et

YBOA Y KAMHNYKY MEAVNLIVHY

KANMHNYKA UMYHO/A0I'NJA

TPEhATOANUHA CTYAUJA



KANMHNYKA UMYHO/ZAO0OI'NJA

OIEIbIBAIBE:

3aBpinHa oleHa ce ¢opMiipa Ha OCHOBY Opoja ImoeHa CTeUeHHX KpOo3 MpeIHCIINTHE aKTHBHOCTH H Ha
3aBPIIHOM HCIIHTY:

IIPEJUCIIHTHE AKTHBHOCTH: Ha oBaj] HauMH CTYJIeHT MOsKke Ja cTekHe g0 30 moeHa H TO
TaKo IIITO Yy TOKY pajia Y MajIoj IPYIIH OJroBapa Ha HCIIUTHA MHTamka U3 Te Hejlelbe HacTaBe H Y CKIAIy
ca Moka3aHnM 3HawmeM ctudue 0-4 moena, ogHocHo 0-5 moeHa 3a HacTaBHe jenuHHIe TpaHcmiarammja,
HMYHOIe(HIIH|eHIIH e I UMyHO(apMaKOJIOIIKa Tepallija, ipeMa IIpHIoXkeHo] Tadenn. J{a OH moIoxkuo
MOJYJI CTYAEHT MOpa J1a cTekHe BHIe o 50% moeHa Ha TOM MOJIYIY.

CTyJIeHTH KO]U He cTeKHYy BHIIIe 011 50% moeHa Ha IIpeJUCIHTHUM aKTHBHOCTHMA, MOJIAKY aKTHBHOCT
y HCIIHTHOM POKY TaKo IITO OJrOoBapajy Ha I10 2 MUTama U3 CBAKOT 01 MOJIYJIa KOJH HUCY ITOJIOKILII.

3ABPIIIHUM UCIIHUT: Ha oBaj HaUHH CTYIeHT MoxKe Ja cTekHe 10 70 moeHa. CTyJeHT mollaxke TeCT
on 70 muTama 13 HeJIOKYIIHOT I'paiiBa IIpeaMeTa. ¥ KOJIHKO CTYIeHT He cTekHe BHINe o1 50% TauHux
OJICOBOPA HIje ITOJI0KHIO 3aBPITHH HCITHT.



HACTABHA JEANHUILIA 1
(ITPBA HEAE/bA)

“

.-\}
Hpe@HaBarbe aHTmreHa ¥ ypo €HOj "
e CTequ()] M&@hOCTM

' S kiler T cell CDg!

%
J 2
EAvfMuHaum]a AHTUIeHAa y I_IEAyZlapHO] 171

XyMOPaAHO] UMYHOCTU



IIpertosHaBame aHTUTEeHa y ypoheHO] 1
CTe4eHO] MMYHOCTU

/_,/ Pathogen — ™

BCR . ,

\(/
v
SRSy o> CD %8 Naive T cell Cv_g.st b7 J
< W Processing Dendritic
Q M_Hg_ﬂ g‘ ' TCR __MHCII o ]
rocessmg Q | - } O 3
CD 40 cn 400 :L_ ot 40 3 . Antigen recopiton

Antigen presentation

L-2R 2‘ t
U IL-12
Cytokine I | 4 - * Co-stimulation
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Ypobena (HecnennmpuuHa, npupoaHa)
VIMYHOCT

— 00e30ehyje pany sammumy 00 undexyuje

Creuena (cnermmdpmryuHa, aganTyBHA)
VIMYHOCT

— paseuja ce cnopuje u 00e36ebyje kactujy aru epuxactujy
3ammumy



Mikroorganizam

Urodena imunost

" Epltelne

Fagocm Dendritske
éelii

Komplement NKceIue .

SteCena imunost

Antitela

*H

Efektorske T-Celije

B-limfociti

Sat . //

0 12




Ypobena mmyHOCT

Pamna 006pana 00 undexyuje

Mikroorganizam

®> Urodena imunost
: baokupa yaasak MUKpoOpranmsmMa

% Epitelne
E e ba rijere

3
AR,

EdukacHo eaimunmniie
Dendritske MUKPOOPraHmsMe KOju Cy AOCIIeaAN Y
celije TKMBa aoMmahmnna

Komplement NK ¢elije




Yxpamxo...
Soluble PRR p
{e.g., complement)

MozaeKkyacke oOpacrie matoreHa (PAMP, Pathogen-
~ Associated Molecular Patterns). OBe cTpyKType Ccy
 3ajeaHMuKe 3a MOjeAMHE Kaace MUKPOOPraHmM3ama, a

Pathogen-associated | HeMa ux Ha heanjama gomahmna.
molecular patterns :
(PAMPS)

i

Macrophage Moaexyacku oOpacmy Cy 4eCTO OHe CTPYKType

- mukpoopranmsama (LPS, mano3a, aBoaanuyana PHK...)

o ”"‘f"p‘ - KOje Cy HeOIIXOAHeE 3a EbVIXOBO IIPe’KMB/baBabe U
N e % / *  mH@EKTUBHOCT, TaKO 4a MyTHpPaEeM OBMX IIPOAYKTa
\ 5 — y rRemt  MMKPOOPTaHM3aM HeMa IIIaHCe Aa OIICTaHe AV Iyoun

| @l‘” = MHQEKTUBHOCT.

B8 amin
¥ BAKS Komrionenre ypohene nmyHnocru rakohe nperiosuajy
@d e MoaeKyacke oOpacue omrehema (DAMP, Dammage-
u;:_. > Associated Molecular Patterns). Jakae, Iperio3Hajy

l : MoOJAeKyae Koju ce ocao0abajy n3 omrehennx nan
HekpoTnyHMx heanja.

Pro-nflammatory cylones
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Kako ypobena (mecrierimpuyna) mMyHOCT

IIperio3Haje

Urodena imunost

MHUKpOOpraHmsme?

I SteGena imunost

Specificnost

Za strukture zajednicke za klase
mikroorganizama (molekulski obrasci
patogena) ili za ostecene ¢celije
(molekulski obrasci oStec¢enja)

Razliciti
mikroorganizmi :
Identi&ni \{
receptori P

Za manozu

Receptori

Kodirani funkcionalnim genima nasledene DNK;
ograni€ene raznolikosti (receptori za
| prepoznavanje obrazaca)

Receptor

_ Receptor Receptor
za N-formil

za manozu ,Cistac”®

Distribucija
receptora

INeklonska: identi€ni receptori na svim
i1 Celijama jedne linije
I

Razlikovanje
normalnog
sopstvenog

i stranog

1 Da; zdrave celije domacina ne bivaju
'pre_e_poznate ili mogu da eksprimiraju molekule
1 KOji spre€avaju reakcije urodene imunosti

I

E:Za strukturne detalje molekula
I(antigene) mikroorganizama;
Imogu da prepoznaju neinfektivhe
jantigene

|Razliciti
imikro- \{
=organizmi

| Razligiti

1 molekuli

: antitela

IKodirani genima nastalim
isomatskom rekombinacijom
Igenskih segmenata; veca

Iraznolikost
J Ig &?’
TCR

-

/\/

IKlonska: klonovi limfocita razlicite
iSpecificnosti eksprimiraju razlicite
Ireceptore

I

IDa; na osnovu selekcije kojom se
leliminiSu autoreaktivni limfociti;
mozZe da bude nepotpuno

i(i da dovede do autoimunosti)




Yxpamxo...

Pentenntopu 3a mperno3HaBame OOpa3aria He HaCcTajy
COMaTCKOM pekoMOmHaImjom Beh cy Hacaehenu xkao
¢dyskuoHnaanu rean. Aakae, HUCY KAOHCKU
AVICTPpUOyVIpaHN

M YKYIIHV periepToap OBUX
penrenTopa He nipeaasu 10*

Ypobenu mMmyHCKH cuicTeM He pearyje npoTus gomahuna.

Ypobenn umyHcku cucreM HeMa MeMOpHjy!



IIperro3naBsame raroreHa

Ypobena nmyHoCT

CreyeHa MMYHOCT

CrrenpmpuuaHoOCT

Hucka 1 oaHocu ce Ha
“Moaekyacke oOpacme”
3ajegHIYKe 3a Kaace MUKpoOa

Bucoka - 3a aerame
MOAeKyaAa
KapaKTepUCTU4IHe 3a
IojeATHa4YHe IIaTOTeHe

Penrerrropm

OrpanmndyeHa pa3HOAMKOCT.
Koanpajy nx Hacaeheno

G yHKIMMOHAAH TeH) — HeMa
IpeycTpOjaBamba

Ig, TCR. Beanka
pasHoaukoct. Kogupajy
VIX TeH! aKTUBHMU TeK
I10cae peapaHXypama

AucTpmnOynmja
penienTopa

HexkaoHcka — vicTy Ha CBUM
heanjama jeane anaMje (TIp.
ycTa crenypuIHOCT Ha CBUM
Makpodarama)

KaoHucka

PasankosBame
COIICTBEHOT "
CTpaHoOr

Aa. CtpukTHa

Aa. Moryha ayronmMmyHOCT




Ypobena nmyHoOCT...

...oMoryhyje pany og0pany og nagexnmje
...oapebyje caary n ycmepaBa cTedeHN MIMYHCKV OATOBOP...

...CT€4eHV MMYHCKM OATOBOP 4eCTO KOPMCTU MeXaHu3Me
ypobeHe MyHOCTH Y eaMVHaIMju MH@PeEKIVje

Jakae paay ce 0 1e20BUTOM UMYHCKOM OATOBOPY y KOjeM
eleMeHTHU ypobheHe 1 cTedeHe MMYHOCTU 0A1CKO capabyjy
(y 00a cmepa)



CreyeHa MMYyHOCT

AHTHUIreH — cBe OHO 3a IIITa UMYHCK! CUCTEM
Ma criellpuIHN perenTop

ICRBANEN
YYY

[ ] Antigen [] Marker molecule [ ] Antibody




CredyeHy MMYHCKI OATOBOP 3aII0YVIEhE, ...

J »
> " "
4 2 Lo
...Kada penerropm 3a aHT Ha' I TVIMA IIPE o

ot 8 W RAE 1ot — 8 ‘ \ anmuzen.

.Ff 1 T S, "
OsBo npeno3Hasame 063'B¢a]y RerenITopi 3a aHTUTeH Ha T- nB-

? & ,y?;\» (pOIy ;.’ Ma.

BeAVIKVI OpOj aHTHUTIeHa.

J ~
OBu penenropu cy auctpuoy KAOHCKMH, IITO SIfa‘qM\aa CBaKm
KA0H anMdonuTa uma j CTBEH pelernTop KO]M ce lia3AI/IKy]e

04 penieriropa Apyrmx AMM(])ouMTa

Copyright © 2002, v Scarce (USAY All gt reserynd
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Penteritopm 3a anTHreH Ha anM@ponuTMa

BCR penenTop (MeMOpaHCKO
aHTUTeA0), Kao U aHTUTeAa Koja
cekpetyjy B amm¢ornntu mory sga
IIpeno3Hajy MaKpoMoOAeKyae
(mpoTenHe, AUNNAe, IoANCaxapuae,
AUIIOIIOAMICAXapyAe, HyKAeVHCKe
KICeAVHe), Kao 1 Male MOAeKyae Y
pacTBOPY MAY Ha OBPINVTHN
KOPIIYCKYAapHOT aHTUIEeHa.

B- heaujcku peneritop (BCR) T- heaujcku perrentop (TCR)

Immunogenic protein  The B Cell
Antigen
Receptor

Heavy
chain . . -

0N
Epitope binding
site A

Intracellular
signaling
binding site

Behuna T amm¢ornra TCR
pellenTopoM Ipero3Haje caMo
nenrnaHe pparmMeHre
IIPOTEMHCKNIX aHTUTeHa Kaja Cy
npukasany Ha nospmyan APC
(Antigen Presenting Cells).

APC te mentuge npukasyjy Ha
MeMOpaH! Y CKAOIY HOCeOHMX
MOJAeKy/a CIernujaan3oBaHNX 3a
npukasusambe nenrmuaa (MHO).

Antigen-presenting cell

Histocompatibility
molecule

T cel™™
surface
glycoprotein

Peptide
T cell receptor

T cell




Antigen

BCR

T helper cell | MHC L -7

> VIMYHOI€HU . &
- Ae/0BU aHTHUIEeHA KOje IIpeIr1o3Hajy aHTUIeHCKI "/

pelelTopin Cy eIrmTOIINn Tj. dHTHNTI'eHCKe

AeTepMIHaHTe (AVHeapHe 1 KOHPOpMaIJIOHe)

MMYHOI'€HI aHTUTeHU (CTpaHu U COIICTBEHI)

AP I
&N I <=
o 1) =
R

;ﬂ‘ W X~ epitope
= antigen

» HeVIMYHOTIe€HU aHTVUTeH!

» TOAEpOTreHV aHTUTeHN



ITocroje Tpu Moryha ncxoaa cycpera anmdonura 1
IHeIOBOI aHTUICHA!

?V \'«rﬁc
h': + Imunogeni & y
A antigen

Aktivacija £ 4
Proliferacija
| diferencijacija
, Anergija
‘\}/3‘: Tolerogeni m (Tunkcic HJ’)IH
-+ B 3 \WCl1ONc a
%\"/, antigen Jg\t// inaktivacija)
Tolerancija -
(:;a.ﬁ Apoptoza
'\E\‘(D (smrt celije)
- . m Neimunogeni “}/‘\ Nema
! oy ‘ Sgsin
Ignonsanje % antigen J&\_/): odgovora

Mcxoa 3aBmciut:

* 04 npupose AuMponuTa
* 04 INpupoje HpoTenHa

* HaylMHa Ipe3eHTaryje



3allTO COIICTBEHN aHTUICHY 13a3Bajy TOAepaHLIjy a
CTpaHU aKTUBaLNjy?

Karakteristike
antigena

antigeni

Tolerogeni sopstveni

Imunogeni strani antigeni

' Lokalizacija
‘antigena

Prisustvo u primarnim organima
- (neki sopstveni antigeni) izaziva

' Kostimulacija

| ———

Trajanje
izloZenosti
antigenu

| indukuje anergiju | apoptozu

Tkivo

negativnu selekciju i druge
mehanizme centralne tolerancije

Nedostatak kostimulatora moze da |
dovede do anergije T-¢elija ili

apoptoze, nastanka regulatornih
T-Celija ili ih €ini podloznim supresiji |
posredstvom regulatornih T-¢elija

Dugotrajno (tokom celog Zivota);
ponavljana aktivacija T-celija

Mikroorganizam

Prisustvo u krvi i perifernim
- organima (najveci broj antigena

mikroorganizama) omogucava

nakupljanje u sekundarnim limfnim
| organima

Ekspresija kostimulatora
indukovana mikroorganizmima

. stimuliSe prezivljavanje i aktivaciju

limfocita

Kratko izlaganje antigenima

- mikroorganizama izaziva efektivan
- imunski odgovor



JIMYHCKI OATOBOPp MO>Ke OUTU KOPUCTaH UAU IITeTaH y
3aBMICHOCTU O/ IIpUPOAE aHTUIeHa

Protective immunity

No response

Acceptance

Self tolerance

Tumor immunity

Kopucran MMyHCKI OATOBOP je O3HaueH OeAlM AOK je IITeTaH OATOBOP 3aTaMIbeH.



HUNORAL WVUNTY CELLALAR MMUNTY
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IleayaapHa MMYyHOCT

x lleayaapHa MMyHOCT

Intracelularni mikroorganizmi Primeri Hac orrme o4,
= vy 1 MHTpaneayaapHUX
A) iti Fagocitovani Intracelularne bakterije:
Q/Fagocit mikroorganizmi koji Mikobakterije ) MJKpOOpTraHnsama.

prezivijavaju u Listeria monocytogenss
& fagolizozomima Legionella pneumophila

Mikroorganizmi 1+ Gljivice:

Koji su pobegl Cryplococcus neoformans s YV OBOj BPCTHU CTeUeHe
iz fagolizozoma | protozoe; VIMYHOCTV TAaBHY
u citoplazmu Leishmania .
Trypanosoma cruzi yaory nrpajy T
_ anM@POoLTH.
\B)Nefagocitna celija (npr. epitelna ¢elija)  Svi virusi
Sn Virus Sve rikecije
Celijsk Protozoe:
receptor : - .
. Plasmodium falciparum x IlocToje agBe BpcTe
Za virus Cryptosporidium parvum
VHTpaneAyAapHUX
nHpeKIja

Mikroroganizam
koji je inficirao
nefagocitnu celiju



da3e T-heamnjckor oarosopa

Oarosop T ammdonmra Ha aHUTEeHe MHTPaLleAy AapHMX
MUKpOOpraHmsamMa O4suja ce y HeKOAMKO y3acTonHux ¢asa.

Y TOKy OBOI OArosopa:

v' IloBehasa ce 6poj T aum¢ponnra cnenmmpmuIHmuxX 3a AaTN
aHTUT€H

v Ogurpasa ce TpaHnchpopMIIMja HaMBHUX Y e(PeKTOPCKe U
Memopujcke T ammdponure



®das3e aktuBanyje T ammdonmra: 04 HaMBHMX A0

edpexropckux T ammdonmra

Prepoznavanje
anﬂgena

—

_—

Klonska

Aktivacija ekspa zi ]

leerencijacija

' =

'Efektorske |
funkcue

APC Naivna
C T-Celija

(CD4* ili
CD8")

=>

:0@’

Efektorska T-Celija

=>

CD4; Aktivacija

makrofaga,
B-limfocita
| drugih Celija

4
5.2 L-2R (pomocnicka Co# CD8": Ubijanje
i CD& CTL) zarazenih Celija;
Citokini 3 aktivacija
(npr. IL-2) b‘: makrofaga
Memorijska T-Celija
(CD4" il CD8')
Limfni organi Periferna tkiva



odgovora

' Zapocinjanje '

% Prepoznavanje
antigena u

T-éelije

CD8"  |imfnim organima
T-celije :

CcD4+ cD8* T
T Prieiniia
e T Ly Tcoliia

efektorske
T-celije ulaze
u cirkulaciju

" Diferentovane

T-celija i drugih
leukocita ka
mestu infekcije

ﬁKretanje efektorskih

srecu antigene

" Efektorske T-celije

u perifernim tkivima

elije sa intracelularnim
mikroorganizmima

"~ Aktivacija

‘efektorskih T-Celija

seamnvy arems
Citokini
v, e __"}

Efektorske

funkcije T-Celije

Aktivacija leukocita Ubijanje
(zapaljenje); fagocitoza zarazene celije
i ubijanje mikroorganizama ||posredstvom CTL

HAUBHUN T ANM®OLINTHAN
v/ IIperiO3HaBambe,
v/ aKTuBaIyja,
v’ ipoandepanuja u
v’ audepennyjanmja y

EDEKTOPCKE T AMM®POLINTE

v Murpanuyja,

v/ IIpeniO3HaBambe,
v’ aKTuBanyja u

v’ edpexTopcke PpyHKIIUjE



EdpexTopckmu CD8+T: CTL

Edextopckyu CD4+T: Thl, Th2, Th17, Treg



Hawusan CD4+T anmponutu audepeHTyjy y pasanmdmre
epexTOopcke heanje xKoje ayde pazandaure ceTOBe IMTOKMHA
11 00aB/bajy pasanmdure pyHKIMje

ey

Glavni Imunske  Odbrana Uloga u
citokini reakcile  organizma  bolestima
o Autoimunske
7 o ) tivacija . bolesti, ostecenje
| £ l'g;:j IFNy makrofaga, *?ézigfggﬁir;r'ni tkiva udruzeno
produkcija sa hroniénim
IgG infekcijama
Aktivacija
IL-4 .mas;ocifjfla
IL-5 | €0ZINONA,  He|mjnt; Alergijske
IL-13  Produkcia IgE, bolosi
alternativna
aktivacija
makrofaga

IL-17A  |nflamacija  Ekstracelulame Autoimunske
B Tu17 nflamacija stracelu utoimu
5. éguja IL-17F bogata bakterije, i inflamatorne

IL-22 neutrofilima gljivice bolesti
I monocitima



Hacranak epexkropckux Thl, Th2, Th17 oa HamBHMX
CD4+ (Th0) auje caydajan mponec Beh mpasaij
avidepeHIIjanyje 3aBVICH OJ CUMTHala KOjy HacTajy
nmocae koHTakrTa Th0 ca anTurenom. Bpcra curaaaa
3aBIICH O OCOOIMHA IIaTOIeHa, Kao M 04 reHeTcKe
IpeAViCIO3uINje.



Passoj Th1l, Th2 m Th17 epexropckux aumdponura

Intracelularne Helminti Ekstracelularne

baheﬁjqr bakterije
,’g_g_ % i gljivice 2

e &
rTH2 celije

M7 éelije-l




CD4+T

CDS8+T

Turmosm heanjcke mmyHOCTN

IIPeIlo3Hajy HelTi Y KOHTEeKCTy IIpoAyKara
I kaace MHC. I'aaBHu cy n3Bop
VMHTepAeyKIHa.

Oynknyja: momMarauku T anmmponurn.

AxTuBUpajy Makpogare ga eprkacHO
yHUIITe paronuToBaHe MUKpooe.

IIPeIlO3Hajy IIeNTIA Y KOHTeKCTY ITpoayKaTa
I xkaace MHC.

Oynknyja: pUTOTOKCHUYKN T anMm@ornmru.

Ybujajy cse heanje koje cagpxe MuKpooOe
VAU IbYIXOBE IIPOTeVHe y IIUTOIIAa3M .



Naivna

T-¢elija

) $ -
‘! N\
i’

Ba

DyHKmja Thl auMm¢ponmnTa

IFNYy

IgG antitela koja
aktiviraju komplement
i vrSe opsonizaciju

Klasiéna aktivacija
makrofaga Fc

(pojacano ubijanje receptor

mikroorganizama) S

Opsonizacija
i fagocitoza



Helminti L’ =, Naivna CD4*
ili proteinski ( ST T-celija
antigeni
Y Proliferacija
i diferencijacija
Makrofag
IL-4,
& L3> DyHKIIMja Th2 anMdonmura
TH2 éelije @

Eozinofil

IL-4

IgG4 (Covek),

IgG1 (mis)
I ‘ Alternativna I L
7‘@ | aktivacija -
72 makrofaga
Produkcija ' (gi(g?:;anla
antitela reparacija I L = 1 3
tkiva)

. Helmint

Degranulacija | |Lu€enje mukusa| |Aktivacija
mastocita u crevima eozinofila
i peristaltika




Bakterija, Sy Naivna

CD4" T-celija

Prollferacua
| diferencijacija

dDyHKIMja Th17 aum¢ponmnra
TH17 celije

IL-22
Leukociti / Tkivne
i tkivne celije celije
r ‘l ‘i_- 7.-’-‘,-7.__,.:_::.“'.' , =% .:;f.:, < '4.. - .‘ P~ z IL-]_ 7
:O'GiQiG:IOIO.Q.O 0"0030,0,’0,@;0

Hl;mokini TNI;L IL-22

IL-1, IL-6, CSF

Antimikrobni
peptidi

Pojacana
Inflamacija, funkcija
odgovor neutrofila barijera




XyMOpaaHa MMYHOCT

XymMoOpaaHa MMYHOCT je akimja B ammponura n antureaa y
CTe4eHO] IMYHOCT...

...E¢pmKacHa je y 3alirTuTé 04 eKcTpaneayaapHmux
MVKpOOpTraHM3aMa " IbVIXOBMIX TOKCMHA

..Ba’kHMI]ja je 04 IeayaapHe MMYHOCTU Y OAOpPaHN 04
MUKpOOpraHmsamMa KoOju roceayjy omorade oorarte
moavicaxapmayiMa v AuIyauMa



da3e 1 TUIIOBM XyMOPAaAHOTI MIMYHCKOI OATOBOpa

Prepoznavanje Aktivacija
antigena B-limfocita
Pomocnicke
T-Celije, drugi
: stimulusi Klonska
E?\%n?gv ekspanzija
B-Celija
Aktivirana
B-Celija

Mikroorganizam

B-éelija koja
eksprimira Ig
visokog afiniteta

Efektorske Celije:
plazma Celije koje

sekretuju antitela ;; IgM

Sekrecija
antitela

[ B-eliakoja 19G
-L"i eksprimira IgG ,_r’x
g Promena
0 izotipa
o
) Sazrevanje
afiniteta

Visokoafinitetni IgG

 [Memorijska
B-Celija




T—3aBucHe aHTHUTEHE:

ITPOTEVMHUA

IIpomena xaace
aHTuUTeAa

dHTIUTEeAa

Hacranak
MeMOpujckux B
anM@onmra

CaspeBamse apuunrera 2

XyMopaaHu 0ATOBOP Ha XyMOpaaH OATOBOPp Ha

T—-He3aBUCHe aHTHUTeHe;

HUNCY ITPOTENNHN

Hema namu je caado
M3pa’keHa IpOMeHa
KJAace aHTHUTeAa

Hema namn je caabo
M3pa’keHo caspeBarbe
apmHUTETa aHTUTEAA

YraaBHOM HeMa
MeMOpujcKux B
anM@ornmnrTa

HEMA CEKYHAAPHOTI

OATOBOPA



Y XymMOpaaHOj MMYHOCTYU I1aBHY
yAOI'y UTpajy aHTureaa...

Crpeuasame nadexnmje (mpeseHNjy) 0O0aBmbajy caMO
aHTHTeJa ¥ TO TaKO INTO OHeMOryhyjy MupoopranmsMe

Aa ce BexXxy u yhy y heanje aomahmna
AHTHUTeaa ce Be3yjy 3a TOKCMHE M TaKO X HEYyTPaAVILy

AHTHUTeAa eAMMMHUINY MUKPOOPraHmM3Me, TOKCVHE U’
nHuIpaHe heayje u3 opranmnsmMa

AnTtHnresa o0aBmbajy BaKHY yAOTy Uy 0A0paHM 04
naTpaheanjcknx MUKpoOOpranmsama, jep MOry ga ce

BeXXY 3a IbVIX IIpe Hero ITo yhy y heanjy
AU IIPVAVIKOM ITpeaacka n3 heamnje y heanjy



OcoOnHe aHTUTEAa KOje cy OMTHe 3a IbUX0OBe epeKTopCcKe
bysKOMIje

AHnTHuTesa Aeayjy, y UMTaBOM OpPraHNM3My, Ha MeCTIMa
yAa/beHVM O MecCTa CTBaparba

IIporekTHBHA aHTUTeAA KOja HACTAjy Y TOKY IPUMapHOT
0ATOBOpa Npou3BoJe ce y Behoj KoandmHam 1 TOKOM CBaKOT
HapeaHOr (CeKyHgapHOT) 0ATOBOpa Ha VICTY aHTUTe€H
(ayroxmusehu naasmonty 1 Mmemopujcku B anmponyTn)



EdexTopcke pyHKIMje aHTUTEAA

@® .;r. i B —
Neutralizacija O i -
‘5_@ il et lzotip | Efektorske funkcije
: i toksina antitela
R ‘ Fagocit ,,,,, T S
B-elija Anht:.:f 0y QFsoni_ztacija lgG - Neutralizacija mikroorganizama i toksina
: e " 1 1agocitoza . " . : : %
,‘7* = Pl mikrogrganizama ‘ Opsonlza_c.lja anﬂgc_a_na za fagocitozu koju vrSe
: | makrofagi i neutrofili
I;/I'k | Fc receptor Aktivacija klasiénog puta komplementa
e Celijska Celijska citotoksiénost zavisna od antitela posredovana
citotoksicnost | NK celijama
e Neonatalna imunost: prenos majcinih antitela kroz
w placentu i creva
| ® Liza mikroorganizama| | Inhibicija B-Celijske aktivacije povratnom spregom
Aktivacij ic ta komplementa
ok o [ Fagocitoz IgM tivacija klasi¢nog puta komp
7 " ¢ m;'ggf,{gf;'::&'a IgA Mukozna imunost: sekrecija IgA u lumen
~ <" | fragmentima gastrointestinalnog i respiratornog trakta,
) komplementa neutralizacija mikroorganizama i toksina
Aktivacija receptor (npr. C3b) SEisuee s Odb ; :
komplementa IgE  Odbrana protiv helminata
Zapaljenje - ' Degranulacija mastocita (reakcije rane preosetijivosti)




1. HeyTpaansanuja MukpoopranmsamMa " lbUXOBUX

: Bez antitela :

@Ulazak mikroorganizma kroz epitelnu barijeru
Mikroorganizam

1
e =

;. - Gy v
Celije epitelne
barijere $

{B\) Infekcija ¢elije mikroorganizmom

Receptor za
mikroorganizam
na povrsini ¢elije

Inficirana @
celija
tkiva

Celija [
tkiva |

(© Oslobadanje mikroorganizma iz

~ inficirane celije i infekcija susedne celije
Oslobadanje
mikroorganizma

Inficirana__ ¥ iz mrtve celije ®_.. ..
éelija F -
tkiva (Sl 3 +
e N
Neinficiran
susedna @ Sirenje
celija infekcije

@ Patoloski efekat toksina

Receptor
za toksin Toksin
na povrsini i
Celije Fresemaye

,E/:g"
Patoloski efekat toksina
(npr. nekroza celije)

TOKCIHA

Sa antitelom

Antitelo blokira prodor
mikroorganizma kroz

epitelnu barijeru

P

Antitelo blokira vezivanje
mikroorganizama
i infekciju celija

Antitelo blokira
infekciju susedne celije

Antitelo blokira vezivanje
toksina za celijski receptor

AHTHUTeaa MOTY Aa cIipede
nH}peKnNjy ¥ KOAOHM3aLjy
MUKpOOpraHmu3saMa — HeMa
yCIIOCTaB/baiba nHpeKkyje.

Muxkpoopranmsmm Koju
napumpajy heaje mopajy
Aa HaIrycTe Te heamnje aa Ou
nHpunmpaae Hapeate. To
je Takohbe MOMeHaT Kajaa nx
aHTUTeAa MOTY
HeyTpaaucaTu — HeMa
mypema nH@eKIyje.
AHTHUTeAa HeyTpaAUIILy
TOKCVIHEe: OMA0 TaKO IITO M
Melbajy KoHpOopManujy,
O1A0 Tako ITO UM
0a0KMpajy MecTa KOjuma ce
Be3yjy 3a nusbHe heanje.



2. Onconmsanmja
® ‘ ]

s ‘ ‘ ' , Onconmsanuja- oo0aarame
Opsonizacija ; Signali od : Ubijanje MIKpOOpTraHm3aMa
mikroorga- | PSOMIZOYANOG — £orecentorg  Fagocitoza  jpgesfianog ~ Moaexyamma
: mikroorganizma za S mikrooraa- : .
nizma fagocitne Fc aktiviraju foorg mikroorga- (oriconmHMMA) KOjU
IgG an'utellma‘ receptore (FcyRI) fagocite Lol nizma oaakmiaBajy ¢parogmuTosy

*ﬁ"t—lgG

antitelo

IgG1l n IgG3 cy ornconnmm
j %%Ce Be3yjy 3a FcyRI
(CD64) Ha ¢parouuTMa n
TaKO OAaKIIaBajy YHOC aan
M aKTUBMpajy ¢dparouur

B
%c receptor

Afinitet za Ig Celijska distribucija | Funkcija

FcyRI Visok (Kg ~10° M); vezuje Makrofagﬂi’,'“r1;:'l“1ffc)>uf“|I‘i‘;w wl‘ﬂ:agocitoza; Oso je rAaBHM MeXaHri3aM
(CD64) IgG1 i 19G3; moZe da takode i eozinofili aktivacija fagocita 3amIirTmre 04

e monomerni IgG | MHKAaIICYy AVICAaHMX

FcyRIIA ' Nizak (Kq ~0,6-2,5%10¢ M) | Makrofagi, neutrofili; | Fagocitoza; ¢elijska OakTepmja

(CD32) eozinofili, trombociti | aktivacija (neefikasna)

FcyRIIB Nizak (K¢ ~0,6-2,5%x10° M) | B-limfociti, i Inhibicija B-celija CHAeHeKTOMI/Ij a

(CD32) DC, mastociti, _ | povratnom spregom, IpeAVICIIOHMpPaA 3a

: neutrofili i makrofagi smanjenje zapaljenja VIH (l) eKI_H/Ij e

FcyRINA Nizak (Kg ~0,6-2,5%105M) | NK Celije ' Celijska citotoksi¢nost VIHKAIICy AVICAaHVM

(CD16) | zavisna od antitela OakTepmjaMma jep cae3nHa
e Ratid caap>Xu Be UKV OpOj

FceR | Visok (Kg ~10° M); Mastociti, bazofil ' Aktivacija (degranulacija) ¢aronura
= | vezuje monomerni IgE eozinofil - mastocita i bazofila




3. heanjcka IMTOTOKCMYIHOCT 3aBucHa 04 aHTUTeaa (ADCC)

Povrsinski 109G Niskoafinitetni
antigen Y FcyRIIIA (CD16)

Celija obloZena
antitelima

oblozene
antitelima

NK heanje nckasyjy FcyRIII (CD16) - BepoBaTHO U APYIH A€YKOLIMTH



4. IgE n IgA y peakijama nmocpeAoBaHNM e03MHO(VIAVIMA U
MacCTOLMTIIMA

L5, 8
g ceRI IgE
,". e Helmint

.~ | Aktivacija

TH2 Celija

. : Sadrzaj oy,
Eozinofil eozinofilne % ; Smrt
granule s helminta

XeAMVHTM Cy BeAuKM 3a (paronmro3y a Takobhe mmajy aedeo
oMoOTa4 (TerMeHTyM)

Eosnmnodnan n MmacToumT McKa3yjy BUCOKOA(PpVMHNUTETHN
pemeaTop FceRlI

Eosmnopuan uckasyjy FcaR



AxTHBaImja cucreMa KOMILAeMeHTa

KommiaemeHT = gomnyHa, gogaTak (04 AaTMHCKOT
complementum)

Cxyn nmporemnHa 111a3Me ¥ MEMOPAHCKIX MOA€EKY1a KOjU
IoceAayje CBOjCTBa 3ajeAHMYKA CBMIM KaCKaAHVM €H3MMCKVIM
CHICTEeMVMa, a TO CY:

KacKagHa akTusaiyja (KackagHo IpOTeOAUTUYIKO pa3aarame)

amnandpukanyja — Maau Opoj aKTMBUPAHMX MOA€Kyaa y
nodeTHnM ¢pa3ama omoryhyje crBapame BeanKe KOAMYVHE
e(peKTOpCKMX MOAeKyaa

AKTI/IBI/IpaHe KOMIIOHEHTe KOMHﬂ"EMEHTam "Bazleﬁm

i o ?ch s

ce Be3yjy 3a nmospuumy heanje KO)ﬁ‘ﬁa je aKTuBUpan :
— TaKO Ce aKTUBVIpa caMO TaM' |

Bactenum

U _.."
= Bacleum | - Bactorum

CTPMKTHA KOHTPOAA aKTUBALIVje MOAEKY AYMa, KOjif ce Hiaaasze
Ha HOpMaauuM hieaujama gomahmHa




Dynknmje komraemenra (buoaomke nocaeaniie akTuBaiyje

@ Opsonizacija i fagocitoza

Vezivanje C3b ili C4b
za mikroorganizam

KOMIIAeMEeHTa)

CR1

Prepoznavanje
vezanog C3b pomocu

(opsonizacija)  C3b receptora na fagocitu

@ Citoliza posredovana komplementom

Vezivanje C3b za

mikroorganizam,

pokretanje kasne
faze aktivacije
komplementa

__MAC

Mikroorganizam

Formiranje
kompleksa Koji
ostecuje
membranu (MAC)

@ Stimulacija zapaljenjske reakcije

. . QCBa

S

Proteoliza
C3,C4iC5
i oslobadanije
C3a, C4aiCbha

(C4a, Cb5a)

Angazovanje
i aktivacija
leukocita posredstvom
Ch5a, C3a, C4a

Mikroorganizam

Fagocitoza
i ubijanje
mikroorganizma

l::".:.;’:>

Osmotska liza

mikroorganizma

Leukociti
unistavaju
mikroorganizme

daronmTy eKCupuMmnpajy Ha
MeMOpaHu peneritop 3a C3b-
CR1 (CD35) — oniconnsaiyja

MAC usa3mBa IMTOAN3Y KOja
je epmKacHa camMo 3a
MUKpOOpraHm3Me ca
¢parnanmmMm 3suaoM (Neisseria)

C3a, C4a, C5a aeayjy
XeMOTaKTIMIKM Ha
Heyrpoduae, ocaobabajy
MeaujaTope 3anaberba us
AeyKoIlTa " Aeayjy Ha
eHaO0Tea mITO omoryhyje
yaa3ak AeyKonurTa u
IIpOTEeNHA 11a3Me y TKUBO-
3alla/berbe



Peryaanmja akTmBamyje KoMIaeMeHTa

A : : .
® Formiranje . MCP (ili CR1) deluje kao
C3bBb kompleksa ~ DAF (ili CR1) kofaktor za proteolititko

(C3 konvertaze odvaja Bb razlaganje C3b
alternativnog puta) od C3b posredovano faktorom |

P Faktor | Catg

Proteoliza -

C3b

®

Clgsevezueza  C1INHspreCava  Teanmje cucapa uckasyjy peryaaropue
antitelo u antigen-antitelo  C1ros; da postane ~ TIPOTeMHeE KOjut CIrpetaBajy akTuBanmjy
kompleksu $to dovodi proteoliticki KoMmIaemeHnTa 1 omrehersa xoja ou
do aktivacije C1rpsy aktivan TOM pMANKOM HacTaaa.

DAF - ®axkTop KOju yOp3aBa pacrag
MCP - MeMOpaHCKI KOPaKTOPCKM
IIpOTEeNH

S Sl ah et s A
SHISIRER SRS S B Ty CR]—

C1INH
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