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m Organizmaya verildiklerinde kendilerine kars1 bagisiklik reaksiyonlarinin baglamasina neden
olan ve bu reaksiyonlar sonucu ortaya ¢ikan antikorlarla kompleks olusturan molekiillerdir.
Antijenler ayn1 zamanda T hiicrelerinin reseptorleri (TCR) ile baglanti kurarlar.

m  Antijenler “Ag” simgesiyle gosterilirler. Antijenler mikroorganizmalar olabildigi gibi
organizmaya yabanci olan ¢ogunlukla proteinler olmak tizere yaglar, kabohidratlar , Kimyasal
maddeler, enzimler gibi molekiiller de olabilir.

m  Antiien molekiilii biitiiniiyle antikorla baglanmaz. Antijenik gorev yapan kiiciik molekiillere
hapten denir.

= Orn: Dinitrofenol biiyiik molekiillere tutunarak tasinir. Bu proteine tasiyici protein
denir.Tas1yic1 proteinler olmadan diger molekiiller gérev yapamaz. Protein iizerinde 0
proteini tanitan determinantlar vardir.
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Antijenlerin 1y1 bir antijen olabilmesi i¢in belli 6zellikler1 olmasi
gerekir. Bunlar:

1. Molekiil organizmaya yabanci olmalidir. Bir hayvanin kendi molekiilleri kendisine karsi
antijen degildir ancak baska hayvanda antijen 6zelligi gosterir. Prensipte molekiil konagin
molekiillerine ne kadar yabanci ise o kadar 1y1 antijendir.

2. Molekiil agirligi 5000 kDa olmalidir. Bunun yaninda istisnalar da olabilir.

3. Antijen immiin sistemi uyaracak siire kadar konakta kalabilmeli, hemen o6ldiirticti toksik
etki gostermemelidir.

4, Bir determinant grup protein tabiatinda ise 5-6 aminoasit bir determinant olusturur.
Karbohidrat yapisinda ise 7-8 monosakkarit determinant1 olusturur. Antijen determinant
gruplar1 iginde aminoasit dizisi ¢cok 6nemlidir. U¢ molekiilde olan aminoasit antijeniteyi
etkiler. Ornegin tirozin a.a’inin ucta olmasi antijeniteyi artirirken i¢ kisimlarda olmasi
antijeniteyi azaltir. Bu durum karbohidrat yapisindaki determinantlar icinde gegerlidir.
Glikoz molekiilii ucta ise antijenik 6zellik gosterir.
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5. Elektrik yiikiine sahip olmalidir ve bu sekilde immiin sistem hiicrelerine daha kolay girmelidir.

6. Antijen molekiillerinin ylizey molekiilleri antijenligin ortaya ¢ikmasinda 6nemli faktordiir. Molekiiliin
dis yiizeyinde olan ve antikorla reaksiyona girecek olan molekiil gruplarina immiino dominant
determinantlar denir. Bazilari zincirin i¢inde ise bunlara sessiz veya uykuda olan determinantlar
denir. Antijenik molekiilde determinantlarin yiizeyde birbiribne yakinligi veye uzakligi dnemlidir.

7. Molekiilin kimyasal yapisinin ii¢ boyutlu olmasi antijenik 6zelligini belirler. Molekiiliin ortopara ve
meta seklindeki uzayda dizilisleri antijeniteyi etkiler. Molekiil meta formunda iken siilfonat
baglanirsa antijenite maksimum diizeydedir. Orto durumunda iyi, para formunda baglandigi zaman
zayif antijenite gosterir.

8. Antijen molekiiliinlin ¢oziiniirliigiiniin metabolize edilmesi antijenligi etkiler. Eger bir molekiil viicut
stvilarinda kolayca metabolize oluyorsa bu iyi antijendir demektir.
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9. Molekiiliin agregatlar halinde olup olmamasi da antijeniteyi etkiler.Serbest olunca iyi antijendir.

10. Molekiiliin dozu ve verilis sekli antijeniteyi etkiler. Eger deriden verilirse kan hiicrelerine ulasmasi
daha yavas oLacaktir. Damardan verilirse daha ¢cabuk antikor olusumuna neden olur.

11. Antijenlerin immiin cevapta molekiil ¢esiti antijeniteyi etkiler bir polisakkarit insan ve fareler icin
antijenik oldugu halde kobay ve tavsanlar i¢in antijenik degildir. Bunun nedeni T lenfositlerindeki
CD markerlerdir.

12. Antijenlerde molekiiliin uzaydaki konumu yani L ve D durumlari antijeniteyi etkiler.

13. Antijenler timusa bagli ise antijenite 6zelligi T lenfositlerine bagianirsa ortaya ¢ikar. Timusa baglh
olmayan antijenler ise bazi endotoksinler ve polisakkaritlerdir. Bunlar T lenfositlerine baglanmazlar.
B lenfositlerine baglanarak antijenik 6zellik gosterirler.

14. Antijenler tastyici proteinlere baglansalar bile, faaliyet gosteremezler. Bunun i¢in yardimci maddelere
yani adjuvanlara ihtiyag¢ duyarlar.Adjuvanlar antijenlerin hareketini hizlandirirlar.
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Molekiil agirliklar: bilyiik ise iyi antijendir. Ornegin
Interferon, protozoonlarin hiicre zarlari, bakteri duvari, hormonlar, viriis
kilif proteini bunlara 6rnektir. Bakteri kamgisi proteindir ve H- antijeni
olarak bilinir. Kamg¢idan kiigiik olan pililer K Antijen1 olarak bilinirler.
Bakterini duvar yapisi D antijeni olarak bilinir.
Genelde 1yi antijen degildirler. Yap1 olarak

hareketli olduklarindan kolaylikla kompleks yapilarin1 kaybedebilirler.
Ancak bir protein ile birlesirse antijen 6zelligini kazanirlar.
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Zayif antijenlerdir. Clinkii yapilar1 kolayca bozulabilir.

antijen Ozellik gosterirler. Yapilarindaki ufak
degisiklik, organizmada otoimmiin denen diizensizliklere neden olur.

Bakterilerin salgiladiklar1 maddelerdir. Iyi antijendirler.
Eksotoksinler kendilerine 6zgii antikorlarin meydana gelmesine neden
olurlar. Meydana gelen bu antikorlara da antitoksinler denir.

Viriisiin ortiisiinii olusturan kapsomerlerdir.

Bunlar iki ¢esittir. a- Kan grubu
antijenleri: Eritrositlerdeki trisakkaritlere tutunurlar. B- Doku uygunluk
(MHC’ler) antijenleri: Cekirdekli hiicrelerin zarinda bulunur ve doku
naklinde onemlidir.
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1.Bakteri lipopolisakkaritleri E.coli ‘den elde edilir. Timusa bagli olmayan
lenfositler i¢in antijenik etki gosterirler.

2. S1g1r serumu albuminleri

3. Bakteri kamgisindaki flagellin proteini

4.1g G

5. Lizozimler

6. Ozel bir teknikle yikanarak kullanilan koyun eritrositleri

/. Tetanoz toksoidleri
8. TGAL (Tirozin Glutamik Asit —Alanin-Lizin) denilen kisa zincirli amino asit
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Antijenleri hizlandiran ve daha etkili hale getiren maddelerdir. Cesitli adjuvanlar sunlardir:

. Al ve Ca bilesikleri

. Su icine yag karistirilarak elde edilen solusyonlar

. Bazi anerobik Cornyneobacterium’lar

. Bazi Mycobacterium’ lar ( 6zellikle T hiicrelerini aktiflestirirler)

. Bordetedella pertusis hem T hemde B lenfositlerini aktiflestirirler.
. Bakteri polisakkaritleri 6zellikleri B hiicrelerini aktiflestirir.

. A, E vitaminleri

. Kaolen (kil Tiirt)

. Silikat

PROF.DR. NURSEL GUL



+

m Antijenin antikorla birlesmesi 6zel ve secici bir olaydir.Ciinkii belli bir antikor, degisik antijenler
karsisinda 6zel olarak sadece kendisine uyan antijenle birlesmektedir. Antijenle antikor arasinda
birlesme kovalent baglarla degil, elektrostatik, van Der walls kuvvetleri ve hidrojen baglariyla olur. Bu

iki molekiil arasindaki bagin giiciinii, antijenin birlesme yeri (epitop) ile antikorun baglanma yeri
(paratop) arasindaki sik1 temasin genisligi belirler.
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+- T hiicrelerinin aktiflesmesini saglayan molekiillerdir. Normal antijenlerden farkli olarak
hiicre i¢1 1slemden gegmeksizin, dogrudan MHC II molekiillerinin antijen baglayan yerine
yiiksek afiniteyle baglanirlar. Buna karsilik MHC I molekiillerine baglanmazlar. Siiper
antijen MHC kompleksi T hiicreleri reseptorlerine (TCR) V segmentinin  zinciri ile
baglanirlar oysaki normal antijenler T hiicrelerinin reseptorlerine hem o hem B zincirleri ile
baglanirlar.

m Siiper antijenler belirli V genini tasiyan biitiin T lenfosidleri ile reaksiyona girerler. Normal
antijenler CD4+ T hiicrelerini en kii¢iik oranda aktiflestirirken siiper antijenler yiiksek oranda
aktiflestirirler.

m Siiper antijenler sadece T hiicrelerini degil B hiicrelerini, APC’leri ve fagositleri
aktiflestirirler. Bunlar makrofajlarda IL-12 yapimini indiikleyerek antijen-spesifik Thl
hiicrelerinin cevaplarini artirirlar ve dendritik hiicrelerin olgunlasmalarini saglarlar. Siiper
antijenler hem MHC Il hemde TCR molekiillerine baglandiklari i¢in, T ve B lenfositlerinin
karsilikli iliskilerine aracilik ederler.
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. Fare ve insanda bulunan retroviral siiperantijenler bu gruptadir.
Endojen superantijenler, B hiicrelerinden salgilanirlar ve timositlerde sistemik anerjiye yol
acarlar. HIV virusiiniin bir proteini ve kuduz virusiiniin niikleo kapsit proteini insanda
stiper antijen olarak bulunur.
. Cogunlukla bakteriyal eksotoksinlerdir. En 1yi bilinenleri
stafilokok enterotoksinleri ve streptokok pirojenik eksotoksinleridir. Bunlar toksik sok
sendromlarini tetikler. Bu iki bakterinin toplam 19 siiperantijen olusturdugu belirlenmistir.
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‘ m Hiicreler arasi etkilesimleri 6rnegin, Lokosit ile 16kosit arasinda; Lokosit ile ayr1 ayr1 endotel
hiicresi, diiz kas, ekstraseliiler matriks ve interstisyel hiicre arasinda bag kuran molekiillerdir.
Bunlardan Integrinler, hiicreyi dis ortama baglar; Kaderinler ise iki hiicreyi birbirine baglarve
dimerler seklindedir.

m Bu molekiillerin, dolasimdaki 16kositlerin inflamasyon bolgesine go¢ etmelerinde,
lenfositlerin kan ve lenfoid dokular arasindaki siirekli dolasiminin saglanmasinda 6nemli
rolleri vardir. Adhezyon molekiilleri baz1 fizyolojik olaylara da katilirlar.

= Ornegin, embriyogenez sirasimnda embriyonik hiicrelerin spesifik dokularla segici birlesirler.

= Inflamasyona, yara iyilesmesine, septik soka, trasnplant rejeksiyonuna (doku
transplantasyonunun uyumsuzlugunda), kanser ve arteroskleroz (damar sertlesmesi) olusumu
gibi bir¢ok patolojik olaya aksesuar molekiiller olarak katilirlar. Ayrica bu molekiillerden
bazilari, gliniimiizde diagnostik (teshis) ve prognostik (tedavinin takibi) amacla klinikte
degerlendirilmektedir.
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m Selektinler yeni kesfedilmislerdir. Bu ailenin ti¢ iiyesi sunlardir:
M 1- Endotelyal (E) selektin (ELAM-1)

M 2- Trombosit (P) selektini (PADGEM veya GMP-140)

o 3- Lokosit (L) selektini (MEL-14)

Hiicre i¢i sinyallesmede gérev aldiklar1 bilinmektedir. Integrinlerin, bir taraftan fibronektin ve
vitronektin gibi ekstraseliiler matriks proteinlerine, diger taraftan intraseliiler aktin filamentlerine
baglanmasi, hiicre iskeletinin yeniden organizasyonunu kontrol eden sitoplazmik kinazlarin,
biliyiime faktorleri reseptorlerinin ve iyon kanallarinin aktivitelerini diizenleyen sinyallerin
meydana gelmesine neden olur.
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Bu grupta interseliiler adhezyon molekiilleri (ICAM) olarak ICAM-1, ICAM-2,

ICAM-3 bulunur. ICAm-1, Immiinoglobulin benzeri bes domaine sahiptir.
AI_Ligandl LFA-1 (Lenfosit Fonksiyon Antijeni) ve MaC-1’dir. Bu ligandalar

ICAM-1 {izerindeki farkli domainlere baglanirlar. ICAM-1 diisiik diizeyde

sadece endotel hiicrelerinde ve lenfositlerde sentezlenirler, sitokinlerle uyarilinca
sentezleri artar.

Bircok dokuda hiicrenin hiicreye adhezyonunda kalsiyuma ( Ca++) bagimli olan
bu molekiiller gorev alir. Kaderinler ayni tip epitel hiicrelerini birbirine baglar.
Epitel kaderin’leri (E-Kaderin veya Uvomorulin) hakkinda pek ¢ok bilgi vardir.
E- Kaderin dimerleri hiicreleri birbirine fermuar seklinde baglar. Hiicreler arasi
kontakt sinyalleri, hiicre i¢ine kateninler (catenin) araciligryla aktarilir.
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