
Süperantijenler ilk olarak 1989 yılında White
ve arkadaşları tarafından tanımlanan farklı T klon-
larını eş zamanlı uyarabilme yeteneğine sahip bir
grup bakteriyel, mikobakteriyel ya da viral protein-
lerdir. Bugüne kadar bilinen immunojenlerden çok
daha az yoğunluklarda bile T hücrelerini uyarabilir-
ler. Uyarılan T hücrelerinden salınan sitokinler,
özellikle tümör nekrozis faktör ve interlökin-1,
ateş, eritematöz döküntü, hipotansiyon, artralji, diare
ve şok gibi farklı klinik tablolara yol açabilir (1-4).

T hücre aktivasyonunda antijen sunumunun
kavranması, süperantijenler ile konvansiyonel anti-
jenler arasındaki farkın anlaşılmasında önem taşır.
Antijen sunumu başta makrofajlar olmak üzere,
dendritik hücreler ve B lenfositlerinin yüzeylerinde
sundukları proteinin T hücreleri tarafından tanı-

narak aktive olmaları ile gerçekleşir (2,3,5). Bu an-
tijenler ekzojenik ya da endojenik yapıda olabilir.
Endojenik antijenler hücre içinde üreyen virüsleri,
bazı intrasellüler mikroorganizmaları ve tümör an-
tijenlerini kapsar.

Konvansiyonel antijenler, antijen sunan
hücreler (ASH) tarafından pinositoz, endositoz
veya fagositoz yoluyla hücre içine alınır. Ekzojenik
antijenler, endozom veya fagolizozomlar içindeki
proteazlar aracılığı ile antijenik peptidlere
dönüştürülür ve mayor histokompabilite kompleksi
(MHC) Sınıf-II moleküllerindeki α ve β zincir-
lerinin etkileşimi ile oluşan oluk şeklindeki bölgeye
(groove:G) bağlanarak ASH yüzeyine taşınır.
Endojenik antijenler, hücre içinde ayrı bir kompart-
manda işlenerek granüler endoplazmik retikuluma
aktarılıp MHC Sınıf-I molekülleri ile birleşerek
golgi aparatına geçer ve hücre yüzeyine taşınır
(5,6). MHC Sınıf-I molekülü çoğunlukla tüm
hücrelerde bulunur. MHC Sınıf-I molekülüne
bağlanan endojenik antijenler CD8+ T hücrelerini
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Özet
Süperantijenler, farklı T hücre klonlarını eş zamanlı

uyarabilme yeteneğine sahip mikrobiyal proteinlerdir.
Deneysel veriler ve klinik gözlemler T hücre aktivasyonu ile il-
gili deri hastalıklarının süperantijenler tarafından indük-
lenebileceği hipotezini gündeme getirmiştir. Bu derlemede de-
ri hastalıklarının etiyolojisinde süperantijenlerin rolü değer-
lendirilerek bazı hastalıkları aktive eden faktörler arasında yer
alabilecekleri bildirilmektedir.
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Summary
Superantigens are microbial proteins that have the abili-

ty to simultaneously activate different T-cell clones.
Experimental data and clinical observations lead to a hypoth-
esis that T-cell-dependent skin diseases may be induced by su-
perantigens. In this review the role of superantigens in skin dis-
eases is discussed and they are considered among the trigger-
ing factors for some diseases.

Key Words: Superantigens, Skin diseases
T Klin J Dermatol 2000, 10:51-57

T Klin J Dermatol 2000, 10 51



aktive eder. MHC Sınıf-II molekülü B hücresi,
monosit/makrofaj ve dendritik hücreler gibi
özelleşmiş ASH'lerde bulunur. MHC Sınıf-II
molekülüne bağlanan ekzojenik antijenler CD4+ T
hücrelerini aktive eder. Bu işlev sonucunda T
hücreleri proteinin bütününü tanımaz, sadece
işlenerek kendisine sunulan kadarını tanır (2,6).

CD4+ ve CD8+ T hücreleri, T hücre reseptörü
(THR) aracılığı ile ASH yüzeyinde oluşan kom-
plekslerle etkileşerek T veya B hücre aracılı spesi-
fik immün yanıt oluşturan sitokinlerin salınımını
gerçekleştirir (5,6). THR'lerinin herbiri antikorlar-
da bulunan sabit (C:constant) ve değişken
(V:variable) bölgelerdekine benzer yapı gösteren α
ve β zincirlerinden oluşur. Bu V THR bölgesi,
timusta gerçekleşen yeni DNA düzenlemeleri ile
binlerce değişik antijeni yüksek spesifite ile tanıya-
bilme özelliği kazanır (2).

Süperantijenler konvansiyonel antijenlerden
farklı olarak intrasellüler işlem görmeden MHC
Sınıf-II molekülündeki G'un dışına bağlanır.
Süperantijen, THR'nün β zincirindeki V bölgesi ile
etkileşir (Şekil 1). Vβ taşıyan bütün T hücreleri an-
tijen spesifiteleri dikkate alınmadan süperantijen
tarafından uyarılırlar. Herbir süperantijen değişen
sayıda Vβ bölgesi tanıyabilme yeteneğine sahiptir
(2,5-7). Bu nedenle süperantijenler T hücre popu-
lasyonunun %5-30'unu aktive edebilirken konvan-
siyonel antijenler sadece %0.01-0.1'ini uyarabilirler
(1).

Đki tip süperantijen tanımlanmıştır. Birincisi
endojen retrovirüs tarafından hücre genomuna kod-
lanmış bir proteindir ve bugüne kadar sadece fare-
lerde gösterilmiştir. Đlk defa 20 yıl önce minor
lenfosit-stimulatör antijen olarak adlandırılmıştır
(2,8). Đkinci tip ise ekzojen superantijenler olup
çoğunlukla 24-30 kilodalton ağırlığındaki bak-
teriyel toksinlerden oluşur (2). Endojenik süperan-
tijenler sadece CD4+ T hücrelerini uyardıkları halde
ekzojenik süperantijenler hem CD4+ hem de CD8+
T hücrelerini uyarabilirler (7).

Ekzojenik süperantijenler Staphylococcus au-
reus (S.aureus), Streptococcus pyogenes
(S.pyogenes), Mycoplasma arthritis, Pseudomonas
aeruginosa, Clostridium perfringens ve Yersinia en-

terocolitica gibi gram pozitif ve gram negatif bak-
terilerin ürünleridir.

Stafilokokkal süperantijenler;
1. Stafilokokkal enterotoksinler (SE): SE-A,

SE-B, SE-C1, SE-C2, SE-C3, SE-D, SE-E' dir. Bu
enterotoksinler arasında en etkili olanı T hücre mi-
tojeni SE-A'dır.

2. Eksfolyatif toksin (ExF-T) : ExF-A, ExF-B.
3. Stafilokokkal toksik şok sendromu Toksin-

1: TSST-1
Streptokokkal süperantijenler;
1. Streptokokkal pirojenik ekzotoksinler(SPE):

SPE-A, SPE-B, SPE-C, SPE-D.
2. Streptokokkal M protein
Mycoplasma arthritis toksininin (MAM) in-

sanlarda hastalık oluşturduğu gösterilmemiştir.
Deney hayvanlarında eklem yangılarına sebep olur.
Pseudomonas aeruginosa ekzotoksin A (PAE-A),
Clostridium perfringens ve Yersinia enterocolitica
ekzotoksinleri süperantijenik rol oynadığı bilinen
diğer proteinlerdir. Virüs proteinleri de, örneğin

Şekil 1. Antijen sunumu.
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Rabies virüsün nükleokapsidi, süperantijen işlevi
görebilir (2,7,9,10).

Hastalık-Süperantijen Đlişkisi
Süperantijenin dozu ve organizmaya giriş yolu

klinik yanıtı etkiler. Lokal pH, glukoz ve oksijen
düzeyi, antikorların bulunup bulunmaması ve yaş
gibi konağa ait faktörler toksin aracılı hastalıkların
seyrinde etkili olmaktadır (1).

Bir hastalığın etiyolojisinde süperantijen var-
lığından söz edilebilmesi için o hastalığın T hücre-
si ve monosit/makrofaj aktivasyonu ile ilgili
olduğunun gösterilmesi, alevlenmeler sırasında Vβ
spesifik T hücre aktivasyonunun gözlenmesi ve
buna yol açan süperantijen üreten mikroorganiz-
manın izole edilmesi, deneysel hayvan ya da insan
modellerinde süperantijene invivo maruziyet ile
hastalığın indüklenmesi ve suçlanan süperantijenin
nötralizasyonu ya da uzaklaştırılması sonucu teda-
vide başarı sağlanması gereklidir (8,11).
Süperantijenlerin rol oynadığı düşünülen deri
hastalıklarının listesi Tablo 1'de verilmiştir.

Toksik Şok Sendromu
Toksik şok sendromu (TSS) süperantijen

aracılı hastalıkların prototipidir ve belirtilen kriter-
lerin tümünü taşır. TSS menstruel ve nonmenstruel
formlarda ateş, döküntü ve multipl organ tutulumu
ile seyreder (1). TSS'lu hastalardan TSST-1 üreten
S.aureus izole edilmiştir. TSST-1 invitro olarak
THR Vβ2 zinciri taşıyan T hücrelerini aktive ede-

bilir (6). SE-B'nin özellikle nonmenstruel TSS'nda
önemli bir etken olabileceği ileri sürülmektedir
(12). SE-A ve SE-C de TSS etkenleri arasında yer
alır (13).

Kawasaki Sendromu
Kawasaki sendromu daha çok küçük çocuklar-

da görülen, sebebi bilinmeyen bir vaskülittir. Bazı
klinik özelliklerinin TSS'na benzerliği nedeniyle
etiyolojide süperantijenler araştırılmaktadır.
Hastaların kanında THR Vβ2 ve Vβ8 zincir eks-
presyonunun selektif olarak arttığı tespit edilmiştir.
Ayrıca bu hastaların büyük çoğunluğundan TSST-1
üreten S.aureus izole edilmiştir (6,11). 

Stafilokokkal Haşlanmış Deri Sendromu
Stafilokokkal haşlanmış deri sendromu

(SSSS), deride eritem, deskuamasyon ve pozitif
Nikolsky belirtisi gösteren büller ile karakterize bir
hastalıktır. Erişkinlerde çok nadir olarak görülme-
sine rağmen bir olguda TSST-1 üreten S.aureus
izole edilmiştir. SSSS etiyolojisinde farklı toksin-
lerin de araştırılması gerektiği vurgulanmaktadır
(14).

Psöriazis
Psöriazisin immunopatogenezinde özellikle T

hücre aktivasyonu sorumlu olup keratinosit proli-
ferasyonu ve vasküler endotelyal aktivasyondan da
söz edilmektedir (15,16). Erken deri lezyonlarından
yapılan histolojik incelemelerde deride T hücresi ve
makrofaj infiltrasyonunun, psöriazisin temeli olan
epidermal proliferasyona yol açtığı görülmektedir
(11,17,18). Psöriatik plaklardan elde edilen T hücre
klonları, keratinositleri stimüle eden büyüme fak-
törü salgılar (11).

Psöriazis ile T hücre aktivasyonu arasındaki
bağlantı klinik deneyimlerle de açıklanabilir. T
hücre aktivasyonunu ve sitokin salınımını selektif
inhibe eden immünsupresif ilaçlar psöriazis te-
davisinde etkili olmaktadır (11,18-21).

Guttat Tip Psöriazis
Guttat psöriazis lezyonları streptokokkal üst

solunum yolu enfeksiyonlarını takiben serumda an-
tistreptokokkal antikor titresi artışı ile birlikte
gelişebilir (11,20,22,23). Streptokokkal perianal
enfeksiyonlar da çocuklarda guttat tip psöriazis

Tablo 1. Süperantijenlerin rol oynadığı düşünülen
deri hastalıkları
Toksik şok sendromu
Kawasaki hastalığı
Stafilokokkal haşlanmış deri sendromu
Psöriazis
Atopik dermatit
Rekalsitran eritematöz deskuamasyon bozukluğu
Kutanöz T hücreli lenfoma
Palmoplantar püstülozis
Kronik kutanöz lupus eritematozus
Toksin aracılı rekürren perineal eritem
Nekrotizan fasiit
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gelişmesine yol açar (24,25). Tedavide antistrep-
tokokkal  antibiyotiklerin  kullanılması ile klinik
iyileşme gözlenir (11,18,26). Streptokokların psöri-
atik T hücreleri tarafından tanınan antijenik yapılar
taşıdığını gösteren çalışmalar bulunmaktadır
(17,24). Leung ve arkadaşları guttat psöriazisli
hastaların perilezyonel ve lezyonlu derilerinde
Vβ2+ T hücrelerinin biriktiğini göstermiştir. Bazı
perilezyonel biyopsi örneklerinde T hücre infilt-
rasyonunun %50'sinin Vβ2+ T hücrelerince oluştu-
rulduğu saptanırken atopik dermatitli (AD) hasta-
ların perilezyonel ve lezyonlu derilerinde bu durum
izlenmemiştir. Vβ2+ T hücrelerindeki bu artışın
guttat psöriazis için spesifik bir yanıt olduğu
görülmektedir. Aynı araştırmacılar guttat psöri-
aziste saptanan Vβ2+ T hücre artışının süperantijen
aktivasyonu sonucu oluştuğunu kanıtlamış ve
bütün streptokokların SPE-C salgıladığını göster-
mişlerdir. Bu bulgular streptokokkal enfeksiyonu
takiben süperantijenler ile T hücrelerinin uyarıl-
ması sonucu psöriazis için karakteristik inflamas-
yonu oluşturan Vβ2+ T hücre infiltrasyonunun
geliştiğini desteklemektedir (11,14,15,22,27,28).
Ayrıca psöriazisli hastaların sağlam derilerine
streptokokkal ekstreler enjekte edildiğinde histolo-
jik olarak psöriazisle uyumlu lezyonların oluştuğu
da bildirilmiştir (29).

Plak Tip Psöriazis
Çalışmalar psöriatik deri lezyonlarının de-

vamında CD8+ epidermal lenfositlerinin rol oy-
nadığını göstermektedir. Bu durumun epidermal bir
proteinin enfeksiyöz ajan ile çapraz reaksiyonu
sonucu oluştuğu ve derinin kendi antijenlerine karşı
otoreaktif bir yanıt gösterdiği düşünülmektedir
(9,11,15,19-22,29). Psöriazis kronik bir hastalık
olduğu için başlangıçta yüksek bulunan T hücre
yanıtı daha sonra anerjik olabilmektedir (17).

Plak tip psöriaziste lokal alevlenme sıklıkla
lokal plak gelişmesini tetikleyecek bakteri ya da
mantarların bulunduğu intergluteal, inframam-
maryal, kasık ve saçlı deri bölgelerinde izlenir.
Psöriazisli hastaların %50'sinde deride S.aureus
kolonizasyonu tespit edilirken çok az oranda süper-
antijen ürettikleri saptanmıştır (30). Oklüzyon te-
davisi uygulanan lezyonlarda S.aureus kolonizas-
yonunun yoğun olduğu bulunarak %0.5 neomisin

krem uygulanmış ve lezyonların steroide daha iyi
yanıt verdiği görülmüştür (31).

Plak tip psöriazisin alevlendiği dönemlerde,
guttat tip psöriaziste ve konvansiyonel tedaviye
yanıt alınamayan durumlarda streptokokkal ve
stafilokokkal enfeksiyon varlığı araştırılmalıdır.
Streptokokkal  enfeksiyonlarda  oral  penisilin  ve
eritromisin etkili olup kronik taşıyıcılık ya da reen-
feksiyon durumlarında yetersiz kalabileceklerinden
tedaviye rifampin eklenebilir (21,32,33).

Atopik Dermatit
AD lokal T hücre infiltrasyonu ile karakterize,

kronik, pruritik inflamatuar bir deri hastalığıdır.
AD'li hastaların %80'inde hastalığın aktivitesiyle
ilişkili olarak serum IgE düzeyleri yüksek bulun-
muştur. Kortikosteroidlere ek olarak antibiyotik te-
davisi alan hastaların daha belirgin iyileşme göster-
dikleri belirtilmektedir (34-36). AD'de %69.7-93
oranında S.aureus izole edildiği ve bu oranın şid-
detli olgularda daha yüksek olduğu bildirilmiştir
(36-39). S.aureus suşlarının %60'ının SE-A, SE-B
ve TSST-1 salgıladığı görülmüştür (11,40). TSST-
1'in yüksek konsantrasyonda kandaki mononükleer
hücrelerde IgE sentezini inhibe ederken, düşük
konsantrasyonda stimüle ettiği ve AD'de IgE sen-
tezindeki artışın bu mekanizma ile gerçekleştiği
düşünülmektedir (40). Strange ve arkadaşları AD'li
hastaların normal görünümlü derilerinde SE-B
uygulamasını takiben belirgin eritem ve indurasyon
izlendiğini bildirmişlerdir (35). SE-A'nın deride
yerleşik T hücrelerinin yanıtını azalttığı ve
S.aureus'un başlattığı uyarının anerji ile sonuç-
landığı da bildirilmiştir. Bu bulgular ile AD'de
görülen inflamasyonun, süperantijenler ile
alevlenebileceği ve sürekliliğini devam ettirebile-
ceği düşünülmektedir (35,41).

Süperantijenlerin derinin bariyer fonksiyo-
nunun kaybolduğu AD lezyonları aracılığı ile de-
riye penetre olabilecekleri görüşü önem kazan-
mıştır (42). AD'li hastaların sadece bir kısmında Vβ
ekspresyonu gösterilebilmiş, akut ve kronik olgu-
larda farklı Vβ ekspresyonu saptanmıştır (43). Bu
bulgular AD'in farklı patojenik mekanizmaların rol
aldığı heterojen bir hastalık olduğunu göstermekte-
dir (42).

54 T Klin Dermatoloji 2000, 10

Şeniz ERGĐN ve Ark. DERĐ HASTALIKLARINDA SÜPERANTĐJENLERĐN ROLÜ



Süperantijenlerin rol oynadığı düşünülen diğer
deri hastalıkları;

Endojen süperantijenler ile oluşan T hücre
değişiklikleri, HIV enfeksiyonunda görülen CD4+
T hücre sayısının azalmasından kısmen süperanti-
jenlerin de sorumlu olabileceğini akla getirmekte-
dir.  Bazı  invitro çalışmalarda selektif Vβ zinciri
eksprese eden T hücrelerinde HIV replikasyon
düzeyinin çok yüksek olduğu bulunmuştur. Bu bul-
gular viral replikasyon için spesifik Vβ'ların var-
lığını ortaya koymaktadır (2). AIDS'li kişilerde
uzamış eritem, yaygın deskuamasyon, hipotansi-
yon, taşikardi ve multipl organ tutulumu ile seyre-
den rekalsitran eritematöz deskuamasyon bozuk-
luğunun stafilokokkal TSS'nun bir varyantı olabile-
ceği bildirilmiştir (1,13).

S.aureus kolonizasyonunun kutanöz T hücreli
lenfoma'da hastalığın aktivasyonuna neden olduğu
ve antibakteriyel tedavi ile Sezary sendromu eritro-
dermisinin hafifletilebildiği belirtilmektedir
(44,45). Sezary hücrelerinin bakteriyel süperantijen
varlığında Vβ aracılı proliferatif yanıt oluşturduğu
gösterilmiştir. Bu durum patogenezde toksinlerin
potansiyel rol oynadığını düşündürmektedir
(44,46).

Palmoplantar püstülozis (PPP) etiyolojisinde
tonsillit, diş çürükleri, periodontal apseler ve ap-
pandisit suçlanmaktadır. Bu fokal enfeksiyonların
tedavisi ile PPP kliniğinde iyileşme gözlenmiştir.
Ayrıca Vβ6+ ve Vβ12+ THR varlığının PPP ile bir-
likte görülen tonsillit oluşumunda rol oynayabile-
ceği bildirilmiştir (4).

Kronik kutanöz lupus eritematozus lezyon-
larında Vβ8+ ve Vβ13+ THR varlığı gösterilmiş ve
süperantijenlerin etiyolojide ele alınması gerektiği
vurgulanmıştır (47).

Toksin aracılı rekürren perineal eritem,
Kawasaki sendromu ve perineal streptokokkal
selülite benzer kliniğe sahip bir hastalık olarak
tanımlanmaktadır. TSST-1 üreten S.aureus yanında
SPE-A ve SPE-B üreten S.pyogenes'in izole
edildiği olgular bildirilmiştir (48).

Nekrotizan fasiit (NF), sistemik toksisite ve
yüksek mortalite taşıyan, hızlı seyir gösteren bir
yumuşak doku enfeksiyonudur. Streptokokkal gan-
gren tipi NF'de tek başına veya S.aureus ile birlikte

A grubu streptokok izole edilir. Dokuya tutunmayı
ve invazyonu sağlayan yüzeyel M proteinine ek
olarak SPE'ler de NF'de rol oynar (1).

Süperantijenler ile ilgili planlanan ve
yürütülen pek çok araştırma vardır. Yakın gelecek-
te süperantijenlerin rol oynadığı deri hastalıklarının
sayısında artış olması beklenmektedir. Bununla bir-
likte bazı deri hastalıklarının etiyolojisinden birin-
cil derece sorumlu olmadıkları, ancak hastalık
sürecini etkileyen faktörler arasında yer alabilecek-
leri unutulmamalıdır.
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