroorganizmi (npr.
' virusi) koji se raz-
- mnozavaju unutar
' inficirane cCelije

. Citotoksicni
. T-limfocit

Ubija inficirane

celije
i eliminise
rezervoare
infekcije



Stecena imunost prema mikroorganizmima

4. Direktno vezivanje proteinskih
antigena i za imunoglobuline
na povrsini B limfocita

Interakcija Th2 limfocita
i B limfocita dovodi do

proliferacije B limfocita i
njihove diferencijacije
u plazmocite koji lu¢e antitela

3. Aktivisani Th limfocit
proliferise u Thl ili Th2

Povr3inski antigeni
ckstracelularnih patogena

B limfocit

. . . o \3
limfocite koji luce o“a 0“0

razlicite citokine oo
\\“°\

Th2 limfocit
Neutralizacija i posredovanje
u unidtavanju

2. Interakcija
dovodi do aktivacije
Th limfocita

ekstracelularnih patogena

aktivisani

Th limfocit Antigen intracelularnog

MHC 11
molekul
(prezentacija
antigena)

Antigen

1. Dendritska celija fagocituje
i prezentuje obradeni
antigen T limfocitima

patogena je eksprimiran
na povrsini
MHC I molekula
inficiranih ¢elija

\o .f
‘.‘ ¥\“

Citokini Thl
limfocita
aktiviraju

citotiksi¢ne T limfocite

C itokini Thl
limfocita
dodatno

stimulisu fagocitozu

Antigen

Aktivisani citotoksi¢ni T limfociti
proliferidu i sazrevaju, vezuju se
za inficirane ¢elije i uniStavaju ih




Komplement

Sistem komplementa - specijalni reaktivni proteini -
¢ija se aktivacija odvija uz prisustvo mikroorganizama |
dovedi do njihovog unistavanja

Preko 20 proteina slobodnih 1li vezanih za ¢eliju
proteina, mnogi u formi proenzima

~unkcije komplementa
Liza ¢elija, bakterija 1 virusa
Opsonizacija — stimulacija fagocitoze
Aktivacija 1munog odgovora — Inflamacija |
sekrecija imunoregulatornih molekula
Uklanjanje imunih kompleksa iz cirkulacije




Sistem
komplementa

Alernativni '+ Klasicni
put put

. Antitelo
Mikro-
organizam
Pocetak
aktivacije

komplementa

Rana faza

C3b se talozi
na mikro-
organizam

Kasna faza
Proteini

Efektorske
funkcije

Lektinski
put

Lektin koji
vezuje
manozu

opsonizacija
i fagocitoza

komplementa
formiraju poru
u membrani Liza

mikro-
organizma




Cha:
1. Anafilatoksin

C3a se vezuje za receptore na
bazofilnim granulocitima i

mastocitima i dovodi do vazodiletacije
2. Hemoatraktant za | vazopermabilnosti - anafilatoksin
neutrofile —

“"‘3"""% 7 ‘Klaslcan







Funkcije komplementa

ivni C3a, Cba
C1, alternativni A ,
i lektinski put =40 €3, i C5b,6,7
1 C3b C5b,6,7,8,9
Prepoznavanje ~ Markiranje za Signal za aktivaciju

stranosti fagocitozu HE



NK celije — celije prirodne ubice

A Inhibitorni receptor angazovan
NK celija
Aktivacioni R
.
Aktivacioni — NK celija nl.je
ligand za aktivirana;

catll L, Sopstveni peplid : TR
NK celije \ U kompleksu sa | nema ubljanja

sopstvenim MHC

Nog'_malna molekulom | klase
celija

B Inhibitorni receptor nije angazovan

NK celij &
Q;, oo ] NK éelija
\ ‘f : aktivirana;

ubijanje
virusom (virus e inficirane
inhibiSe ekspresiju , . ' celije
MHC molekula ~ = 7 :

| klase)

Celija inficirana




NK celije — celije prirodne ubice

Celija inficirana
virusom

Makrofag sa

fagocitovanim Ubijanje
mikroorganizmima fagocitovanih
mikroorganizama




Redosled dogadaja kod infekcije




Patogeni ulaze u organizam




Patogeni ulaze u organizam




Patogeni ulaze u organizam




Makrofagi prepoznaju i eliminiSu patogene




Makrofagi prepoznaju i eliminiSu patogene




Makrofagi prepoznaju i eliminiSu patogene




Pokrece se zapaljenje i dolaze neutrofili




Pokrece se zapaljenje i dolaze neutrofili




Antigen-prezentujuce celije preuzimaju antigen...




Antigen-prezentujuce ¢elije preuzimaju antigen...




... 0dlaze u drenirajuci limfni ¢vor...




... 0dlaze u drenirajuci limfni ¢vor...




... 0dlaze u drenirajuci limfni ¢vor...

lymphatic vessel




... 0dlaze u drenirajuci limfni ¢vor...




... 0dlaze u drenirajuci limfni ¢vor...




... odlaze u drenirajuci limfni Cvor...

2f




... 0dlaze u drenirajuci limfni ¢vor...




... 0dlaze u drenirajuci limfni ¢vor...




... 0dlaze u drenirajuci limfni ¢vor...













Aktivirani T-limfociti pomazu B-limfocitima




Aktivirani T-limfociti pomazu B-limfocitima




Aktivirani T-limfociti pomazu B-limfocitima




Aktivirani B-limfociti stvaraju antitela




Aktivirani B-limfociti stvaraju antitela




Aktivirani B-limfociti stvaraju antitela




Aktivirani B-limfociti stvaraju antitela




Aktivirani T-limfociti i antitela napustaju limfni ¢vor...




... ulaze u krvotok I...




... ulaze u krvotok I...




... odlaze na mesto na infekcije




... 0dlaze na mesto na infekcije




... odlaze na mesto na infekcije




Aktivirani T-limfociti pomaZzu fagocitozu




Aktivirani T-limfociti pomaZzu fagocitozu




Aktivirani T-limfociti pomaZzu fagocitozu




Aktivirani T-limfociti pomaZzu fagocitozu




Antitela neutraliSu patogene i pomazu fagocitozu




Antitela neutraliSu patogene i pomazu fagocitozu




Antitela neutraliSu patogene i pomazu fagocitozu




Antitela neutraliSu patogene i pomazu fagocitozu




Antitela neutraliSu patogene i pomazu fagocitozu




Patogen je uklonjen iz organizma

http://instruction.cvhs.okstate.edu/vmed5253/immunobiology.swf



