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Virüslerin İmmün Sistemden Kaçış
(Viral Evazyon) Stratejileri

ÖÖZZEETT Can lı hüc re le ri ve or ga niz ma yı he def alan vi rüs ler, di ğer en fek si yöz ajan lar gi bi, en fek si yon
oluş tu ra bil mek, ço ğal mak ve ya yıl mak için bir ko nak çı ya ih ti yaç du yar lar. Ken di le ri ne uy gun he -
def or ga niz ma da vi rü sün de vam lı lı ğı nın sağ la na bil me si için ger çek leş ti ri len bu ölüm-ka lım sa va şın -
da, vi rü se öz gü rep li kas yon stra te ji le ri ve ko nak çı ya ait hüc re sel ve hu mo ral ba ğı şık lık sis te mleri
anah tar rol oy na mak ta dır. Vi rüs ler, immün sis te me ait do ğal ve ka za nıl mış ba ğı şık lık sis te mi nin
her iki si ni bir den he def ala rak en fek te hüc re nin kon tro lün den ve vi rü sün yı kım lan ma sı me ka niz -
ma la rın dan kur tul ma ya ça lı şır lar. Bir ta raf ta özen le ha zır lan mış si to tok sik T hüc re le ri, doğal
öldürücü hüc re le ri, B hüc re le ri ne ait an ti kor ya nı tı ve im mü no lo jik ha fı za me ka niz ma sı ile ye ter -
li sa vun ma sis te mi ele man la rı na ve do na nı ma sa hip im mün sis tem; di ğer ta raf ta im mün sis tem ba -
ri yer le ri ni ko lay ca aşa bi len, si to kin yanıtı, ge ne tik bil gi ler, apop to zis gi bi önem li hüc re sel kon trol
me ka niz ma la rı nı yön len di re bi len, im mün sis tem ele man la rın dan kur tu la rak ço ğal ma ya da per sis -
tan özel lik te ka la bil me ka bi li ye ti ne sa hip vi rüs ler. Bu der le me de, vi rüs ile en fek te ko nak çı hüc re -
de ki ge ne tik, fiz yo lo jik, bi yo kim ya sal, en zi ma tik kon trol me ka niz ma la rı nın vi rü se mi yok sa ko nak çı
hüc re ye ait im mün sis te me mi bağ lı ol du ğu so ru su na, vi rüs le rin im mün sis tem den ka çış (evaz yon)
stra te ji le ri ve vi ral ak ti vas yon la ra ait son ve ri ler le ce vap ve ril me ye ça lı şıl mış tır. Bu bil gi ler, ko nak -
çı hüc re-vi ral pa to jen le rin iliş ki sin de, vi rüs le rin im mün kon trol me ka niz ma la rı nı ken di le hi ne da -
ha iyim ser ko ru yu cu bir yanıta dö nüş tü re bil me yi na sıl öğ ren dik le ri ko nu su na ışık tu ta bi le cek
ni te lik te dir. Vi ral pro te in ler, gen ler, vi ral en fek si yo nun re ak ti vas yo nu gi bi çe şit li et ki me ka niz ma -
la rı nın bi lin me si, virüs le rin ko nak çı hüc re me ka niz ma nın iş le yi şi nin han gi adım la rın da işe ka rış -
tık la rı nın ay dın la tıl ma sı ba kı mın dan önem li dir.

KKeeyy  WWoorrddss::  Virüs aktivasyonu; konak-patojen ilişkileri

AABBSSTTRRAACCTT  Viruses target live cells and organisms need to be a host to make an infection, replica-
tion and spread such as other infectious agents. Specific replication strategies of virus and cellular
and humoral immune system of host play key role for virus death-survival war continuity on an ap-
propriate target organism. Viruses target both innate and acquired immunity branches of immune
system, to avoid detection and clearance from infected host. On one hand carefully crafted cyto-
toxic T cells, natural killer cells, B cells of antibody response and immunological memory mecha-
nism with adequate and equipped immune defense system elements, on the other side the viruses
that can easily overcome, the barriers of immune system, and directed important cellular control
mechanisms as cytokine response, genetic information, apoptosis, to get rid of the immune system
components and gain multiplication ability or stay at persistent properties. It was aimed to answer
question of whether genetic, physiological, biochemical, enzymatic control mechanisms are con-
nected to virus or immune system of the host cell and who has responsibility, with latest data of viral
escape (evasion) strategies from immune system and viral activations that mentioned in this re-
view. This informations may shed light on the host cell-viral pathogen relationship, how the viruses
learn to convert the host's immune control mechanisms and turn into in favor of a more optimistic
and protective response. To known the mechanisms involved in viral proteins, genes, reactivation
of viral infection is important for elucidate the viruses action steps on cellular mechanisms of the
host cell.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Virus activation; host-pathogen interactions
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i rüs ler, ço ğa la bil mek için seç tik le ri ko nak -
çı hüc re le rin im mün kon tro lün den na sıl
kur tu lu yor lar? Son za man lar da vi ral gen ler

üze rin de ya pı lan ça lış ma lar, hüc re bi yo lo ji si ve ba-
ğı şık lık sis te mi nin iş le yi şi ile il gi li pren sip le rin ay-
dın la tıl ma sı na ola nak ver miş tir. Oy sa ki virüs ler,
hüc re bi yo lo ji si ve im mu no lo ji ile mil yon lar ca yıl
bo yun ca sü ren et ki le şim le ri ne ti ce sin de ken di le ri -
ne öz gü evaz yon (ka çış) stra te ji le ri yardımıyla im -
mün kon trol me ka niz ma la rı ile mü ca de le ede bil -
me yi öğ ren miş ler dir. 

Vi rüs ler, ko nak çı ba ğı şık lık me ka niz ma sı kar-
şı sın da ken di sa vun ma me ka niz ma la rı nı ge liş tir -
miş ler dir, ge liş ti ri len im mün sis tem den ka çış ve
ha yat ta kal ma me ka niz ma la rı nın ço ğun lu ğu nu, vi-
rüs ler ta ra fın dan kod la nan gen ler ta ra fın dan oluş-
tu ru lan ve im mun sis te mi yön len di ren vi ral
pro te in ler ya da pro te in in hi bi tör le ri oluş tur mak -
ta dır. Ko nak çı hüc re üre me si nin kon tro lü nün kay-
bı na yol aça bil me si ve vi ral en fek si yo nun
re ak ti vas yo nu gi bi ola sı lık lar an ti-vi ral ke mo te ra pi
ile vi ral en fek si yon la rın era di kas yo nu nu sı nır lı ha -
le ge tir mek te dir. Bu ne den le, vi ral en fek si yon lar da
özel lik le ko nak çı hüc re ye ait ge ne tik kon tro lün ki -
min elin de ol du ğu nun bi lin me si önem li dir ve vi ral
en fek si yon la rı ön le me ye yö ne lik ça lış ma la rın ge-
le cek te evaz yon stra te ji le ri nin ay dın la tıl ma sı üze-
rin de yo ğun la şa ca ğı dü şü nül mek te dir.1-4

Bu der le me de, in san ve hay van la rı en fek te
eden çe şit li virüs le rin ko nak çı im mun sis tem en ge -
li ni aşa rak or ga niz ma ya ya yıl ma la rı için uy gun bir
or tam sağ la yan çe şit li vi ral evaz yon stra te ji le ri ko nu
edil miş tir. Özet ha lin de su nu lan bil gi le rin ko nak -
çı-vi ral pa to jen iliş ki si nin an la şıl ma sı na ışık tu ta cak
ni te lik te ol du ğu dü şü nül mek te dir.

SI VI SAL YANITIN 
(AN Tİ KOR SA LI NI MI NIN) EN GEL LEN ME Sİ

Vi rüs ler, komp le man sis te mi ni dü zen le yi ci pro te -
in le re ait ge ne tik kod la rı şif re le ye rek oluş tur duk -
la rı pro te in ler le komplemanın iş le yi şi ni çe şit li
yol lar la en gel le ye rek nöt ra li zas yo nun ger çek leş -
me si ne izin ver me ye bi lir ler. Ör ne ğin; Cow pox
(inek çi çe ği) vi rü sü ne ait kompleman in hi bi tör ge -
ni, mak ro faj la rın yan gı nın oluş tu ğu böl ge ye göç et-
me si ni sağ la yan ke mo kin fak tör le ri nin üre tim le ri ni

dur du ra rak ke mo tak si ola yı nın pa to je ne olan mü-
da ha le si ni en gel le miş olur lar. Bu olay da vi ral ke-
mo kin bağ la yı cı pro te in ler, hüc re sel ke mo kin le ri
bağ la ya rak ke mo tak si ola yı nı en gel ler ler. Böy le ce
en fek si yon böl ge sin de do ku ha sa rı en gel le ne rek,
do ku bü tün lü ğü ko run muş olur. Di ğer bir me ka -
niz ma da ise virüs, en fek te hüc re ye ait mem bran la -
rı ko ru mak la, ken di vi ral kılıf la rı nı da kompleman
sis te mi nin li ze edi ci et ki sin den ko ru muş olur. Ör-
ne ğin Vac ci ni a virüsü (VV)’ ne ait kompleman kon -
trol pro te i ni, hüc re sel kompleman sis te mi ni
dur du ran pro te in le re bağ lan mak su re tiy le komp le -
man en zim le ri ni in hi be eder ler. Böy le ce komp le -
man, asıl he de fi olan mem bran ha sa rı nı
et kin leş ti re mez.5,6 İnsan varisella virüsü (HVS),
insan immün yetmezlik virüsü (HIV) ve di ğer ba zı
virüs ler, bu nu mem bran-sal dı rı komp lek si ne ait in-
hi bi tör ho mo log la rı nı şif re le ye rek ger çek leş ti re bi -
lir ler. HIV ve in san sito me ga lo virüs (HCMV) ise
da ha akıl lı ca bir stra te ji kul la nır lar ki, nor mal de
hüc re yi komplemanın li ze edi ci et ki sin den ko ru -
mak la gö rev li hüc re sel fak tör le ri (Clus ters of Dif fe-
ren ti a ti on- CD59 gi bi) “ödün ç” ala rak bun la rı vi ral
zar la ra da hil eder ler. 

An ti kor lar, en fek te hüc re le re ve virüs par ti -
kül le ri ne Fc re sep tör le ri sa ye sin de tu tu nup bağ la -
na bi lir ler. Ba zı virüs ler, Fc re sep tö rü ne ait
ho mo log la rı kod la ya rak, an ti ko ra ba ğım lı hüc re sel
si to tok si si te yi en gel ler ler. Do la yı sıy la Fc re sep tö -
rü ne sa hip len fo id hüc re ler olan si to tok sik T len-
fo sit le ri, doğal öldürücü [natural killer (NK)]
hüc re le ri ve mak ro faj lar vi ral pa to je ni ta nı ya maz
ve et ki siz ha le ge ti re mez ler.1

AN Tİ KOR NÖT RA Lİ ZAS YO NUN DAN KAÇ MA
Fi lo virüs ler ve Are na virüs ler gi bi ba zı virüs ler ge-
liş tir dik le ri stra te ji ler le nöt ra li zas yon ola yın dan ka-
ça bil mek te dir ler. Açı ğa ka vuş ma mış bir di zi
me ka niz ma ile bu virüs ler, kon va le sans (iyi leş me
dö ne mi ne ait) se rum da mey da na ge len an ti kor lar
ta ra fın dan ger çek leş ti ri len nöt ra li zas yon ola yı na
kar şı ko ya bi lir ler. Bu nun la il gi li ola rak bir var sa yım,
Ebo la virüsü ne ait “im mün tu za k” me ka niz ma sı dır
ki vi rüs bu me ka niz ma yı nöt ra li zan an ti kor lar dan
kaç mak ama cıy la kul la nır. Bu virüs ta ra fın dan sen-
te zi ger çek leş ti ri len iki pro te in den bi ri si, virüsün



yü zey pep lo mer le ri ni şekil len di rir, di ğe ri ise bu
pep lo mer le rin fark lı bir ver si yo nu dur ve çok da ha
faz la mik tar da eks tra se lü ler ola rak sen tez le nir. Fark -
lı ya pı ya sa hip olan bu ikin ci pro te in, an ti kor la rı
ken di ne çe ke rek virüsün an ti kor dan ko run ma sı nı
sağ lar. Fi lo virüs, Are na virüs ve bir çok Bun ya virüs -
’e (Rift Val ley Fe ver vi rü sü gi bi) ait gli kop ro te in ler,
ağır lık lı ola rak gli ko li ze edil miş mo le kül ağır lık la rı
faz la olan kar bon hid rat lar, yü zey pep lo mer le ri nin
1/3’ünü oluş tu ra bil mek te dir. Vi ri on lar da ki epi top -
la rın ve en fek te hüc re ye ait plaz ma mem bra nı üze-
rin de ki vi ri on to mur cuk lan ma böl ge le ri nin bu vi ral
kar bon hid rat lar la mas ke le nip ka pa tıl dı ğı var sa yıl -
mak ta dır. Böy le ce B ve T len fo sit le ri ne ait hüc re sa-
vun ma sı ile hüc re ler ara sı ha ber leş me en gel le ne -
ce ğin den im mün yanıtın baş la ma sı için ge rek li olan
un sur la rın olu şu mu ger çek leş mek te dir.7,8

İMMÜN SİS TEM DE ET KİN OLAN
HÜC RE LE RİN EN FEK Sİ YO NU SO NU CU
İMMÜN SÜP RES YON

Pek çok virüs, per sis te en fek si yon ger çek leş tir di ği
re ti kü lo en do te li yal sis tem hüc re le rin de (mo no -
sit/mak ro faj) üret ken bir şekil de rep li ke ola bi lir.
Len fo sit ler ve mo no sit/mak ro faj se ri si hüc re ler her
virüs için çe ki ci bir he def tir. Çün kü bu hüc re le rin
içe ri si ne yer le şen virüs ler, vü cut ta do la şa rak her or-
ga nı ko lay ca en fek te ede bi lir ler. İmmün sis te min
anah ta rı ni te li ğin de ki bu hüc re le ri güç süz bı rak mak
virüs ler için per sis te ola bil me nin ga ran ti si dir. Bu
du rum, fa go si toz, an ti jen iş le ni şi ve an ti jen le rin T
hüc re le ri ne su nu mu gi bi önem li im mu no lo jik iş lev-
le ri de et ki ler. Ör ne ğin; Eps te in-Barr Vi rüs (EBV),
ko nak çı da B len fo sit le ri en fek te ede rek ya yı lır.8

HIV en fek si yo nu, im mün sis te min yı kım lan -
ma sı nın önem li bir ör ne ği dir. Virüs, CD4+ T hüc re-
le rin de ve mo no sit/mak ro faj se ri si hüc re ler de ürer.
Yar dım cı T len fo sit le ri nin vü cut tan ta ma men eli-
mi ne edil me si im mün yanıtı öy le si ne bas kı lar ki,
has ta di ğer fır sat çı pa to jen le rin yol aç tı ğı en fek si -
yon lar dan ve ya kan ser den ölür.2

NÖT RA Lİ ZAN OL MA YAN 
AN Tİ KOR LAR CA EN GEL LEN ME

Pek çok kro nik en fek si yo nun ka rak te ris tik özel lik -
le rin den bi ri de çok yük sek tit re ler de an ti kor sa lı -

nı mı na ne den ol ma sı dır. Bu tit re ler öy le si ne yük-
sek tir ki an ti kor lar ve an ti kor-an ti jen komp leks le -
ri, böb rek glo me ru lus la rın da ki ba zal mem bran la ra
ve di ğer böl ge le re top la na rak de ği şik im mün 
komp leks has ta lık la ra ne den olur lar ve bu aşa ma da
virüs eli mi ne edi le mez. Bu an ti kor la rın pek ço ğu,
vi ral pro te in le rin nöt ra li zas yon la il gi si ol ma yan
epi top la rı na yö ne lik tir. Nöt ra li zan ol ma yan an ti -
kor lar vi ri o na bağ la na rak nöt ra li zan an ti kor la rın
bağ lan ma sı nı en gel ler ler. Ör ne ğin; mink le rin
ölüm cül se yir li “Ale u ti on di se a se” ve pek çok ret ro-
virüs en fek si yon et ken le ri bu me ka niz ma yı kul la -
nır lar.8,9

İNTER FE RON LA RIN EN GEL LEN ME Sİ
İnter fe ron lar (IFNα, β, γ), hüc re le ri vi ral en fek si -
yon lar dan ko ru mak la gö rev li dir ler. Pek çok virüs,
α, β ve γ in ter fe ron la ra kar şı an ti-in ter fe ron stra te-
ji le ri ge liş tir miş ler dir. Ko nak çı ya ait bir çok pro te -
i nin sen te zi ni blo ke ede rek, vi ral rep li kas yo nu
sı nır la ya cak olan un sur la rı da ha trans krip si yon ba-
sa ma ğın day ken en gel ler ler. Ba zı virüs ler (Ade no -
vi rüs ler gi bi) üret tik le ri kı sa RNA seg ment le ri ile
in ter fe ron fos fo ri las yo nu nu blo ke ede rek in ter fe -
ro nun vi ral rep li kas yo nu dur dur ma sı nı en gel le miş
olur lar.10-12

Sİ TO KİN AK Tİ VAS YO NU NUN
YÖN LEN Dİ RİL ME Sİ

Si to kin ler, ba ğı şık lık sis te min de yan gı sal ce vap lar -
da kri tik ro le ve öne me sa hip olan hor mon ben ze -
ri pro te in ya pı sın da dü zen le yi ci ler dir. Po zi tif ya da
ne ga tif yön de rol oy na ya rak, he def hüc re nin ak ti -
vi te si ni ar tı ra bi lir ya da azal ta bi lir ler. He def hüc-
re ler, be lir li si to kin le re öz gü re sep tör ta şır lar. Tek
bir si to kin, bir den faz la hüc re ti pi üze rin de et ki si -
ni gös te re bi lir ve ya fark lı si to kin ler ben zer et ki
gös te re rek si ner ji oluş tu ra bi lir ler.2

Ba zı virüs ler, bir kı sım hüc re sel si to kin le ri
kod la ya bil mek te dir ler. Ör ne ğin; poks virüs ve her-
pes virüs ler gi bi çift sar mal DNA ge no mu na sa hip
virüs ai le le ri nin ken di le ri ne ait si to kin dü zen le me
ve yön len dir me stra te ji le ri var dır.11 Si to kin le rin ve
si to kin re sep tör tak lit le rin (vi ro re sep tör ler) ço ğu;
son yıl lar da virüs ge nom di zi lim le ri nin açı ğa çı ka -
rıl ma sıy la or ta ya kon ma ya baş lan mış tır. Ko nak çı ya
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ait pro te in di zi li mi ve virüs ge no mu na ait di zi lim -
ler kar şı laş tı rıl dı ğın da ben zer lik ler be lir len miş tir.
Böy le ce bu gen le rin im mün sis tem fonk si yo nu nu
dü zen le yen gen ler ol du ğu açı ğa çık mış tır.10

İnterlökin (IL)-10, “si to kin sen tez in hi bi tö rü ”
ola rak bi li nir ve mak ro faj lar ta ra fın dan si to kin üre-
ti mi nin bas kı lan ma sın da gö rev alır. Virüs ta ra fın -
dan kod la nan vi ral IL-10 ho mo log la rı, si to kin
sen te zi ni in hi be et mek su re ti ile NK hüc re ak ti vi -
te si ni de en gel ler, böy le ce virüs en fek te hüc re de
ya şa mı nı sür dü rür. Ör ne ğin; Bur kit’s len fo ma ve
na zo fa rin ge al kar si no mu ta ra fın dan kod la nan vi ral
si to kin ler, hüc re sel si to kin olan IL-10 ile %84 ora-
nın da ami no a sit ben zer li ği gös te rir ler.11

AN Tİ JE NİK DRİFT/AN Tİ JE NİK SHİFT
İnsan lar da dü zen li mev sim sel epi de mi le re yol açan-
lar da dâ hil ol mak üze re bü tün inf lu en za virüs A
tip le ri, ge ne tik ola rak çok de ğiş ken bir ya pı da dır ve
bu sa ye de vü cu dun sa vun ma me ka niz ma la rın dan
ko lay lık la ka ça bi lir ler. İnf lu en za virüs le ri, rep li kas -
yon sı ra sın da mey da na ge len baz di zi lim ha ta la rı nı
dü zel te cek ge ri bil di rim prova okuma me ka niz ma -
sın dan yok sun dur. Dü zel til me yen bu ha ta la rın so-
nu cu ola rak, in san ve hay van lar da ço ğa lır ken
virüs le rin ge ne tik ya pı la rı de ğiş mek te ve mev cut
su şun ye ri ni an ti je nik de ği şi me uğ ra mış ye ni bir suş
ala bil mek te dir. İnf lu en za A ti pi virüs le rin an ti je nik
ya pı sın da mey da na ge len bu de vam lı, ka lı cı ve ço-
ğun luk la kü çük de ği şik lik ler “an ti je nik drif t” adı nı
alır. An ti je nik drift, özel lik le virüsün he mag lü ti nin
ve ya nö ra mi ni daz pro te i ni ni kod la yan RNA seg-
men tin de kü çük nok ta sal mu tas yon lar so nu cu olu-
şur. So nuç ta virüsün pro te in ya pı sın da bir ve ya
bir kaç ami no a si ti il gi len di ren de ği şik lik ler mey da -
na ge lir. Bu du rum bir inf lu en za alt ti pin de her yıl
ve ya bir kaç yıl da bir olu şur. An ti je nik drift, inf lu -
en za virüsü nün epi de mi le rin den so rum lu dur.

İnf lu en za virüs le rinin top lum sağ lı ğı nı il gi len -
di ren önem li bir di ğer ka rak te ris tik özel li ği da ha
var dır. Bu da fark lı tür le re öz gü alt grup la rın, bir-
bi rin den ge ne tik ma ter yal alış ve ri şi ne açık ve böy-
le ce fark lı bir virüsün oluş ma sı na son de re ce
el ve riş li ol ma sı dır. Avi an inf lu en za (ta vuk ve ba sı,
kuş gri bi) virüsü nün 16H ve 9N tip le ri nin hep si su
kuş la rın da bu lu nur. İnsan lar da ise ge nel lik le H1,

H2, H3; N1 ve N2 tip le ri bu lu nur. A ti pi grip virüs -
le ri, yü zey le rin de bu lu nan iki pro te i ne gö re, söz-
ge li mi H5N1 gi bi ad lar la anı lır. H, virüsün
hüc re le re gir me si ni sağ la yan he mag lü ti ni; N ise vi-
rüsün sa lı nı mı nı sağ la yan nö ra mi ni da zı sim ge ler.
Bu pro te in ler ay nı za man da an ti jen iş le vi de gö rür.
Vü cut bun la rı ta nı dı ğın da, ba ğı şık lık sis te mi sa vun -
ma me ka niz ma sı nı ha re ke te ge çi rir.

Eğer bir kuş ve bir in san inf lu en za ti pi, ay nı
in san da en fek si yon yap mış ise; vi ral ge no mun seg-
ment li ya pı sın dan do la yı, ye ni bir an ti je nik ya pı or-
ta ya çı kar. Ör ne ğin; in san ti pi H3N2; kuş ti pi ise
H5N1 ol sun. Ay nı hüc re nin en fek si yo nu sı ra sın da
in san ti pi gen par ça la rı, kuş ti pi ne ge çe bi lir ve
H5N2 gi bi ye ni bir alt tip olu şa bi lir. Olu şan ye ni
virüs, in sa na öz gü bir inf lu en za virüs ten gen alır sa,
in san dan in sa na bu laş ma özel li ği de ka za na bi lir.
“An ti je nik shif t” ola rak da bi li nen bu yön tem so-
nu cun da asıl virüs ten fark lı ve ta ma men ye ni bir
alt tip or ta ya çık mak ta dır. Or ta ya çı kan bu de ği -
şim, an ti je nik drif te gö re çok da ha kök lü bir de ği -
şik lik tir. He mag lü ti nin, nö ra mi ni daz ve ya her
iki si ni de kod la yan RNA seg men tin de ta ma men
fark lı bir ge ne tik ya pı lan ma mey da na ge lir. An ti je -
nik shift ge çi ren inf lu en za virüsü nün ori ji nal virüs
ile se ro lo jik ya kın lı ğı çok az dır ve ya yok tur. Po pü -
las yon la rın bu ye ni alt ti pe kar şı hiç bir ba ğı şık lı ğı
ol ma dı ğı ve mev cut grip aşı la rı nın da bu ye ni alt ti -
pe kar şı ko ru ma sağ la ya ma ya ca ğı için an ti je nik
shift ler ta rih bo yun ca son de re ce ölüm cül pan de -
mi le re yol aç mış lar dır. 

Ma e di/vis na ve equ i ne en fek si yöz ane mi virüs -
le ri de ko nak çı ya ait im mün yanıt tan an ti je nik drift
yo lu ile ka ça bil mek te dir ler. Per sis te en fek si yon bo-
yun ca, bir di zi an ti je nik var yant (an ti je nik de ğişken)
üre ti lir. Equ i ne en fek si yöz ane mi en fek si yonun da
kli nik be lir ti ler dön gü sel se yir li olup; her bir dön gü
ye ni bir var yant ile baş la tı lır. İmmun sis temden kur-
tul mak ama cıy la or ta ya çı kan her bir ye ni var yant,
ön ce ki ler den da ha faz la vi rü lan olup hasta lı ğın cid-
di ye ti ni ve zor lu sey ri ni art tır mak tadır.8

MHC-I MO LE KÜ LÜ NÜN 
AN Tİ JEN SU NU MU NUN KI SIT LAN MA SI

Pro te o zom lar ta ra fın dan kü çük pep tid le re ay rı lan
vi ral pa to je ne ait pro te in ler, pep tit trans por tu nu
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ger çek leş ti ren ta şı yı cı lar la en dop laz mik re ti ku lum
için de MHC-I mo le kül le ri ile bir le şir ler ve si to tok -
sik T len fo sit (CD8+) hüc re le ri ne an ti je nin su nu mu
so nu cu si to liz ger çek leş ti ri lir.5 Virüs ler, bah se dil -
miş olan bu im mün kon trol den, MHC bağ lan ma sı
için kri tik olan bağ lan ma nok ta la rın da ki si to tok sik
T len fo sit epi top la rı na ait fark lı gen le ri kod la ya rak
oluş tur duk la rı mu tant gen ler le ka çış stra te ji si gös-
te rebil mek te dir ler.9

MHC-I mo le kül le ri nin trans krip si yo nel ev re -
sin de vi ral et ken ler ta ra fın dan ya pı lan dü zen le me -
ler le bu mo le kül le rin sen te zi nin azal tıl dı ğı ve
an ti jen su nu mu nun kı sıt lan ma sıy la bir lik te virüs -
le rin ha yat ta kal ma yı ba şar dık la rı dü şü nül mek te -
dir.12

Si to tok sik T len fo sit le ri, vi ral pep tit le ri MHC-I
mo le kü lü ne bağ lı ola rak ta nı ya bil dik le ri için hüc -
re yü ze yin de ki MHC-I’in in hi bis yo nu, an ti jen su-
nu mu nu en gel le mek te ve vi ral pep tit ler T
len fo sit le rin si to tok sik et ki sin den ko run muş ol-
mak ta dır lar. Ör ne ğin; sito me ga lo virüs, Bo vi n Her-
pes  virüs ti p-1 ta ra fın dan iz le nen vi ral evaz yon
stra te ji sin de ol du ğu gi bi.1, 7

Virüs ler ta ra fın dan ger çek leş ti ri len di ğer bir
stra te ji de, T len fo sit ler ve an ti kor lar ta ra fın dan ta-
nı nan an ti je nin hüc re yü ze yin den su nu mu azal tı lır.
Bu stra te ji, virüsün per sis te kal ma sı na yar dım cı
olur.2 Ör ne ğin; Ade no virüse ait bir pro te in (gp 19),
ye ni sen tez le nen MHC-I mo le kül le ri ne bağ la na rak,
ken di si ne ait gen le rin nor mal iş le yi şi ni ve do la yı -
sıy la hüc re yü ze yin de ki su nu mu nu en gel le mek te -
dir.

NK HÜC RE LE Rİ NİN GER ÇEK LEŞ TİR Dİ Ğİ
EN FEK TE HÜC RE YI KI MI NIN 
EN GEL LEN ME Sİ

Pa to jen bir vi ral et ken kar şı sın da di rekt hüc re sel
si to tok si si te özel li ği gös te re rek et ki li olan NK hüc-
re le ri, yan gı böl ge sin de si to kin sa lı nı mı na ne den
olur lar. NK hüc re le ri, CD8+ T hüc re si ne ba ğım lı
ola rak si to tok si si te gö re vi ni yü rü tür ler. Virüsün
bu ra da ki tak ti ği, bü yük ola sı lık la NK hüc re le ri ta-
ra fın dan mey da na ge ti ri len yı kı mın kon trol al tı na
alın ma sı şek lin de bir ak ti vi te dir. Bu da IFN-γ üre-
ti mi nin bas kı lan ma sı ile müm kün ola bi lir.5 Bu yön-

tem le, IFN-γ ta ra fın dan ger çek leş ti ri len mak ro faj -
la rın yan gı böl ge si ne gö çü ve T hüc re ak ti vas yo nu
en gel len miş ol mak ta dır.12

NK hüc re le ri nin ak ti vi te si, yü ze yin de MHC-I
mo le kül le ri bu lun ma yan hüc re ler de ger çek le şe bi -
lir, ak si tak dir de en fek te hüc re le rin yı kım lan ma sı
ger çek leş ti ri le mez. Ba zı virüs ler ta ra fın dan MHC-
I mo le kül le ri nin ho mo log la rı oluş tu ru la rak, NK ak-
ti vi te si için ge rek li olan IFN-γ sin yal le ri ne en gel
olu nur.4

Be ta her pes vi rüs ler, si to tok sik T len fo sit le ri ta-
ra fın dan ger çek leş ti ri len en fek te hüc re le rin li zi -
sin den ka çın mak ama cıy la MHC-I eks pres yo nu nun
ye ni den dü zen len me si ni sağ lar lar. Bu vi rüs ler,
MHC-I ben ze ri mo le kül le ri sen tez le mek su re tiy le
tu zak ha zır la mak ta ve böy le ce NK hüc re le ri nin li -
tik ak ti vas yo nun dan da kur tul mak ta dır lar.8

APOP TO Zİ SİN EN GEL LEN ME Sİ
Prog ram lı hüc re ölü mü ola rak bi li nen apop to zis;
fiz yo lo jik ko şul lar da pek çok sis te me ait hüc re po-
pü las yo nu nun den ge de kal ma sı nı sağ la yan önem li
bir me ka niz ma dır. Apop to zis, ha sar lı ya da en fek -
te hüc re le rin yok edil me sin de bir sa vun ma me ka -
niz ma sı ola rak rol oy nar. Bu sa vun ma me ka niz ma sı
ile vi rüs le en fek te olan hüc re ler ölü me sü rük len -
mek te ve so nuç ta rep li kas yo nu en gel le nen virüsün
ya yıl ma sı ön len miş ol mak ta dır.4,12

Virüsun ya pı kom po nent le ri ni ta mam la ya rak
hüc re nin ölü mü ne ne den ol ma sı, virüs için iyi bir
avan taj sağ la maz. Çün kü ko nak çı hüc re nin ölü mü
ile bir lik te ye ni, ol gun virüs par ti kül le ri nin üre ti mi
için ge rek li olan za man sı nır la na cak, la tent lik için
ge re ken or tam or ta dan kalk mış ola cak tır. Bu du-
rum da virüsün ge liş tir di ği evaz yon stra te ji si ne gö -
re, vi ral gen ho mo log la rı der hal dev re ye so ku la rak
apop to zis te rol oy na yan gen le re ait pro te in ve en-
zim le rin iş le yi şi en gel len mek te ve apop to zis baş la -
tıl ma mak ta dır.12

Apop to tik prog ra mın iş le yi şi ni, pro te o li tik et-
ki ler le in dük le yen pro te az lar olan kas paz lar, hüc re
ölü mü nün son saf ha sın dan so rum lu en zim ler dir.
Virüs ler ta ra fın dan ho mo log la rı oluş tu ru lan kas paz
in hi bi tör le ri ile apop to zis en gel le nir ve so nuç ta
hüc re ölü mü ger çek leş mez.4
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Bcl–2 gen ai le si ne ait pro te in ler, prog ram lan -
mış hüc re ölü mün de kri tik ro le sa hip pro te in ler -
dir. İyon ge çir gen li ği ni ve mi to kon dri al mem bran
po tan si ye li ni dü zen ler ler. Bcl–2 ge ni nin virüs ler ce
kod la nan ho mo log la rı (ade no virüs e ait E1B 19K)
da kas paz in hi bi tör le ri gi bi en fek te hüc re le ri apop-
to zis den ko ru ya bi lir ler.12

GÜ VEN Lİ YER LER DE (SI ĞI NAK LAR DA) 
SAK LAN MA

Be lir gin ba zı virüs ler özel lik le lu mi nal yü zey le rin
epi tel hüc re le rin de ço ğa lır lar. Ör ne ğin sito me ga lo -
virüs ler böb rek, tü kü rük ve me me bez le rin de rep-
li ke olur lar ve bu or gan la ra ait sal gı lar için de az
ve ya çok mik tar da et ra fa sa çı lır lar.8 Sal gı bez le rin -
de çok az MHC-I mo le kü lü açık lan dı ğın dan do la yı
virüsün or ga niz ma dan arın dı rıl ma sı için ge re ken
CD8+ T hüc re le ri, virüsün yı kım lan ma sı nı ger çek -
leş ti re mez. Böy le ce bu virüs ler lu mi nal yü zey de yer
alan hüc re ler den sa lın dık la rı için hüc re sel im mu -
ni te den ve yan gı sal re ak si yon lar dan sa kın mış olur-
lar.3 Bu böl ge ler de ki sal gı lar da mev cut olan sal gı sal
im mung lo bu lin (IgA), komplemanı et kin leş tir mez,
do la yı sıy la kompleman ta ra fın dan yü rü tü len si to liz
ve ya vi ro liz ger çek leş mez. Virüsün vü cut sı vı la rı
için de (an ne sü tü, sper ma, ser vi kal sı vı lar) sa çıl ma -
sı su re ti ile ko run ma sağ lan mış olur.8

Vİ RAL GE NO MUN KO NAK ÇI HÜC RE
GE NO MU İLE BÜ TÜN LEŞ ME Sİ

“Virüsün kli nik be lir ti gös ter mek si zin vü cu da gi rip
hüc re kro mo zo mu na en teg re ola rak kal ma sı ve da -
ha son ra çe şit li fak tör ler le ak ti ve olup kli nik be lir -
ti ler oluş tur ma sı,” ba zı tü mo ri je nik virüs
en fek si yon la rın da gö rü lür. Ör ne ğin; len ti virüs ler e
ait pro vi ral DNA, vi ral rep li kas yon dön gü sü sü re -
sin ce sa de ce so ma tik hüc re le re en teg re olur. Len ti -
virüs ler, pla sen ta ara cı lı ğı ile ya da do ğum es na sın da
bu laş maz sa, an ne den yav ru ya trans fer edil mez ler.
An cak len fo sit le ri ya da mak ro faj la rı tah rip ede rek,
fır sat çı en fek si yöz ajan la rın or ga niz ma ya kon trol -
süz ve izin siz ola rak gir me si ne ze min ha zır lar lar.8

HÜC RE FÜZ YO NU
Her pes virüs (CMV gi bi), len ti virüs (equ i ne en fek -
si yöz ane mi virüsu gi bi), mor bil li virüs (kö pek dis-

tem per ve kı za mık virüsü) ve HIV gi bi virüs ler ko-
nak çı da bir bi ri ne kom şu hüc re mem bran la rı nın
füz yo nu na (eri me si ne) ne den olur lar. Böy le ce,
virüs eks tra se lü ler sı vı da bu lu nan an ti ko ra ma ruz
kal ma dan hüc re den hüc re ye de vam lı ola rak ya yı -
la bi lir. Bu me ka niz ma virüsün ko nak çı dan ko nak -
çı ya bu laş ma sın da rol oy na maz, fa kat mer ke zi si nir
sis te min de ki en fek si yon lar da vi ral sa çı lım açı sın -
dan önem ta şır.8

İMMÜNO LO JİK TO LE RANS İNDÜK Sİ YO NU
Ya şın iler le me si ne bağ lı ola rak ba zı akut en fek si -
yon lar ve im mu no lo jik to le ran sa ne den olan kon-
je ni tal en fek si yon lar ne ti ce sin de virüs ler, per sis te
en fek si yon oluş tu ra bil mek te dir ler. Ör ne ğin; CMV,
HIV, he pa tit B ve kı za mık çık virüsün de do ğuş tan
ge len pla sen tal bu laş ma ile olu şan en fek si yon la rı
ta ki ben, uzun sü re li en fek si yon lar ge li şir. Bu du -
rum muh te me len, im mu no lo jik to le ran sın bir gös-
ter ge si dir. HIV ’e ait zar gli kop ro te i ni, T
hüc re le ri nin an ti je ne olan pro li fe ra tif yanıtla rı nı
bas kı la yan gen di zi lim le ri ih ti va eder. Bo vi n vi ral
di arr he a, Hog cho le ra, are na virüs en fek si yon la rı ve
ba zı ret ro virüs en fek si yon la rı, ye nido ğan lar da et -
kin bir ba ğı şık lık oluş ma dı ğı için kro nik virüs sa çı -
lı mı gös te re rek önem li bir prob lem oluş tu rur lar. Bu
en fek si yon lar ta ra fın dan mey da na ge len bir çok
olay da B hüc re to le ran sı gö rül mez ken T hüc re ya-
nıtın da fark lı dü zey ler de azal ma göz len mek te dir.
Ör ne ğin; lymphocy tic cho ri o me nin gi tis virüs en-
fek si yo nun da ye nido ğan fa re ler ute rus ta en fek te
olur lar sa T hüc re yanıtı ger çek leş me mek te dir.8

SO NUÇ
Virüs le re ait evaz yon ve ha yat ta kal ma stra te ji le ri
gös te ri yor ki, ak tif bir im mun ce va bın var lı ğın da
bi le bir virüs ba zı me ka niz ma lar ge liş ti rip im mun
sis te mi göl ge de bı ra ka bil mek te dir. Bu der le me de
özet ha lin de su nu lan virüs le re ait evaz yon stra te ji -
le ri, vi rüs le rin en fek te hüc re iş le yi şi nin han gi
adım la rın da işe ka rış tık la rı nı da ay dın la ta cak ni te -
lik te dir. Kuv vet li bir an ti-inf la ma tör özel lik ge liş -
tir me, sen tez le nen ste ro id ler le im mun sis te min
bas kı la ma sı, erit ro sit he mad sorb si yo nun dan so-
rum lu adez yon mo le kül le ri nin sa lı nı mı gi bi da ha
ay dın la tı la ma mış pek çok evaz yon stra te ji si de bu-
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lun mak ta dır. Virüs, ko nak çı nın is ti la sı için han gi
gen le re ön ce lik ve ri yor? Rep li kas yon için ya da
baş ka bir ko nak çı ya trans fer için ge rek li gen ler
han gi le ri? Bu so ru la ra ve ri le bi le cek ce vap lar, virüs-
ko nak çı et ki le şi mi ve im mun sis te min iş le yi şi nin

dü zen le nip yön len di ril me si ve ye ni an ti vi ral stra te-
ji le rin ge liş ti ril me si için be lir le yi ci ola bi le cek ke-
şif le re ışık tu ta bi lir ay rı ca in san ve hay van sağ lı ğı nı
teh dit ede cek ye ni ve bü yük vi ral sal gın la rın ön-
len me sin de kul la nı la bi lir.
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