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تَبْدَأ الاسْتِجابَات المَناعِيَّة التَلاَؤُمِيَّة عند تَمْيِيز المُسْتَضِدَّات بِوَسَاطة مُسْتَقْبِلاَت اللِّمْفاوِيَّات.

 تتباين اللِّمْفاوِيَّاتTوBفي أنْوَاع المُسْتَضِدَّات التي تُميِّزها

BCR( دَاا المُتْتَبِ ْْة بال  ْْا ْْة ( الأَضْْْ ْْات الَِبْتَوِيَّ َِيلَة مْْن اَُزَيلَ ْْز تَ ْْْ ْْات  البرُوتِي)تُميِّ ن
.بال ََْل الذَوَّاب أو بال ََْل المتتبط( عَدِيْدَات السَََّّاريد  ال ُحُوم  الحُمُوض النَوَوِيَّة

TCR:ِدَّات البرُوتِينيَّْة وطقْط عنْدما تُقَْدَّم هْذ  الب بْتيْدَات تُميِّز ال ُدَف البِبْتيدية للمُسْتَضِْ
MHCبِوَسَاطة جُزَيلَات 

مَة  Introductionمُقَد ِّ



يْت  إنَّ تَحْتيض الاسْتِجابَات المَناعِيَّة بِوَسَاطة المُسْتَضِدَّات هو عملية جديتة بالاهتمام يجب أن
:طيها الت لب على العديد من العَقَبَات

.التََْتار الضَعِيف للِّمْفاوِيَّات السَاذَجَة النَوْعِيَّة لأي مُسْتَضِد مفتا✓

ت اإنَّ الأَنْمَاط المُخْتَلِفة من الاسْتِجابَات المَناعِيَّة التَلاَؤُمِيَّة ضَتُورِيَّة للدطاع عْن اَِسْْ  مْن أنْْوَاع المَِْتوبَْ✓
.المُخْتَلِفة

مَة  Introductionمُقَد ِّ



يَّات ات التي تُمي ِّزها الل ِّمْفاوِّ دَّ التائيةالمُسْتَضِّ
Antigens Recognized By T Lymphocytes

 تُميِّز أَغْلَبِيَّة اللِّمْفاوِيَّاتT  المُسْتَضِدَّات البِبْتيدية المُتْتَبِ ة والمقدمة بوساطةMHC.

MHCَناعِيهو مَوْضِع جِينِي تعمل نَوَاتِجه البرُوتِينيَّة الأَسَْْْاسِيَّة كجُزَيلَات مقدمة للببتيد في اَِهَاز الم.

 في كل طَتْا توجد نَسَائِل مُخْتَلِفة من الخَلاَيْاCD4+ TوCD8+T يمَْن أن تْتا البِبْتيْدَات طقْط
ْْات  اطة جُزَيلَ ْْدَات بِوَسَْْ ْْدِي  هْْذ  البِبْتي ْْت  تَقْ ْْدما ي ْْةMHCعن   وتسْْمى هْْذ  الخافيْْية في . الفَتْاي

(MHC restriction =  MHCتقَْييِد) Tالخَلاَيا 





يَّات  ات التي تُمي ِّزها الل ِّمْفاوِّ دَّ التائيةالمُسْتَضِّ
Antigens Recognized By T Lymphocytes

اطة اللِّمْفاوِيَّْات تسْمى ا يْا المُقَدِّمَْة لاَلخَإنَّ الخَلاَيا التي تلتقط المُسْتَضِدَّات المَِْتوبِيَّة وتُقَدِّمها مِنْ أَجْلِ تَمْيِيزهْا بِوَسَْ
Antigen-Presenting Cells (APCs)للمُسْتَضِد 

 التغصانيةياا إلى رؤية المستضدات البروتينية معروضة من قبل الخلاالتائيةوتحتاج اللمفاويات الساذجة
.رة وتتمايز إلى خلايا مؤثرة مستفعلة وخلايا ذاكنسيليابشكل أساسي لكي تتكاثر وتتوسع 

 الخَلاَيا تحتاجT المتمايزة من جديد إلى اكت اف المُسْتَضِدَّات التي يمَن أَنْ تُقَدِّم بِوَسَاطة المُسْتَفْعِلَةAPCs  ْمِْن
.في الاسْتِجابَات الخِلْ ِية والاسْتِجابَات المتواس ة بالخَلاَياTأَجْلِ تَنْ ِّيط الوَظَائِف المُسْتَفْعِلَة للخَلاَيا 



ات البرُوتِّينيَّة اِّلْتِّقَاط  دَّ دالخَلَايا المُقَد ِّ بِّوَسَاطة المُسْتَضِّ مَة للمُسْتَضِّ
Capture of Protein Antigens By Antigen-Presenting Cells



ات البرُوتِّينيَّة اِّلْتِّقَاط  دَّ دالخَلَايا المُقَد ِّ بِّوَسَاطة المُسْتَضِّ مَة للمُسْتَضِّ
Capture of Protein Antigens By Antigen-Presenting Cells



يوجد مَجْمُوعَتان رئيستان من الخَلاَيا التَ َصُّنِيَّة هما :

(.تنتمي إليها أغلبية الخلايا الت صنية: )مَجْمُوعَة الخَلاَيا التَ َصُّنِيَّة التَقْلِيدِيَّة✓

َْل✓ نِيَّة بلاز: مَجْمُوعَة الخَلاَيا التَ َصُّنِيَّة بلازماويَّةُ ال َْ و  وتُعَْدَ الخَلاَيْا التَ َصُّْ ماويَّْةُ توجْد في الْدَّم والنُسُْ
( الأَخْمَاج الفَيْتوُسِية)Iال ََْل المصدر التَئِيس لإِنْترطِيرُونَات النَمْط 

(خَلاَيا لانْ َتْهانْس)الخَلاَيا التَ َصُّنِيَّة البَ ْتَوِيَّة في اَِلْد طتسمى ✓

ات البرُوتِّينيَّة اِّلْتِّقَاط  دَّ دالخَلَايا المُقَد ِّ بِّوَسَاطة المُسْتَضِّ مَة للمُسْتَضِّ
Capture of Protein Antigens By Antigen-Presenting Cells









 تستعمل الخَلاَيا التَ َصُّنِيَّة مُسْتَقْبِلاَت غِ َائِية متنوعة لتَبْط المَِْتوبَات مثل :

ط بالمُسْتَقْبِلاَت  الالْتِقام المُتَواسَ تَتْبِط التَتَاكِيب السََُّّتِيَّة النموذجية للمَِْتوبَات ويت  إاخالها عَبْتَ : مُسْتَقْبِلاَت الليَتين ✓
Receptor-Mediated Endocytosis َدَّات الذَوَّابَْْْْة عَبْْْْْت الاحْتِسْْْْا  أمْْْْا بعْْْْض المُسْتَضِْْْْ

Pinocytosis

تقبلات  تُحَفِز نَوَاتِو المَِْتوبَات التَفَاعُلاَت المَناعِيَّة ال َبيعِيَّة  عندما تتتبط بتلْ  المسْ: Tollالمُسْتَقْبِلاَت شَبِيهة الْْ ✓
نِيَّة اْا يْ اي TLRsيُنْ ِّط تَآزُر إِشَارَات ، IL-1وَ TNFإنتاج سِيتُوكِينَات التهابية  والسِيتُوكِينَات الخَلاَيا التَ َصُّْ

.إلى تَ يُّتَات عديدة في نَمْ ها الظَّاهِتِي وهجتتها ووظيفتها

ات البرُوتِّينيَّة اِّلْتِّقَاط  دَّ دالخَلَايا المُقَد ِّ بِّوَسَاطة المُسْتَضِّ مَة للمُسْتَضِّ
Capture of Protein Antigens By Antigen-Presenting Cells



 تُنْ َّط الخَلاَيا التَ َصُّنِيَّة التقليدية عندما تُوَاجه  المَِْتوبَات عند الحَوَائِل الظِهارِيَّة.

 تفقد لَصُوْقِيَّتها بالظِهاَرة وتبدأ بالتعبير عن مُسْتَقْبِلة الَيموكينCCR7

ْيَّةفِتُوجِّه هذ  الَيموكينات الخَلاَيا التَ َصُّنِيَّة بالختوج من الب انة وتُهَاجِت عَبْتَ الأوعية اللِمْفِيَّة إلى العُقْد اللِم.

 ْْوَازن عْْن جُزَيلَْْات ْْزَات MHCيْْنعَس هْْذا النضْْوج مْْن خْْلاا الافيْْ ناع المتزايْْد والتعبْْير المُتَ وعْْن جُزَيلَْْات المُحْفِ
.المُ َارِكَة 

 دَّات المحمولْة عَبْْتَ   وتُعامَْل المُسْتَضِْ الخَلاَيا التَ َصُّنِيَّة المُقِيمَة في العُقْد اللِمْفِيَّةتُلْتَقط المُسْتَضِدَّات الذَوَّابَة في اللمف بِوَسَاطة
. الخَلاَيا التَ َصُّنِيَّة في ال ِّحااالدَّم بنفس ال تيقة من قِبَلِ 

ات البرُوتِّينيَّة اِّلْتِّقَاط  دَّ دالخَلَايا المُقَد ِّ بِّوَسَاطة المُسْتَضِّ مَة للمُسْتَضِّ
Capture of Protein Antigens By Antigen-Presenting Cells



دَّات المُلْتقَ ْْة ْْل المُسْتَضِْْ ْْا إلى تَحمِ اذَجَة لتَمْيِيْْز تلْْ   Tالخَلاَي السَْْ
دَّات الْْْتي تَتَوَاطَْْْد إلى العُقْْْْد اللِمْفِيَّْْْة  18إلى 12خْْْلاا )المُسْتَضِْْْ

(.ساعة

ات البرُوتِّينيَّة اِّلْتِّقَاط  دَّ دالخَلَايا المُقَد ِّ بِّوَسَاطة المُسْتَضِّ مَة للمُسْتَضِّ









ي ِّ الكَبير دُ التَّوافُقِّ النَّسيجِّ يْفَة جُزَيئَات مُعَقَّ بِّنْيَة ووَظِّ
Structure and Function of Major Histocompatibility Complex Molecules

 إِنَّ جُزَيلَاتMHC هي بتُوتِينْات غ ْائية علْىAPCs اطة دَّات البِبْتيديْة مِْنْ أَجْْلِ تَمْيِيزهْا بِوَسَْ تُقَْدِّم المُسْتَضِْ
.Tاللِّمْفاوِيَّات 

اُكْتِ َفت كمَوْضِع جِينِي يَون كمُحَدِّا أساسي لقبوا أو رَطْض ال ُّعُوم النَسيجِيَّة المُتَبَااَلة بين الأطتاا
(tissue, or histo, compatibility)

 إِنَّ مَجْمُوعَة اَِينَات التي يت ََْل منها مَوْضِعMHCتوجد في جميع الثَدْييَّات.

 تسمى بتُوتِيناتMHC مسُْتَضِدَّات الَتيات البيضا  البَ َتِيَّة"عند البَ َت"Human Leukocyte Antigens (HLAs)

 في كل الأنْوَاع يحتوي مَوْضِعMHC  على مَجْمُوعَتين َِينَات مُتَعَدِّاة الأَشَْاا إلَى حَدٍّ كَبير  تسمى جيِنَاتMHC الصِنْفI وII .

 تُتمِّز هذ  اَِينَات جُزَيلَاتMHC الصِنْفI وII  التي تُقَدِّم البِبْتيدَات للخَلاَياT 



ي ِّ الكَبير دُ التَّوافُقِّ النَّسيجِّ ع مُعَقَّ ينَات مَوْضِّ جِّ







نْفMHCبنية جُزَيئَات نْف Iالصِّ IIوالصِّ

 إِّنَّ جُزَيئاَااتMHC ْااف هااب ُرُوتِّافااات يةااا ا   IIو Iالصِّ

ُْط للبِّ ( شَق  )يحتوي كُل  مفها على فلَْح    بْتاد عفد طَرَف الف ِّهايَ رَا

.الأمَافِّاَّ 

ات   التب ترتبط البِّبْتادَ ويعُدَ  قاع الفلَْح الراُط للبِّبْتاد هو المفطق

يَّااات  مْفاوِّ يمها لل ِّ َْ لجَْاالِّ تقَْاادِّ اا اا  الفلَْااح هااب Tفاهااا مِّ وطَرَفااب قم 

ق التمََاس  مع مُسْتقَْبِّل  الخَلايَا   Tمَفاَطِّ

 ُزَيئاَاات الحُمُااوا الأمَافِّاَّاا  التااب تتبااايَ فامااا ُاااَ جMHC 

لَ   α2و α1للأفراد المختلفاَ تتوضع فب نِّطَاق لْسِّ  αمَ السِّ

دة الأشَْا م ُعض هذه الثمَُالََت مُتعَدَ ِّ اتِّلافَ فاب تسَُاهِّ ْْ كال فاب الَِّ

 MHCجُزَيئاَات قااع الفلَْاح الاراُط للبِّبْتااد وُالتاالب فاب قادرة

ُْط البِّبْتاداَت المُخْتلَِّف  على رَ

دة الأشَْاكال ارَى مُتعَاَد ِّ ْْ ُ اتِّلافَ فاب قمام تساهم ثمَُالََت ل ْْ فاب الَِّ

Tاط  الخَلايَا الفلُوُح وُالتالب تؤثر على التمَْاِّاز ُِّوَسَ 







 

يزَ  3-3الجَدْوَ   ينَات وجُزَيئَات مِّ  .MHCات جِّ

يزَ  ا   اَ هَم ِّيَّةمِّ

يَادَ    : مُْ تَرََ ة التَعْبِّير  سِّ
        َ  ئِّ               

        MHC 

                    MHC              
                                   

         T  

 

ينَات  دالجِّ :  اَ ْ  ا  مُتَعَد ِّ
                           

                  

                                  
                              
                                         

 

 نْوَا  الخَلَايا المُعب ِّر     
MHC: 

نْف    : IIالصِّ

                                   
                B 

                       T             

CD4+                            
                           B 

نْف   : Iالصِّ

                         

              CD8+ CTLs    
                             

                                                 MHC.                                           :CTLs                 T                   



يزَات جُزَيئَات  تيدالرَا ِّطَة للبِّبْ MHCمِّ
يزَ  3-4الجَدْوَ    الرَا ِّطَة للبِّبْتيد. MHCات جُزَيئَات مِّ

يزَ  ا   اَ هَم ِّيَّةمِّ

يَّة ا  عَةالنَوْ ِّ                                    وَاسِّ
                     MHC 

 

 MHC   جُزَ   
يعر  بِّبْتيد وا د في 

  ُ    مر 

           T                
                              

MHC  

 

تَرْ ِّ   MHCجُزَيئَات 
 البِّبْتيدَات فق 

         T             MHC 
                          

                                       
         

 

تُكْتَسَ  البِّبْتيدَات   نا  
 تجميع ا داخ  الخَلَايا

          MHC         I 

 II                         
                           

 

يتطل  التعبير السط ي 
ال ابت    جُزَ   

MHC مُرْتَ ِّ   بِّبْتيد

          MHC            
                                  

                                
                   T    

 

         MHC                 تََ اطُ  جَيِّ دمُعَدَّ 
                          
                           T 

 

 ْْْْْْْْات ْْْْْْْْوة التاب ْْْْْْْْة للبِبْتيْْْْْْْْدَات في جُزَيلَ إنَّ الفُلُ
MHCَّد ْْن المُسْتَضِْْ تَقَة م ْْدَات المُ ْْْ ْْتْبط البِبْتي ات تَ
ا وتُقَْْدِّم هْْذ  البِبْتيْْدَات مِْْنْ أَجْْْلِ تمَْيِيزهْْالبروتينيْْة
.Tالخَلاَيا بوَِسَاطة 

تتكيب مستمت لهذ  اَزيلات.
0.1 %-1 % مْْْْْن جزيلْْْْْاتMHC كاطيْْْْْة لتؤيْْْْْة

.التائيةالمستضد من قبل الخلايا 



ات البرُوتِّينيَّة دَّ يم المُسْتَضِّ Processing and Presentation of Protein Antigensمُعَامَلة وتَقْدِّ



ْ  َ جْ ِّ َ رْضَ ا بِّوَسَاطة جُزَيئَ  ات المُسْتَ طَنة مِّ دَّ IIالصِنْف MHCاتمُعَامَلة المُسْتَضِّ

Processing of Internalized Antigens for Display by Class II MHC Molecules







ات مُعَامَلة  دَّ ْ  َ جْ ِّ َ رْضَ ا بِّوَسَاطة جُ مُسْتَضِّ يَّة مِّ نْف  MHCزَيئَاتالعُصارَ  الخَلَوِّ Iالصِّ

Processing of Cytosolic Antigens for Display by Class I Molecules







يم  اتالتَّصَالُبِّي التَقْدِّ دَّ +CD8ا المُسْتَ طَنة إلى الخَلَايللمُسْتَضِّ T

Cross-Presentation of Internalized Antigens to CD8+ T Cells



يَّة  يَّة الفِّيزْيُولُوجِّ ات اَ هَم ِّ دَّ يم المُسْتَضِّ MHCالمُرْتَ ِّطة بــ لتَقْدِّ

Physiologic Significance of MHC-Associated Antigen Presentation 



 إنَّ القيوا البِنْيَوِية عند ارتباط البِبْتيدَات بجُزَيلَاتMHCالمختلفة والتي ت مل:
ال ُوا والثُمَالَات المُثَبِّتة.
.بَةلبعض البِبْتيدَات المُ ْتَقَة من المُسْتَضِدَّات البرُوتِينيَّة المُتَكَّالسِيااَة المَناعِيَّة مس ولة عن ✓
.وعن عدم قدرة بعض الأطتاا على الاستجابة نَحْوَ مُسْتَضِدَّات بتُوتِينيَّة معينة✓
في الفتا هي التي يمَن أنْ تُقَدِّم مِنْ أَجْْلِ MHCالبِبْتيدَات التي تَون قاارة على الارتباط بجُزَيلَات ✓

هْي البِبْتيْدَات السْائِدة مَناعِيَّْا MHCوهذ  البِبْتيدَات المُتْتَبِ ْة بْْْ  Tتَمْيِيزها بِوَسَاطة الخَلاَيا 
Immunodominantفي هذا المُسْتَضِد .


