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Antikorlarin
Kimyasi

Gaye Ezgi Yilmaz ve Dr. Adil Denizli

Hacettepe Universitesi, Kimya BélimU, Beytepe, Ankara

Elli yil 6nce Gerald M. Edelman ve Rodney R. Porter, "antikorlarin kimyasal yapisiyla ilgili
kesiflerinden dolay1” Nobel Fizyoloji veya Tip Odiili'ne layik goriildi. Antikorlar, B lenfositleri
olarak bilinen bir tir beyaz kan hicresi tarafindan Uretilen proteinlerdir. Bir antikor, bir antijenle
veya yabanci bir maddeyle karsilastiginda, bir anahtarin bir kilide uymasi gibi antijene spesifik
olarak baglanir. Antijen daha sonra T lenfositleri tarafindan nétralize edilirken, B lenfositleri, belirli
bir antikor olan monoklonal antikorlardan daha fazlasin Greten nemli miktarlarda blyik plazma
hicrelerinin klonlarint olugturur.

Hem Edelman hem de Porter, 1950’lerin sonunda bagimsiz olarak antikorlarin yapisini desifre etmek
icin calismaya basladilar. Bu noktaya kadar, bagisiklik sistemimizin her bir antijen igin nasil antikor
Urettigi ve bir bagisiklik tepkisinin spesifik olarak nasil tetiklendigi anlagilamadi.
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Devler

KKarmagik organik molekillerin yapisin
¢ézmek o ginlerde sicak bir konuydu.
Francis Crick, James Watson ve Maurice
Wilkins,
yapisinin gizemini ¢6zdikleri i¢in 1962'de
Nobel Fizyoloji veya Tip Oduli'nd aldilar.
Ayni yil, Max Perutz ve John Kendrew,
biyuk kiresel proteinler, hemoglobin ve
miyoglobin Gzerinde ¢alistiklart igin Nobel
Kimya Odili'ni paylastilar. Bundan dért
yil &nce ise, Frederick Sanger, proteinlerin,
ozellikle de insdlinin yapisi Uzerine, kimya
Nobel Odili'ni

nikleik  asitlerin ~ molekiler

alaninda ilk

kazandi. |

Eki

Molekiler biyologlar ve

yapilart  gin

kimyagerler,
1518INa  gtkarmanin - yeni
kesiflere yol agacagim umuyorlardi ve
hakli olarak oyleydi. Ancak bu molekiler
bilegikleri tammlamak yillar aldi. Bu tir
calismalara uygulanabilecek; elektroforez,
kromatografi ve X-151m kristalografisi gibi
sinirli sayida laboratuvar yontemi vardr.
Ayrnica bilesiklerin boyutlan blyiktld ve
(6rnegin, hemoglobin 10.000 atomdan
olusur) bu nedenle molekiler zincirlerin
birbirine goére nasil bir araya geldigini
anlamak ¢ok zordu.
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Bir Molekal
Olusturmalk

Antikorlar ¢ok buylk proteinlerdir, bu
yizden hem Edelman hem de Porter onlarn
parcalamaninyollarint bulmuslardir. Porter,
immunoglobulin G (veya IgC) olarak bilinen
antikoru pargalara ayirmak icin protein
parcalayict  papain  enzimini  kullandr.
Edelman'in, molekilin belirli polipeptit
zincirlerini kpruiler gibi birbirine baglayan
kikdrt baglanm kirmak igin ¢oziculer
kullanma teknigi de aym derecede
basariliydr. Antikorlarin ikisi hafif, ikisi agir
olmak Uzere dort polipeptit zincirinden
olustugu bulundu. Birlikte karakteristik Y
seklini olustururlar, Y'nin “gdvdesi” sabit
elementtir ve iki kol antijen baglama
bolgelerini olugturur.

Bioreg Bilim
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Edelman, 1972'de  verdigi  Nobel
konferansimin girisinde, “Aslinda birgok
imminolog, (..) immunolojinin  biyoloji
ve tibbin diger dallan Uzerinde blyuk bir
etkisi olacagina inamyor.” dedi. Sadece
G¢ yil sonra, Georges Kohler ve César
Milstein, antikor Ureten B lenfositlerini
timoér  hicrelerine  baglayarak  buylk
miktarlarda spesifik monoklonal antikorlar
yapmanin bir yolunu buldular. Bu yontem,
B lenfositlerinin tipki bir timd&r hicresi
gibi bélinmeye devam etmesini saglar
ve antikorlar laboratuvar kosullarinda
dretilebilir. Kohler ve Milstein, Niels Jerne
ile birlikte 1984 yilinda Nobel Fizyoloji
veya Tip Odili'ne lay1k gérildd.
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Ozel Yapim



Eki

O zamandan beri, monoklonal antikorlar
imminoloji ve tibbi1 dondstirdd. Bu
yapilar, otoimmin hastaliklar, HIV, bircok
kanser tir0 ve son zamanlarda COVID-19
gibi cok sayida hastaligin teshisi icin
analitik testlerde kullanildilar. Terapinin

gizelligi, bu tasarlanmis antikorlarin
bagisiklik sisteminin belirli bir hedef
antijene saldirmasina yardimcr olmasidir.
Monoklonal antikor tedavileri ile iyilesen
hasta sayisi artmaya devam ediyor.
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