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Immiinglobulinler & Antikorlar

e Kendilerinin olusmasina neden olan
antijenlerle 6zgll tepkime veren glukoprotein
vapisinda molekullerdir

* Total plazma proteininin %20-25’ini
olustururlar



Immiinglobulinler & Antikorlar

* Antiserum: Belli bir Ag’e karsi Ab iceren serum

* Serolojik test: Serumda Ab aranmasina dayall
testler



Immiinglobulinler & Antikorlar

* Protein elektroforezi, serumda bulunan
proteinler

— negatif yukli olduklarindan pozitif kutuba dogru
— molekul agirliklarina gore degisik hizda goc ederler
— AlbUmin hizli

— globulin daha yavas ve hiz farkina gore kisimlara
(fraksiyonlara) ayrilarak hareket ederler.

* Bu globulinler hizlidan yavasa
— a(alfa), b(beta), g(gamma), d(delta) globulinler



Immiinglobulinler & Antikorlar

* Immunglobulinler gamma globulin kisminda
ver alirlar

— biraz beta globulin,
— cok az da alfa globulin kisminda

* Antikor aktivitesi gosterir
e proteinlerin globulinler kisminda yer alir

* Immunolojik etkinlikleri vardir

— DSO'niin dnerisi ile Immiinglobulinler ad
verilmistir ve Ig seklinde sembolize edilmislerdir



Immiinglobulinler & Antikorlar

* Immunglobulinler (=Antikorlar) antijenik
uyarim sonucu B-lenfositlerin degisimi ile
olusan plazma hucreleri tarafindan
sentezlenirler



Immiinglobulinler & Antikorlar

e antikor molekullerinin farkllklari
— karbonhidrat miktarlari,
— elektroforez hizlari
— molekul agirliklari
— aminoasit yapilari

Ozelliklere dayanmaktadir.

* Buna gore bes farkli immunglobulin grubu IgG,
IgA, 1gM, IgD, IgE olarak adlandirilmislardir.



Antikorlarin ozellikleri

* Antijeni 6zgll olarak baglama

 Kompleman aktivasyonu (lg G ve Ig M)

* Opsonizasyon (lg G)

e Toksin ve virlis notralizasyonu (lg G)

« ADCC(lg GvelgE)

* Mast hicresinden histamin salinmasi
(Ig E)



ANTIKORLARIN FONKSIYONLARI

e Esas fonksiyonu antijenle baglanmasidir.
— Antijen-Antikor bilesigi
— bunlarin fagositozla dolasimdan kaldirilmalarini saglarlar.
* infeksiyon etkenlerine baglanarak hareketsiz hale
getirir
— aglitine eder (biraraya toplar)
— fagositozunu kolaylastirir (opsonizasyon)

* baglandiklari toksinleri ve viruslari nétralize eder
etkisiz hale getirirler



ANTIKORLARIN FONKSIYONLARI

Kompleman vicut savunmasinda cok onemli bir
faktordar
— 1gG ve IgM komplemani klasik yoldan aktive ederler

mikroplarin mukozalara tutunmasini ve
verlesmesini engellerler.

zararli bazi makromolekullerin emilimini engeller

Antikora bagimli hticresel sitotoksisitede rol alirlar

— lgG ile kapli hedef hiicreler bu antikorlarin Fc ucundan
sitotoksik hiicrelere baglanmasiyla lizise ugrarlar



ANTIKORLARIN FONKSIYONLARI

* |gA sinifi antikorlar mukozal bagisiklikta 6nemli
rol oynar

— Sindirim, solunum ve genitoUriner sistem
mukozalari strekli disaridan giren
mikroorganizmalarla savasir

* |gG sinifi antikorlar plasentadan gecen tek
immunglobulin cesididir

— Yenidogan déneminde bebegi infeksiyonlardan
korur.

— Anne sutundeki IgG'ler de ayni goérevi surdurtr



Immiinglobulinlerin Yapisi

* Immunglobulinler glukoprotein yapisindadirlar
ve yaklasik %90'i polipeptid, %10'u
karbonhidrattir

* Benzer yapi gosterirler ve bir Ig molekuli

"monomer” adi da verilen en az bir temel
birim'den olusmustur



Immiinglobulinlerin Yapisi

* Y harfi seklinde
birbirinin ayni iki hafif
(L) ve iki agir (H)
zincirden olusan bir
yapidir.

 Bu yapilarda
degisken(V) ve sabit(C)
bolgeler

Kompleman aktivasyonu



Immiinglobulinlerin Yapisi

Hafif zincir = L zinciri (L = Light =

Hafif)

Molekul agirligi daha az
kisa zincirlerdir

Kappa ve lambda iki tipi
vardir.

bir Ig molekullindeki iki kisa
zincirin tipi aynidir
e Kappa yada lambda

Agir zincir = H zinciri (H = Heavy =
Agir)

— Molekul agirlig: fazla

— uzun zincirlerdir.

— H zincirleri birbirinden farkl

yapidadir

* mlgG (gamma) H zinciri
* mIgM p (md) H zinciri
 mlIgA (alfa) H zinciri
 milgD (delta) H zinciri
e mIge (epsilon) H zinciri

* |zotipi belirleyen H zinciridir(TUS)



Immiinglobulinlerin Yapisi

* Degisken bolgeler antijenin baglandigi 6zgul
bolgeleri olustururken

* Sabit bolgeler kompleman etkinlesmesinde ve
hicre yuzey reseptorlerine baglanmada goérev
alir.

* Antikorlarin 6zgulligu bu degisken bolgeler
Uzerindeki ¢ok degisken (hipervariabl)~x
bolgelerce saglanir (Tus) A\

Aminoterminal ug




Immiinglobulinlerin Yapisi

 Mentese bolgesi(hingle)
— Esnektir

* Antijenik birlesmede
esneklik

Widely spaced cell @ Closely spaced cell
surface determinants| [surface determinants

Copynight © 2003, Elsevier Science (USA). ALl Rights Reserved.



Fab- Fc kisimlari

* Bir Ab molekUlG papain ile yikilirsa

— antijen baglanma noktalarini iceren Fab (Fragman
dntigen binding)

— Plasentadan tasinma, komplemana baglanma,
cesitli htucrelere baglanma noktasi olarak islev
goren Fc (Fragman Cristalisable) parcasi

X

Papainin kesme noktasi Pepsinin kesme noktasi




Fab- Fc kisimlari




Immiinglobulinlerin Yapisi

* MonomerlerJ zinciri araciligi ile birleserek ikili
ve besli (dimer ve pentamer) molekdller
olustururlar(lg M, Ig A)(TUS)

Fab

Fab

J ZiNCiri

sekreTuor

komponent

J zinciri

N

Pentamer



e Afinite: Fab’in antijeni baglama glicl
e Avidite: Afinitelerin toplami

e Afinitesi en glclu antikor Ig G
e Aviditesi en gliclt antikor Ig M



* Bestip Ig var
e Serum seviyesine gore sirasiyla(TUS)
1gG,A,M,D,E



 Serumda antikor  |lgG1, G2 ve G3

* Bellek B lenfositlerin complemani aktive eder
ylzeyinde reseptor * |g G1 kanda en cok

* Molekil agirligi en oulunan
ktcuk * |g G2 polisakkaridlere

e Serum seviyesi en Kargl sentezelenen
yuksek * |g G3 komplemani en

* Yarilanma 6mrii enuzun  8UglU aktive eden(TUS)



Akut enfeksiyon tanisi
lg M varhgi

lg G’de iki hafta arayla 4 kat
artis

lg G avidite testi
lg G avidite testi

gebelerde Toksoplazma,
Rubella ve CMV
enfeksiyonlarinin tanisinda
kullanihr

Afinitesi en yuksek

immunglobulin

Toksin ve virus
notralizasyonu

Opsonizasyon (TUS)
ADCC(antikor bagimli
hiicresel sitotoksisite)
Tifo H antikoru Ig G

Plasentayi gecer

Yenidoganda en ylksek
antikor

BOS’a gecer



* Pasif profilaksi amaciyla ¢ Presipitin

v'erlle.n sta"ndart ve — Erimig antijenlerin
hiperimmunglobulin coktirilmesi
preparatlarinda esas oresipitasyon (lg G)

olarak Ig G bulunur

— Kati antjenlerin
coktirulmesi
aglutinasyon(lg M,Ig A)



Dimeric IgA

J chain

% 90 Ig Al, % 10 I1g A2
Serumda monomer, salgilarda dimer

Figare 420 part 2of ) Immanoblokoqy, e, (0 Garland Schence 2005

Monomerler birbirlerine J zinciri ile baglanir(TUS)
Salgilarda ek olarak sekretuvar yapi tasi(TUS)
Vicut salgilarda en fazla bulunan Ig(TUS)

Mikroorganizmalarin mukozalara kolonize olmasini
onler

lg Al proteaz salgilayan bakteriler Pnéomokok, meningokok,
gonokok ve Hib(TUS)

Komplemani alternatif yoldan aktive eder



Fc  Jzinciri

2.
v

sekretuar
Fab komponent



Pentamer olabilir

Erken immun cevapta ve
kan grubu gibi dogal antikor
yanitinda rol oynar

Soguk antikorlar
Heterofil antikorlar

Tifo O antikorlari

Primer yanitta en etkili g
Molekul agirligi en buyuk
Aviditesi en yuksek

Komplemani en glicli
baglayan

En etkin aglutinasyon yapar

Pentameric IgM

Figure 4-23 part 1 of 3 Immunobiology, 6/e. (€ Garland Science 2005)



B lenfositlerin yuzeyinde en cok bulunan (belllek
hiicrelerde Ig G)

Yeni doganda en fazla sentezlenen Ig

Afinite dusuk, nétralizasyorY

Plasentadan gecmez o oo
Antijenik

Yenidoganda gosterilmesi adegisim
eder(TUS)
Romatoid Faktor

RF Ig G'ye karsi olusmus Ig .. (Ig G'ye karsi olusmus Ig M)



Ig M-Ig G

Tablo 2-10: Ig M ve Ig G'nin cesitli ézelliklerinin karsilagtiriimasi

Opsonizasyon

Ozellik IgM Ig G

Afinite + ++

Avidite +++ +

Komleman aktivasyonu +++ +

T hucre bagimli antijene cevap (protein) + +++

T hucre bagimsiz antijene cevap (polisakkarit) +++ -

Yarilanma émru 5 gln 23 gun
+




* B lenfositlerin ylzeyinde Ig M ile birlikte bulunur
* Reseptor olarak gorev yapar



 Serumda en az bulunan ve yarilanma omru en kisa Ig
* Tip | Allerjik reaksiyonlardan sorumlu

* Mast hiicrelerine ve bazofillere Fc kismiyla baglanir

* Histamin dejarjina neden olur (Reajinik antikor)

* Anafilaksiden ve helmintlere karsi gelisen ADCC’den
sorumlu



Antikorlarin ozellikleri

Tablo 2-9: immiin Globiilinlerin Gzellikleri

Ozellik lg G IG A g M IgD g E
H zincir sinifi gama alfa mi delta epsilon
Yari omri 23 gin 6 gun 5 gan 3 gin 3 gin
Esas bulundudu yer Serum Sekresyonlar Serum e hucrg ~ Mast hiicresi
reseptari
Opsonin ullheemiel g B hiicre
Esas goérevi P ’ infekte edilmesinin Primer yanit . Anafilaksi
sekonder yanit - - aktivasyonu
anlenmesi
Kompleman
aktivasyonu + -1 +++ - -
(klasik yol)
Opsonin + - -2 - -
Antibakteriyel etki + + +++ - -
Plasentadan gecis + = = = =
RF ile birlesme + - - - -
J zincin = + + = =
Helmintlere karsi B i } B .
savunma
ADCC + - - - +

1 lg A kompleman: alternatif yoldan aktive eder.
2 IgM C3b sentezini artirarak dolayli opsonizasyon yapar.



Izotip, Allotip, Idiyotip

* |zotip sabit bolgedeki antijenik farkhilasma
— |zotipleri belirleyen H zincir
— Bes Ig izotipi vardir (GAMDE)

* Allotip Ig’lerin kisiden kisiye degisen ek antijenik
niteligi (kappa ve lambda)

* |diyotip asiri degisken bolgede, 6zgiin
aminoasitler tarafindan belirlenmis antijen
belirleyicileri

— Idiotipleri hafif ve agir zincirlerin degisken bolgeleri
belirler



Primer ve sekonder immun yanit

Antikor seviyesi

Anfijenle ilk karsilasma Anfijenle ikinci karsilasmao
' }
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Glinler



Primer immun cevap

* Antijenle ilk karsilasmadan 7-10 giin sonra Ig
M arkasindan Ig G uretilir

B lenfositlerin bir kismi bellek hiicrelere
donusur



Sekonder immun cevap

* Daha kisa surede baslar,
* daha gucli
e etkisi daha uzun surer



Sekonder immun cevap

* Antijenle her ardisik karsilasma sonrasi
antikorlar, antijene daha siki baglanir (afinite
olgunlasmasi)



Antikorun siniflandirilmasini saglayan H zinciri
Ag baglandigi bdlgeler Degisken bolgeler

Komplemanin aktivasyonunda gorevli sabit
bolge

Antikorun 6zgulliglnu belirleyen Hipervariabl
bolge

Serumda coktan aza Ilg GAMDE
Toksin notralizasyonunda en dnemli Ig G



Opsonin ozelligi olan Ig G

Plasentayi gecen Ig G

Komplemani en gicli uyaran Ilg M, Ig G3
Sekonder immun cevapta en etkili lg G
Sekretuar antikor Ig A

Birincil antikor cevapta etkili ve pentamer yapida
lg M

En yuksek aviditeye sahip Ig M
Helmintlere karsi savunmada etkili Ig E



