
‹mmün sistem, bir canl›daki hastal›klara karfl› koruma
yapan, patojenleri ve tümör hücrelerini tan›y›p onlar› yok
eden iflleyifllerin toplam›d›r. Sistem, vücuda giren veya vü-
cutla temasta bulunan her yabanc› maddeyi tarar ve onla-
r›, canl›n›n sa¤l›kl› vücut hücrelerinden ve dokular›ndan
ay›rt eder. Vücutta belli aral›klarla ortaya ç›kan anormal
hücre ve molekülleri saptay›p bunlara yan›t vermek sure-
tiyle kanser gibi hastal›klar›n geliflmesine engel olmak da
immün sisteminin görevlerindendir.[1-3]

‹mmün sistemin uygun bir flekilde fonksiyon görme-
sinde esas olan, immün hücrelerin yabanc› bir ajan› tan›-
mas›n›, amplifikasyonunu ve yabanc› ajanlara yan›t verme-
sini düzenleme yetene¤idir. ‹mmün sistem bir yabanc› pa-

tojeni tan›y›p bir di¤erinden ay›rt etmeli, ayn› zamanda da
vücuttaki normal hücreler ile proteinleri bu yabanc› mole-
küllerden ay›rmal›d›r. 

‹nsan vücudu, bakterilere, virüslere ve di¤er yabanc›
maddelere karfl› pek çok farkl› mekanizma ile koruma sa¤-
lar. Bu koruma fiziksel bariyerleri, kan ve dokulardaki fa-
gositik hücreleri ve kan kaynakl› çeflitli molekülleri içerir.
Bu mekanizmalar birbiri ile ba¤lant›l› iki savunma sistemi-
ne ayr›labilir: Non-spesifik veya kal›tsal immün sistem ve
spesifik ya da edinsel immün sistem.[2]

Non-spesifik (Kal›tsal) ‹mmünite

Savunma sisteminin ilk aflamas› olan non-spesifik im-
mün sistem, organizmaya ait olan ile yabanc› olan› ay›rt eder
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Abstract

Immune system is a sum of all processes which protect a living organism
against diseases, also recognize, and destroy pathogens and tumor cells.
Human body protects itself against bacteria, viruses, and other foreign
substances via very diverse mechanisms. This protection involves phys-
ical barriers, fagocytic cells in blood, and tissues, and various molecules
of hematologic origin. These mechanisms can be divided into two inter-
dependent defense systems as non-specific or hereditary immune system
and specific or acquired immune system. Non-specific immune system
which is the first stage of the defense system discriminates between for-
eign substances and those belonging to the body, but it cannot distin-
guish between two types of pathogens. However, specific immune sys-
tem can discern between those belonging or foreign to the organism,
and responds specifically to different pathogens, and foreign molecules.
The main objective of this paper is in general to deal with cells, mole-
cules, and tissues involving in immune system, and define normal mech-
anisms used to defend the body against foreign substances.
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ancak bir patojen tipini di¤erinden ay›rt etmez.[4] Non-spe-
sifik direnç iki genel savunma hatt›ndan meydana gelir.
Mikrooganizmalar cildimizin epitel dokusu, solunum yolu,
gastrointestinal yol ve ürogenital yollardaki müköz mem-
branlara maruz kald›klar›nda ilk direnç hatt› ile karfl›lafl›r-
lar.[5] Savunman›n ikinci aflamas› ise, kimyasal sinyalleri, an-
timikrobiyal peptidleri, antifagositik ve do¤al öldürücü hüc-
releri ve enflamasyona yan›t ile iliflkili atefli kapsar.[6]

Spesifik (Edinsel) ‹mmünite

Spesifik veya edinsel immünite, bireyin yaflam süresi
boyunca geliflir; organizmaya ait olan ile olmayan› ay›rt
eder ve farkl› patojenlere ve yabanc› moleküllere spesifik
biçimde yan›t verir. Lenfosit olarak adland›r›lan beyaz kan
hücreleri spesifik immün savunmada önemli bir yap›tafl›-
d›r. Bu hücreler, hücresel immüniteye katk›da bulunan T
lenfositlerini ve humoral immüniteye katk›da bulunan B
lenfositlerini içerir. Hücresel immünite, antijen tafl›yan
hücreleri yok etme yetene¤ine sahip TC hücrelerinin üre-
tilmesini kapsar. Humoral immünite, B hücrelerinin anti-
jen-spesifik aktiviteye sahip immünoglobulinleri salg›layan
plazmaya hücrelerine dönüflümü ile karakterizedir.

Spesifisite, Çeflitlik, Haf›za, Kendini S›n›rlama ve 
Kendinden Olan› Tan›ma

T ve B lenfositleri taraf›ndan sa¤lanan spesifik immüni-
tenin 5 önemli özelli¤i vard›r. Bunlar, spesifisite, çeflitlilik,
haf›za yan›t›, kendini s›n›rlama ve organizmaya ait olan ile
olmayan› tan›ma olarak say›labilir. Spesifisite, bu hücrelerin
belli bir mikroorganizmay› veya yabanc› molekülü kesin
olarak tan›yabilme özelli¤idir. Her lenfosit, spesifik bir anti-
jeni hedefler ve ayr› antijenler aras›ndaki farkl›l›klar› ay›rt
eder. Çeflitlilik, vücutta dolafl›m halinde olan 5.2x1012 adet
lenfositin, her gün karfl›lafl›lan milyonlarca farkl› çeflitteki
antijene yan›t verebilme kapasitesidir. Haf›za yan›t›, ayn› ya-
banc› antijen ile bir daha karfl›lafl›ld›¤›nda bunu hat›rlama ve
daha yüksek bir immün yan›t verme yetene¤idir. Kendini s›-
n›rlama, uyar›lm›fl lenfositlerin patojeni ortadan kald›rmak
için yeterli olan süre içinde ifllevlerini yerine getirip daha
sonra ölmesi ya da ifllevsel olarak sessiz olan haf›za hücrele-
rine dönüflmesi yetene¤i anlam›na gelir. Kendinden olan›
ay›rt etme, yabanc› antijenlere karfl› spesifik olan lenfosit çe-
flitlili¤inin, kiflinin kendi hücre ve dokular›na karfl› reaksiyon
gelifltirmemesidir.

Lenfoid Organlar 
Lenfoid organlar ve dokular vücutta yayg›n biçimde

da¤›lm›fllard›r ve farkl› fonksiyonlara sahiptirler.[3]

Timus

Timus, T lenfositlerinin geliflmesini sa¤lar. Do¤um es-
nas›nda tam olarak geliflmifl bir organd›r ve yaklafl›k 15-20
gram a¤›rl›¤›ndad›r. ‹mmün hücrelerin periferik lenfoid do-
kulara iyice yerleflik oldu¤u ergenlik ça¤›nda, timus gerile-
meye bafllar ve onun yerini adipoz doku al›r. Bununla birlik-
te, bir k›s›m timus dokusu yafll›l›¤a kadar varl›¤›n› sürdürür.
Prekürsör T (pre-T) hücreleri fonksiyonel ve fenotipik ola-
rak geliflmemifl olarak timusa girerler. Timik hormonlar ve
sitokinlerin etkisi alt›nda kademeli olarak farkl›laflarak olgun
T hücrelerine dönüflürler. T hücreleri ço¤al›p olgunlaflt›kça,
farkl› T hücreleri aras›nda ay›r›m yapan yüzey iflaretçileri
olan T hücresi reseptörlerini ve kendinden olan ile kendin-
den olmayan› ay›rt eden antijenleri edinirler. Timositlerin
%95’ten fazlas› timus içerisinde ölmektedir. Yaln›zca yaban-
c› antijenleri tan›yabilen ve self antijenlere tepki gösterme-
yen T hücrelerinin olgunlaflmas›na izin verilir. Bu sürece ti-
mik seleksiyon ad› verilir. Olgunlaflm›fl T hücreleri 2 ila 3
gün içerisinde timusu terk eder ve dolafl›m yoluyla periferik
lenfoid dokulara girerler. 

Lenf Nodlar›

Lenf nodlar›, lenf damarlar› boyunca yerleflmifl küçük
lenf dokusu topluluklar›d›r. Her lenf nodu farkl› ve kendisi-
ne yak›n anatomik bir bölgenin lenfini ifllemden geçirir. Ak-
sillada, inguinal bölgede, boyunda, toraks ve abdomende
pek çok lenf nodu bulunur. Lenf nodlar›n›n iki fonksiyonu
bulunmaktad›r: Yabanc› materyalin kan dolafl›m›na girme-
den önce lenften uzaklaflt›r›lmas›n› sa¤lamak ve immün hüc-
relerin ço¤almas› için merkez ifllevi görmek. Bir lenf nodu,
bir ba¤ dokusu kapsülü ile çevrelenmifl fasulye biçiminde bir
dokudur (fiekil 1). Lenfositler ve makrofajlar, antijenlerin
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fiekil 1. Lenf nodunun yap›sal özellikleri.
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yakalanmas›na ve immün hücreler ile karfl›l›kl› etkileflimine
izin veren lenf nodu boyunca yavaflça akarlar. Retiküler a¤
örgüsü, üzerinde makrofajlar›n antijenleri daha kolay fago-
site edebildikleri bir yüzey olarak ifllev görür. 

Dalak

Dalak, kandaki antijenleri süzer ve sistemik enfeksiyon-
lara karfl› immün yan›t›n önemli bir parças›d›r. Dalak, k›r-
m›z› ve beyaz pulpadan oluflur. K›rm›z› pulpa arterler tara-
f›ndan beslenen, yafll› ve y›pranm›fl kan hücrelerinin yok
edildi¤i bölgedir. Beyaz pulpa, makrofajlar ve dentritik
hücrelerinin nüfuz etti¤i, B ve T lenfositlerinin topland›¤›
alan› kapsar. 

Mukoza ‹liflkili Lenfoid Dokular

Bu kapsülsüz lenfoid doku topluluklar› solunum, sindi-
rim ve ürogenital kanallar›n iç k›s›mlar›n› kaplayan mem-
branlar›n çevresinde yer almaktad›r. Vücuda girifl sa¤layan
bu yollar çok say› ve çeflitteki mikroorganizma popülasyo-
nuna yan›t vermek için ihtiyaç duyulan immün hücrelerini
içerir. Baz› dokularda, lenfositler gevflek kümeler fleklinde
bir araya toplanm›fl olmakla birlikte tonsiller, barsaklarda-
ki Peyer plaklar›nda ve apendikste belirgin organize yap›-
lar mevcuttur. Bu dokular bir immün yan›t için gerekli
hücre komponentlerinin tümünü içermektedir (örn., T
hücreleri, B hücreleri, makrofajlar, ve dentritik hücreler).
Mukozal katmanlardaki immünite, savunmas›z iç organla-
r›n korunmas›na yard›mc› olur.

Antijenler 
Antijenler veya immünojenler konakta immün yan›t

üretebilen yabanc› maddelerdir. Bu yabanc› moleküller an-
tikor veya immünoglobin olarak adland›r›lan reseptörler
taraf›ndan tan›n›rlar. Bakteri, mantar, virüs, protozoa ve
parazitleri d›fl›nda polen, böcek zehiri ve transplante or-
ganlar da antijen olarak tan›nabilir. 

Antijenler üzerinde belirgin biçimde yer alan, immü-
nolojik olarak aktif bölgelere antijenik belirleyici veya epi-
top ad› verilir (fiekil 2). Bir tek antijen birkaç epitop içere-
bilmekte olup her biri yan›t oluflturacak farkl› bir lenfosit
klonunu sitimüle edebilir. Çok küçük maddeler (molekül
kütleleri <10.000 Dalton) genellikle kendi bafllar›na yeter-
li bir yan›t uyand›ramazlar. Hapten olarak bilinen bu dü-
flük molekül a¤›rl›kl› bileflikler daha büyük protein mole-
külleriyle birlefltiklerinde, antijen olarak ifllev görürler.
Proteinler, antijenik hapten-tafl›y›c› kompleksler olufltur-
mak üzere haptenler için tafl›y›c› moleküller gibi davran›r-
lar. Penisiline karfl› ortaya ç›kan alerjik yan›t, t›bbi aç›dan

önemli bir hapten-tafl›y›c› kompleks örne¤idir. Penisilin
(molekül kütlesi yaklafl›k olarak 350 Dalton) kendi bafl›na
bir immün yan›t uyand›rabilecek kapasitede de¤ildir. Bu-
nunla birlikte, penisilin daha büyük bileflikler oluflturmak
üzere vücut proteinleriyle birleflebilir ve baz› kiflilerde pe-
nisilin epitopuna yönelik bir immün yan›t oluflturabilir.

‹mmün Hücreler 
Spesifik (edinsel) immün sistemin primer hücreleri len-

fositlerdir ancak spesifik immün yan›tlar›n tan›nmas› ve
aktivasyonu, aksesuar hücreler olarak adland›r›lan ve anti-
jene spesifik olmayan hücrelere ba¤l›d›r. Aksesuar hücreler
mononükleer fagositleri, dentritik hücreleri ve di¤er özel-
leflmifl antijen sunan hücreleri kapsar.[7,8]

Lenfositler, kan lökositlerinin %25 ila %35’ini temsil
ederler ve di¤er kan lökositleri gibi kemik ili¤indeki kök
hücrelerden üretilirler (fiekil 3). Bu farkl›laflmam›fl hücre-
ler lenfoid dokularda toplanmakta ve burada belirgin len-
fosit tipleri (B ve T lenfositler) olarak olgunlaflmaktad›rlar.
Lenfositlerin aktivasyonu, antijen sunan hücreler taraf›n-
dan antijenin uygun bir flekilde ifllenmesine ve T lenfosit-
lere sunulmas›na ba¤l›d›r. Antijenin tan›nmas›ndan sonra,
T ve B lenfositleri hücre klonlar› oluflturmak üzere bölü-
nürler ki bunlar da antijenleri yok eden efektör hücrelere
ve antijen ile gelecekteki karfl›laflmalar için ihtiyaç duyulan
haf›za hücrelerine farkl›laflmaya devam ederler. 
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fiekil 2. Özgül antikorlar› (A,B,C) taraf›ndan tan›nan bir antijende yer
alan epitoplar.
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Farkl›laflma Kümeleri

Olgun T ve B hücreleri farkl›laflma kümeleri (Clusters of
Differantiation, CD) olarak adland›r›lan yüzey moleküllerini
sergilerler. Bu moleküller fonksiyonel olarak CD4+ T yar-
d›mc› hücreler (TH) ve CD8+ T sitotoksik hücreler (TC) gi-
bi farkl› T-hücre alt gruplar›n› tan›mlama görevini görür-
ler.[1,9] Hücresel immünitede, CD4+ TH hücreleri di¤er T ve
B hücrelerinin yan›t›n› artt›r›rken; CD8+ TC hücreler, virüs-
le enfekte hücreleri ve tümör hücrelerini öldürür. 

Doku Uygunluk Kompleks Molekülleri

Spesifik immünitenin temel bir özelli¤i, organizmaya
ait olan moleküller ile yabanc› antijenler aras›nda ay›r›m
yapma özelli¤idir. Bunun için önemli olan moleküller hüc-
re yüzeyi doku-uygunluk kompleks molekülleri (Major
Histocompatibility Complex Molecules, MHC) antijenleri-
dir.[10] ‹nsanlarda 6. kromozom üzerinde yak›n iliflkili gen-
ler taraf›ndan kodlanan bu moleküller ilk kez organ ve do-
ku naklindeki rolleri sayesinde tan›mlanm›fllard›r. MHC
molekülleri bak›m›ndan özdefl olmayan bireyler aras›nda
hücre transferi yap›ld›¤›nda, immün sistem güçlü bir im-
mün yan›t vermekte, transfer edilen hücrelerin veya or-
ganlar›n reddine yol açmaktad›r. MHC molekülleri, do¤a-
da karfl›lafl›lmayan bir durum olan organ nakli ile nakledi-
len dokular› reddetmek üzere programlanmam›fllard›r. 

Organizmaya ait olan ve olmayan› tan›ma ve hücrelera-
ras› iletiflimde rol oynayan MHC molekülleri S›n›f I ve S›-
n›f II olmak üzere iki gruba ayr›l›r (fiekil 4). S›n›f I MHC
molekülleri, TC lenfositler üzerinde yer alan CD8 molekü-
lü ve antijen reseptörleri ile etkileflen hücre yüzey glikop-
roteinleridir. Bunlar, vücutta neredeyse tüm çekirdekli
hücreler üzerinde bulunur bu nedenle virüslerin veya kan-
ser hücrelerinde mutasyona u¤ram›fl ürünlerin neden ol-
du¤u herhangi bir hücre de¤iflikli¤i için immün sistemi
uyarabilme yetene¤ine sahiptirler. Virüsle enfekte hücre-
lerde, viral protein antijenler, S›n›f I MHC molekülleri ile
birleflebilir. Virüs ço¤ald›kça, y›k›ma u¤rayan viral prote-
inlerden kaynaklanan küçük peptidler MHC molekülleri
ile kompleks oluflturur ve daha sonra enfekte hücre mem-
bran›na tafl›n›rlar. Bu antijen-MHC I kompleksi TC hüc-
resiyle iletiflime geçerek kona¤›n sa¤ kal›m› için hücrenin
yok edilmesi gerekti¤ini bildirir. S›n›f II MHC molekülle-
ri, bafll›ca makrofajlar, dentritik hücreler ve B lenfositler
gibi antijen sunan hücreler üzerinde bulunurken; TH len-
fositleri üzerindeki bir CD4 molekülü ve bir antijen resep-
törü ile iletiflime girerler. S›n›f II MHC molekülleri, fago-
sitoz ifllemi esnas›nda yutulan ve sindirilen patojenlerden
kaynaklanan bir antijen fragman›na ba¤lan›r. Yutulan pa-
tojen, sitoplazmik kesecik içinde parçalan›r ve patojene ait
peptid bileflenler MHC molekülleri ile birlefltirilir. TH
hücreleri antijen sunan hücrelerin yüzeyindeki bu komp-
leksleri tan›rlar ve aktive olurlar. Bu aktive T hücreleri,
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fiekil 3. T ve B hücre farkl›laflmas›.
fiekil 4. CD4 TH ve CD8 TC hücrelerinin, antijen sunan hücre ve virüsle
enfekte olmufl bir hücre ile etkileflimleri.
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h›zl› bir biçimde ço¤al›rlar ve immün yan›t› patojene do¤-
ru yönlendirirler.

Her birey birkaç MHC protein toplulu¤undan oluflan
özgün bir koleksiyona sahiptir ve bir popülasyon içinde çe-
flitli MHC molekülleri bulunabilir. MHC genlerinin say›-
s› ve her gen için birkaç alel bulunmas› olas›l›¤› nedeniyle
herhangi iki birey için özdefl olmak, efl yumurta ikizi olma-
d›kça, neredeyse imkâns›zd›r. Bu genlerin özgünlü¤ü im-
mün sistemin organizmaya ait olan ya da yabanc› olan›
ay›rt etmesi için gereklidir. Özgün bir antijen molekülünü
ba¤layan T ve B lenfositleri reseptörlerinin aksine, her bir
MHC proteini genifl bir spektrumdaki antijen peptitlerini
ba¤layabilir. MHC moleküllerinin antijen sunma sürecine
dâhil edilmesi, uygun bir immün yan›t› oluflturmada orga-
nizmaya ait olan ile yabanc› olan›n tan›nmas›na izin verir.

‹nsan MHC proteinleri insan lökosit antijenleri
(Human Leukocyte Antigens, HLA) olarak adland›r›l›r çün-
kü ilk kez beyaz kürelerde saptanm›fllard›r. Bu moleküller
transplant reddinde rol oynad›klar› ve immünolojik test-
lerde saptand›klar› için, genellikle antijen olarak adland›r›-
l›rlar. ‹nsan S›n›f I MHC molekülleri HLA-A, HLA-B,
HLA-C olmak üzere ve S›n›f II MHC molekülleri HLA-
DR, HLA-DP ve HLA-DQ olmak üzere tiplere ayr›l›rlar
(Tablo 1). Ek olarak, çok iyi biçimde tan›mlanmam›fl olsa
da S›n›f I ve II MHC genleri de tan›mlanm›flt›r. Bir HLA
molekülünü tan›mlayan gen lokuslar›n›n her biri, multipl
aleller veya de¤iflik genler taraf›ndan doldurulabilir. Örne-
¤in, A lokusu için olas› 120 den fazla ve B lokusu için 250
gen mevcuttur. Gen ürünlerinin veya antijenlerin her biri
bir say› ile belirtilir; örne¤in HLA-B27. 

S›n›f I ve II MHC genleri bir kromozom üzerinde ya-
k›n bir flekilde ba¤l› olduklar›ndan, HLA genlerinin kom-
binasyonu genellikle haplotip diye adland›r›lan bir birim
olarak kal›t›l›r. Her birey anne ve babas›ndan kal›tl›m yo-
luyla bir kromozom al›r ve bu yüzden iki HLA haplotipi-
ne sahiptir. HLA moleküllerinin tan›mlanmas› veya tip-
lendirilmesi doku ve organ transplantasyonunda, adli t›pta
ve babal›k de¤erlendirilmelerinde önemlidir. Doku ve or-
gan transplantasyonunda, HLA tiplerinin uyumu ne kadar
yak›n olursa, reddetme olas›l›¤› o kadar az olur. 

Monositler, Makrofajlar ve Dentritik Hücreler

Monositler ve doku makrofajlar› retiküloendotelyal sis-
temin parças› olan mononükleer fagositik sisteme aittirler.[11]

Mononükleer fagositik sistemin tüm hücreleri kan monosit-
lerini üreten kemik ili¤indeki ortak prekürsörlerden meyda-
na gelmektedir. Monositler, çeflitli dokulara göç ederler ve
orada makrofajlara olgunlafl›rlar. Doku makrofajlar› ba¤ do-
kular›nda da¤›lm›fl halde veya küme halinde organlarda, ör-

ne¤in akci¤erlerde (alveolar makrofajlar), karaci¤erde
(Kupffer hücreleri), dalakta, lenf nodlar›nda, peritonda,
merkezi sinir sisteminde (mikroglial hücreler) ve di¤er alan-
larda bulunurlar. Makrofajlar hem non-spesifik hem de an-
tijen-spesifik immün yan›tlarda önemli fonksiyonlara sahip-
tirler. Fagositik hücreler olarak, spesifik immünite devreye
girinceye kadar enfekte ajanlar› bünyelerinde tutarak immü-
niteye katk›da bulunurlar. Ek olarak, konak yan›t›n›n erken
safhas›nda, iltihabi yan›t›n artt›r›lmas› ve spesifik immünite-
nin bafllamas› esnas›nda ifllev görür. Makrofajlar yabanc›
partikülleri yutmak ve sindirmek için antijen varl›¤› ile akti-
ve edilirler (fiekil 5). Aktive makrofajlar kompleks antijenle-
ri S›n›f II MHC molekülleri ile birleflebilen peptid fragman-
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fiekil 5. Antijen sunan hücre taraf›ndan antijenin TH hücresine sunulmas›.

MHC I MHC II

HLA antijenleri HLA-A, HLA-B, HLA- C HLA-DR,  HLA-DP,  HLA-DQ

Da¤›l›m Tüm çekirdekli hücreler ‹mmün hücreler, antijen
sunan hücreler, B hücreleri 
ve makrofajlar 

Fonksiyonlar CD8+ TC hücrelerine CD4+ TH hücrelerine 
ifllenmifl antijenleri sunar. ifllenmifl antijenleri 
Sitolizi virüsle enfekte sunar. ‹mmün hücreler 
olmufl hücreler, tümör aras› etkili iletiflim için 
hücreleri, transplante gereklidir.
edilmifl hücreleri içerecek 
flekilde s›n›rlar.

Tablo 1. MHC I ve MHC II moleküllerinin özellikleri.

Antijen

Endozom
Fagolizozom

Antijen

MHC II

Nukleus

Antijen sunan hücre

T hücre reseptörü

T hücre
reseptörü

CD4

CD4
TH hücresi



lar›na parçalarlar. Makrofajlar daha sonra bu kompleksleri
TH hücrelerine sunar. Makrofajlar ayn› zamanda atefl mey-
dana getiren sitokinleri salg›larlar ve antijeni tan›yan T ve B
lenfositleri haz›rlarlar. Vücudun genel çöpçüsü olan makro-
fajlar, bir dokuya yerleflebilir ya da bir organdan lenfoid do-
kulara serbestçe göç edebilir. Makrofajlar humoral ve hüc-
resel immün yan›tlarda fagositik hücreler olarak da ifllev gö-
rebilirler. Antijen-antikor agregatlar›n› uzaklaflt›rabilir veya
T-hücre sitokinlerinin etkisi alt›nda, virüsle enfekte hücre-
leri veya tümör hücrelerini yok edebilirler. 

Dentritik hücreler, antijenleri T lenfositlerine sunma gi-
bi önemli bir görevi makrofajlar ile paylafl›rlar. Bu hücreler,
sitoplazmik membranlar›n›n uzun uzant›lar›yla S›n›f II
MHC moleküllerinden zengin olan genifl bir yüzey sa¤larlar
ki bu edinsel immün yan›t›n bafllamas› için esast›r.[12] Dentri-
tik hücreler lenfoid dokularda ve vücudun antijen ile temas
etti¤i bölgelerde bulunurlar. Bu farkl› ortamlarda, dentritik
hücreler, makrofajlarda oldu¤u gibi, özel fonksiyonlar ve gö-
rünümler kazan›rlar. Langerhans hücreleri deride bulunan
özelleflmifl dentritik hücreler iken folliküler dentritik hücre-
ler lenf nodlar›nda yer al›r. Deri dentritik hücreleri ve mak-
rofajlar› da derinin gecikmifl alerjik kontakt hipersensitivite
gibi hücresel immün reaksiyonlar›nda görev al›rlar. 

B Lenfositler

B lenfositleri, yüzeylerinde antijen reseptörü, S›n›f II
MHC proteinleri, kompleman reseptörleri ve spesifik CD
molekülleri gibi ifllev gören immünoglobinlerin mevcudiye-
ti ile tan›n›rlar. B hücrelerinin kemik ili¤inde gerçekleflen
olgunlaflma süresince, kök hücreleri önce geliflmemifl pre-
kürsör (pre B) hücrelere dönüflür (fiekil 6). Bu hücre daha
sonra özgün yüzey reseptörü ve spesifik tipte bir antikora
sahip olur (örn., IgM veya IgD). Olgunlaflm›fl B hücresi ke-
mik ili¤ini terk eder, dolafl›ma kat›l›r ve spesifik bir antijene
yan›t vermesi için stimüle edilece¤i çeflitli periferik lenfoid
dokulara göç eder. Yüzey immünoglobulin reseptörlerini
tamamlayan antijen ile karfl›laflan ve T hücreden yard›m

alan B hücreleri, kendilerini antikor salg›layan plazma hüc-
relerine veya B haf›za hücrelerine dönüfltüren bir dizi de¤i-
flikli¤e u¤rarlar (fiekil 6). Bölünen ve plazma hücresine ol-
gunlaflan aktive B hücresi saniyede binlerce antikor molekü-
lü üretebilir. Antikorlar kan ve lenfe sal›narak kendilerine
özgü antijenlerini ba¤lay›p uzaklaflt›r›rlar. Daha uzun ömür-
lü olan haf›za B hücreleri ise, bir sonraki antijen karfl›laflma-
s›na haz›rl›k olarak periferik dokulara yerleflirler.[1,10]

‹mmünoglobulinler

Antikorlar immünoglobulinler olarak adland›r›lan bir
protein s›n›f›n› oluflturur. ‹mmünoglobulinler, her biri ay-
r› ifllev gören befl gruba ayr›lm›flt›r: IgG, IgA, IgM, IgD, ve
IgE (Tablo 2). ‹mmünoglobulinler, antijen ba¤layan en az
iki özdefl bölgeden oluflan karakteristik “Y flekilli” bir yap›-
ya sahiptir (fiekil 7). Her immünoglobulin, iki özdefl hafif
(H) zincir ve iki özdefl a¤›r (A) zincirden oluflur. ‹mmü-
noglobülin molekülünün iki çatal ucu antijeni ba¤lamakta
olup Fab (antijen ba¤lay›c›) fragmanlar› olarak adland›r›-
l›rken molekülün Fc fragman› olarak adland›r›lan kuyruk
k›sm› immünoglobulinin belli bir grubunun karakteristi¤i
olan biyolojik özellikleri belirler. A¤›r ve hafif zincirlerin
aminoasit dizilimi, sabit (C) bölgelerini ve de¤iflken (V)
bölgelerini gösterir. Sabit bölgeler immünoglobulinin bel-
li bir s›n›f›na ait antikorlar aras›nda çok az de¤ifliklik gös-
teren aminoasit dizilimine sahiptirler.
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IgG ‹mmünoglobulinlerin %75’ini oluflturur. Antiviral, antivirüs, antitoksin ve antibakteriyel özellikler gösterir; plasentay› geçen tek immünoglobulindir, 
yenido¤an›n korunmas›ndan sorumludur; kompleman aktivasyonu yapar ve makrofajlara ba¤lan›r.

IgA ‹mmünoglobulinlerin %15’ini oluflturur. Tükürük, nazal ve bronflial sekresyonlar, ve anne sütü gibi vücut sekresyonlar›ndaki temel  immünoglobulindir;  
müköz menbranlar› korur.

IgM ‹mmünoglobulinlerin %10’unu oluflturur. ABO kan grubu antijenleri için oldu¤u gibi do¤al antikorlar› oluflturur; erken immün yan›tlarda önemli yer 
tutar; kompleman aktivasyonunda yer al›r. 

IgD ‹mmünoglobulinlerin %0.2’sini oluflturur. B lenfositleri üzerinde bulunur ve geliflimleri için gereklidir. 

IgE ‹mmünoglobulinlerin %0,004’ünü oluflturur. Mast hücrelerine ve bazofillere ba¤lan›r; parazitik enfeksiyonlarda, alerjik reaksiyonlar ve 
hipersensitivite reaksiyonlar›nda rol al›r.

Tablo 2. MHC I ve MHC II moleküllerinin özellikleri.

fiekil 6. B hücre farkl›laflmas›.
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B 
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DiferansiasyonProliferasyon
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Ig yüzeyindeki 
B hücre antijen

reseptörü



Sabit bölge immünoglobulinlerin gruplara (örn., IgM,
IgG) ayr›lmas›n› özellikli etkileflimlerine izin verir. De¤iflken
bölgeler molekülün antijen ba¤layan bölgelerini içerir. Bu
bölgelerin amino asit diziliminde antikordan antikora görü-
len büyük de¤iflkenlik, de¤iflken bölgenin antijen ba¤layan
bölge olarak ifllev görmesine olanak tan›r. Bu bölgedeki öz-
gün amino asit dizilimi, antijeni tamamlay›c› nitelikteki bir
bölgeyi belirler, antijenin tan›nmas›na ve ba¤lanmas›na izin
verir. ‹mmün yan›t süreci boyunca, s›n›f de¤ifltirme (örn.,
IgM den IgG’ye) meydana gelebilir ve B-hücre klonunun afla-
¤›daki antikor türlerinden birini üretmesine neden olabilir. 

IgG (gama globulin), dolafl›mdaki immünoglobulinle-
rin en fazla bulunan›d›r. Vücut s›v›lar›nda mevcuttur ve
kolayl›kla dokulara girebilir. IgG, plasentadan geçebilen
tek immünoglobulindir ve anneden fetüse immüniteyi ak-
tarabilir. Bu immünoglobulin s›n›f› bakterilere, toksinlere
ve vücut s›v›lar›ndaki virüslere karfl› koruma sa¤lar ve
kompleman sistemini aktive eder. IgG’nin dört alt kümesi
bulunmaktad›r (IgG1, IgG2, IgG3 ve IgG4).

IgA, tükürük, gözyafl›, kolostrum, bronfliyal, gastroin-
testinal, prostatik ve vajinal sekrasyonlarda bulunan salg›-
sal immünoglubilindir. IgA, virüslerin ve bakterilerin epi-
telyal hücrelere tutunmas›n› önler ve mukozada lokal en-
feksiyonlara karfl› primer savunma olarak görev yapar. 

IgM, antijene yan›t olarak dolafl›mda ilk beliren immü-
noglobulindir ve yenido¤an taraf›ndan üretilen ilk antikor-
dur. ‹ntrauterin dönemde plasentay› geçemez ve maternal
immüniteyi fetusa transfer etmez. Bu, tan›sal olarak yarar-
l›d›r çünkü IgM nin mevcut olmas›, spesifik bir patojenin
neden oldu¤u devam etmekte olan bir enfeksiyonu göste-
rir. Yenido¤anda anneden geçmifl olan IgG’den ziyade
spesifik bir patojene karfl› oluflmufl IgM’nin belirlenmesi
bir intrauterin enfeksiyonun ya da bir yenido¤an enfeksi-
yonunun göstergesidir. 

IgD, s›kl›kla B lenfositlerinin hücre membran› üzerin-
de bulunur. B hücrelerinin farkl›laflmas›n›n bafllamas›nda
bir antijen reseptörü olarak ifllev görür.

IgE, enflamasyon, alerjik yan›tlar ve parazitik enfeksi-
yonlarla mücadele ile iliflkilidir. Mast hücrelerine ve bazo-
fillere ba¤lan›r. Antijenin mast hücrelerine veya IgE’nin
bazofile ba¤lanmas›, bu hücreleri histamin ile birlikte enf-
lamasyon ve alerjilerde önemli olan di¤er arac›lar› aç›¤a ç›-
karmalar› için tetikler.

T Lenfositler

T lenfositler, viral enfeksiyonlar›n kontrolünde, yaban-
c› doku greftlerinin reddinde ve gecikmifl hipersensitivite-
de di¤er T hücrelerinin ve B hücrelerinin aktivasyonunda

görev al›rlar. Bu immün yan›tlar›n hepsine birden hücresel
veya hücresel immünite ad› verilir.[6] T lenfositleri kemik
ili¤i kök hücrelerinden geliflir, ancak B hücrelerinin tersi-
ne, pre-T hücreleri olgunlaflmak üzere timusa göç ederler.
Burada, immatür T lenfositleri, T hücre reseptörünü (T
Cell Receptor, TCR) kazan›rlar. Antijene yönelik TCR spe-
sifik olarak antijen sunan hücrelerin ve hedef hücrelerin
yüzeyindeki antijen-peptit-MHC komplekslerine ba¤lana-
rak T hücreleri aras›ndaki farkl› antijen spesifisitesini olufl-
tururlar. Timusta olgunlaflan T hücreleri periferal lenfoid
dokulara göç eder ve, antijen ile karfl›laflmalar› halinde, ço-
¤al›rlar ve haf›za T hücreleri ve çeflitli efektör hücreleri
fleklinde farkl›lafl›rlar. 

CD4+ TH hücreleri, immün sistemin temel yap›tafllar›n-
dan birisidir. TH hücreleri, aktivasyonlar›n› takiben, im-
mün sistemin neredeyse tüm di¤er hücrelerinin fonksiyo-
nunu etkileyen sitokinleri salg›lamaya bafllarlar.[13] Bu sito-
kinler B hücrelerini, TC hücrelerini, do¤al öldürücü hücre-
leri, makrofajlar› ve di¤er immün hücrelerini aktive ve re-
güle ederler.[14] TH hücrelerinin farkl› alt popülasyonlar›
(örn., TH1 ve TH2) belirlenmifl ve farkl› sitokin paternleri
salg›lad›klar› gösterilmifltir.

CD8+ TC hücreleri, virüsle enfekte olmufl veya kanser
nedeniyle de¤iflime u¤ram›fl vücut hücreleri ile aktive olur-
lar (fiekil 8). CD8+ T hücreleri hedef hücreleri sitolitik en-
zimler, toksik sistokinler ve por-oluflturan moleküller
(örn., perforinler) salg›layarak veya hedef hücrede prog-
ramlanm›fl hücre ölümlerini (apopitoz) tetikleyerek yok
ederler. 
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fiekil 7. Bir IgG molekülünün flematik modeli.
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Do¤al Öldürücü Hücreler

Do¤al öldürücü (Natural Killer, NK) hücreler fonksi-
yon, genotip ve fenotip bak›m›ndan T hücrelerinden, B
hücrelerinden ve monosit-makrofajlardan ba¤›ms›z lenfo-
sitlerdir. NK hücresi tümör hücresini, virüsle enfekte ol-
mufl hücreleri öldürebilen bir non-spesifik efektör hücre-
dir.[9] Bu hücrelere do¤al öldürücü hücreler denir çünkü T
sitotoksik hücrelerin aksine, aktive edilmeden önce spesi-
fik bir antijeni tan›maya ihtiyaçlar› yoktur. NK hücreler,
sitotoksik olmak için aktive edilmeye ihtiyaç duyan CD8+

TC hücrelerinin tersine, yabanc› hücreleri öldürmeye oto-
matik olarak programlanm›fllard›r.[15]

NK hücrelerinin sitotoksisitesinin mekanizmas›, por
oluflturan proteinlerin, enzimlerin ve toksik sitokinlerin
üretimine dayal› olmas› bak›m›ndan T hücre toksisitesinin
mekanizmas›na benzemektedir. NK hücresinin aktivitesi,
in vitro ortamda interlökin-2 (IL-2) ile karfl›laflt›¤›nda art-
t›r›labilir ki bu fenomen lenfokinle aktive edilmifl öldürme
aktivitesi olarak adland›r›l›r.[16] Bu flekilde aktive edilmifl
NK hücreleri kanser tedavisinde kullan›l›r.

Sitokinler ve ‹mmün Yan›t 
Sitokinler, immün yan›t›n tüm evreleri boyunca üreti-

len düflük molekül a¤›rl›kl› düzenleyici proteinlerdir. Sito-
kinler lökositlerin ve di¤er hücrelerin hareketini, prolife-
rasyonunu, ve diferansiyasyonunu düzenleyerek kona¤›n

yabanc› antijenlere ya da zararl› ajanlara karfl› reksiyonlar›-
n› ayarlarlar (Tablo 3). Sitokinler, aktive olmufl TH hücre-
leri ve makrofajlar baflta olmak üzere pek çok hücre tipi ta-
raf›ndan sentezlenirler. Sitokinlerin üretimi, genellikle bir
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fiekil 8. Hedef hücrenin TC hücre taraf›ndan yok edilmesi (aktive olmufl
TH hücreden sal›nm›fl sitokinler hedef hücrenin TC hücreler taraf›ndan
yok edilmesi ifllemini güçlendirir).

‹nterlökin-1 (α, β) Dura¤an T hücrelerini aktive eder; atefli, uykuyu, adrenokortikotropik hormon sal›n›m›n›, ve sistemik akut faz yan›tlar›n› indükler; 
kollajen ve kollajenaz sentezini stimüle eder; endotel ve makrofaj hücrelerini aktive eder; enflamasyon ve enfeksiyon non-spesifik
direncine arac›l›k eder.

‹nterlökin-2 Aktive edilmifl T hücreleri için büyüme faktörüdür; di¤er sitokinlerin sentezini indükler; sitotoksik lenfositleri aktive eder.

‹nterlökin-3 Pluripotent kemik ili¤i kök hücrelerinin büyümesini destekler; mast hücreleri için büyüme faktörüdür.

‹nterlökin-4 Aktive edilmifl B hücreleri; dura¤an T hücreleri ve mast hücreleri için büyüme faktörüdür; B hücreleri üzerinde MHC I antijen ekspresyonunu 
indükler; makrofaj aktivasyonunda rol al›r. 

‹nterlökin-5 B hücreleri için büyüme faktörüdür ve diferansiyonlar›nda görev al›r; eozinofillerin diferansiyonunu gelifltirir; antikor üretimini gelifltirir (IgA).

‹nterlökin-6 B hücreleri taraf›ndan immünoglobülin üretiminde kofaktördür; akut faz proteinleri üretmeleri için hepatositleri stimüle eder.

‹nterlökin-7 B hücrelerini, timositleri, miyeloid prekürsörleri ve megakaryossitleri stimüle eder.

‹nterlökin-8 Nötrofilleri ve T lenfositleri kimyasal olarak kendine çeker; nötrofil infiltrasyonunu regüle eder.

‹nterlökin-10 TH hücreleri taraf›ndan üretilen sitokini bask›lar; antijen prezentasyonunu inhibe eder.

‹nterlökin-12 TC, NK, ve makrofaj aktivasyonunu artt›r›r; IL-10’un antagonistidir.

‹nterferon-γ MHC I, II, ve çeflitli hücreler üzerindeki di¤er yüzey antijenlerini indükler; makrofajlar› ve endotel hücrelerini aktive eder; di¤er sitokin 
aktivitelerini art›r›r veya inhibe eder; NK hücre aktivitesini art›r›r; antiviral aktiviteyi gerçeklefltirirler.

‹nterferon (α ve β) Antiviral aktivite gerçeklefltirir; grup I antijen ekspresyonunu indükler; NK hücre aktivitesini güçlendirir; atefli indükleyici etki gösterir.

Tümör nekroz faktör α Baz› tümör hücreleri için sitotoksini yönlendirir; atefl, uyku, ve di¤er akut faz yan›tlar›n› indükler; di¤er sitokinlerin, kollajen, ve 
kollajenaz sentezini sitümüle eder; endotel ve makrofaj hücrelerini aktive eder; enflamasyon, katabolik prosesler ve septik floka arac›l›k eder.

Koloni uyar›c› faktör Nötrofilik, eozinofilik, ve makrofaj kemik ili¤i kolonileri destekler; ergin granülositleri aktive eder.

Tablo 3. ‹nsan sitokinlerinin biyolojik özelliklerinin karakteristikleri.

T hücre reseptörü
(Tetiklenmifl)

Sitokinler

Antijen

T hücre
reseptörü

Hedef hücre
(Hücre ölümü)

Aktive TH

hücresi

MHC I

CD8

CD4

IL-2 reseptörü

Tc hücresi



sitokinin, ard›fl›k di¤er sitokinlerin veya reseptörlerinin
üretimini etkilemesi fleklindeki bir tepkime zinciri içinde
meydana gelir. Bu geri besleme paterni, sitokin sentezinin
ve dolay›s› ile de immün yan›t›n uygun kontrolünü sa¤lar.
Afl›r› sitokin üretiminin septik flok, g›da zehirlenmesi ve ki-
mi kanser tiplerinde oldu¤u gibi ciddi yan etkileri olabilir.

Sitokinler yan›tlar›n› hedef hücrelerdeki spesifik resep-
törlerine ba¤lanarak meydana getirirler. Bir grup sitokin
fagositleri çekip onlar› aktive ederek ve atefl ve akut-faz ya-
n›t› oluflturarak enflamasyona arac›l›k ederken di¤erleri
beyaz ve k›rm›z› kürelerin hematopoezine yönelik olgun-
laflma faktörleri olarak ifllev görürler. ‹nterlökin sitokinle-
rin ço¤u T hücreleri, B hücreleri, makrofajlar ve di¤er im-
mün hücreleri aras›nda hücre iletiflim molekülleri olarak
ifllev görürler. Rekombinan sitokinlerin mevcudiyeti, im-
mün yan›t›n sitimülasyonu veya inhibisyonunun istendi¤i
baz› klinik tedaviler için imkân sa¤lar.

‹nterlökin 1 ve 2

IL-1’in bafll›ca fonksiyonu enflamatuar yan›t için arac›-
l›kt›r. IL-1, bir akut faz yan›t›n›n üretimini stimüle edebi-
lir, nötrofilleri mobilize edebilir, atefl meydana getirebilir
ve vasküler epiteli aktive edebilir. IL-1 ayn› zamanda CD4+

TH hücrelerinin aktivasyonunda, B hücrelerinin geliflme ve
farkl›laflmas›nda öncü sinyal olarak ifllev görür. Keratinosit-
ler, Langerhans hücreleri, normal B hücreleri, kültüre edil-
mifl T hücreleri, fibroblastlar, nötrofiller ve düz kas hücre-
leri taraf›ndan da üretilmelerine ra¤men, IL-1 in bafll›ca
kayna¤› makrofajlard›r.

IL-2, daha önceleri T hücre büyüme faktörü olarak ad-
land›r›lm›fl olsa da, TH, TC, B, ve NK hücrelerinin ço¤al-
mas› ve fonksiyonu için gerekli oldu¤u ortaya konmufltur.
IL-2, aktive edilmifl T hücrelerinde bulunan spesifik mem-
bran reseptörlerine ba¤lanarak T lenfositler ile etkileflir. T
hücre ço¤almas›n›n idamesi IL-2 ve IL-2 reseptörlerinin
mevcudiyetine ba¤l›d›r: e¤er bunlardan biri yoksa hücre
ço¤almas› durur ve hücre ölür. Bu sitokin antijen varl›¤›n-
da immün yan›t›n en üst düzeye yükselmesini sa¤lar. Kalp,
böbrek ve karaci¤er transplantlar›n›n reddini önlemek için
kullan›lan sikloporin ve takrolimus gibi ilaçlar, esas olarak
IL-2’nin sentezini inhibe ederek ifllev görürler.

‹nterferonlar

‹nterferon (IFN) ailesi, hücreleri virüsler, riketsialar,
malarya parazitleri ve di¤er organizmalar gibi hücre içi pa-
razitlerin istilas›ndan koruyan bir sitokin grubudur. Bakte-
riyel toksinler, kompleks polisakkaridler ve di¤er baz› kim-
yasal maddeler IFN üretimini indükleyebilir. IFN üreti-

mini indükleyen her madde antijenik de¤ildir. Üç tür INF
vard›r: Lökositler taraf›ndan üretilen IFN-α; fibroblastlar
taraf›ndan üretilen INF-β ve T ve NK hücreleri taraf›ndan
üretilen IFN-γ. ‹nterferonlar›n etkileri patojene özgü ol-
may›p farkl› türde virüslere ve hücre içi parazitlere karfl›
etkilidirler. ‹mmün reaksiyon esnas›nda üretilen IFN pri-
mer olarak IFN-γ’d›r. IFN-γ, makrofajlar› aktive etmek,
sitotoksik lenfositleri üretmek ve NK hücre aktivitesini
artt›rmak üzere fonksiyon görürler. 

Tümör Nekroz Faktörü

IL-1 gibi, TNF-α da çoklu immünolojik ve enflama-
tuvar etkileri olan bir sitokindir. TNF, aktive edilmifl mak-
rofajlar ve T hücreleri gibi aktive edilmifl di¤er hücreler
taraf›ndan üretilir. Enflamatuar yan›tta önemli bir arac›
olarak davranmas› ve atefl yan›t›n› dolayl› yoldan etkileme-
sinin yan›nda, TNF T hücreleri için bir ko-stimülatör ola-
rak fonksiyon görebilir. Bu sitokin özellikle IL-1, IL-6 ve
IL-8 için güçlü bir stimülatördür.[17]

Hematopoetik Koloni Uyar›c› Faktörler

Koloni uyar›c› faktörler, çok say›da trombosit, eritrosit,
nötrofil, monosit, eozinofil ve bazofil üretmek için, kemik
ili¤inde pluripotent kök hücreleri ve progenitör veya pre-
kürsör hücreleri uyaran sitokinlerdir ve üzerine etki ettik-
leri hedef hücre tipine göre adland›r›l›rlar. GM-CSF gra-
nülosit-monosit progenitör hücreler üzerinde etki ederek
monositleri, nötrofilleri ve dentritik hücreleri uyar›r; G-
CSF daha spesifik olarak nötrofil üretimini teflvik eder; M-
CSF ise spesifik olarak mononükler fagosit progenitörü
yönlendirir. IL-1, IL-2; IL3, IL-4, IL-5, IL-6, IL-7 ve IL-
11 gibi di¤er sitokinler de hematopoezi uyarabilirler. 

‹mmün Yan›t›n Mekanizmas›
‹mmün yan›t, immün sistemin komponentleri ile en-

feksiyöz ajanlar›n ve di¤er patojenlerin antijenleri aras›nda
kompleks bir dizi etkileflimden oluflur. Aktif ve pasif im-
müniteden meydana gelir; humoral ve hücresel immün
mekanizmalar› kapsar. Kompleman sistem humoral im-
mün yan›t ile enflamatuvar yan›t› ve patojenin fagositoz ve
lizisini birbirine ba¤lar. 

Aktif ve Pasif ‹mmünite

Aktif veya edinilmifl immünite bir spesifik antijen ile
karfl›laflma veya antijene karfl› koruyucu antikorlar›n trans-
feri yoluyla gerçekleflir. Ba¤›fl›klama yolu ile ya da hastal›-
¤›n kendisi geçirilerek kazan›l›r. Bir kez geliflti¤inde uzun
süre devam eder ancak patojenin ortadan kald›r›labilmesi-
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ne katk›da bulunmaya yetecek ölçüde geliflebilmesi için ilk
karfl›laflmay› takiben birkaç gün ila birkaç hafta aras›nda
de¤iflen bir süre gerektirir. Bununla birlikte, ayn› ajanla
daha sonra tekrar karfl›laflma söz konusu oldu¤unda, haf›za
B ve T lenfositlerinin varl›¤› sayesinde immün sistem ge-
nellikle saatler içerisinde reaksiyona geçebilir.

Pasif immünite, bir kaynaktan di¤er kayna¤a transfer
edilen immünitedir. Bir bebek pasif ba¤›fl›kl›¤› rahim için-
deyken annesinden antikorlar›n geçifli ve anne sütü arac›l›-
¤› ile kazan›r. Normal olarak, annenin antikorlar› taraf›n-
dan sa¤lanan koruma sayesinde yaflam›n ilk 3 ila 6 ay› bo-
yunca az say›da enfeksiyon hastal›¤›na yakalan›l›r. Pasif
immünite ayr›ca baflka insanlar veya hayvanlar taraf›ndan
üretilen antikorlar›n transferi yoluyla da yapay bir biçimde
sa¤lanabilir. Spesifik bir hastal›¤a yönelik yüksek antikor
konsantrasyonuna sahip hiperimmün serum veya pek çok
bulafl›c› ajana karfl› bir antikor havuzu içeren immün serum
veya gamaglobulin enjeksiyonu ile enfeksiyon hastal›¤›na
karfl› bir miktar koruma sa¤lanabilir. Pasif immünite hafta-
lar veya aylar ile ifade edilen k›sa süreli bir koruma sa¤lar. 

Humoral ve Hücresel ‹mmünite

Humoral veya antikor arac›l› immünite kanda ve vücut
s›v›lar›nda antikorlar›n varl›¤›na ba¤l›d›r. Antijenin anti-
kor ile kombinasyonu birçok yan›t ortaya ç›kart›r. Bunlar,
antijen-antikor komplekslerinin presipitasyonu, hücrelerin
aglütinasyonu veya kümeleflmesi, bakteriyel toksinlerin ve-
ya virüslerin nötralizasyonu, patojenlerin veya hücrelerin
lizisi ve yok edilmesi, antijenlerin immün hücrelere tutun-
mas›, kompleman aktivasyonu ve fagositozun kolaylaflt›r›l-
mas› gibi baz› efektör yan›tlard›r. 

Humoral immünitenin geliflmesi s›ras›nda iki tip yan›t
ortaya ç›kar: primer ve sekonder yan›t. Primer immün ya-
n›t antijen vücuda ilk girdi¤inde ortaya ç›kar. Bu yan›t es-
nas›nda, antikor serumda saptanmadan önce bir latent pe-
riyod vard›r. Bu latent dönem esnas›nda, prolifere olmala-
r› ve antikor salg›layan plazma hücrelerine farkl›laflmalar›
için B hücreleri aktive edilir. Pek çok enfeksiyon hastal›-
¤›nda iyileflme, antikor konsantrasyonunun pik yapt›¤› pri-
mer yan›t esnas›nda ortaya ç›kar. ‹kincil veya haf›za yan›t›
antijen ile ikinci karfl›laflma veya takip eden karfl›laflmalar-
da ortaya ç›kar. Sekonder yan›t esnas›nda, antikordaki ar-
t›fl daha k›sa zamanda meydana gelir ve haf›za hücrelerinin
zaten mevcut olmas› nedeniyle yüksek bir düzeye ulafl›r.
Tetanos gibi baz› enfeksiyon hastal›klar› için verilmifl olan
immünizasyon, ikincil veya haf›za yan›t›ndan faydalan›r. 

Hücresel immünite virüslere, hücre içi bakterilere ve
kanser hücrelerine karfl› koruma sa¤lar.[18] Hücresel immü-

nitede, T lenfositlerin ve makrofajlar›n etkisi hâkimdir.
En sald›rgan fagosit olan makrofaj, T hücresi sitokinleri,
özellikle de IFN-γ ile karfl›laflt›ktan sonra aktive olur. Hu-
moral immüniteye benzer flekilde, hücresel immünitenin
de ilk evreleri, antijen peptit-s›n›f II MHC kompleksini
TH hücresine sunan antijen sunan hücre taraf›ndan yöne-
tilir. Antijen-MHC kompleksinin TCR ile tan›nmas›ndan
ve IL-1 ile haz›rlanmas›ndan sonra, TH hücreleri aktive
olur. Aktive olmufl TH hücreleri daha sonra IL-2 ve IL-2
reseptörü sentezler. Bu moleküller TH hücresi klonlar›n›n
ço¤almas›n› yönetir ki bu durum yan›t›n güçlenmesini
sa¤lar. TH hücrelerinin daha ileri farkl›laflmas› daha fazla
sitokin üretimine yol açar ki bu durum TH hücrelerinin ve
makrofaj›n aktivitesini güçlendirir. Hücresel immün yan›t
genellikle TC hücrelerinin sitotoksik aktivitesi ve makro-
fajlar›n güçlü yutma ve öldürmesi arac›l›¤› ile meydana ge-
lir.

Kompleman Sistemi

Kompleman sistemi humoral immün yan›t›n bafll›ca
arac›s› olup vücudun enflamasyona karfl› yan›t üretebilme-
sini, yabanc› hücreleri parçalayabilmesini ve fagositozu
artt›rmas›n› sa¤lar.[19] Kompleman sistemi, dolafl›mda
fonksiyonel olarak inaktif prekürsörler halinde bulunan bir
protein grubundan oluflur. Mikroorganizmalar›n tan›nma-
s› için kompleman sisteminin aktivasyonu ile sonuçlanan
paralel ama ba¤›ms›z üç mekanizma bulunmaktad›r; klasik,
alternatif ve lektin ba¤lant›l› yollar. Sonuçta, kompleman
proteini fragmanlar›n›n bir k›sm›, patojen yüzeyinde biri-
kir ve fagositik hücrelerce daha iyi tan›mas› için patojeni
etiketler. Doku s›v›lar›na sal›nan di¤er kompleman frag-
manlar› ise enflamatuar yan›t›n stimülasyonunu artt›r›r.[20]

Kompleman sisteminin klasik yoldan aktivasyonu, mik-
roplar›n yüzeyindeki antijene ba¤lanm›fl antikorlar taraf›n-
dan veya çözünür immün kompleksler arac›l›¤› ile bafllat›l›r.
Alternatif yol ve lektin yolu antikor kullanmazlar ve do¤ufl-
tan gelen immün sistemin parças›d›rlar. Kompleman siste-
minin alternatif yoldan aktivasyonu, bakteri yüzeyinin ka-
rakteristi¤i olan baz› polisakkarid moleküllerinin etkileflimi
ile bafllat›l›r. Lektin arac›l› yol ise mannoz-ba¤lay›c› protei-
nin bakterilerin ve mayalar›n yüzeyinde yayg›n olarak bulu-
nan mannoz içeren moleküllere ba¤lanmas› ile bafllar. Üç
yola¤›n aktivasyonu da C3 ve onu takip eden kompleman
proteinleri üzerinde benzer etkiler yarat›r. Klasik yol, IgG
veya IgM gibi kompleman-ba¤lay›c› antikorlar antijene ba¤-
land›¤›nda tetiklenir. Alternatif yol ve lektin yolu mikrobi-
yal yüzey molekülleri taraf›ndan aktive edilirler. Alternatif
yol aktivasyon için B, D protein faktörlerini ve properidin
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kullan›r, oysa lektin yolu mannoz-ba¤lay›c› protein (MBP)
ve aksesuar proteinler kullan›r. Kompleman sistemin akti-
vasyonunun mekanizmas› ne olursa olsun ortaya ç›kan etki-
ler, farkl› hücre çeflitlerinin lizisinden inflamatuvar sürece
do¤rudan arac›l›¤a kadar de¤iflen bir yelpazede bulunur.[21]

Kompleman sisteminin aktivasyonu opsonizasyon, ke-
motaksis ve anaflaksi ile sonuçlanabilir (fiekil 9). Komple-
man aktivasyonun bafll›ca biyolojik fonksiyonu olan opso-
nizasyon, antijen-antikor komplekslerinin makrofajlar ta-
raf›ndan daha verimli bir biçimde temizlenmesi için üzer-
lerinin kompleman proteinlerince iflaretlenmesi anlam›na
gelir. Kemotaktik kompleman ürünleri (C3a ve C5a) löko-
sit ak›fl›n› tetikleyebilir. Bu beyaz küreler kompleman akti-
vasyon bölgesinde C3b ve C4b moleküllerinin spesifik
bölgelerine ba¤lanmak suretiyle sabit olarak kal›rlar. Anaf-
latoksinler (C3a ve C5a) bazofillerin ve mast hücrelerinin
aktivasyonuna, dolay›s›yla düz kas kas›lmas› ve ayn› za-
manda vasküler permeabilite art›fl›na yol açan enflamatuar
hücrelerin sal›nmas›na yol açar.

‹mmün Yan›t›n Düzenlenmesi

Self-regülasyon immün sistemin temel özelli¤idir. Ye-
tersiz bir immün yan›t immün yetmezli¤e yol açabilir; bu-
nunla birlikte uygun olmayan veya afl›r› yan›t alerjik reak-
siyonlardan otoimmün hastal›klara kadar pek çok duruma
yol açabilir.[8] Bu regülasyon pek anlafl›lmam›flt›r ve antijen,
antikor, sitokin, düzenleyici T hücreleri ve nöroendokrin
sistem dâhil, immün yan›t›n tüm safhalar›n› kapsar. 

Antijen ile her karfl›laflmada immün sistemin, aktive
edilecek immün sistem k›sm›n› ve immün yan›t›n boyutu
ve süresini belirlemesi gerekir. Bir antijen ile karfl›laflt›ktan

sonra, o antijene karfl› k›sa bir gecikmenin ard›ndan im-
mün yan›t geliflir, daha sonra bu yan›t pik yapar ve daha
sonra azal›r. Normal immün yan›tlar kendi kendini s›n›r-
lay›c› niteliktedir çünkü yan›t antijeni elimine eder ve ya-
n›t›n sitokinler ve antikorlar gibi ürünleri k›sa ya da s›n›rl›
yaflam süresine sahiptir ve antijen tan›nd›ktan sonra sade-
ce k›sa bir süre için sal›n›rlar.

‹mmün self regülasyonun bir baflka yönü immün yan›t-
lar›n tolerans arac›l› inhibisyonudur. Tolerans terimi im-
mün sistemin yabanc› ajanlara karfl› immünite üretirken
self antijenlere karfl› tepkisiz olma yetene¤ini tan›mlamak
için kullan›l›r ve bireyi zararl› otoimmün reaksiyonlara
karfl› korur. Tolerans, maternal-fetal dokulara karfl› da ge-
liflir ve otoimmun reaksiyon geliflmesini önler. 
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