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Elsodleges nyirokszervek

A veér- és nyirokképzo szovetek lokalizacioja valtozik az ontogenezis soran.
A korai embrionalis éeletkorban az aorta kortili szovetekben képzodnek a vér
alakos elemei, késobb a maj és a lép veszi at ezt a szerepet.

Sziiletésiinkkor a cs6ves csontok tliregei és a lapos csontok szivacsos
allomanya teljes egészében vords csontvelo (sejtekben erekben gazdag
szovet) aktiv vérképzo szerv, felndttkorra jelentos részében inaktivva valik.
A hosszu csoéves csontok nagyobb reszét csontveldi zsirszovet tolti ki, ez a
sarga csontvelo. A veérképzeés a szegy- és kulcscsontban, bordakban,
medencecsontban, csigolyakban és koponyacsontban marad fenn. Csontveldi
karosodas vagy sulyos vérveszteség hatasara el6fordul, hogy a sarga
csontveld vagy a majban és lépben talalhatdo kotoszoveti sejtek ismet

vérsejtképzésbe kezdjenek.
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Csecsemomirigy (timusz)
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Csecsemomirigy feladata

T-sejtek differencialodasanak szerve.

Keregallomany:

nagymeéretu kergi epitél sejtek dajkasejtekkent kortilveszik timocitakat.
limfocita el6alakok — timocitak

makrofagok: apoptozisra itélt sejtek elpusztitasa

Veloallomany:

Timocitak mellett dendritikus sejtek (DC) és Hassal-testek (koncentrikus,
hagymaheéjszerten elrendezddo keratinizal6 hamsejtek, termékiik, a TSLP
(Thymic Stromal Lymphopoietin) a DC-k aktivalasa révén hozzajarul a

regulalo T-sejtek pozitiv szelekcidjahoz.



A fiatalkori csecsemomirigyben zajlo timocita érés négy fo

jellemzoje:

® a belépo differencialatlan sejtek gyors osztodasa a kéreg alatti régioban;
¢ a differencialodas, amely a TCR génatrendezddéssel és kiilonb6zo CD

markerek sejtfelszini megjelenésével jar;

* a szelekcio, melynek soran az MHC kizarasnak nem megfelelo ill. az

autoreaktiv klonok elpusztulnak;

¢ a folyamatokat kiséro sejt-sejt kontaktusok és kemotaktikus faktorok

altal iranyitott, a kéregbdl a vel6allomany felé tartd6 mozgas.



Masodlagos nyirokszervek és szovetek

Antigénnel valo talalkozas helye.

A masodlagos nyirokszervekben torténik a testidegen anyagok felismerése,
kisziirese, az adaptiv immunvalasz elinditadsa.

Szoveti szervezodésiik:

kiilso, ,,antigén-mintaveételi” zona,

B-sejtek zonaja

T-sejtek aktivaciojanak tertlete.

A masodlagos szovetek szerkezeti eqysége a nyiroktiiszo (follikulus): ezek a
gombszer( sejthalmazok foként B-limfocitakbdl allnak, atmérgjiik néhany

tizedtol az egy-ket milliméteresig terjedhet.



Nyirokszervek
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Nyiroktiiszok el6fordulnak elszorva, szabadon is, elsGsorban a
nyalkahartyak-ban;
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Csoportosulva talalhatok a Peyer-plakkokban és a féregnyulvanyban, és a

mandulaban
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Kotoszovetes tokkal hatarolt szerveket alkotnak:

Nyirokcsomo

A nyirokcso-moba vezeto nyirokerek a domboru felszin tokjat tori at, a tébbi
ér: efferens nyiroker, artéria, véna, és ideg a nyirokcsomoO behuzodasban

(hilus) 1ép ki és be. A kotOszovetes toktdl a nyirokcsoméd kozepe felé
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Hatarhartyakon kialakult védelmi barrierek:

Bor: SALT (Skin Accociated Lymphoid Tissue)

Bor képes antigén felismerésre, bemutatasra és veliik kapcsolatos szignalok
kibocsatasara, amit a nyirokcsomok fogadnak.

in-associated lymphoid tissues (SALT) includes (1) the cutaneous
microenvironment is capable on its own of accepting, processing, and
presenting nominal antigen; (2) strategically located peripheral lymph nodes
are able to accept immunogenic signals derived from skin; (3) subsets of T
lymphocytes display differential affinity for skin and its associated
peripheral nodes; and (4) acquisition of this affinity by T cells is determined
at least in part by differentiation signals received in situ from resident
cutaneous cells. Responsibility for the establishment and integration of

SALT rests with keratinocytes, Langerhans cells, and immunocompetent



lymphocytes, each of which contributes uniquely to the synthesis. Together
they provide skin with immune surveillance that effectively prejudices
against the development of cutaneous neoplasms and persistent infection
with intracellular pathogens. In patients who have been under long-term
immunosuppressive therapy, the large majority of nonlymphoid
malignancies arise within the skin, rather than other types of tissues. These
data suggest that immune surveillance, once thought to be an immune
defense operative in all somatic tissues, is a specialized immune function

dedicated to the skin and mediated by SALT.



Nyalkahartyak MALT (Mucosa Accociated Lymphoid Tissue)
Elhelyezkedestilk alapjan:

tapcsatornaban GULT (gut)

tiidoben BALT (bronchus)

urogenitalis szovetekben

Kotoszovetes tok nincs, a nyirokszovet beszurodik az adott teriilet
nyalkahartyarétegeibe. IgA-osztalyba tartozé ellenanyagokat termel6 B-
sejtek differencialodasanak kedvez.

A MALT-hoz tartozd ellenanyag-termeld sejtek szamban meghaladjak az

0sszes egyeb nyirokszervekben lelheto hasonlo sejtek szamat.



Immunprivilegizalt helyek

Anatomiai okokbol és lokalis immunregulacionak kdszonhetoen ezekre a
tertiletekre az immuntolerancia jellemz6. Az immunrendszer az
immunologiailag idegen sz6veteket (allograft) itt elfogadja (pl. atiiltetett
szaruhartya, magzat).

Zartabb vér-szovet kapcsolat, és a nyirokelvezetes hianya jellemzi.

A kozponti idegrendszer esetében a vér-agy gat biztositja a keringésben 1évo
anyagok szelektiv, korlatozott bejutasat az idegszovetekbe. Nyirokelvezetése
csak a kemény agyhartyaknak van, a cerebrospinalis folyadék nincs
kapcsolatban a nyirokkeringessel.

Immunprivilegizalt szervek meg a szem, a gonadok, a terhes méh;

A vér-szovet gatak sériilése, illetve az immuntolerancia attorése e szervek

karosodasahoz vezethet.



Termeszetes immunitas

rr

Osi:

Elgvildg evolicidja sordn szdmos olyan mechanizmus alakult ki,
amely az idegen behatolok nagyon gyors elpusztitasat vagy
hatastalanitasat biztositja, igy akadalyozva meg a korokozo
elterjedését, illetve nagymertéku elszaporodasat a megtamadott
szervezetben.

Azonnali reakcio:

A szervezetbe jutd korokozot rogton felismeri és elpusztitja. Ennek
kdszonheto, hogy sokszor észre sem vessziilk a karos mikrobak

tamadasat.



A velesziiletett immunrendszernek alapvetd szerepe van az adaptiv
immunvdlasz elinditasaban és iranyanak meghatarozasaban is, vagyis
annak ,eldontésében”, hogy a fajlagos immunrendszer mely
antigenekre milyen effektor mechanizmussal valaszoljon.
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Mindenhol jelen van

falosejtek:

Mindenhol elofordulnak, bekebelezik és lebontjak az idegen anyagot.
Természetes 6losejtek

A test szinte barmely pontjan, receptoraik segitségével felismerik, és
elpusztitjak a virussal fertozétt vagy tumorossa fajult sejteket.
Humoralis faktorok:

A testnedvekben a korokozok kozvetlen elpusztitasara képes un.
antimikrobialis peptidek, a behatolok hatasara aktivalodd enzim-
kaszkad rendszerek, valamint szamos, a kiilonbozo sejtek mukodesét
befolyasold, az azok ko6zotti "kommunikaciot" biztositd kis méretd

molekulak, a citokinek.



A természetes (velesziiletett) és a szerzett (adaptiv) immunitas
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Az A velesziiletett és az adaptivimmunrendszer receptorainak jellemzoi

veleszuletett immunitas

adaptiv immunitas
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A velesziiletett immunrendszer sejtjei a patogének molekuldris mintazatat
(PAMP Pathogen Associated Molecular Pattern, nem fordul el6 a magasabb
rendiiekben, de a patogén tuléléséhez nélkiilozhetetlen), az adaptiv
immunrendszer sejtjei elsdsorban a fehérjék finomszerkezetét ismerik fel.

A tobbféle sejten (pl. fagocitak), valtozatlan formaban megjeleno
mintazatfelismerd receptorok (PRR) csiravonalban koédoltak — ezek
specificitasa korlatozott mértékii. Az antigénbemutatas folyamataban
nélkiilozhetetlen makrofagokon és dendritikus sejteken kivil a
granulocitakon, epitélsejteken, hizésejteken is megjelennek.

A T- és a B-limfocitak egyes klonjain megjelend, mas és mas specificitasu
antigénfelismero receptorok a koédold genek szomatikus rekombindacioja és
mutdcioi eredményeként alakulnak ki. A hatalmas repertoar nagyfoku

fajlagos felismerést tesz lehetove.



Mintazatfelismero receptorok kifejezodése
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feltiintettiik ligandumokat is, tovabba a ,,gazda” patogént is.



A velesziiletett és az adaptivimmunrendszer egyiittmiikodése a
korokozo ellen kialakulo immunvalasz soran .
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A korokozd elimindlasa a velesziiletett és az adaptiv immunrendszer
egyuttmiikodésével; az immunolégiai memdria kialakulasa



Frett denritikus sejtek az MHC-molekuldikon bemutatjdk a koérokozobdl
szarmazO peptideket a T helper (Th-sejtek) szamara. Ez utobbiak a
megfelel0 B-sejtekkel kolcsonhatasba lépnek, aktivalodnak és osztodni
kezdenek. A Th-sejtekbol felszabadulo citokinek hatasara a B-sejtek
ellenanyagtermel0 plazmasejtte alakulnak, és a termelt antitestek elinditjak a
korokozok —  foként  baktériumok —  eliminaciéjahoz  vezet6
mechanizmusokat. Szinten a Th-sejtek altal termelt citokinek indukaljak a
citotoxikus T sejtek (Tc-sejtek) pusztitd aktivitassal rendelkezo limfocitava
érését, ami a virussal fert0zott sejtek eliminaciojat teszi lehetévé. Az adaptiv

immunvalasz lezajlasa soran T- és B-memoriasejtek is kialakulnak.



Komplement rendszer

A vérplazmaban és testnedvekben 1évo glikoproteinek alkotjak,
gyulladas képzest, az immunkomplexek szolubilizaciojat és a
korokozok elleni védelmet szolgaljak.

Enzimkaszkad

kdzponti szerep: C3

Alapvet6en maj termeli pro-C3 formajaban.

3 aktivacios ut:

Klasszikus ut: antitestek aktivaljak

Lektin aktivalt: idegen szénhidrat struktura aktivalja

Alternativ: idegen feliilet (mikrobak stb) jelenléte aktivalja.



A komplement rendszer funkcioi

1. Pathogeének lizise

2. Opszonizacio (bevonas)

3. CR2 receptoron keresztiili B sejt kostimulacio
4. Immunkomplexek oldasa és eliminacioja

5. Fehérversejtek aktivacioja és mozgasuk iranyitasa



NK-sejtek szerepe a velesziiletett immunitas soran

A virussal fert6zott és a tumorossa fajult sejtek elleni velesziiletett védekezésben
van szerepiik.

Receptoraik:

NKR-P1: szénhidratkomponenseket ismernek fel mas sejtek membranjan, és igy
aktivaljak e sejtek 616 funkcidjat.

KIR, egerekben Ly49: az MHCI-molekulakat ismeri fel; ez a kblcs6nhatas viszont
gatolja az NK-sejtek 616 funkciojat.

Kovetkezésképpen az MHCI molekulakat hordozo egészséges sajat sejtek nem, de
az MHCI molekulakat kisebb szamban kifejez0, vagy azt egyaltalan nem
megjelenit6 sejtek — pl. daganatsejtek vagy virussal fertozott sejtek — az NK-sejtek

aldozataul esnek.



Jol elkiilonithet6 az azonnal kialakulé immunvalasz harom szakasza: a felismerés,

ill. a patogénnel val6 kontaktus létrejotte, a kiillonb6zo sejtek és molekulak

aktivaciojanak lezajlasa, és végiil az effektor folyamatok fazisa.

patogén ill. terméke:

kontaktus:

aktivacios jel,
kdzvetitd molekula:

effektor sejt/molekula:

az elpusztitott
target:
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Adaptiv immunvalasz:

Limfocitak alakitjak ki

Fejlodestik:

A progenitor sejtek B- vagy T-limfocita iranyu elkotelezettsége.

Az antigén-felismero receptorlancok génjeinek szomatikus
rekombindcioja és a receptorok kifejezodése.

Szelekcios folyamatok: a megfeleld antigénreceptorokkal rendelkez6
limfocitak megdrzése, sajat strukturat felismer6 autoreaktiv sejtek
elpusztitasa.

A progenitorok és a mar elkotelezett sejtek éresiik kezdetén
proliferalnak, és nagyszamu utodsejtet hoznak létre.

A B- és T-sejtek differencialodnak: fenotipus alapjan eltéro
alpopulaciokat hoznak létre B-sejtekbol B-1, B-sejtek, mig a T-

sejtekbol CD4" helper, CD8™ citotoxikus és yo-T- sejtek kepzdodnek



Miutan a limfocitak antigénko6t6 receptora kialakult a kbzponti
nyirokszervekben, a naiv limfocitak a perifériara kertilnek, ahol folyamatos
,orjaratot” tartanak a masodlagos nyirokszervek kozott annak érdekében,

hogy talalkozzanak a veliik kapcsolodni képes antigénekkel.

kozponti nyirokszerv periferias nyirokszerv
az eres Gssejt  prolimfocita  prelimfocita  éretlen limfocita érett limfocita  effektor limfocita
allapota
?xpanzlﬂ_ ! az immun- differencialodas,
. alkétalezetiséag, : - :
fobhb oz antioénkits a pre- repertoar elsddlegesen az effektor valasz
események raacg or antigénreceptort szelekcidja; reagald sejlek kialakulasa
- P i kifejezd sejtek a funkcionalis
genrekombinacios lekcidia P feriein
felyamatanak it HINPEREY
- - kialakulasa
indukalasa
antigéntsl

valé fliggés nincs sajat antigén idegen antigén



Humoralis immunvalasz

B sejtek aktivalodasaval kialakulo immunvalasz.

B-sejt receptor:
e B limfocitak felszinén megjelen6 antigent felismero receptor.
e Sokféle kiilonb6z6 kémiai természetl (fehérje, szénhidrat, lipid,
nukleinsav, stb.) oldott vagy részecske allapotu antigénekkel képes

kdzvetlen kapcsolatba lépni.



B-sejt receptor (BSR) komplex részei:

immunoglobulin (Ig) molekula

hozza nem kovalens koétéssel csatlakozik a jelatvitelt biztosito
Iga-Igp dimer
Az Iga-Igf3 dimer intracellularis része a sejtmag felé torténo

jeltovabbitasban jatszik szerepet.



Immunglobulin alosztalyok:



IgG:
Ellenanyagok 75%-a.
Masodlagos immunvalasz kialakitasa: képes kétodni baktériumokhoz,
virusokhoz gombakhoz.
Hatasai: patogének bevonasa antitesttel: immobilizalas, agglutimizalas
komplement aktivacio (Klasszikus ut)
OpSzonizacio
toxinok neutralizacioja
antitest-fliggd citotoxicitas kialakitasa
Placentan atjut.
4 alosztaly, egyes alosztalyok jelenléte utal a fertozés jellegére:

IgG2 bakterialis, IgG1 virus-fertdzés.



IgM:

Pentamer, terszerkezete miatt 5 epitoppal lephet kapcsolatba.
A és B vercsoport antigének elleni primer antitest.
Vorosveértestek kicsapodasaért felelos.

Monomer, membranhoz kotétt formalya a B-sejtek antigénkoto
receptorkomplexének része

Ujsziilottekben legel&szor ezek termelése indul meg.

Elsodleges immunvalaszban is elosz6r ezek.



IgD:

Madarak kivetelével 6sszes gerincesben.

Monomer

Erett B sejtek felszinén. Aktivalasukért felelds.

Altaldban IgM-mel egyiitt termelddik.

Szekretalt formaban eddig csak myelomas betegek szérumabol

tudtak nagyobb mennyiségben kimutatni



IgA:

Vérben 4 polipeptidlancos monomer formaban

Szekrétumban altalaban dimer.

Szekrétumok: nyal, konny, epe, kolosztum, bélnedv legfontosabb
komponense

A H és L lancokon kiviil egy J lancot és egy szekretoros
komponenst is tartalmaz

Testfelszineken behatol6 mikrobak elleni védelem.

Komplement rendszert aktivalo eés opszonizacios kepessége gyenge.
Plazma sejtek termelik, epithel sejtek receptora koti meg, mucosaba
transportalja ahol kivalasztodik a szekrétumba.

Vérben Fc receptorokhoz kotodve gyulladasi reakcio beinditasa.



IgE:

Csak emlosokben.

Vérben kis koncentracioban.

Parazitak elleni védekezésben fontos szerep.

IgE koto receptorokhoz nagy affinitassal kotddik: ezek foleg
hizosejteken bazofil granulocitakon.

Kisebb meértékben eozinofil granulocitak, makrofagok és vérlemezkeék
Fc receptoraihoz.

Allergias folyamatok kivaltasanak kulcs szereploi.



Ig osztalyok megjelenése az
egyedfejlodeés soran
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Primer immunvalasz: hosszabb ido alatt alakul ki, kis intenzitasu, IgM
Secunder immunvalasz: gyorsabb és eroteljesebb, IgG, IgA, IgE

A valasz antigénspecifikus.

masodiagos
anti A-vélasz

A-antigén
B-antigén

A-antigen

imrmunvalase

elsddleges
anti A-valasz
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B sejtek aktivalodasa:

Antigénnel valo talalkozasa a periférias nyirokszervekben ,

A sejtaktivalodas folyamata a nyirokcsomok csiracentrumaiban,

Aktivalodas lépesei:

Antigén felismerés

klonalis szaporodas,

centroblaszt kialakulasa

intenziv osztodas mutaciokkal

nagy affinitasu receptorral rendelkezo B sejtek kiszelektalasa
ellenanyag termel0 plazmasejtté alakulas.

memoriasejtek kialakulasa



Plazmasejtek:

Az antigén-specifikus T- és B-sejtek kozott szoros egyiittmiikodés
alakul ki, melynek eredményeképen a B-sejt ellenanyagtermelo
plazmaseijtté differencialodik.

Egy klon azonos specifitasu antigen-felismero receptorral rendelkezik,
és ugyanilyen specifitasu ellenanyagot termel.

Ez a folyamat biztositja a B-sejtes immunvalasz fajlagossagat



Memoriasejtek:

A sejtaktivalodas eredményeként nemcsak plazmasejtek, hanem
,emlékez0”, un. memoria-sejtek is keletkeznek.

Ezek készenlétben varjak az antigén ujabb megjelenését,

A memoria sejtek egy része hosszu életli plazmasejt, amelyek
visszavandorolnak a csontvelobe.

A kis mennyiségben folyamatosan jelenlévo ellenanyagok biztositjak
a védelmet azokkal a kérokozokkal szemben, amelyekkel a szervezet

mar egyszer talalkozott.



T sejtek:

T-limfocitak a fehérje természetti antigének felismerésére

szakosodtak.

T sejt receptor (TcR) komplex

Antigént felismero

: : B TcR — SP (CD4+ vagy CD8+)
receptoraik T sejt TeR gt 0

v3 TcR — DN (CD4-CD8-)

receptor: CD3
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T sejt receptor kozvetleniil nem képesek kapcsolatba 1épni a fehérje
tipusu antigénekkel, a felismerés csak antigénbemutato (prezentalo)

sejtek (APS) kozremukodésével johet letre.

BcR és TcR antigén felismereése
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Antigen prezentalo sejtek szerepe:

Antigén elokészitése, hogy a T sejt felismerje:

1) az antigén felvétele,

2) az antigén sejten beliili atalakitasa és lebontasa enzimatikusan
3) a képzodott kisebb — nagyobb fehérje szakaszok (peptidek)
sejtfelszinre szallitasa peptid receptorok (PR) kézvetitésével.

4) T sejtek az antigeneket felismerik

5) Megfeleld T sejtek felszaporodnak



Antigén prezentalas folyamata:

A sejtben szintetizal6do (belsd) vagy a kornyezetbdl felvett (kiilso)
fehérjék részlegesen lebomlanak,

A képzodo peptidek az antigénprezentalo sejtben szintetizalodo
specialis peptid receptorokhoz (MHC) kapcsolddnak,

A receptor-peptid komplexek megjelennek a sejtmembranban.

Az MHC az egyedre jellemz0, genetikailag meghatarozott szerkezetu
szallitofehérjék, amelyek csak a sejten beliil megko6tott peptidek
segitségével juthatnak ki a sejtfelszinre.

Az MHC-ba agyazott peptidek a sejtfelszinen valtozatos mintazatokat
alakithatnak ki, ami az adott sejt belso és kiilso kornyezetet jelzi.

A MHC-k sokféle peptid megkotésére képesek, azonban nem tudnak



kiilénbséget tenni a sajat vagy testidegen peptidek kozott.
Egészseges szoveti kornyezetben az antitest prezentalo sejtek a sajat
fehérjek lebontasi termékeit jelenitik meg a sejtfelszinen, amit a T-

limfocitak elfogadnak sajatnak (immunologiai e

y \
-

tolerancia). r‘

Virussal fertozott antitest prezentalo sejtekben
azonban a sejtfelszinen virus eredett peptidek is

megjelennek, amit a T-sejtek idegenkén ismernek Mg

fel.
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T sejtek tipusai:

A T-sejtek altal kozvetitett immunvalasz fontos szerepet jatszik a
virusok és bizonyos baktériumok altal kivaltott fertozések elleni

hatékony védekezeésben.

A specifikus antigén eredetl peptidek felismeréeset kovetoen a T-
limfocitak felszaporodnak, majd kiilonb6zo funkciéju végrehajto

sejtekké alakulnak.

A reakci6 utan a T sejtek legttbbje elpusztul, azonban a B sejtekhez
hasonloan memoria T sejtek maradnak fenn, megorizve ligand

specifitasukat.



Citotoxikus T sejtek:

Képesek elpusztitani a felismert sejtet:
e direkt sejt-sejt kapcsolat utjan pusztit,
e adhezios molekulak szama aktivalt T limfocitakon sokszorosara
no,
e sejtfelszini molekulak amelyek kapcsolodasa a célsejtben
apoptozist indukal,
e Aktivalt T limfocitak granulumaibal tirtil:

perforin: membran oldasa

intracellularisan aktiv proteolitikus enzimek



Segito T-limfocitak

Immunvalaszt koordinalo anyagok kivalasztasa:
citokinek: B-sejteket serkenti immunglobulin termelésre.
limfokinek: makrofag aktivaci6

interleukinok: citotoxikus T sejt, makrofag és NK sejt aktivalasa



AIDS

A szerzett immunhidnyos tiinetegylittes (AIDS) virusa a HIV-1, (human
immundeficiencia virus) amit 1983-ben izolalt egy francia kutatécsoport.

Az 1986-ban Nyugat-Afrikabol el6keriilo hasonlo virus pedig a HIV-2.
Kialakulasi helye valoszintileg Afrika. A HIV—1 harom f6 tipusa (M, N és O) koziil
a vilagszerte legtobb fertozésért felelos M-tipus legtobb altipusa, az N-tipus csak
innen kertilt eld, az O-nak pedig csak néhany Afrikan kiviili el6fordulasat irtak le.
A HIV=2 elterjedése még ma is nagyrészt Afrikara korlatozddik. Nemcsak a
valtozatossag, hanem a fert6zottek szamaban is Afrika vezet, fert6zottek 71
szazaléka a Szaharatol délre es0 orszagokban él.

Afrikai majomfajokbdl keriilt el6 a HIV-vel rokon SIV (majom immundeficiencia

virus) viruscsalad. Sok majom fajnak megvan a maga kiilén virusvaltozata.



Molekularis torzsfa:

A virusok genetikai allomanya gyorsan valtozik, nukleinsav-sorrendjiik
osszehasonlitasaval kovetkeztetni tudunk rokonsagi viszonyaikra.

A HIV-1 és a HIV-2 kozotti genetikai tavolsag példaul nagyobb, mint némelyik
SIV-tipustdl szamitott tavolsaguk, ami arra utal, hogy nem az embert fert6z6 k6zos
0sbol valtak szét, hanem mas-mas majomfajrol ugrottak at.

A HIV-2 Gse a kormos mangabét (Cercocebus atys) fert6z6 SIVsm valtozat.

Az eddig vizsgalt mintak alapjan legalabb hat alkalommal ugrott at a virus
mangabérol emberre!

A HIV-1 az ismert valtozatok koziil a csimpanzokat fert6z6 SIVcpz-hez all
legk6zelebb, a csimpanz kozép-afrikai alfajarol (Pan troglodytes troglodytes) ugrott
at az emberre. Mas gének torzsfajan a kozép-afrikai SIV-szekvenciak beékelodnek a
HIV-1 M és N, illetve a csak néhany betegbdl ismert O-tipusa kézé. Mindez arra

utal, hogy a harom tipus kiilén-kiilén atugrasi esemény eredménye.



Az eredmények tanusaga szerint tehat a HIV—1 legalabb haromszor, a HIV-2 pedig

nem kevesebb, mint hatszor ugrott at emberre!

mid

a gag wil WLl 8Ny
LTR LTR
pod vpr tat

ray

b HIV-1

- A1 Az

SiVcpz - ) [ <=8 | M

SiVmac/Sivsm
HIV-2

HIV-1 genomjanak felépitése és a HIV tipusai.



A HIV-1 (Human Immunodeficiency Virus-1) legfontosabb struktiirgénjei:
gag (group-antigen) a nukleokapszid és matrix-proteineket hatarozza meg,

pol (polimeraz) reverz transzkriptaz, proteazok, integraz €s a ribonukleaz kodolasa,
env (envelope) génrol a virus gp120 és gp41 burokfehérjéi irodnak at,

vif virus replikaciojat inditja el, szabalyozza a virusalkotok intracellularis
transzportjat.

vpr-gén terméke fokozza a virus szaporodasat nem oszt6do sejtekben, pl.
makrofagokban.

vpu a virionok lefizodését stimulalja.

az atfedo tat- és rev-gének a virus transzkripcidjat szabalyozoé regulatorfehérjéket
hatarozzak meg.

nef a CD4- és az MHCI-molekulak sejtfelszini megjelenését gatolja.

A géneket a retrovirusokra jellemz6 LTR (Long Terminal Repeat) szekvenciak

hataroljak.



Human Immunodeficiency Virus
Baltimore Group VI (ssRNA-RT)

Glycoprotein gpl20

Human Leukocyte
Antigen Class 1

Glycoprotein gp4d1

Protease

Proteins p7/,p9

e Integrase

Lipid bilayer
membrane

Reverse
transcriptase

Human Leukocyte
Antigen Class 1I

Nucleocapsid protein p24 Matrix protein pl7



Gyogyitas:

A szerek els6sorban a virus olyan enzimeinek miikoddéset gatoljak, amelyek az
emberi szervezetben nem fordulnak elo.

Két {6 csoportjuk a reverz transzkriptaz, illetve a viralis protedz enzim inhibitora.
Mutacidval létrejohetnek a gyogyszerekre rezisztens virusvaltozatok, egy-egy szer
kiilén adagolasa csak rovid ideig hatasos. A virusszint két-harom hétre jelentosen
stillyed, de a rezisztencia megjelenésével az eredeti szintre emelkedik.

A sikereket tobbféle gyogyszer egylittes adagolasaval érték el.

Meég ma sem latszik remény a betegség teljes gyogyitasara. A virus lappangva
megmarad, a korabban megfert6zott sejtek genetikai allomanyaba beépiilve a HIV
az immunrendszer szamara is lathatatlan, de barmikor ujra aktivalodhat.

A kezelés draga, a terapia naponta tobb alkalommal, nagyon pontos idozitéssel irja

elo a gyogyszerek szedését, és hosszu tavon toxikus mellékhatasai is jelentosek.
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