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Le cellule che producono gli anticorpi sono
le Plasmacellule
che derivano dai linfociti B

Rough endoplasmic
reticulum

Mitochondrion Golgi complex
\J

Gli anticorpi sono i protagonisti della
immunita umorale
nella risposta immunitaria acquisita



Struttura degli
anticorpi

Gli anticorpi sono costituiti da
due catene pesanti identiche
blu e rossa (H)

e da
due catene leggere identiche (L)
o Kappa o Lamda unite da ponti
disolfuro

Sia le catene pesanti che le leggere
sono formate da una parte costante
(C) ed una variabile (V)

A formare il sito di combinazione per
I'’Antigene contribuiscono sia la
catena leggera che la pesante

Abbas, Lichtman, Pillai. Cellular and Molecular
Immunology. 8 Ed. Elsevier
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Flessibilita di una molecola di Ig

Widely spaced cell Closely.l spaced cell '
surface determinants  surface determinants

Abbas, Lichtman, Pillai. Cellular and Molecular
Immunology. 8 Ed. Elsevier



Forme secrete e forme di

membrana delle Ig
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Frammenti proteolitici di una molecola di Ig6
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Gli anticorpi appartengono alla Superfamiglia
delle Immunoglobuline
ICAN-1

CD4
N

Abbas, Lichtman, Pillai. Cellular and Molecular
Immunology. 8 Ed. Elsevier



« Tutte le molecole anticorpali presentano
le stesse caratteristiche di base

ma

posseggono una grandissima variabilita
nelle regioni che legano gli antigeni

* La maggior parte delle differenze e
variabilita tra i differenti anticorpi sono
limitate a tre piccole «zone» nella
regione Variabile delle catene pesanti e
a tre piccole «zone» nella regione
Variabile delle catene leggere



Anticorpo e il
«suo» Antigene

In una molecola anticorpale le tre
regioni ipervariabili del dominio VL
e le tre del VH sono legate assieme
per creare

I Antigen-binding site

Queste regioni sono complementari
alla forma dell'antigene che
legheranno e si chiamano
Complementarity- Determining
Regions (CDRs)

CDR1, CDR2 ,CDR3

Il CDRs e anche la parte antigenica
dell'anticorpo ed ¢ detta idiotipo
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Classi degli anticorpi o Isotipi

 La regione costante delle catene
pesanti definisce |'Isotipo
dell'anticorpo

 L'Isotipo definisce la funzione
dell'anticorpo, ma non la sua
specificita nei confronti
dell'antigene

» Esistono cinque Isotipi ed alcuni
Sottoisotipi degli anticorpi




Esistono 5 classi principali:
Catena pesante p=IgM
Catena pesante y=Ig6
Catena pesante a=IgA

Catena pesante 6=IgD



continua ....isotipi delle molecole anticorpali

Isotype Serum Serum

of Subtypes | H chain | concentr.| half-life | Secreted form Functions

antibody (mg/mL) | (days)

IgA IgA1,2 a(1 or 2) 3.5 6 Monomer.dimer, Mucosal immunity,

trimer neonatal passive
immunity
IgA (dimer)
Naive B cell
IgD None 3 Trace 3 None herisizs S
Monom Mast cell activation
IgE None £ 0.05 2 onomer GraAmediiate
Q{X\g\ hypersensitivity)
lg;’zgg\)
s Opsonization,

IgG 1gG1-4 1'% gri)S 13.5 23 Monomer complement
activation, antibody-
dependent cell-

1aG1 mediated cytotoxicity,
9 neonatal immunity,
feedback inhibition
of B cells
lgM None [T 1.5 5 Pentamer Naive B cell antigen

receptor, complement
activation
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L’Ab come Ag

Isotypic ditferences isotipi: Riconosciute da Ab anti-isotipo le

alcune Ig dello stesso isotipo della stessa specie.
Le differenze sono dovuti a diversi alleli per la
regione C (polimorfismi)

immunoglobuline dello stessoisotipo di una
IgG IgA

idiotipi: UAb riconosce in modo specifico la

regione V dell’lg

specie
Aliotypic differences

allotipi: UAb riconosce in modo specifico solo
IgG 1gG




Gli Abs si trovano nel:

Siero —— Titolo anticorpale
Midollo —— Plasmacellule
Mucose —— IgA

Sui linfociti B —— Recettori IgD e IgM

Nei diversi distretti dell'organismo in cui
avvengono le risposte immunitarie



Titolo
anticorpale:

E' l'inverso della piu bassa
concentrazione del siero
che ha ancora attivita
antigenica rilevabile

In questo caso il

titolo e
128

Diluiziond seriali del siers del soggetto

196 432 64 10428 1286 1:B4E 11034 4:BbdE

Cimentazione con "antigenes e rilevazione con ELISA —

1:16 1:32 1:54 11428 1:256 1:312 1:1024 132048

[ N

Rilevazione — Assenza di rilevazione

|
La piu bassa concentrazione del siero

che ha ancora attivita antigenica
rilevabile




Tracciato elettroforetico delle
proteine plasmatiche

Alb= albumina

Alb

; ' al, a2, B, v = frazioni
a-g globuliniche

6li anticorpi sono
contenuti nella frazione
- y-globulinica e vengono
per questo detti anche
y-globuline.

I D D D D D B |




«lLunga vita» alle Ig6

‘Blood pH ~7.4

Plasma
n:ntems

lgG released

from FcRn by
extracellular pH /

il
IgG binds
to FcRn
in endosome

el

\\3;

IgG-FcHn
complexes
sorted to

recycling
endosome

Lysosome

Colh
— (33

L
proteins "%, .

:Endnsome pH -.:T.D:

degraded
in lysosomes
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Caratteristiche dell’Ab :
specificita e diversita

SPECIFICITA

Ab distingue tra due determinanti
antigenici che dlffer'lscono per un solo
aminoacido, per'o la cross-reattivita

e in agguato

cioé un Ab prodotto contro un
determinante microbico puo reagire con
(cioe cross-reagire) un Ag self......
Malattie autoimmuni



DIVERSITA

« E' ottenuta in seguito ad una
combinazione casuale

di sequenze di DNA della linea
germinale a formare geni funzionali che
codificano per le regioni variabili delle
catene pesanti e delle catene leggere

Le variazioni che risultano sono
concentrate nelle regioni ipervariabili
del legame con l'antigene (CDRs) e
determinano la specificita dell’Ab



AFFINITA' DELL'ANTICORPO

* La forza del legame tra Ab ed epitopo
si chiama affinita dell'anticorpo ed é
rappresentata come Costante di
dissociazione (Kd)

» pit Kd é bassa piu la forza di legame
dell'anticorpo con l'antigene é alta



AVIDITA' E VALENZA
DELL'ANTICORPO

La forza complessiva di legame tra una molecola di Ag e una
molecola di Ab si chiama

avidita

L' avidita dipende sia dall'affinita dell'anticorpo per I'Ag, sia
dal numero dei siti di legame di un anticorpo impegnati nel

legame (valenza)

Es. IgG possiede 2 siti di legame
IgM possiede 10 siti di legame

La valenza di IgM é maggiore rispetto a IgG e
quindi anche l'avidita di una I%M sara maggiore
di quella di una IgG




‘Valency of  Avidity of

“interaction interaction

‘Monovalent ~ Low
Interazione
Antigene-Anticorpo - ———
Valenza e Avidita Bivalent ~ High
‘Polyvalent X%?\I

Abbas, Lichtman, Pillai. Cellular and
Molecular Immunology. 8 Ed. Elsevier




