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ANTIJEN ISLENMESI-
SUNULMASI



* Antijenik molekullerin immun sistemi uyarabilmeleri
amacl ile antijjenik determinantlarinin  (epitoplarinin)
aciga cikarilmasina “antijenin islenmesi” adi verilir.

Ancak bu molekullerin islendikten sonra uygun bir yolla
Immun sistem hucrelerine sunulmasi da gereklidir.
Sunma isleminde MHC molekdlleri énemli rol alirlar.
Aciga cikarlan epitoplarin MHC molekdlleri ile immun
sistem hdcrelerine (T lenfositlere) sunulmasina ise
“antijenin sunulmasi” adi verilir.

* Antijen isleyen ve sunan hicreler ise “antijen sunan
hucreler” (APC) olarak tanimlanirlar.



- T-bagimh antijenler: Bunlar protein yapili antijenlerdir ve
Immun yaniti uyarabilmeleri icin mutlaka islenip yardimci T
lenfositlere sunulmalari gerekir. Bu antijenler yardimci T lenfo-
sit uyarimi olmadan immun yanit olusturamazlar. Bu nedenle
bu antijenlere “T-bagiml antijenler” denir.

« T-bagimsiz antijenler: Protein disindaki polisakkaridler ve
lipid gibi diger kimyasal gruplarda yer alan antijenlerin islenip
sunulma zorunluluklar yoktur. Diger bir ifade ile immun yaniti
uyarmak icin yardimci T-lenfosit uyarimina gerek duymazlar.

- Superantijenler: Protein yapisinda olmalarina ragmen islen-
meden T lenfositleri uyaran antijenlerdir. Superantijenler is-
lenmezler ancak MHC molekdlleri ile sunularak immun sistemi
aktive ederler.

T- bagiml antijenler ayrica konakcida bulunduktan ortamlara,
islendikleri ve sunulduktan htcrelere gore iki farkli gruba
ayriliriar;



Ekzojen antijenler: konak vucuduna serbest olarak
giren ve varhlgini surduarmek icin hlicreye gereksinim
duymayan antijenlerdir. Bunlar basta kan dolasimi
olmak Uzere ekstraseluler vucut sivilarinda ve doku-
larda serbest bulunurlar. Bakteriler ekzojen
antijenler icin en tipik ornektir.

Endojen antijenler: Bazi  antijenler konak
vicudunda mutlaka hucre icinde bulunurlar. Ornegin
virisler zorunlu hucre ici canhlardir ve konakcglya
girer girmez kendine uygun bir hucreyi infekte
ederek hucreyi kendi yasam ortami olarak kullanir
ve hucreye yeni proteinler sentezletir.



T- bagimh antijenler o
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Antijen Isleyen ve Sunan Hucreler (APC)

Makrofajlar: Makrofajlar onemli fagositer hucrelerdir ve bu ozellikleri
ile dogal/nonspesifik bagisikhgin vazgecilmez unsurlarindan biridir.
Ancak makrofajlarin fagositoz kadar onemli fonksiyonlarindan bir
digeri de antijenleri islemek ve sunmaktir.

B lenfositler: Bu hucreler de etkin ve 6nemli APC’dir. B lenfositler
antijen reseptorleri ile antijenik molekdulu tanirlar ve iclerine alirlar.
Isledikleri antijenik molekdulleri MHC sinif 1l molekdulleri ile sunarlar. B
lenfositler primer immun yanitta fazla etkin degildirler, ancak
sekonder immun yanitta daha aktif olarak calisirlar.

Dendritik Hucreler: Profosyonel APC’ler karsilastiriidiginda en
etkin ve en aktif olani dendritik htcrelerdir. Cinkl makrofajlarin
birincil gorevi yabanci molekuli yakalamak ve sindirmek, B lenfositin
birincil gorevi ise antikor sentezlemektir. Buna karsin dendritik
hlcrelerin asli gorevi antijen isleyip sunmaktir ve bu gorev igin
ozellesmis hicrelerdir.
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Diger antijen isleyen ve sunan hiicreler: Profesyonel APC
disinda birgok hucre notrofil, eozinofil, NK hticre, fibroblastlar,
epitel hucreleri, endotel htcreleri) MHC sinif II molekalt
sentezleyebilir . Ancak hicbiri profesyonel APC kadar etkin ve

islevsel degildirler.



Ekzojen Antijenlerin Islenmesi ve Sunulmasi

Ekzojen antijenler profesyonel APC'ler tarafindan islenerek
sunulurlar. Bu nedenle ekzojen antijenler bu hlicrelerin
bulundugu yerlerde islenip sunulurlar

Ekzojen antijenlerin islenip sunulmasinda antijenik molektl, APC
tarafindan hicre icine alinarak bir dizi islemden gecirilerek
islenir ve sunulur. Ozellikle makrofajlarin antijen islemelerinde
Ik basamaklar fagositoz ile ortaktir. Fagolizozom olusumuna
kadar ki asamalar fagositozla aynidir.

Diger yandan, APC'de MHC sinif IT molekili endoplazmik
retikulum icinde sentezlenir.

Ardindan invaryant zincir adi verilen bir molekdlle birleserek
organelin disina c¢ikar ve bir endozom icinde stoplazmada ilerler.



Invaryant zincir, MHC sinif Il molekiliiniin antijen
baglanma oluguna self proteinlerin birlegsmesini
engelleyen bir tur sigorta gorevine sahiptir.

Endozom icindeki MHC sinif 1| molekulleri stoplazmada
lerleyerek icinde antijenik parcaciklann bulundugu
fagozom ile birlesir.

Bu birlesme gerceklestiginde, invaryant zincir katepsin
enzimi ile parcalanarak MHC molekuliunden aynlir ve
molekullin antijen baglanma olugu aciga cikar.

Islenmis antijen parcaciktan (epitoplar) MHC sinif Il
molekulunun antijen baglanma oluguna yerleserek
baglanir.

Olusan MHC- peptid kompleksi bir endozom iginde kisa
sure icinde tasinarak hucre yuzeyine glkarlllr ve sunulur.
Ekzojen antijenlerin profesyonel APC’lerde gerceklesen
islenip sunulmasina “endozomal islem” denir



Sekil 8.3. Ekzojen antijenlerin iglenmesi pe sunulmasi
(Endozomal iglem)



Endojen Antijenlerin Islenmesi ve
Sunulmasi

* Endojen antijenler bilindigi gibi direk hucre ile
iliskili antijenlerdir. Bu tur antijenlere en tipik
ornek viruslardir. Ayni durum tumor hucreleri
veya yabanci doku transplantlar icin de
gecerlidir. Hucre tarafindan sentezlenen bu
yabanci proteinler (endojen antijenler)
stoplazma icinde serbest bulunurlar.

* Endojen antijenler ekzojen antijenlerden
tamamen farkli bir yola islenirler.



Endojen Antijenlerin Islenmesi ve Sunulmasi

Endojen antijenlerin ekzojen antijjenler gibi hucre icine
alinmasi gerekmez, cunku zaten hucre icinde sentezlenir ve
stoplazmada serbest halde bulunurlar.

llk asamada islenecek olan antijen “ubiquitin” denen kucuk
proteinlerle baglanir. Ubiquitin boylece islenecek olan antijeni
Isaretlemis olur.

Ardindan isaretlenmis antijjen “proteozom” adi verilen bir
komplekse baglanir.

Proteozom, proteolitik bir komplekstir ve gorevi baglandigi
antijenik molekiilii uygun buyuklukte parcalara ayirmak ve
kompleks yapisini ¢ozerek epitoplarini agiga cikarmaktir.
Boylece proteozomda islenen antijenik molekul kucuk peptid

parcalarina ayrnilir.



Endojen Antijenlerin Islenmesi ve Sunulmasi

* Endoplazmik Retikuluma gelen peptid
parcalart MHC sinif | molekulleri ile birleserek
peptid-MHC kompleksini olustururlar.

» Olusan kompleks kisa sure icinde hicre
yuzeyine cikarilarak sitotoksik T lenfositleri
uyarmak uzere sergilenir.

» Cekirdekli htcrelerde endojen antijenlerin
Islendigi bu mekanizma “sitozolik islem”
olarak tanimlanir



Sekil 8.4. Endojen antijenlerin islenmesi ve sunulmasi



Superantijenlerin Sunulmasi

Daha once de tanimlandigi gibi,superantijenler protein
yapisinda oldugu halde APC’de hi¢ islenmeden duyarli
Immun sistem hucrelerini uyarabilen antijenlerdir.

Superantijenler APC icine alinmaz ve hicbir isleme
maruz kalmadan direk MHC sinif || molekiillerine
baglanabilirler.

Superantijenler hem MHC sinif II| molektlinin hem de
T hucre antijen reseptorlerinin antijen oluklarina
girmeden disaridan baglanirlar.

Bu baglanma oldukc¢a guclt bir baglanmadir ve bu
nedenle de normalden daha fazla bir immun yanit
uyarimina yol acar
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