Recettori immuni e
CELL SIGNALLING

Perché un recettore?



Sequenza di eventi

1) Riconoscimento del ligando sulla
superficie esterna della membrana
plasmatica
2) Trasferimento dell'informazione
attraverso la membrana plasmatica
3) Trasmissione del segnale a molecole
specifiche che lo interpretano e lo
trasducono
4) Cessazione della risposta in sequito
all’eliminazione delle molecole segnale
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I legami pit o meno forti del ligando al recettore fanno si che la risposta sia



Non-receptor
tyrosine kinase
based receptor 1 | ;

Ligand

.....

aaaaaaaaaaa

Non-receptor
tyrosine kinase

é@

Principali categorie di
«Signal Receptor» del sistema immune

Tyrosine |

kinase !
igand receptor | Nuclear
: hormone

:

i

oooooooooooooooooooooo

ligand

-----------------------------------

ccccccccccccc

Nuclear
hormone
receptor

Transcription of
nuclear hormone
target gene

Nucleus

ooooooooo

J

LR

*
.
-
L

ATP

|
I
GPCR |
I

ooooooooo

.........................

----------------------------

@.‘?

-

A |
cAMP

1
i Transcription of
: Notch target gene

191A9s|3 'P3 8
‘ASojounwiwi| Je[NI3[ON pUe J.[n||) “1e]|id ‘Uewlydi] ‘seqqy



Struttura di alcuni «membri» della

famiglia dei recettori immuni
BCR _.
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* Immunoreceptor Tirosine based Inhibitory motif
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Recettori dei linfociti T coinvolti nella
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Il legame del TCR da parte
dell'antigene (MHC+peptide)
raggruppa il recettore e i
corecettori (CD4 e CD8) e
attiva la fosforilazione dei
residui di Tirosina (ITAM)
sui linfociti T



Vie biochimiche di trasduzione
del segnale nell'attivazione dei
linfociti T

Le vie biochimiche di
trasduzione del segnale,
attivate dal riconoscimento dell'antigene e
che portano alla risposta dei T, consistono
in

1) attivazione di enzimi
2) reclutamento di proteine adattatrici
3) attivazione di fattori di trascrizione
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Attivazione dei fattori di trascrizione nei
linfociti T

Dephosphorylation

Phosphorylation, release, MAP kinase, SAP

Gli enzimi
generati dal
TCR
signalling
attivano la
trascrizione
di fattori
che si
legano a
regioni
regolatorie
di numerosi
geni che
vengono
attivati
(es.IL-2)
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Via classica di attivazione di NF-kB

NF-kB gioca un
ruolo
centrale
nell'attivazione
cellulare,
sopravvivenza e
formazione di
organi linfoidi
secondari

Esistono 5 proteine
NF-kB attivate da

INFs, TLRs e
recettore per |'Ag
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Attenuazione dei segnali
attivatori

Nella risposta immunitaria ¢ necessario
che vi siano segnali inibitori per
bloccare una risposta che potrebbe
danneggiare l'individuo

Es. recettori inibitori o ubiquitina E3
che marca le molecole che devono
essere degradate.



Segnali inibitori nei linfociti
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