15.1 Immuunsisteemi arengust

Peremehe kaitse- ja parasiidi vastupanumehhanismid on arenenud arvatavasti

sellest hetkest peale, kui Uks liik esimest korda asus parasiteerima teist liiki,
oletatavasti toimus see sadu miljoneid aastaid tagasi. Arvatakse, et algselt oli
immuunstisteemi Ul esannei seenda(self) rakkudeeristaminevoodrastest (non-self),
sissetungivatest liigikaadaste rakkudest. Hiljem lisandus sellele patogeenide
aratundmise ja torjumise funktsioon. Parasiitidest on saanud peremehe
keskkonna lahutamatu osa, kelle vastu on pidevalt vagja kaitsemehhanisme
uuendada. Niipea, kui peremeesasusennast kaitsmaparasiidi vastu, asusviimane
omakorda arendama vastupanu peremehe kaitsele.

Levinud on valearusaam, et kaitseks on véimelised vaid selgroogsed loomad,
hasti arenenud ja efektiivsed kaitsemehhanismid patogeenide vastu on ka
selgrootutel. Moned kaitsemehhanismid on fiulogeneetiliselt véga vanad ja
loomariigis Uldlevinud, samas on moned aspektid omased vaid selgroogsetele
loomadele.

15.2 Peremehe kaitseslisteem
15.2.1 ,Mina“ versus ,mitte-mina“, immuunvastuse algatamine

Selleks, et olla véimeline kaitsma oma organismi patogeenide eest tuleb osata

eristadaomarakkevdorastest. Aratundmiseson olulised antikehad (komplekssed
glukoproteiinid), misasuvad rakkude pinnal . Primaarne ératundmissiisteem koigi
rakkude pinnal on vahendatud teatud valkude poolt (aglutiniinid, kekropiinid ja
lektiinid). Teine aratundmissiisteem baseerub retseptoritel, mis asuvad valgete
vererakkude pinnal. Selgroogsetel on sellele lisaks keerukas enda
aratundmisstisteem, mis hdlmab raku pinnamarkereid — suurt koesobivus
kompleks (inglisek. major histocompatibility complex — MHC). See téhendab,
et peremehe rakkude pinnamembraanis peavad olema geeniproduktid, mida
kodeerivad kaks polimorfset lookuste gruppi — MHC klass 1 (olemas kdikidel
adultide rakkudel) ja MHC klass 2 (osadel adultide rakkudel). Selliste
pinnamarkerite olemasolu annab rakule vaga spetsiifilise , dlkirja* (inglise k.
signature), mis tuntakse &ra kaitsemehhanismide poolt. Vo&braste
pinnaantigeenide olemasolu voi sobivate MHC- , dlkirjade® puudumine viib
kaitsemehhanismide kaivitamisele jarakk havitatakse.

Kui kude on é&ra tuntud kui kehavdoras, vOidakse selle vastu agatada
immuunreaktsioon. Selline vastus voib olla mitmesugune, laiat jagatakse
immuunvastus kaheks: rakuliseks (hdlmab vere- jateis rakke) ja humoraal seks
(hdlmab thendeid, misliigivad vabalt veres ja kehavedelikes). Algne reaktsioon
voorale koele on lokaalne paistetus ja lokaalsete kaitsega seotud rakkude
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agregeerumine. Sellinereakts oontekib seosesrakkudevahelisesignalisatsiooniga,
samas vOivad parasiidid neid signaale mdjutada.

Tabel 1. Immuunsiisteemi evolutsioon.

Evolutsiooni aste voi valikusurve

Immunoloogiline Ulesanne

ainuraksed

dratundmine ja eristamine

Hulkraksed (ka kolooniad moodustavad
loomad)

K oesobivussiisteem, @ratundmine ja
[Ghigjaline méalu

Mesoderm jaringeelundkond, toitumis- ja
kaitsfunktsioonid eraldi

Vabalt ringlevad erittibilised vereraku,
rakuline immuunsus ja erttrotsiidid

Pikaealisuse ja organismi komplekssusega
kaasnevad viirushaigused ja vahk

Omarakkude jalgimine tabamaks
nakatunuid voi vahirakke

Protovertebraatide eellased

Suuremad eristamise ja dratundmise
oskused?

Madalamad selgroogsed: suuremad
kehamd6tmed, pikem eluigajavéiksem
jarglaste arv vorreldes selgrootutega

Lumfotstudid, limfoidne kude ja
antikehade introduktsioon (IgM), pikagjaline
méalu

Mai smaa asustamine, eksponeerits kiirgusele
jakérgema vererdhuga ringeslisteemi areng

Luutdi, enamantikehade klasse, T jaB
[Umfotstiidid, keerulisemad |Umfoidsed
organid

Amnioodid (reptilid, linnud, imetajad) kellel
puudub vabalt elav vastsevorm

Immuunvastusega seotud rakkude
keerukamaks muutumine, mis véimaldab
efektiivsemat immuunslisteemi t66d

Endotermia, mis pakub patogeenidele
paremad el utingimused

Suureneb immuunsiisteemi efektiivsus,
integreeritud rakuline ja humoraal ne vastus,
tootmi skeskused sekundaarsetes
[imfoidsetes organites, |Umfisdlmed

Vivipaarsus, ema-loote interaktsioon

Veelgi suurem immuunsiisteemi keerukuse
aste, valtimaks loote aratbukereaktsiooni

15.2.2 Rakkudevaheline signaliseerimine immuunvastuse ajal

Nii selgroogsetel kui ka selgrootutel on olemas koettilip (tavaliselt valgelibled),

mille esmane Ulesanne on kontrollida spetsiaal sete kaitserakkude kéitumist ja
produktsiooni. Selgroogsetel tahendab see muuhulgas instruktsioone korgelt
spetsifiliste antikehade tootmiseks rakkudele mis kunagi otseselt patogeeniga
kokku e puutu. Lokaalsemas mottes dikteerivad signaalid selle, milline
immuunvastus tuleb toota kohe pérast parasiidiga kokkupuudet.
Kommunikatsioonis osalevad pinnaretseptorid ja spetsiifilised immuunrakkude
poolt vabastatavad molekulid. Peremehe rakk voib nakkuse korral aktiveerida
erinevaid retseptoreid erineval tasemel — seega voib Uks rakk signaliseerida
erinevast olukorrast. Kdige olulisemad keemilised signaalid voib jagada kahte
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rihma— tsiitokiinid ja hormoonid. V drrel des selgrootutega on nende signaalide
mitmekesi sus teadaolevalt palju suurem selgroogsetel.

15.2.3 Tsutokiinid

Tsltokiinid on pol Upeptiidid, mida vabastatakse erinevate aktiveeritud immuun-
ja mitte-immuunrakkude poolt (kaasa arvatud endokriinsed ndarmed), mis
reguleerivad peremehe kaitsereaktsioone nii selgroogsetel, kui ka selgrootutel.
Eksisteerib neli pohilist tupi erinevate mojudega tsiitokiine.

Tabel 2. Tsutokiinide tuubid.

Tudp Funktsioon
Interferoonid Keha kaitsmine viiruste vastu
Interleukiinid (17 erinevat) Juhivad teiste rakkude jagunemist voi

diferentseerumist. Rakuliste protsesside
vBimendamine vdi parssimine

Kolooniaid stimuleerivad faktorid Luuldi jagunemine ja diferentseerumine,
mééravad erinevate valgete vereliblede
taseme

Kasvaja nekroosifaktorid « jap ning Vahendavad puletikuprotsessi jatsiitokiinide

kasvufaktorid vastuseid

Enam on neid uuritud selgroogsetel, kuid ka selgrootutel on véhemalt kolm
tudpi jubateada, selgrootute interleukiin IL-1 on mitmekesiste funktsioonidega:

» dtimuleerib fagotsiitoos ja hemotsiitide proliferatsiooni;

» soodustab hemotsiititide agregatsiooni, mis viib kehavddraste kudede
kapsel damiseni;
*  monede rakutllpide suhtes on tsitotoksiline;

*  muudab soonte permeaablust, mis tagab kaitsemehhanismidele parema
juurdepdasu kehavddrastel e kudedele.

15.2.4 Teised immuunvastuses osalevad keemilised Uihendid

Selgroogsete valgelibledel on pinnaretseptoreid paljude hormoonide,
neuropeptiidide ja neurotransmitterite (sealhulgas steroidide, epinefriini -
adrendliini, ja noradrendliini, endorfiinide, enkefaliinide ja teiste) jaoks.
Kortikosteroidid, enorfiinid ja enkefaliinid on erilise tahtsusega parasidi
keskkonnas, kuivord omavad peremehe immuunsiisteemile supressiivset maju.
Tsitokiinidejahormoonide poolt vahendatud stisteemid voivad omavahel mitmel
viigl interakteeruda. Néiteks vererakkudest parinevad interleukiinid vdivad
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kortikosteroidideproduktsiooni suurendadavoi véhendada, samaskui gjuripatsi st
vOi neerupeal setest périt interleukiinid mojutavad valgete vererakkude hulka ja
aktiivsust.

15.3 Kaitsesiisteemid

K ehavbdrakoe ératundmisel ejargnevad kaitsereaktsioonid voib jactada kaheks. Adaptiivne ja mitteadaptiivne

Esiteks on mitte-spetsiifiline, innaatne immuunvastus (nimetatakse ka
»loomulik*, , mitte-adaptiivne"), selline vastus aktiveeritakse paljude parasiitide
vastu, kellel on suhteliselt Uldised kaitsemehhanismid. Innaatsel vastusel el ole
méalu, vOi on see vaga luhigaline, seega e ole seda tlupi immuunvastus
efektiivsem siis kui sama parasiit hiljem uuesti riindab.

Teiseks immuunfunktsiooni osaks on esile kutsutud, adaptiivne (nimetatakse
ka , spetsifiline”) immuunvastus. Sellist tlipi kaitse on spetsifiline kindlate
parasiitide vastu, omab mau, mis tagab peremehele kaitse parasiidi vastu pérast
esmakordset nakatumist.

Vahe kahe kaitsesiisteemi vahel on osaliselt taksonoomiline. Erinevate
innaatsete kaitsemehhanismide olemasolu on teada kdikidel hulkraksetel, samas
on pikagjalise madluga immuunsusteem ja spetsiifiliste antikehade
(immunoglobuliinide) tootmine teada ainult selgroogsetel.

15.3.1 Mittespetsiifiline immuunvastus

Nii rakuline kui humoraalne mittespetsiifilineimmuunvastuson laialt levinud nii
selgrootutel kui selgroogsetel. Rakuline vastus hdlmab kolme reaktsiooni:

» fagotsiitoos;
* makrofaagid;
*  kapseldamine.

Kdiki neid reaktsioone vahendavad valged vererakud, mille eellasteks voivad
ollafagotsulitsed rakud, mis vastutavad rakusi sese seedimise jatoidu transpordi
eest. Selgrootutel ja selgroogsetel toimub fagotsiitoos sarnaselt — fagotstitdid
liiguvad voorobjekti suunas ja haaravad selle endasse ning lagundavad.
Makrofaagid on suured granulaarsed rakud, mis suudavad &ra tunda ja havitada
kehavdoraidrakke, vabastadessamal gjal tsiitotoksiine, miskinnituvad parasiitsele
rakule ja tekitavad poore. See viib raku paisumisele ja |6hkemisele seoses vee
osmootsel e sissetungile voi raku funktsioonide |akkamisel e seoses metaboliitide
kaoga. Kapseldamine tdhendab kehavodra koe Umbritsemist tiheda rakukihiga.
Parasiidi surmavdib sellisel juhul pohjustadalihtsalt keskkonnast eraldamine, kuid
reeglina on see vaid vastuse esmane staadium. Kapseldamisele jargneb ludtiliste
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enstiimide — peroksidaas ja lUsotstiimi vabastamine, mis hakkavad parasiiti
aktiivsalt lagundama.

Humoraal ne vastus sisaldab toksiine, mis on permanentselt olemas mdnede Humoraalne immuunvastus
loomade kudedes, etendades kaitset kiskjate japarasiitide vastu, nditeks paljudel
késnadel jatunikaatidel, aga ka taimtoidulistel putukatel, kes séilitavad kudedes
toidust saadud toksilisi tihendeid. Uldiselt voib aga 6elda, et humoraal ne vastus
seisneb nii selgrootutel kui selgroogsetel valkudes, mis liibuvad voorkehadele ja
agregeeruvad nendega(nt aglutiniinid, | ektiinid), antibakteri aal setespeptiidides(nt
defensiinid) ja paljudes laiaspektriga enstiimides (Itsotstiimid). Vaatamata
sellele, et paljusid humoraal se vastuse osasid kirjeldatakse kui antibakteriaalseid,
vOivad paljud ollaefektiivsed kahul kraksete parasiitide vastu. Humoraal nevastus
aktiveeritakse koheselt pérast infektsiooni tuvastamist rakkude poolt, kui see
kestab vaid moned paevad. Aglutiniinid voivad Ules néidatateatavat spetsiifilisust
monede markerite vastu jakalUhigjalist mau (mdned nadal ad), sedaon néidatud
limustel ja putukatel.

15.3.2 Adaptiivne immuunvastus

Adaptiivne immuunvastus téhendab korgelt spetsiifilise vastuse tootmist mingi
kindla parasiidi antigeeni vastu. Sellega kéib kaasas peremehe immuunslisteemi
omadus sdlitada vakest spetsifiliste rakkude populatsiooni, millel on
spetsiifilisuskindlaleantigeenile, isegi siiskui paragagu infektsiooni & ole. Selline
immunol oogiline malu voimaldab hilisema taasnakkuse korral reageeridakiiresti
jaspetsifiliselt.

Nii palju kui teada, on adaptiivne immuunvastus omane vaid selgroogsetele
ning seda kasitletakse kui suurt |&bimurret parasiitide vastases voitluses.

- Naide 1. Kui rotte nakatada nematoodiga Nippostrongylus brasiliensis, siis selle :
parasiitse ussi larvid jduavad soolde ja saavutavad seal suguktipsuse, munema
hakkavad viiendal p&eval pérast infektsiooni. Munade produktsioon saavutab
© tipu Uheksandal péeval ja langeb siis jarsult. Kahekiimne ihe paeva parast on
- k&ik valmikud soolest kadunud. Juhul, kui neid nakatatud rotte taasnakatada :
- larvidega, saavutavad vaid vdhesed isendid sugukipsuse ja nakkus on
organismist kadunud juba kiimnendal péeval. :

L eukotsiititidemembraani retseptoridjaantikehad si sal davad Uhi st struktuurset
Uksust — immunoglobuliini domaani. Selgroogsetel on antud Uksuses suur
mitmekesisus, mis tuleneb suure tdendosusega mitmest geeni duplikatsioonist ja
jarjestikkuse divergeerumisest Uhisest eelladliinist. Mitmed rakuttiibid on
kaasatud:

Mononukleaarsed fagotstitidid (monotstitidid). Erinevates selgroogsete Monotsuudid



kudedes paiknevad erinevad valgeliblede vormid, muuhulgas monotstitidid
(imetajatel), millest arenevad kudede makrofaagid. Need tunnevad &ra teatavaid
antigeenidemolekulejakui leitud antigeenid ei olevastavusesMHC allkirjaga, mis
vastaks peremeherakule, siis rinnatakse rakku. Lisaks fagotsiiteerimisele voivad
makrofaagid teis rakke havitada toksilis sekreteerides thendeid. Makrofaagide
tsutotoksilisus voib avalduda l|&bi proteolldtiliste ja teiste tsitolUdtiliste
ensuiimide vabastamise vOi toksiliste reaktiivsete hapniku ning
|&mmastikulihendite vabastami se. Hapniku vaheiihendid moodustuvad juhul kui
enstiimid redutseerivad hapniku superoksiidaniooniks. See omakorda toodab
toksilist vesinikperoksiidi jahudrokstllradikaal e. V eres paiknevad monotsiiudid
toodavad peroksidaasidest veelgi toksilisemaid okslidante. Lammastiku
vaheiihendid moodustuvad enstitimi |ammastikhappe stintaasi toimel, mis seob
hapniku l&mmastikuga arginiinist selleks, et toota toksilist |&mmastikoksiidi.
Teatavatel tingimustel voivad hapniku ja lammastiku vahelihendid omavahel
interakteeruda ja toota veelgi toksilisemaid peroksiinitraate. Need thendid on
aarmiselt okstideerivad janende ilmumist immuunvastuse kéigus kasitl etakse kui
oksldatiivset purset, need thendid on véimelised kahjustamahul krakseid parasiite
nagu néiteks nematoodid, niitusside larvid ja Schistosomas' e tserkaarid.

Neutrofiilid. Kdige tavalisem tlup leukotstilte veres, lUhiealised, kuna
surevad niipea, kui on voorkeha fagotsiteerinud. On vdimelised tootma
tsitotoksilisi reaktsioone kasutades tosksilis valke ja O./N, vaheiihendeid
antikehade poolt mérgistatud sihtmérkide vastu. Ka see vastus on efektiivne
hulkraksete parasiitide vastu.

Eosinofiilid. Leukotsuiidid, mis on spetsialiseerunud &ra tundma ja
kahjustama suuri rakuvéliseid parasiite. Ehkki eosinofiilid on fagotsitoosiks
vOimelised, on nende peamiseks kaitsemehhanismiks siiski toksiliste thendite
stintees.

LUmfotstidid. On adaptiivse immuunvastuse keskseks osaks, vastutavad
parasitide antigeenide spetsiifilise &ratundmise eest. Neid on kahte tudpi,
périnedesluutdi tivirakkudest: T-rakud kiipsevad tliimusesjaB-rakud kiipsevad
(imetgjate puhul) luutdis. T- ja B-rakud kogunevad |umfisdlmedesse ja porna,
kust nad vastavad parasiidi nakkusele veres. T-rakke on kahte titpi: T-helper-
rakud (Th) jatsitotoksilised T-rakud (Tc). Tc on pdhilised osalejad antigeenide
aratundmises ja nakatunud rakkude hévitamises, Th osalevad samas rohkem
hulkraksete parasiitide vastases immuunvastuses. Th jagunevad ja toodavad
antigeeni-spetsiifilise kloonide populatsiooni, mis vabastavad tsttokiine, et
aktiveeridateis immuunsiisteemi osi. B-rakud omavad samuti kdrget antigeenide
aratundmise voimet ja aktiveerimise korral toodavad suures koguses antikehasid.
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15.3.3 Antikehad ja komplement

Immunoglobuliinsed (Ig) antikehad on valgud, mis koosnevad neljast
peptiidahelast - kahest raskest (u. 400 aminohapet) ja kahest kergest (u. 200
aminohapet), mis on sidemega seotud ja moodustavad Y -kujulise struktuuri.
Antikeha , kéed sisaldavad véga varieeruvaid regioone nii raskes kui ka kerges
ahelas, need regioonid vastutavad ka antigeenida seostumise eest. Antikeha alus
on enam konstantnejaiseloomulik antikehatttpile, on selleksosaks, milletunneb
ara peremehe rakk. Antikehade suur varieeruvus voimaldab toota antikehi véaga
paljude erinevate antigeenide vastu. Imetajatel voib antikehad jagada neljattdpi,
midaiseloomustab erinev osaimmuunvastuses.

|gM. Esimene immunoglobuliin, mis produtseeritakse vastusena nakkusele.
Seeonviiest molekulist koosnev pol iimeer, misstimul eeribfagotsiitoos ning seob
raku 0ige antigeeniga kokku. IgM sekreteeritakse soolestiku seinas ja on seega
aktiivne soolestiku parasiitide vastu.

gG. Nelja-viie paevapérast vahetatakse IgM-id véljalgG-de poolt, viimased
omavad olulist rolli makrofaagide, neutrofiilide ja eosinofiilide tsiitotoksilisuse
aktiveerimisdl. 1gG aktiveerib ka komplemendi kaskaadi, mis koosneb vahemalt
kaheksast faktorist, mis omavahel interakteeruvad ja muudavad membraani
lagundami setéi elikuks, moodustadessinnapoore. Komplemendi osad meelitavad
kohale makrofaage, stimuleerivad fagotsiitoos ja suurendavad |okaal selt soonte
[&bilaskvust.

|gA. Produtseeritakse kehavedelike poolt nagu pisarad, slilg ja piim, tekitab
immuunsust noorloomadel. Sekreteeritakse ka soolde ja on sea resistentne
enstimaatilise aktiivsuse vastu.

| gE. Onseotud mastirakkudega(inglisek. mast cells). V astusenaantigeenidel e
jatsttokiinidele, pohjustab mastirakkude poolt keemiliste Ghendite vabastamise
(histamiinid) Umbritsevatesse kudedesse ja stimuleerib makrofaagide ning
eos nofiilidetsiitotoksilisust. Histamiinid pdhjustavad parasiitidel eotsest kahju voi
kahjustavad parasiitide mikrokeskkonda pohjustades kudede pdletikku, voi
suurendavad parasiitide eksponeeritust teistele immuunvastuse osadele
suurendades soonte |&bilaskvust. Mastirakkud ja IgE on olulised kaitses
parasiitsete usside vastu, eriti nende parasiitide vastu, kes elavad kontaktis
sooleseinaga. Aktiveeritud mastirakud pohjustavad sooleseina rakukihi
eemaldumise, mis aitab parasiidist lahti saamisel.

Antikehad on vOimelised joudma parasiidini vaga erinevates peremehe
sisemuse osades. Kudede ja sooleparasiidid on otseselt eksponeeritud
immuunststeemile, kuid ka ektoparasiidid, kes toituvad verest satuvad riinnaku
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dla
15.3.4 Vaktsineerimine

Adaptiivse immuunvastuse olemasolu on teinud voimalikuks erinevate haiguste
vastu organismi immuunsesks muutmise - vaktsineerimise. Vaktsineerimisel
viiakse organismi patogeenile sarnast antigeeni (paljudel juhtudel on selleks
norgestatud nakatamisvbimega patogeenid vOi nende pinnasvalgud).
I mmuunstisteem reageerib antigeenile sellega, et siinteesib antikehasid, mis seda
konkreetset antigeeni seovad. Stinteesitud antikehad jdavad verreringlemajajuhul
kui reaal ne patogeen riindab organismi on sobivad antikehad haigusega hakkama
saamiseks juba olemas.

15.4 Selgrootute immuunsisteem (putukate naitel)

Selgrootute immuunstisteemi peamiseks erinevuseks selgroogsete omast on
antikehade tootmise puudumine, ehk siis puudub vdime ,méaetada“ varem
kohatud patogeene. Muus o0sas on sarnasused olemas, ka selgrootute
immuunsisteem jagatakse humoraal seksjarakuliseks. Oluliseerinevusvorreldes
selgroogsetega on veel MHC puudumine, seega pole probleem votta tunnal voi
jase Uhelt isendilt ja panna see teisele, mingit aratdukereaktsiooni e toimu. Siiski
on putukad voimelised eri stamai seennast (self) mitte-endast (nonself), arvatavasti
on tegu patogeeni del e omaste pinnastruktuuridega, miskutsuvad esile mitte-enda
dratundmisreaktsiooni. Putukate immuunsiisteem jagatakse reeglina kaheks:
rakuline ja humoraalne kaitsemehhanism, kuigi harilikult to6tavad need
paralleelsdlt.

15.4.1 Kuidas voorkehad ara tuntakse?

See, kuidashemotstitidid oskavad &ratundapatogeenne pol e périsdetailideni veel
selge, kuid arvatakse, et abiootiliste kehade dratundmises on olulised viimaste
pinna fllsikalis-keemilised omadused (laeng), biootiliste patogeenide
dratundmisel voivad osaledaaglutiniinid - lektiinid, mis paiknevad hemotsiiitide
pinna ja seovad vdodrkehi, millel on vastavad sisivesikutest osad. Oluliseks
peetakse vaid mikroorganismide pinnal olevaid struktuure, nt peptidoglikaan
(bakterid), B-1,3-glukaanid (seened).

15.4.2 Rakuline kaitsemehhanism

Esmaseks kaitseks parasiitide vastu on hemolimfis ringlevad rakud -
hemotsitdid, midavdib vorrel dasel groogsete vere valgelibledega. Hemotsiitdid
saavad hakkama bakterite, seente, nematoodide ja parasiitsete kiletiivaliste -
parasitoi didemunadekdrval dami segahemotsodli st - kehadonest. V ahenditekson
fagotsiitoos, nooduli moodustamine Umber patogeeni ja kapsledamine.
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Fagotsiitoos rakendatakse kaitses bakterite vastu, seda kuni teatava bakterite
kontsentratsioonini, sellest edasi hakatakse baktereid sulgema noodulitesse, mis
kleepuvad kudedekiilgejamel aniseeruvad (muutuvad tumedapigmendi melaniini
tottu tumedaks). On leitud seos bakterite patogeensuse ja noodulite
moodustumisekiirusening suurusevahel: midapatogeensemad on bakterid, seda
kiiremini nad Umbritsetakse hemotstiltidest ja seda suuremad on noodulid.
Suuremaid parasiite (parasitoidide munad, nematoodid) kapseldatakse. Kapsel
koosneb 5 - 30 rakukihist. Fagotsiitoosis on olulisemad plasmotsiiudid ja
kapseldamises granulotsutidid. Arvatakse, et kapseldatud parasiidid surevad
seoses murgi ste ai nevahetusj akide kuhjumisega, melaniini siinteesisvabanevate
toksiliste kinoonide tekkel, ldmbumisel. Selgrootute rakuline immuunvastus
hélmab paljusid erinevaid rakutiitpe.
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Tabel 3. Selgrootute immuunsisteemi rakud ja koed.

Rakud/koed Osa immuunvastuses/fiisioloogias
Lima, kutiikul, koda, kest, soolesein Flisikaline keemiline barj&ér invasiooni
takistamiseks
Vabad ja sessiilsed hemotsiiditid: Vahendavad rakulisi ja humoraalseid
imuunvastuseid
edllasrakud voivad ollateiste rakkude tivirakkudeks
fagotsiiteerivad rakud fagotsiitoos, kapsel damine, hliibimine,

haavaprandamine, tapmine

hemostaatilised rakud

plasma paksendamine, ja hliibimine
agregatsiooni 18bi, kehavB0oraste kudede
dratundmine, aglutiniinide ja |Usotsiumi
tootmine

toiterakud

kapsel damine ja haavaparandamine?
toitefunktsioon?

pigemtiseerunud rakud

Fikseeritud rakud - perikardiaal sed rakud,
nefrotstiiidid, poore moodustavad rakud

kaitsefunktsioon pole teada, hingamine

kolloidosakesed ja véikeste partiklite
pinotsitoos, | isotstiimi tootmine

hemopoeetilised organid

hemotsiiitide tootmine ja fagotsiitoos,
vahestel loomadd siinteesivad ka
antimikroobseid Ghendeid

rasvik (putukatel), kesksool ja siinust
&éristavad rakud (limused, koorikloomad)

Immuunpeptiidide, aglutiniinide (rasvik)
tootmine, fagotsiitoos (kesksool e rakud),
vO0rosakeste eemal damine kehast




15.4.3 PO-kaskaad

Bakterite olemasolu hemolumfis aktiveerib hemotsuitides PO (inglise k.
phenol oxydase, fenool oksiidaas) kaskaadi. Enstilim fenool okstidaas on vastutav
tlrosiini muutmise eest melaniiniks jainitseerib melaniseerumist. PO ensiiimid
voivad sisalduda hemotstitides (granulotsiitidid, oenotstitidid), plasmas. PO-
kaskaad on vagagi olulisetahtsusegaimmuuunvastuse kéivitamisejuures, voitleb
erinevate parasitidega. Melaniini stintees ké&igus vabaneb suur hulk kahjulikke
Uhendeid (vabu radikaale), mis tekitavad oksldatiivset stress ja seeldbi
koekahjustusi.

15.4.4 Humoraalne kaitsemehhanism

Humoraal set kaitseslisteemi kasitl etaksekui spetsiaal seteantimikroobseteval kude
stinteesi, mis toimub reeglina rasvikus ja mille kutsub esile vodrkeha organismi
tungimine. Olulineon enstiiimi | iisotstitim stintees. Ol enevalt arenguj érgust voivad
antibakteriaalsed valgud olla erinevad. Monedel juhtudel siinteesitakse taolis
ensliime ka hemotsuitides, kust neid vabastatakse vajadusel hemolimfi.
L Usotstimaatilise aktiivsuse tdusu on taheldatud, kui stistida eelnevalt tapetud
mikroorganisme(Micrococcusluteus), Ringeri lahust (fiisioloogilinelahus), latex
osakesi, LPS.

15.5 Immuundkoloogia

Immuunsiisteemi arengut ja selle k&imas hoidmist peetakse kulukaks. L ooduses
on ressurssid piiratud, seega e saa investeerida kdikidesse tunnustesse ja
omadustesse nii palju kui tahaks, vaid tuleb teha otsus, kuhu paigutada rohkem
jakuhu véhem ressursse. Niiviis kujunevad vélja |Givsuhted erinevate tunnuste
vahel. Mingissetunnusesseinvesteeriminepeab olemakooskdl asvajadusegasel le
jérgi, nii on motete investeerida immuunsisteemi enam, kui keskkonnas on
reaal ne oht nakkust saada, kui aganakkusoht on vagavéike tasub paigutadaenam
vahendeid néiteks sigimisse. Jargnevalt moned naited immuunsisteemi ja
immuunvastuse mdjust looma 6koloogiale ja vastupidi.

15.5.1 Kasvutihedusest tulenevad mdjud immuunsusteemile ja
fenotlubile.

Paljud putukad on oma arengu jooksul voimelised tegema otsuseid, kuhu
investeerida ronkem vai vahem ressursse. Oluliseks faktoriks selle juures on
kasvutihedus - tihedusest sdltuv fenotiilbi plastilisus (inglise k. density-
dependend phase polyphenism), mis omab md&ju putukate varvusele, tiibade ja
sensillidemorfol oogial e, arengukiirusel e, hormoonidemetabolismile, feromoonide
tootmisele, sigimispotensiaalile ja kditumisele. Tihedusega on seotud ka risk
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kohata parasiite, kuivord kdige suuremaks nakkusallikaks on liigikaaslased, mida
rohkem on kontakte omasugustega, seda suurem on tdendosus nakatuda mingi
parasiidiga. Kuivord putukatel puudub maluga immuunsiisteem, siis on oht
haigestuda alati seotud tihedusega, ning see nduab immuunsiisteemi pidevat
vamisolekut. Viimane on agakulukas, kuivord mittespetsiifiliseimmuunvastuse
korral vabaneb rohkelt toksilisi thendeid, millel on autoimmuunne efekt, lisaks
selleleoninvesteeringudimmuunstisteemi | 6ivsuhetesinvesteeringutegatei stesse
elukaiguomadustesse. Seega peaks olema putukatel, kes suudavad reageerida
kasvutihedusele, olema vdimalik otsustada kui palju tasub paigutada ressursse
immuunsisteemi. Suurejahumardika(Tenebrio molitor) vastseid kasvatati katse
kéigus erinevatel tihedustel — Uksikult u. 130 cm? ja 15 ind. u. 400 cm®. Erinev
kasvutihedusmdjutasoluliselt fenotlitipi, selgus, et Uksikult kasvanudisendid olid
heledamad, kui suuremal tihedusel kasvanud loomad. Vamikuid nakatati
entomopatogeensete seentega, selgus, et Uksikult kasvanud loomadel oli suurem
suremus.

15.5.2 Soost ja east tulenevad erinevused immunokompetentsus

Kiilidd on mdddetud PO-aktiivsust ja hemotsiiitide arvu pérast kestumist
vamikuksjahiljem suguktipsetel isenditel. Tulemusekssaadi, et hemotsiiutidearv
on suurem vanematel isenditel, soolisi erinevusi @ ole. PO-aktiivsus on kdrgem
varskelt kestunud loomdel, hiljem on see ménevdrramadal, kuid emastel on PO-
aktiivsus suurem, kui isastel. Emastel voib ollakdrgem PO-aktiivsus ka hilisemas
el ufaasi sseosesvaj adusegael ada, kuniksmunad on munetud, i sased suurendavad
omakohasust eel ki gemaks meerideskopul atsioonidearvu. Mikson PO-aktiivsus
kdrgem varskelt kestunutel? Vaadus sklerotiseerida ja paigutada melaniini
kutiikulisse, lisaks on varske kutiikul mehhaaniliselt kergemini |18bitav erinevatle
patogeenidel e,ja seega on oluline hoida hemol imfi PO taset kbrgemana.

Koonlasel (Panorpavulgaris) onleitud erinevused hemotsiittide hulgasjaPO
aktiivsusemastel jaisastel. Emastel on enam hemotsiittejaneed on PO-aktiivsed,
isastel taolised rakulised elemendid hemol imfispuuduvad. PO-aktiivseterakkude
puudumine e tédhenda siiski seda, et isased e suudaks produtseerida
immuunvastust, taiesti voimalik on haavade parandamine ja kapseldamine,
tdendoliselt paiknevad vastavad ensiimid plasmas. Samuti vdivad sellised
erinevused olla tingitud sellest, et PO aktiveerimise tingimused on sooliselt
erinevad. On tehtud veel teisigi t6id, mis naitavd, et isastel on reeglina kehvem
immunokompetentsus kui emastel. Selline ndhtus selgrootute puhul, kel ei ole
testosterooni viitab sellele, et sooline erinevus immuunsuses on Uldine
evolutsiooniline printsiip.
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15.5.3 Juveniilhormooni mdju

Juveniilhormoon on organismi kasvu ja arengut kontrolliv hormoon, esineb
peaaegu koigil putukatel. Seda slinteesitakse corpora allata poolt, esinevad
erinevad vormid: JH 0, JH 1, JH 2, JH 3; korraga voivad esinedakdik voi moned
variandid.

JH sisaldus erineb arengujérguti ja sesoonselt. On leitud, et JH tiiter
hemolimfis vBib mdjutada mesilaste kéitumist, muutes nad kas vahem vai
rohkem agressiivseteks. Mesilaste pesi vaadeldi suvel jatavel, vastavalt jaotati
loomad: suve - ja talvemesilasteks, eristati ammesid ja valvureid. Selgus, et
talvemesilased onkeskmiselt vahem agressiivsed kui suvemesilased, vastavalt olid
nendeJH tiitrid madalamad. Suvemesilastest olid mérksaagressiivsemadvalvuris,
kelle JH tiiter oli kbrgem kui ammedel.

JH mdju on uuritud ka immuunvastusega seoses. Liblika (Spodoptera
littoralis) roovikuid sustiti JH-ga ja kontrolliti selle mGju immuunvastusele,
tépsemalt kapseldamisvbimele parasitoidi (Microplitis rufiventris) munade ja
larvide vastu. JH manustamise tulemusena vahenes mérgatavalt peremehe
kapseldamise voime, kusuures mida suurem kogus JH lisati, seda ndrgemaks
muutus immuunvastus. Samas kui roovikuid sustiti antiJHga, muutus
immuunvastusparemaks, kapseldamineoli edukam. Arvatakse, et mojuvoiksolla
hemotsiittide omadustele: véheneb vdime levida, aratundavodrkehi, kinnituda.
Sellised tulemused, misnéitavad JH immuunosupressiivset jaagressiooni tOstvat
mdju, nditavad, et JH on suhteliselt sarnase mdjuga organismile kui seda on
testosteroon.

Seda, et JH on immunosupresiivne on naidatud katsetes suure jahumardika
vamikutega. Eelnevalt onteada, et kopul eeruminepdhjustab JH stinteesi corpora
allata(CA) poolt. Katsekaigusimplanteeriti kopuleerunud jahumardikaCA mitte
kopuleerunule, et valtida kopul eerumisest, kui sellisest tulenevat moju. Selgus, et
CA, mis pérines kopuleerunud loomalt pohjustas immuunvastuse nérgenemist.
Samasimplanteeriti kamitte kopul eerunud loomaCA mittekopul eerunudlooma,
sdlisdl juhul immuunosupressiivset mgju e ilmnenud. Taoline katse néitab JH
kindaltimmunosupressiivset mgju, kuid ei voimaldavastatakiisimusele, mikssee
nii on. Katse autorid ise on vélja pakkunud, et selline immunosupressiivne mgju
vOib olla lihtsalt kdrvalnahtus. Ka pole teada, milline on tdpne mehhanism
inhibeerimaks immuunvastust.

15.5.4 Koormusest tulenev immuunosupressioon

On tehtud katse, kus kérbiti t6Gmesilaste tiibu vatimaks nende minekut
korjelennule, kontrollmesilastel j&eti tiivad kérpimatajalasti minnatoitu hankima
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Segjarel vaadati, kuidaserineb kérbitud tiibadegajakarpimatatiibadegamesilaste
immuunvastus, tulemuseks saadi, et karbitud tiibadega loomad suutsid
produtseerida paremaimmuunvastuse, kui loomad, kes kaisid korjelendudel.

Uuriti, kuidas mgjutab  kiilil Matrona basilaris japonica kopuleerumine
immuunvastust. Selgus, et voime kapsledada implantaati véahenes mérgatavalt
peale kopuleerumist, seda 24 tunni jooksul. Samas e védhenenud isaste
kapseldamisvdime oluliselt parast territooriumi parast peetvat kaklust. Ka on
teada, et territooriumihoi dmiska tumineon hulgaenergiakul ukam ettevotminekui
kopuleerumine. Selline tulemus viitab sellele, et sigimiskéitumises e ole
energeetilised kaod kdige olulisemad elueavahendajad. Lisaks selgus, et emased
on vOBimelised oma immuunsiisteemi taastama, seda tOendoliselt toidu ja
kopulatsioonil saadud sperma arvelt.

15.5.5 Parasitism ja emaefekt

Palju on uuritud, kuidas mdjutab parasitism jérglaste kvaliteeti. Kuid suhteliselt
harva on esitatud kisimust, kuidas mdjuvad parasiidid jargaste arvule ja
kvaliteedile. Jens Rolff tegi katsekiili Coenagrion puella jaselle ektoparasiidi téi
Arrenuruscuspidator-iga. Ta parasiteerib viimasejargu vastseid kiilil jakinnitub
varskelt kestunud valmikule, puurides augu l&bi kutiikuli imemaks hemol imfi.
Enne kui emane muneb munad téid kill lasevad peremehest lahti, kuid kogu
vamiku sugulise kipsemise ja munade arengu ga on tai kinnitunud Kkiilile.
Katsetest selgus, et parasiteerituse aste oli positiivses korrelatsioonis jérglaste
suurusegajanegatiivseskorrelatsioonisjéarglaste arvuga. Ehk midaenamoli emal
parasiite, sedavahem oli tal jarglasi jaseda suuremad need olid. Samuti selgus, et
sellised jarglased kasvasid kiiremini, kui vdhem parasiteeritud emade omad.
Sellisest otsusest on kahtlemata kasu liigi puhull kus esineb kannibalism, mison
teada antud kiili vastsete puhul. Jarglaste suurust moddeti kusjuures peakapsli
suurusega, mis otseselt viitab toitumisefektiivsusele.

15.5.6 Parasitismi m&ju isadusele

Samas mudel stisteemis (Coenagrion puella ja Arrenurus cuspidator) tehtud
katsed selgitamaks parasitismi mdju sperma kogusele ja viljastamisviimele
néitasid, et need kaks néitgjat el erine parasiteeritute jamitteparasiteeritute vahel.

Taolist efekti e ole aga leitud suure jahumardika isastel. Enam parasiteeritud
isased olid emaste jaoks vahem atraktiivsed ja nende viljastamisvGime oli
madalam. Atraktiivsust hinnati emaste valikuga isaste eritatud feromoonide
suhtes. Samas el ilmnenud diskrimineerimist omasooliste suhtes.
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15.5.7 Immunokompetentsus ja ornamentatsioon

Kas paremini arenenud ornamentidega isased on ka immunokompetentsemad?
Katsed kiilide Clopteryx splendent peal néditavad, et tumedamate tiivalaikudega
isased on suutelised tootma kiiremat ja paremat immuunvastust kui heledate
tiilvalaikudega isased. See néitab, et juhul kui emased valivad tumedamate
lailkudega isaseid valivad nad Uhtlasi ka paremini arenenud immuunsiisteemiga
isaseid. PO kaskaad.

15.5.8 Immuvastuse hind

I mmuunvastuse hindaon véimalik mdodtakaotseselt energeetilistes tihikutes, ehk
teis sdnu kas immuunvastus kui selline mdjutab organismi ainevahetuse taset.
Selliseid katseid on tehtud lindudel ja putukatel, mdlemal juhul on nédidatud, et
immuunvastus tostab oluliselt ainevahetuse taset. Milline osa immuunvastusest
on kulukas, pole hetkel teada. Kuivord immuunvastuse voib jagada tinglikult
kolmeks- &atundmine, patogeeni dehavitamine, koekahjustusteparandamine, siis
voiks oletada, et kuluks on just viimane, kuigi see on hetkel spekulatiivne oletus.

15.6 Psihhoneuroimmunoloogia

Pstihhoneuroimmunoloogia uurib seoseid kéitumise, narvisisteemi ja
immuunsisteemi vahel. Psiihhoneuroimmunol oogianéol on tegemist suhteliselt
uue uurimissuunaga, see et immuunstisteemi aktiveerimine mojutab kditumist ja
k&itumine(nt stressti ngi mustes) omab m&juimmuunfunktsi oonilepol ei seenesest
erial ateadl astel e uudne, samasagapol eeriti Uritatud olemaol evaid teadmisi kokku
vila Varem arvati, et immuunsisteem on autonoomselt to6tav Uksus, kuid
viimasel gja on kindlaks tehtud, et toimub infovahetus immuunsiisteemi ja
kesknéarvististeemi vahel (nt kinoonide jaoks on retseptorid nii immuunrakkudel
kui ka nérvisusteemil). Immuunrakkudel on retseptorid erinevate
neurotransmitterite ja hormoonide jaoks, mis teeb voimalikuks signaalide
vastuvotmise kesknérvisiisteemi poolt. Palju on wuuritud stress moju
immuunfunktsioonile, akuutne stressja depression mdjutavad hiipotaalamuse ja
neerupealsete to6d, moju tulemusena vabastatakse verre suurel hulgal
glukokortikoide, mis on immuunslsteemi supresseerivatoimega. Seoses sellega
ongi tdheldatud depressiooni al kannatavate vOi stressisituatsioonis (nt sess,
probleemid isiklikus elus, viha, hirm jne) olevate inimeste puhul nérgenenud
vastupanu haigustele. Veelgi enam, on selgunud, et ka métted voivad mojutada
immuunsisteemi t60d, nditeks motted millelegi ebameeldivale toovad esile
teatavate hormoonide vabastamise ja see [d&bi immuunosupressiooni.
Immuunfunktsiooni allasuruvat toimet voivad esile kutsudakamingite signaalide
olemasolu keskkonnas (nt valgus, heli jne), mille olemasolu seostub organismile
millegi ebameeldivaga
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Kaimmuunstisteem mdj utab narvististeemi to6d, nakkuse korral muutub aju
elektrilinejakeemilineaktiivsus. Samuti onimmuunvastusel mdju norepinefriini
tootmisele hiipotaalamuses. Kuidas vaiksi immuunsiisteemi osad aju mdjutada,
e puutu ju kesknérvististeem kunagi kokku T ja B rakkudega? Néib et vastuseks
on sin immuunrakkude poolt siinteesitavad tsitokiinid. Viirusinfektsioon
pohjustab tsiitokiinide siinteesi makrofaagide poolt ja sellele jargneb Gisna pea
muutus aju elektrilises aktiivsuses. Samas on tsitokiinid suhteliselt suured
lipofoobsed valgud jaarvatakse, et on vahetdendoline, et nad ise suudaksid | 8bida
hematoentsefaalset barjééri. Arvatakse, et on olemas kolm voimalust, kuidas
tsutokiinid vdivad aju funktsioone mdjutada:

* VOib eksisteerida aktiivne transportmehhanism, mis viib tsitokiini 18bi
hematoentsefaal se barj&ari;

»  tsitokiinid suudavad | 8bidahematoentsefaal ses barj&ariskohti, kusseeon
nork voi puudub (organum vasculosum lateralis terminalis);

» tsttokiinidaktiveerivad perifeerseid nérvirakke, missaadavad signaali ajju.

Aktiveeritud immuunsiisteemi nduab oma kéigushoi dmiseks energiat, seega
tuleb muutaorganismi energiabal anssi, midasaab tehaeel kdi gekesknérvi slisteemi
abil. Haiged loomad on reeglina loiud, vaheliikuvad, sotsiaalselt mitteaktiivsed,
magavad palju. Arvatakse, et see on Uks viis energia kokkuhoiuks haiguse gjal.
Immuunvastuse algfaasis suureneb oluliselt glikokortikoidide siintees, theks
glukokortikoidide Ulesandeks vaba glikoos hulga suurendamine ja selle
organismile kattesaadavamaks tegemine.

15.7 Autoimmuunsus

Immuunsiisteemi Ulesandeks on eristadaomarakke voorastest rakkudest, samuti
hévitadakasvajarakke. M dlemal juhul t66tab immuunstisteem organismi kasuks,
sdilitamaks sisekeskkonna homeostaasi. Teatud juhtudel aga minetavad
immuunrakud vdime eristada omi ja vodraid rakke ning tulemuseks on
autoimmuunsus, mis tdhendab oma rakkude riindamist immuunsiisteemi poolt.
Autoimmuunsuse tekkepdhjused pole hetkel veel péaris selged, arvatakse, et
tegemist on paljude erinevate faktorite ja/voi nende koostoimega:

* geneetiline eel soodumus;

* organismi isedrasused (nérgad immuunaratundmis protsessid, defektsed
supressor T-rakud);

»  keskkonnafaktorid (teatud mikroobide poolt pohjustatud haigused);
» antigeenide poolt juhitud mehhanismid (molekulaarne mimikri, jne).

Autoimmuunhaigused voéivad olla organispetsiifilised voi mitte-
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organispetsiifilised. Esimesel juhul toodetakse autoantikeha voi rakkude poolt
juhitud immuunvastus spetsiifilise antigeeni vastu, mis asub mingis kindlas koes
vOi organisvoi on tegu mingite kindlate rakkudega. Teisel juhul pole on riinnaku
all erinevad koed ja organid Ule kogu organismi.
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