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Hogyan érzékelik a sejtek a vírusfertőzést?
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A virális szenzorok

Biochem Pharmacol 2021; 183: 114316
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A virális nukleinsavak felismerése

J Lab Med 2022; 46(3): 155–164
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Az I. típusú interferonok
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A vírus-fertőzött sejtek I. típusú interferonokat termelnek

autokrin

parakrin

vírus I-es típusú
IFN receptor

Vírussal fertőzött sejt

Nem fertőzött sejt

Interferon 
válasz

Interferon 
válasz
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Az I. típusú interferonok főbb funkciói I.
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Az I. típusú interferonok főbb funkciói II.
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Az I. típusú interferonok biológiai hatásai

Cellular and Molecular Immunology, 7th ed., 2012 Elsevier
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A plazmacitoid dendritikus sejtek (pDS-ek) 
professzionális I-es típusú IFN termelő sejtek

Viruses 2015, 7, 4707-4733; doi:10.3390/v7082840 10
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Sejtek közötti kommunikáció a STING útvonalon keresztül

Methods in Enzymology 2019, doi.org/10.1016/bs.mie.2019.07.007

MVB: multivesicular bodies



Az NK sejtek
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Az NK sejtek természetes immunitásban betöltött szerepe

Cellular and Molecular Immunology, 7th ed., 2014 Elservier

Fagocitált 
mikróba 

elpusztítása

Fertőzött sejt 
elpusztítása

Sérült sejt 
elpusztítása

Makrofág
fagocitált 

mikróbával

Vírus-fertőzött 
sejt

NK sejt
Sérült 

sejt
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Az NK sejtek korai választ tesznek lehetővé a 
vírus fertőzésekkel szemben
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Az I. típusú interferonok általi aktiváció az NK sejtek
proliferációját és citotoxikus sejtekké való

differenciálódását váltja ki

Vírus fertőzés interferon 
választ indukál

Az I-es típusú IFN-ok hatására 
az NK sejtek elkezdenek 

proliferálni

Az I-es típusú IFN-ok hatására 
az NK sejtek citotoxikus effektor

sejtté differenciálódnak

Az effektor NK sejtek
elpusztítják a vírus-fertőzött

epitél sejteket apoptózis
kiváltásával
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A makrofág és az NK sejt közötti kölcsönhatás az NK sejt
proliferációját és interferon-γ (IFN-γ) szekretáló effektor

sejtté való differenciációját váltja ki. Az IFN-γ tovább
aktiválja a makrofágokat

Az aktivált makrofágok a vírus
fertőzés helyén gyulladásos

citokineket termelnek, melyek 
az NK sejteknek a vérből a 

szövetekbe jutását segítik elő

Az NK sejt és a makrofág
összekapcsolódik, 

melyben az IL-12 és IL-15 
aktiválja az NK sejtet

Az NK sejt proliferál és effektor, 
IFN-y termelő NK sejtté 

differenciálódik

Az IFN-γ receptorhoz való
kötődése makrofágokon

fokozza azok aktivitását. Ennek
következtében fokozódik a 
fagocitózis és a gyulladásos

citokinek szekréciója
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Cellular and Molecular Immunology, 8th ed., 2015 Elservier

Klasszikus és alternatív makrofág aktiváció
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NK sejt receptorok

NK sejt receptorok

Immunglobulin-szerű 
receptorok

Lektin szerű 
receptorok

NK sejt NK sejt

gátló
gátlóaktiváló aktiváló
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Az NK sejtek a receptorok sokféle kombinációját fejezik ki

Az NK sejtek a receptorok sokféle
kombinációját fejezik ki
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Target sejt

Az NK sejtek aktivációja

IgG jelenlétében az Fc receptorból érkező
jelek önmagukban elegendőek az NK sejtek

aktiválásához

Target sejt

NK sejt NK sejt

aktiváció
aktiváció

Az NK sejtek aktiválásához 2 vagy több 
aktiváló receptor szükséges

Target sejt
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CD94:NKG2A képes 
felismerni HLA-E –t ha az 

a HLA-A, -B 
vagy –C leader 

szekvenciájából származó
peptidekkel

képez komplexeket

A HLA-E CD94:NKG2A általi felismerése

Gátló jel
NK sejt

Target sejt
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Az NK sejtek gátló receptorainak kifejeződése
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Az ellenanyag válasz
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Az ellenanyagok effektor funkciói
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A B sejtek találkozása az antigénnel

Gyenge fagociták 

Komplement, Fc és lektin receptorok

Fc és lektin receptorok
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Az adott antigénre nem specifikus B sejtek komplement receptoraik 

révén részt vesznek az immunkomplexek szállításában

FDC

SCS makrofág

FDC
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A antigénnel való találkozást követően a

a limfociták a T sejt/ B sejt zóna határára vándorolnak

A follikuláris dendritikus sejtek által termelt CXCL13 a CXCR5 ligandja

CXCR5

IL-6,
IL-12, IL-23,
TGF-β

preTFH
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MHCII/TCR-CD4

CD28
ICOS

ICOSL
CD40

B-CELL

preTfh
Bcl6+

Tfh
Bcl6+++

B-SEJT/T-SEJT INTERAKCIÓ

ICOS
(Inducible T-cell COStimulator)
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Feature Extrafollicular

Localization Medullary cords of lymph nodes 
and at junctions between T cell 
zone and red pulp of spleen

CD40 signals Required

Specialized T cell help Extrafollicular T helper cells

AID expression Yes

Class switching Yes, limited

Somatic hypermutation Low rate

Antibody affinity Low

Terminally differentiated B cells Short-lived plasma cells (life 
span of ∼3 days)

Fate of plasma cells Most die by apoptosis in 
secondary lymphoid tissues 
where they were produced

Az extrafollikuláris B-sejt aktiváció az immunválasz korai szakaszában történik

A rövid életű plazmasejtek szerepe a pillanatnyi fertőzés elleni gyors védelem 

A plazmasejtek differenciációja

két hullámban történik (I)
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A plazmasejtek differenciációja

két hullámban történik (II)
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A follikuláris helper T sejtek típusai

Eur. J. Immunol. 2021. 51: 1325–1333
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A citotoxikus T sejtek (CTL)
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A CTL-közvetített immunitás indukciója és effektor fázisa

Cellular and Molecular Immunology, 9th ed., 2017 Elsevier

A naív CD8+ T limfociták
antigén felismerése a másodlagos 
immunszervekben történik

A CD8+ effektor T sejtek (CTL) 
antigén felismerése a perifériás 
szövetekben, vagy a másodlagos 
immunszervekben is megtörténhet

Antigén felismerés 
és válasz indítása a 
nyirokszervekben

T sejt proliferáció
és differenciáció

Differenciálódott CD8+

CTL sejtek belépnek a 
keringésbe

T sejtek és egyéb 
fehérvérsejtek  az 

antigén környezetébe 
vándorolnak

T sejt effektor
funkciók CTL: a célsejt 

megölése
35



A CD8+ T sejt válasz indukciója vírussal nem fertőzött 
dendritikus sejtek esetében kereszt-prezentációval történik

Nem szokványos antigén prezentáció: exogén Ag→MHC I molekulák

• Ugyanazokat az epitopokat kell a DC-nek prezentálnia, amit a fertőzött sejt prezentálna:

→ Az antigén fehérje proteaszómás degradációjára van szükség a citoplazmában
• Az endolizoszómás antigén feldolgozás más peptid készletet eredményezne, mert a lizoszóma

enzimeknek más a hasítási preferenciája: olyan eltérő epitopok keletkeznének, amelyek nem 
jönnek létre a fertőzött sejtben.

Cellular and Molecular Immunology, 9th ed., 2017 Elsevier

Antigén 
felvétel

Kereszt 
prezentáció

T sejt 
válasz

Vírus 
antigén

Vírus-
fertőzött 

sejt

Fertőzött sejtet és 
a bezárt vírus 

antigéneket az 
APC felveszi

MHC I

Kostimuláció

Vírus specifikus 
CD8+ T sejt

MHC I

Dendritikus sejt

A vírus 
antigén 
bejut a

citoszolba

MHC II
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„Cross dressing”

https://www.theguardian.com/lifeandstyle/2016/jun/17/miss-vera-crossdressing-school-for-men



Az MHC molekulák megszerzésének 
lehetéges mehanizmusai: 

MHC cross-dressing („más MHC molekuláiba öltözés”)

A professzionális APC megszerezheti fertőzött sejt MHC molekuláit

Kereszt-prezentáció és MHC „keresztbe-öltözés”

Kereszt-prezentáció

Keresztbe-öltözés

Immunology Letters, 2015, http://dx.doi.org/10.1016/j.imlet.2015.11.002 
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A célsejtek SZABÁLYOZOTT elpusztításának több 
mechanizmusa is lehetséges: perforin / granzim (1.)

Perforin: a C9-hez hasonló polimert létrehozni képes fehérje. 
Granzim B: szerin proteáz enzim, kaszpáz-3 aktivátor

Perforin/ granzim- mediált sejt ölés

Cél sejt
A célsejt 

apoptózisa

A perforin teszi lehetővé a 
granzim B felvételét és az 

endoszómából a citoszolba
jutásátA CTL az immun 

szinapszisba engedi a 
granulumait
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A citotoxikus CD8+ T sejtek számos fertőzött target sejtet 
képesek egymás után elpusztítani

„Hit and run”

Citotoxikus CD8 T sejt 
felismeri a vírus- fertőzött 

sejtet

A CD8 T sejt sejthalált 
indukál az első célsejtben

CD8 T sejt tovább halad a 
második célsejtre

Az első célsejt elpusztult, a 
második haldoklik, míg a 

harmadik támadás alatt áll
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A célsejtek SZABÁLYOZOTT elpusztításának 
mechanizmusai (2.): granulum független Fas – Fas-L kölcsönhatás

CAD: kaszpáz-aktivált DNáz

DNS fragmentáció

Fas/FasL- mediált sejt ölés

Célsejt 
apoptózisaA CTL-en lévő FasL kölcsönhat

a célsejten lévő Fas-sal

A Fas ligand (FasL) köti a 
Fas-t. Mindkettő 

homotrimer formában van 
jelen  a sejtfelszíneken

A FasL kötődése a Fas
konformációs módosulását 

okozza, emiatt az kötni fogja a 
halál domént tartalmazó 

adaptor fehérjéket

Az adaptor proteinek 
toborozzák a kaszpáz 8-at 
ami hasítja a kaszpáz 3-at

Az aktivált kaszpáz 3 hasítja a 
CAD inhibítorát (I-CAD), ami 

felszabadulva és a magba 
belépve feldarabolja a DNS-t
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A Fas receptor-mediált „aktiváció-indukált sejthalál” (AICD) mechanizmusa
CD8+ és CD4+ effektor sejtekre is érvényes

Az aktivált sejtek egymás halálát is indukálhatják

A T sejt mediált immunválasz lezárása

Aktiváció 
indukált 

sejthalál: a 
sejthalál 

receptorok 
aktivációjával

A T sejtek ismételt stimulációja a Fas
és a FasL ko-expressziójához vezet
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A CTL válasz kimerülése

Egyes krónikus fertőzések esetében az újra 
és újra aktiválódó T sejtek „kimerülnek”, a 
T sejtek működése gátlódik.

pl. PD-1

Az ilyen gátló receptor – gátló ligandum
kölcsönhatásokat blokkolja 
a „checkpoint terápiákban” 

használatos monoklonális ellenanyagok egy része

Akut fertőzés: az antigén 
eltűnik a szervezetből

Effektor és memória 
CD8+ T sejt

Gátló 
receptor

Effektor és memória CTL 
képes a vírusra citokin

szekrécióval, proliferációval
vagy a target sejt 

elpusztításával válaszolni

Krónikus fertőzés: 
az antigén jelen marad

Kimerült 
CD8+ T sejt

Gátló receptor 
liganduma

Vírus-fertőzött 
sejt

Élő 
fertőzött 

sejt

Halott 
fertőzött 

sejt

A kimerült T sejtek: 
gátló receptorokat 

fejeznek ki; képtelenek 
választ adni a vírus-

fertőzött sejtekre 43



Köszönöm a figyelmet!
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