
�D 엘사 5편 보구 싶지?

종류 : 다양함

세포내 증식 : 바이러스, 잠복하는 세균

세포외 증식 : 세균, 원생생물, 균류, 기생충

증식방법

병원체

세포성 방어 : 면역세포가 직접 공격

체액성 방어 : 면역세포가 방어물질 분비 (B세포 : 항체분비)
방어 체계

비특이적 제거내재 면역 (선천면역)

B,T세포 활성화

특이적 제거
적응 면역

방어의 특이성

면역계

피부 상피세포 : 밀착연접↑

내부 상피세포 : 섬모 → 산성 점액과 쓸어내 병원체 제거
기계적 장벽

침,땀,눈물 :리소자임

피부 : 살균단백질

입,위,소장 : 소화효소

화학적 장벽

대장 : 이미 몸속에 정상 세균총 서식 → 병원체(세균) 성장 억제미생물학적 장벽

1차 방어벽

간에서 합성되는 혈장단백질 (약20개)

열에 약하다 → 56℃로 30분 가열시 변성

효소원 상태 → 병원체 유입 → 효소 연쇄반응 (활성화)

대체경로 : 세균 세포벽 성분으로 C3 스스로 쪼개져 활성화

렉틴경로 : 세균, 바이러스 표면 만노오스에 MBL결합 → C3활성화

→ C3전환
IgM(5량체) : 1분자 병원체 표면 결합 → Fc구조변화 → C1부착

IgG(단량체) : 2분자 병원체 표면 결합 → Fc구조변화 → C1부착
고전경로

C3활성화

보체 단백질 순차적 활성화 → 표적 세포막에 막공격복합체 (커다란 구멍) 형성

 세포내부 이온, 분자들이 밖으로 확산 = 사멸

세포막에 구멍 형성

잘린 보체 조각 : 혈액으로 퍼져 식세포 유인

식세포 : 보체 수용체 or Fc수용체O → 병원체 인식 & 섭취

작용

보체(Complement system)

비만세포, 호염구에서 방출

소동맥 이완 → 열, 발적

모세혈관 투과도↑ → 부종, 염증반응

기도 주변 호염구/비만세포  → 세기관지 평활근 수축

히스타민

혈장단백질의 약 10%

[세균 : 단백질분해효소 분비 → 조직 분해 → 침투] 억제

단백질분해효소(프로테아제) 저해제

화학적 반응(체액성)

구르기 → 부착 → 침투

세균 섭식 → die(고름) 

호중구

단핵구 침투 → 대식세포 → 세균섭식

각종 물질 분비
비만세포, 호염구의 TLR 결합 → 히스타민

대식세포의 TLR 결합 → IL1,6,8 
세균 침투메커니즘

가장 먼저 유입

호흡 돌발 현상 : 일시적 산소 소모 증가 대량 침투 → 식세포 작용 → 분해과립 방출

수명 짧다 : 섭식 후 죽은 호중구=고름 → 대식세포가 제거

호중구

분화 : 미리 조직에 상주 or 혈액에 떠도는 단핵구 →  대식세포

독성 물질 제작 : 산소 소모 → 호흡 돌발 현상O세균 섭식 → 분해과립 방출

수명 길다 : 계속 병원체 제거

옵소닌화 된 세균 섭식

옵소닌화 = 병원균에 보체, 항체가 부착된 상태 → 대식이 섭식 easy
보체, 항체수용체

병원체의 특정분자 패턴(PAMP) 인식 → 사이토카인 분비

(대식)세포막 수용체
TLR4 : LPS  {그람(-)균}

TLR5 : 편모

엔도좀 수용체 : 대식세포가 섭식해서 파괴된 병원균의 염기서열을 인식
TLR3 : dsRNA

TLR9 : 메틸화안된 CpG

종류

TLR(Toll-like Receptor)

대식세포의 수용체

대식세포

세균 감염시 

(세포외 증식 병원체)

바이러스 침투

정상세포 전사, 번역↓(바이러스 느리게 확산) MHC1발현↑

NK세포 침투 (구르기 → 부착 → 침투)
조직세포 : IFN-α.β 분비

감염세포 kill

대식세포 활성화 → 찌꺼기 제거

적응면역시 T세포 활성화
IFN-γ 분비

NK세포

메커니즘

바이러스 감염 → 바이러스 단백질 합성 ↑ → MHC 합성↓

암세포 : 적응면역 회피하려고 MHC발현↓ → NK 야미~

세포막 표면 MHC1 발현 감소한 세포 인식 → 세포 사멸 신호 전달NK세포

긴 돌기O

평소에 조직 상주 → 소량의 병원체 섭식

내재면역으로 부족할 경우 적응면역반응 개시 유도

수지상세포

바이러스 감염시

 (세포내 증식 병원체)

세포성 반응

(≠세포성 면역)

내재 면역 반응

(비특이적 반응)

27 면역계



after 내재면역 →  B세포, T세포 활성화

특이적 면역반응

면역 기억 → 재감염시 더 강한 면역반응

개요

B,T세포 생성 및 성숙 장소

B세포 분화 → 성숙

T세포 분화

골수

흉선 : T세포 성숙

1차 면역기관

B,T세포 활성화 장소

면역세포 : 림프절에 모여있음 → 병원체 유입시 제거

항원 특이적 면역세포 활성화

성숙 B,T세포 : 혈관을 따라 림프절 방문 by 모세혈관

특이항원 접촉 X → 유출 림프관으로 out → 혈관 → 다른 림프절 방문
항원 부재시

유출림프관으로 out
병원균, 수지상세포 : 유입림프관으로 in

B,T세포 : 동맥 유입

병원균 유입 → 대식세포 활성 or 병원균을 섭식한 상태의 수지상세포 유입

림프절로 들어온 T세포 활성화

B세포 활성화 → 배중심 형성 → B세포 분열↑

B세포 : 배중심 → 림프절 수질부 이동 → 형질세포 분화 → 항체 분비

항체 분비 과정

특이 항원 존재시

림프절

혈액 감염(모기), 항원의 혈액 유입시 제거

적색펄프 : 적혈구 파괴

백색펄프 : 면역세포 多 → 활성화

비장

기관지, 소장 융모 아랫쪽에 위치 

항원들이 트랜스시토시스로 조직 유입

B세포 활성화 → IgA분비 → 점막 내강으로 방출

점막 연관 림프조직

2차 면역기관

1차 면역기관 vs 2차 면역기관

비자기로 인식

분자랑 大

화학적 복잡성 大

MHC분자 제시되기 쉬워야함

면역반응 유발 물질

항원 분자 구조 中 항체가 인식하는 부분 : 실제 면역반응 일으키는 부분

1항원 → 다양한 Epitope 존재

항원결정기(Epitope)

합텐 : 매우 작은 항원 → 면역반응 유발X

캐리어 : 고분자 운반 단백질 → 합텐 부착시 합텐 = epitope → 면역반응 유발
합텐 & 캐리어

항원과 함께 섞어서 면역반응을 증진시키는 물질

항원 지속성, 자극신호, 염증반응 ↑

항원을 기름(보강체)에 섞음 → 항원이 느리게 확산 → 특정 지점에 항원 多 → 면역반응 증진

보강체

항원

정의 : B세포가 생산한 γ-글로불린 당 단백질

경쇄 + 중쇄 → 이황화 결합

불변부위 : 고정된 a.a 서열

중쇄 N-말단, 경쇄 N-말단 → 다양성 大

가변부위 중에서도 끝부분 → 특히 다양성이 높다

중쇄와 경쇄에 각각 3개의 CDR존재

CDR

가변부위

파파인 → 3조각 분할 ( Fab + Fab + Fc )

펩신 → 2조각 분리 후 뿌리부분 소멸 ( F(ab')2 )
항체 분해 물질

기본 구조

분비소낭 → 세포막 융합 → 막 부착막관통형 = BCR수용체 → 막관통형은 IgM,D,G,E,A 전부 단량체

소포체 → 골지체 → 분비소낭 → 세포외배출분비형 : 세포 밖으로 방출 후 항체로 기능
기능 분류

2차 면역 반응시 혈액에 가장 多

태반 통과O (태아 수동면역, 적아세포증), 보체 활성화, 옵소닌화

IgG (단량체)

신생B세포 → 막관통형 IgM

1차 면역 반응시 가장 먼저 분비

응집반응, 바이러스 중화, 보체활성화 good

크기 大 → 확산↓ → 태반통과 X

소량 : 점막 내강 분비 가능

오량체 (J사슬 → 이황화결합)

분비형

IgM (오량체)

혈액(혈청) : 단량체

피하조직 B세포가 이량체(J사슬)로 체외 방출

눈물, 모유, 점액 등 체외로 분비되는 항체

IgA (단량체 or 이량체)

IgD (단량체) : 신생B세포 → 막관통형 항체

IgE (단량체) : 호염구, 비만세포 세포막의 Fc수용체 부착 → 알레르기 반응

중쇄 아미노산 서열 차이

분류

중화 : 병원체, 독소를 둘러쌈 → 죽이진X

보체 활성화 : 고전경로로 보체 활성화 → 병원체 공격

항원에 붙은 항체 → 대식세포 Fc 수용체 결합

항원 섭식 더 잘 발생
옵소닌화

표적세포 항체 결합 → 대식세포 Fc수용체 결합

세포사멸 유도신호

ADCC

활성화

항체의 기능

항체

면역계2

적응면역 반응1



중쇄 : 가변부위에 V,D,J 유전자 여러개 → B세포 성숙하면서 무작위로 1개씩 선택

경쇄 : κ유전자, λ유전자 중 하나 먼저 선택 → 가변부위의 V,J조각 연결

V,D,J 각각의 조각들 옆에 재조합 신호서열 위치

RAG 1,2 복합체 : 신호서열 인식 → 체성재조합 진행
과정

체성 재조합

중쇄(V-D-J), 경쇄(V-J) 각 절편이 연결 될때, 연결부에 무작위 염기서열 첨가

가변부위 유전자 다양성↑
접합부 다양성

문제점 : 연결부위 무작위 염기서열첨가 → 종결코돈 생기면 항체 파괴

정상 P.P합성 → 나머지 대립유전자 재배열 X

비정상 P.P합성 → 나머지 대립유전자 재배열O

먼저 한 염색체의 중쇄 유전자 재배열

재수 실패 → 세포 die

중쇄 재배열

κ 대립유전자 1개씩 재배열

κ 두번 모두 실패 시 λ 대립 유전자 1개씩 재배열

4수 실패 → 세포 die

경쇄 재배열

대립유전자 배제

개별형 =  IgM,D,E,A,G → 전환  ∴ 중쇄 유전자 발현 조절

배세포 중쇄 유전자 : D-J 연결 → V-DJ연결 → 재배열 중쇄 유전자

VDJ ~ Cμ~Cδ 까지 전사 → 일차 중쇄 전사체 

M1M2 포함 → 막관통형 IgM 

M1M2 제외 → 분비형 IgM
Cμ 번역

M1M2 포함 → 막관통형 IgD

M1M2 제외 → 분비형 IgD

Cδ 번역

IgM, IgD 가변부위는 동일

선택적 스플라이싱

성숙 B세포 : IgM, IgD 먼저 분비

항원이 유입되면 → Th가 사이토카인 분비 

AID : 중쇄 불변부위 DNA서열 내 재조합 → 일부서열 제거

가변부위 동일, 불변부위 다른 IgG, IgE, IgA 분비

개별형이 바뀐 유전자 : DNA절편 결실 → 이전의 개별형으로 못돌아감

개별형 전환

개별형 전환

배중심 B세포 : 분열할때마다 중쇄, 경쇄 가변부위 염기치환 돌연변이 → 항체 다양성 ↑

과정 : 염기치환 돌연변이(C→U) → 염기절제수선 → 수선 미완성임에도 복제 개시(B세포 빠르게 분열) → 무작위 서열 삽입

무작위로 C→U 돌연변이 일으킴

IgA, IgE, IgG : 개별형 전환 O → 체성과변이 진행

IgM, IgD : 개별형 전환 X → 체성과변이 진행X
개별형 전환과 효소 동일

AID효소

체성과변이

무작위 돌연변이 중 항원과 강한 결합력을 가진 세포들이 활성↑

항원에 노출 될수록 결합력↑
친화력 성숙

체성 과변이

적응면역1

-항체 생성 과정-



유핵 세포 세포막에 발현되는 당단백질

단백질 항원 제시 → T세포 적응면역 개시

자신과 다른 MHC발현 세포 = 비자기 세포 → 조직 거부 반응 유발

정의 개요

거의 모든 유핵세포막에 존재

바이러스 유입 후 증식 → 바이러스가 세포 내에서 단백질 합성

프로테아좀 : 단백질 분해 → 조면소포체로 ptn조각 유입

평소에 샤페론과 MHC I 결합 → MHC I에 펩티드 절편 결합 → 샤페론 out

MHC I + 펩티드 절편 : 소포체~골지체~분비소낭 → 세포막 노출
조면소포체

펩티드 항원을 Tc세포에 제시

TCR : MHC I + 펩티드 절편 인식

퍼포린(구멍 형성) → 그랜자임

Fas 리간드 발현 : 세포 사멸 신호
세포 공격

Tc세포

평소에 세포 자신의 ptn을 MHC I에 부착해 세포막에 노출

바이러스 침입시 [MHC I + 자기 단백질] 발현↓→ NK세포 인식&공격
NK세포

MHC I

항원제시세포(APC)의 세포막에서 발현 → 수지상세포, 대식세포, B세포

수지상세포 or 대식세포 : 항원 식세포작용

리소좀 : 짧은 펩티드 절편으로 가공

조면소포체 : MHC II 번역 → 분비소낭

MHC II + 펩티드 절편 → 세포막 노출 [항원제시]

펩티드 항원을 Th세포에 제시

TCR : MHC II + 펩티드 절편 인식

Th1 → Tc세포 활성화

Th2 → B세포 활성화
적응면역 개시

Th세포

MHC II

인간 MHC : HLA 복합체

생쥐 MHC : H-2 복합체
이름

각 세포는 모든 유전자 다같이 발현

MHC 유전자 : 복대립유전자 → 대립 인자 수 大

두 사람의 세포에서 발현되는 MHC 단백질이 모두 일치할 확률 ↓↓

한개의 염색체 : MHC I, II 유전자 多

고정잔기(펩티드 절편의 특정 부분)와 결합

고정잔기 나머지 부분은 어떤 a.a서열이 와도 ㄱㅊ

펩티드와 결합

여러개의 MHC 발현 → 다양한 항원 제시 가능

이형접합자 이점 : 동형접합자보다 MHC유전자(고정잔기) 다양성 大
개체

집단 내 개체마다 항원에 대한 감수성 diff

새로운 병원체 → 일부 개체는 MHC로 제시 후 면역반응

집단의 병원체에 대한 내성 O (집단 몰살 차단)

집단

MHC 분자 특징

MHC

Th : MHC II + 펩티드 항원 결합 → 적응 면역 반응 개시

Tc : MHC  I + 펩티드 항원 결합 → 세포 사멸 유도 
MHC + 펩티드 항원 인식

체성 재조합 (RAG 1,2)

접합부 다양성

대립유전자 배제 현상

T세포 성숙

TCR : 2량체 → 불변부위 개념 X → 개별형 전환, 체성과변이 X

펩티드 항원(∞) → TCR 종류 多

B세포 합성

막관통형, 분비형

4량체(중쇄2+경쇄2)

모든 종류 항원과 반응

BCR (항체)

T세포 합성

막관통형

2량체

단백질 절편 항원과만 반응 (MHC에 제시된 항원인식)

TCR (T세포 수용체)

BCR vs TCR

TCR

다른 개체의 항체 주입 → 면역획득

다른 동물로 항혈청 제작 후 투여

투여한 동물 혈청에 대한 항체 생성 → 면역반응 위험 → Fc부분은 인간 항체 불변부위 사용

급성 독소 노출

태반 : 모체의 항체 전달 → 수동면역

조산 → 모체의 항체 부족 → 면역력 ↓

출생 직후 : 모계유래 항체↓, 자가 항체↓→ 모유수유 (IgA↑)

태아

수동면역

백신 투여 → 면역 기억 유도 → 항원 재침입시 면역 반응↑

결합활성 大 (10군데)

친화성 小

1차 면역 주요 항체

IgM

결합활성 小 (2군데)

친화성 大 (체성과변이)

2차 면역 주요항체

IgG

항체 비교

병원체 소량 주입

병원성 소실된 병원체 주입

병원체 유전자 클로닝 → 정제한 단백질 주입

체액성 면역 기억

Vaccinia 바이러스 : 우두 유발 바이러스 

→ But 천연두 바이러수와 구조 비슷 → 천연두 백신

병원체 단백질을 Vaccinia 바이러스에서 발현

→ 인체에 Vaccinia감염 → 세포성 면역

세포성 면역 기억

백신 설계 방법

능동면역

수동면역 vs 능동면역

면역계2

(적응 면역2)



골수줄기세포

Pro-B세포 : 중쇄 V-D-J연결 中

Pre-B세포 : 중쇄 서열 + 대리경쇄 

무작위로 가변부위 제작 → 세포막에 IgM발현

골수속 자기항원과 결합 → 클론 삭제
미성숙 B세포

세포막에 IgM, IgD 발현

골수 밖으로 나와 온몸 순환 → 2차 면역기관 방문 

온몸의 자기항원과 결합 → 클론 무감작 (항원 결합능력 X)

성숙 B세포

B세포의 성숙과정

[MHC II +항원] 에 특이적 TCR 결합  : CD4, B7, CD28 보조 → Th 활성화

내재면역시 대식세포 IL-4분비 :  Th → Th2 분화
①-1) 항원 유입 → APC 섭식 → MHC II에 항원 펩티드 절편 제시

Th2와 결합 (같은 펩티드 절편 제시)①-2) 항원 유입 → B세포 섭식 → MHC II에 항원 펩티드 절편 제시

1. 분열 → 형질세포 → IgM분비

일부 B세포 → 기억 B세포

일부 B세포 → 형질세포 → IgG분비
2. Th2의 IL 신호 → 개별형 전환, 체성과변이

② B세포 활성화

③ 면역 반응 끝 : 기억B세포, 기억 Th2세포 남음

1차 면역반응

APC : 항원 섭식 → MHC II에 펩티드 절편 제시 →기억 Th2세포 결합 & 활성화

기억B세포 : 항원 섭식 → MHC II에 펩티드 절편 제시

Th2가 같은 펩티드 절편 제시한 B세포와 결합 → B세포 활성화 → 바로 IgG 분비

과정

여러개 떠돎 → 더 빨리 항원 인식

Th → Th2 / B세포의 개별형 전환 단계 생략더 빨리 활성화
기억세포(B,Th2)

친화력 성숙

장점 : 더 강한 면역반응

2차 면역반응 : 항원 재침입

체액성 면역

(세포외증식)

흉선 제거 → T세포 성숙 X →  B세포 항체 분비X단백질 항원 : MHC II 제시 → Th활성화

반응이 강함 (Th세포 도움 O)

개별형 전환, 친화력 성숙, 기억 B세포 형성

IgG 항체 분비

흉선 의존성 항원 (TD)

흉선 제거해도 B세포 항체 분비 가능LPS, 다당류 항원 : MHC 제시X

반응이 약함 (Th관여X)

개별형전환 X, 친화력 성숙X, 기억B세포 X

IgM 항체 분비

흉선 비의존성 항원(TI)

흉선 의존성 항원 vs 흉선 비의존성 항원

DNP : 합텐(저분자) → 체내에서 면역반응X

단백질에 부착해서 주입 → DNP에 대한 항체 분비

DNP+(운반체)단백질 투여 → B세포 인식 → 합텐 항체 분비

"DNP+단백질" 섭식 → MHCII에 펩티드 절편 제시 → Th2세포 활성화 → B세포 활성 → 합텐 항체 분비
1차 면역 반응

DNP+단백질 투여 → 기억세포 인식 → 2차 면역반응 O

2차면역 X 

DNP+ 다른 단백질 → 기억 Th2 세포 활성x → Th2 다시 활성해야함

DNP 투여 →  면역반응X

다른단백질만 투여 → 기억B세포 활성X 

2차 면역 반응

합텐-캐리어효과

B세포 성숙 & 체액성면역

골수줄기세포

이중음성 흉선세포 : CD4-8-

이중양성 흉선세포 : CD4+8+

장소 : 흉선피질세포 → 표면에 MHCI, II + 자기항원 제시

MHC에 결합하는 세포만 생존 = 자기 MHC인식 O 세포

MHC1 결합시 CD8 남음 → Tc세포 (CD4-8+)

MHC2 결합시 CD4 남음 → Th세포 (CD4+8-)
단일양성 흉선세포

양성선택

장소 : 흉선 수질 수지상세포, 대식세포 → 표면에 MHCI, II + 자기항원 제시

MHC에 강하게 결합하는 세포 제거 = 비자기 항원 인식 O 세포

음성선택

혈액에서 MHC+자기항원 결합시 클론 무감작미경험 T세포

T세포 성숙과정

(바이러스에 감염된 수지상세포 : 항원 일부 MHC II에 제시가능)

특이적 TCR가진 Th : MHC II + 펩티드 절편 결합 → 활성화

IL12, IFN-γ : Th → Th1 분화

Th1 : 감염조직 염증반응 유도, 대식세포 활성화

APC가 MHC2에 항원 일부(펩티드 절편) 제시

2가지 신호 → Tc 활성화

특이적 TCR가진 Tc : MHC I + 펩티드 절편 결합

Th1 : IL-2 분비

Tc : 감염된 세포가 제시한 MHC I + 펩티드 절편 인식 → 사멸 유도 (퍼포린, Fas)

APC가 MHC1에 항원 일부 (펩티드 절편) 제시

면역 반응 끝 → 기억 Th1세포, 기억 Tc세포 남음 

1차 면역 반응

특이적 TCR을 가진 기억 Th1세포 : "MHC II + 펩티드 절편"에 결합MHC II 에 항원 일부 펩티드 절편 제시

특이적 TCR을 가진 기억 Tc 세포 : "MHC I + 펩티드 절편" 에 결합 → Tc활성화MHC I에 항원 일부 펩티드 절편 제시
APC

기억 Th1, 기억 Tc 세포 多 → 더 빨리 항원 인지

Th → Th1 분화 단계 생략 → 더 빨리 활성화

기억 Tc세포는 Th1의 IL-2 신호 없이도 활성화 O

장점 : 더 강한 면역반응

2차 면역 반응

세포성 면역

(세포내증식)

TCR : MHC+펩티드 절편 동시에 인식

성숙 과정 中 자기 MHC, 자기 항원 인식 → 제거됨

성숙 T세포 : 자기MHC + 비자기 항원 제시하는 세포만 인식, 공격

T세포의 선택 과정

T세포 성숙 & 세포성면역

면역계2

(적응면역3)



주로 MHC분자의 불일치공여자 유전자 ≠ 수여자 유전자

면역 기억 O :  거부반응 조직을 재이식 → 더 강한 거부반응

T세포 매개 세포성 면역반응

거부반응

T세포 선택 : 활성화된 T세포 "추출" → 정해진 항원만 공격

체내의 T세포 종류 多 → 다양한 MHC

그 중에서 특이적인 T세포가 이식된 조직 공격
조직 이식

T세포 선택 vs 조직 이식

조직 이식시 예외적으로 "MHC가 서로 다른 조직"을 공격 가능

MHC a → MHC axb 거부반응X

MHC axb →MHC a 거부반응 O

수여자 입장에서 공여자의 MHC가 다르면 거부반응

조직 이식 거부 메커니즘

각막, 안구 : 간극연접으로 물질교환

뇌, 정소, 자궁 : BBB, BTB, 태반 장벽
혈관/림프관 발달X → 면역세포 접근X

적혈구 : 핵X → 더이상 MHC발현 X  ∴수혈시 MHC고려 X

코티솔 : 염증반응 억제 → APC 할성화X

사이클로스포린 : T세포로 IL-2 신호전달 차단 → T세포 활성화X (적응면역X)
면역 억제 약물

적응 면역 과정 억제 → 불필요한 면역반응 방지

항-CD4 항체 투여 → Treg 활성화 → 조직 거부 반응 X

과량의 항원 주입 → Treg 활성화 → 조직 거부 반응 X

생쥐 실험

Treg 활성 억제 → 백신 투여시 효과 大

Treg 활성 촉진 → 과민반응 억제

조절 T세포 (Treg세포, CD4+25+)

발생 초기, 태어난 직후 : 동종이형 세포 주입 → 성체 된 뒤 다시 이식해도 거부반응X

경구내성 : 소장에서 정상적으로 흡수한 항원(음식물) : 거부반응X

조직 이식의 관용 (거부반응X)

이식편이 숙주에 반응한다공여자의 면역세포가 수여자 조직을 파괴하는 현상

골수 이식시 공여자 T세포 함께 이식

이식된 일부 T세포 : 수여자의 조직을 비자기로 인식 → 공격

공여자 입장에서 수여자의 MHC다르면 거부반응

골수이식

골수 이식 시 혈액형이 바뀔 수 있음 (new 조혈모세포 → new 적혈구)

이식편대 숙주반응

(골수이식)

조직이식

APC의 B7이 CD28과 결합 → T세포 활성화CD28 : 휴지기, 활성화 T세포 모두 발현

CD28보다 B7친화력 大 → T세포가 과도하게 활성화 되지 않게 조절CTLA-4 : T세포 활성 후 2~3일 뒤에 발현
CTLA-4

평소에도 B,T세포 억제 수용체로발현

세포가 PD-L1,L2 리간드 발현 → 불필요한 적응 면역 반응 억제

PD-1

활성 억제 수용체

활성화된 T세포 & 형질세포 → 사멸

기억세포만 혈액에 남음
종결

적응면역 반응의 조절,완료

면역계2

(적응면역4)



원래 기생충 감염 방어기작

알레르기 항원에 부적절한 IgE분비 → 조직손상

알레르기 항원 특이적 Th2세포 활성화

Th2 : B세포에 신호전달 → IgE분비

비만세포, 호염구 표면 Fc 수용체 결합

알레르기 항원 침입

비만세포 or 호염구에 붙은 IgE 2개에 교차결합

혈관 확장, 투과도↑

세기관지 수축

국소 염증(아토피)

비만세포, 호염구 활성화 → 히스타민 분비

알레르기 항원 재침입

과정

관련 질환 : 전신성 아나필락틱 쇼크, 건초열, 천식, 아토피, 음식 알레르기

항원 노출 최소화

항히스타민제

코르티솔 투여 → 염증반응 억제

Epi주사 → 혈관 내피세포 간극 회복, 세기관지 평활근 이완

알레르기 항원 계속 노출 : IgG분비↑

IgE 합성 신호전달계 저해제 개발 中

억제 방법

제 1형 과민반응 = 알레르기

IgG, IgM → 보체 활성화 or ADCC → 적혈구 파괴

관련질환 : ABO거부반응, 적아세포증, 용혈성 빈혈

제 2형 과민반응

용해성 항원 + IgG 복합체 침착 → 보체 활성화, 염증반응제 3형 과민반응

지연성 과민 면역 반응

기억T세포가 피하 조직에 머무르다가 항원 노출 후 며칠 지나 느리게 과민반응

Th1세포 : 대식세포 활성화 → 분해과립세포성 면역

폐속 결핵균(Mycobacterium tuberculosis)을 대식세포가 섭식

세균이 파고좀, 리소좀 융합 방해 → 대식 안에서 생존 → 방출

대식세포 더 모임 → 분해효소 과도 분비 → 폐조직 손상

결핵균 세포벽 단백질을 진피에 소량주사 → 붉은 피부 병변 = 양성

이미 결핵균 감염 or 예방접종으로 체내 기억T세포 있을때 양성반응
양성 판단법

투베르쿨린 반응

결핵, 조직이식 거부반응관련 질환

제 4형 과민반응

IgG, IgM

세포막 수용체에 항체가 붙어 신호전달계 교란 (활성↑or↓)
제 5형 과민반응

과민반응

T세포 분화에 결함

X-연관 SCID : IL-2 등 신호분자 수용체 결함 → T세포 활성X

아데노신 탈 아미노 효소 유전자(dATP전구체분해효소, ADA) 파괴 → dATP 축적

dATP : dNTP 합성 방해 → DNA 복제 X → T세포 생성 X
ADA-SCID

오멘 증후군 : RAG-1,2 유전자 파괴 → 체성재조합X

CD3유전자 결핍증 : T세포 공수용체 파괴 → T세포 성숙X

SCID

세균, 균류 감염에 취약보체 결함

무모증, 흉선결핍

흉선 X → T세포 발달 X → 세포성 면역 X & 흉선 의존성 항원에 대한 체액성 면역 X
누드 마우스

선천성 면역 결핍 : 면역 관련 유전자 파괴

후천성 면역 결핍 : HIV가 Th세포 감염(파괴) → 적응면역 X

면역 결핍증

비정상적 면역반응 → 자가조직 손상

과민 반응의 일종
정의

원래 자기 항원 인식하는 TCR을 가진 세포들은 음성선택, 클론 무감작으로 제거

BBB,BTB, 태반 : T세포 평소 접촉 X → 흉선에서 제거 X 

Th1 : 대식세포 활성화

Th2 : 체액성 면역
∴ 우연히 염증 → T세포 활성

뇌, 정소, 자궁, 각막1

감염된 바이러스 항원 ≈ 격리된 곳의 자기 항원 → T세포 활성화 (자기항원 Kill)2

과량의 LPS유입 → B세포 TLR4에 결합, 활성화 → 다양한 IgM분비 → 자기 항원 인식하는 항체 존재시 조직 파괴3

원인

그레이브스 병 : 갑상선 기능 항진증

하시모토 병 : 갑상선 기능 저하증

제 1형 당뇨병 : 이자 β세포 파괴

류마티스성 관절염 : IgG-IgM 복합체 연골 침착 → 보체 활성화 (연골 파괴)

다발성 경화증 : 수초 파괴

자가 항체 : Ach 수용체 결합 → 리간드(Ach) 차단, 보체 활성화 → Ach 수용체 세포 파괴

∴ 골격근 세포 : Ach 수용체 발현↓→ 근력↓
중증 근 무력증

종류

자가 면역 질환

자신의 세포가 변이 → 면역 회피 easy

1세대 : 전신 치료법 (온몸 공격) → 택솔 : 미세소관 분해 억제

2세대 : 표적 항암제 (암세포 특이적) → 글리벡

여보이 : CTLA-4에 결합 → B7신호 차단

키트루다, 옵디보 : PD-1 결합 → 암세포 신호 차단
3세대 : 면역 항암제=항체

항암제 : 암세포 증식 차단

방사선 : 암세포 - DNA수선효소 파괴 多 → 방사선 취약

약물, 사이토카인 : 면역세포 활성 증진

종양 특이적 항체 개발 : 태아 단백질, 바뀐 단백질, 과량 발현 단백질

치료법

조혈 모세포 악성 종양

조혈모세포 제거 후 MHC일치하는 정상 조혈모세포를 골수에 이식

수여자의 혈액형이 공여자의 것으로 바뀜
치료

MHC일치도 : 일란성 쌍둥이 (100%), 부모 (50%), 형제(0~100%)

백혈병

암

면역계3

면역관련질환



정의 : 여러 항원 결정기 인식할 수 있는 항체들이 섞인 군집

항원을 생쥐 복강에 주입 

생쥐의 B세포 : 항체 분비 → 항체 군집

제조법

다중 클론 항체

정의 : 한가지 항원 결정기를 인식하는 항체들

생쥐에 항원 주입 → 비장 : 활성 B세포 채취

하이포잔틴 : 우회경로

아미노테린 : 신생경로 억제

티미딘 : 우회경로

HAT 배지(뉴클레오티드 합성)

B세포 : 우회경로 O , 무한분열능력X

골수종양 세포 : 하이포잔틴X → 우회경로X, 무한 분열능력O

세포 융합(PEG) → 하이브리도마 세포만 생존

HAT 배지에 B세포 + 골수종 세포 배양

융합 세포를 칸별로 분리 → 특정 항원 결정기를 인식하는 항체 분비 세포 선별

제조법

단일 클론 항체

목적 : 특정 항원에 대한 재조합 항체 획득

생쥐 B세포에서 특정 항체 유전자 클로닝

항체의 불변부위만 인간 유전자로 치환 → 동물에 형질 전환 → 재조합 항체 획득

인간에 주입해도 혈청병X

제조법

키메라 항체 제조

목적 : 특정 항원에 대한 재조합 항체 획득

임의의 다양한 VH,VL 유전자 서열 벡터 제작

벡터에 파지 DNA삽입 → 파지 표면 코트 단백질에 융합해서 발현

친화성 크로마토 그래피 : 항원 부착 컬럼 제작 → 결합력 없는 파지 제거

항원과 결합력 있는 파지 용출 → 인간의 불변부위 유전자 서열 연결

제조법

파지 디스플레이

항체 제조

항원-항체 농도가 적당할때 교차결합 max

항체는 결합부위 2개이상

동일한 epitope 2개 이상 보유

다양한 epitope 보유 → 다중클론항체와 반응
항원

조건

침강반응

목적 : 두 항원의 epitope 비교

방법 : 겔 위 두 지점에 항원과 항체로 점을 찍고 확산 → 침강패턴 분석

겔 확산 에세이

목적 : 항체에 대한 결합력 차이 비교

튜브 바닥에 항체 고정 → 방사성 항원 부착

시료(표지X) 다양한 농도 투여 → 표지된 항원과 경쟁 → 남아있는 방사선 양 측정

방법

경쟁적 저해 면역 측정법

목적 : 침전환 지름 측정 → 항원의 양 파악

특정 항체를 한천과 mix = 겔

겔 가운데 항원 투여 → 확산

겔 속의 항체와 항원 교차결합 최대 지점 → 침전환 형성

방법

RID

항체와 결합력이 있는 단백질 존재 여부 파악

"항체와 결합한 단백질"에 결합한 다른 단백질 존재 여부 파악
목적

단백질 A, 단백질 G : 항체의 Fc부분과 결합

구슬에 ptnA,G 코팅 → 항체 코팅 구슬

세포 파쇄물 투입 → 항체와 결합(침전)

침전물 中 항체에 붙은 단백질 : 전기영동 → 밴드 존재 여부

방법

Chromatin Immunoprecipitation assay → 면역침전반응 응용

목적: 특정 단백질(전사인자)에 결합하는 DNA서열 확인

DNA에 포름알데히드 처리 → 단백질, DNA 공유결합 (고정)

DNA에 초음파 처리 → DNA 짧게 cut

항체 코팅 구슬과 섞음 → DNA가 붙은 단백질이 항체와 결합

단백질 떼내서 붙어있는 DNA분석

방법

ChIP

면역 침전법

빛 → 금판 표면 부착물질에 따라 공명일으키는 입사각 변함Surface Plasmon Resonance

목적 : 항원-항체 반응 여부 파악

금판에 특정물질 코팅 → 항체 포함 용액 흘려줌

항원-항체 복합체 형성 → 입사각 변화

항원-항체 복합체 분리 → 입사각 복귀

방법

SPR

항원-항체 반응

목적 : 혈액에 특정 바이러스 항체 존재 파악

일부 바이러스 : 적혈구와 섞으면 응집반응

환자 : 혈청 속에 바이러스 항체 O → 바이러스 중화 O → 적혈구-바이러스 응집 X

정상 : 혈청 속에 바이러스 항체 X → 바이러스 중화 X → 적혈구-바이러스 응집 O

원리

응집 반응

목적 : 사람 혈액에 특정 항체가 있는지 파악

두 시험관에 항원 투여

한쪽 시험관에만 혈청 투여

환자 : 항원-항체 복합체 O → 보체 활성화

정상 : 항원-항체 복합체 X → 보체 활성화 X
두 시험관에 보체 투여

환자 : 남은 보체 X → 적혈구 용해 X

정상 : 보체 존재 O → 적혈구 용해 O

두 시험관에 적혈구 & 항-적혈구 항체 투여 (ㅇ>- )

방법

보체 고정

목적 : 적아세포증 판별

토끼의 항-인간 항체 → 침전직접 쿰즈 검사 : 태아(Rh+) 적혈구 + 엄마(Rh-) 항체 결합

간접 쿰즈 검사 : 엄마(Rh-) 혈청 + Rh+적혈구 + 토끼의 항-인간 항체 →

침전

쿰즈 검사

목적 : 환자에게 특정 혈장단백질 결핍 여부 확인

정상인, 환자 혈액샘플 각각 전기영동

토끼 : 정상인의 혈장 단백질 투여 → 혈청 획득

겔에 토끼 혈청 뿌리고 정상인과 환자 침전 띠 비교

방법

면역 전기영동법

목적 : IgM 분비하는 B세포 수 파악

합텐 부착 적혈구를 생쥐에 투여 → 비장 추출 (B세포 획득)

합텐-적혈구 배지 ← 활성화된 B세포 , 보체 투여

B세포가 합텐에 대한 IgM 항체 분비 → 보체 활성화 → 적혈구 용혈 → 플라크생성

방법

보체 : IgM, IgG에 의해 활성화

IgG는 2개가 가까이 있어야 보체 활성화 → 합텐부착 적혈구는 띄엄띄엄 ∴멀다 

→ 이론상 IgG는 합텐에 부착가능 하지만 이 실험에선 보체를 활성화시키지 않음

왜 IgM?

직접 검사

목적 : IgM, IgG 분비하는 B세포수 파악

합텐 부착 적혈구를 생쥐에 투여 → 비장 추출 (B세포 획득)

합텐-적혈구 배지 ← 활성화된 B세포, 보체, 항-마우스 IgG 항체 투여

B세포가 합텐에 대한 IgM 항체 분비 → 보체 활성화 → 적혈구 용혈 → 플라크생성

항-마우스IgG 항체가  IgG항체에 결합 → 보체 활성화 → 적혈구 용혈→ 플라크생성

방법

간접 검사

용혈 플라크 검사

혈액 샘플의 확인

면역계4

실험


