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Hyperszenzitivitás

 Az immunrendszer által adott nemkívánatos 
reakció

 Gyulladást, szövetkárosodást, kellemetlen 
tüneteket okoznak, ritkán fatálisak is lehetnek.

 A hypersenszenzitív reakció létrejöttéhez a 
gazdaszervezet pre-szenzitizációja 
(immunrendszer korábbi aktivációja) szükséges. 

 A pathomechanizmus szerinti 4 csoportba 
osztást P. H. G. Gell és Robin Coombs
végezték el 1963-ban 

http://en.wikipedia.org/wiki/Philip_George_Houthem_Gell
http://en.wikipedia.org/wiki/Robin_Coombs


IgE: 

Atópia

Anaphylaxia

Urticaria

asthma

IgG: 

AIHA

Erythroblastosis

Autoimmun kórképek

IgG: 

Szérumbetegség

Extrinsic allergiás 
alveolitis

SLE

T sejt 

Contact dermatitis

SM



Hyperszenzitív reakciók - Allergia

 Azonnali –IgE mediálta

 Atopia

 Genetikai hajlam

 Allergén – közönséges 
környezeti fehérje, kemikália

 Th2 függő

 Azonnali vasculáris és 
simaizom reakció – késői 
gyulladásos reakció

 Kötőszövetben és 
nyálkahártyák alatt 
elhelyezkedő hízósejtek 
mediálják

 Késői típusú – sejtmediálta

 Kontakt allergia

 Antigén- bacteriális, vagy 
kismolekula (haptén)

 Th1 mediálta

 Főként a bőrben 
megnyilvánuló sejtes (Th1 
+makrofág) reakció





Az allergiás immunválasz komponensei

 IgE-dependens

 Magas affinitású FceReceptor függő

 A primer effektor sejt a hízósejt



Miért különbözik a többi immunválasztól?

 A magas affinitású FceR folyamatosan antigén-
specifikus IgE-vel van fedve „szenzitizált” – ez a 
kötés hosszú életidejű, pl bőrben 2 hét is lehet

 Multivalens allergén keresztkötést képez néhány 
száz FceR között  antigén megjelenésekor 
azonnal aktivációs szignált küld a hízósejtbe

 Lokális válasz – IgE-t a B sejtek a szövetekben 
termelik + FceR csak a hízósejteken, effektor 
sejteken és APCn 



Az IgE mediálta allergiás immunválasz 

szakaszai 
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Fig. 19-1

Events in Immediate Hypersensitivity



Szenzitizáció – primer immunválasz



Effektor fázis





Immunválasz a nyálkahártyákon -MALT



Az allergén jellemzői

 Olyan fehérjék vagy fehérjéhez kötődő 
kemikáliák, amikkel krónikusan, ismételten 
találkozunk

 Alacsony molekulasúly, glykoziláltak, nagy az 
oldékonyságuk testfolyadékokban

 Enzimatikus aktivitásuk van (lehet)

 Saját fehérjéhez kötött kismolekulák -haptén (pl. 
penicillin)

 T-sejt dependens immunválaszt váltanak ki

 Antigének, amelyek nem stimulálják a 
veleszületett immunvédekezést (nem okoznak 
makrofág aktivációt)  nincs IL-12, IL-18 
szekréció Th2 irány



IgE izotípus váltás mechanizmusa



Switch rekombinácó

3 szignalizáció:

1. Antigén

2. Th2 sejtek által termelt szolubilis 
„segítség”: IL-4, IL-13

3. Th2 sejtek CD40L általi 
costimulációja

Konvergencia az Ig epsilon génnél (I)



Y

B

Antigen és IgM

ThTh

IL-4 és IL-13

CD40 Ligand

CD40

1. Antigén és feldolgozása:



A Th2 sejtek citokinjei a humorális 

immunválaszt segítik elő



Egyéb citokinek



Stat6

Ie

Ce1 Ce2 Ce3 Ce4SeIe

NFkBC/EBP PU.1 BSAP

AP-1

BSAP – B cell specific activator protein. C/EBP CCAAT/enhancer binding protein.

PU.1 – Spi1 equivalent in humans, ets transcription factor

Indukálva IL-4,13 és a   CD40ligand által

Activáció/cytokine

responsive promoter

A konvergencia helye: Ie promoter



Izotípusváltás folyamatának áttekintése: 

irreverzibils DNS kivágódás
T helper 

citokinek 

transcripciós 

faktorok 

DNS régióhoz 

kötődés

TÖRÉS itt 

történik meg, az 

S-régiók közti 

rekombináció-val

activation-induced 

deaminase (AID) !



HÍZÓSEJTEK SZEREPE





Hízósejtek aktivációs mechanizmusai

they express several hundred thousand high affinity receptors for IgE (FcεR1) and thus respond to IgE-

directed antigens 

express the pathogen-recognizing Toll-like receptors (TLRs) which probably account for the ability of mast 

cells to mount an effective innate immune response 

TLR4 – LPS IL-1β, TNF-α, IL-6 and IL-13, without mast cell degranulation 

TLR2 – peptidoglycan  mast cell degranulation and production of IL-4 and IL-5, IL-6, IL-13

TLR3,7,9 – Poly (I:C), CpG oligonucleotid  release of pro-infalmmatory cyítokines and chemokines





Egyéb hízósejt aktivátor molekulák

 MIP-1a – makrofág gyulladásos kemokin

 C3a, C5a anafilatoxin –komplement

 Neuropeptidek – P-substance, somatostatin, VIP

 FcgR - IgG



A nagy affinitású IgE receptor (FceR) 

szerkezete

Hízósejtek, bazofil, eo.,
Langerhans sejtek, makrofágok
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Fig. 19-5

Biochemical Events of Mast Cell Activation (1)



Az FceRI és az FceRII (CD23) 

FceRI: -nagy affinitás
- Ig-család

a, b 2g lánc

a1 és a2 domén ~80aa.Ig-domén

IgE upregulálja a megjelenését 
hízósejteken

FceRII: -közepes affinitás
(CD23) - lektin-család

- homotrimer
B sejteken, monocitákon, eozinofileken
IL-4 indukálja

Ligandja: szolubilis és mIgE
- komplement receptor 2,3,4

FcgRIIb

ITIM- inhibitory signal



Jellemző Hízósejt Bazofilek Eozinofilek

eredet CD34+ 
hematopoetikus 
prekurzor

CD34+ 
hematopoetikus 
prekurzor

CD34+ 
hematopoetikus 
prekurzor

Mediátorai Hisztamin, 
heparin, kondroitin 
szulfát, proteázok

Hisztamin, 
kondroitin szulfát, 
proteázok

Major basic 
protein, eo. 
Kationos fehérje, 
peroxidáz, 
hydroláz, 
lysophospholipase

Érett sejt 
proliferációs 
képessége

igen Nem Nem

Élettartam Hetek-hónapok napok Napok-hetek

Differenciálódá-
sához kell

Őssejt faktor IL-3 IL-5

FceRI 
expresszió

sok sok kevés



Bischoff Nature Reviews Immunology 7, 93–104 (February 2007) | doi:10.1038/nri2018



Hízósejt mediátorok funkciói

 Biogén aminok: hisztamin, szerotonin (H1,2,3,4R) –
vasodilatóció, plazmakiáramlás, SI konstrikció

 Szerin proteázok: tryptáz, chymase, carboxypeptodaseA, 
cathepsinG

 Proteoglykánok: heparin, chondroitin szulfát – tároló 
mátrix

 Lipid mediátorok: rapid de novo képződés

ProsztaglandinD2, Leuktrién C4,D4,E4, PAF 
vasodilatáció, bronchus konstrikció

Citokinek: TNF, IL-1, IL-4, IL-5, IL-6, IL-13, MIP1a, IL-3, 
GM-CSF 
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Fig. 19-8

The Wheal and Flare Reaction in the Skin



A mediátorok biológiai hatásai



Késői fázis









Sejtközvetítette immunválasz (CMI)

Cytotoxicitás

(Közvetlen)

Makrofág aktiválás 
(Közvetett )(DTH)

Effektor sejtek direct 
cytotoxicitás: 

- CTL (CD8+ Tc),

- g T cells

- NK cells,

- Macrophages

Effektor sejtek citokin
termelés:

- TH1 cells

- makrofágok

Cél sejtek (cytosolic 
antigen):

- allogén sejtek (minor 
histocompatibility 
antigens)

- malignant sejtek

- virus-fertőzött sejtek

- kémiailag módosult 
sejtek

Antigének a
fagoliozoszómákban:

- intracelluláris baktérium, 
gomba, parazita, virus

- kontakt antigének
(kismolekulák, bőr-fehérjékkel 
komplexben)



A késői típusú hyperszenzitív reakció 

(DTH) szakaszai: 
I. Szenzitizáció



II. Effektor fázis



Reaktív oxigén termékek





A DTH klinikai képe




