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A INMUNIDADE E AS SUAS APLICACIONS.

UNIDADE 23. O SISTEMA INMUNITARIO, AS DEFENSAS DO NOSO ORGANISMO.

1. CONCEPTO DE INMUNIDADE. FUNCIONS DO SISTEMA INMUNITARIO.

A palabra inmunidade provén do termo latino inmunitas, que significa “estar libre de
cargo”. Xa desde hai ben tempo falase de ter inmunidade ou ter estado inmune para describir a
alguén que, apds padecer e sobrevivir a unha doenza causada por unha infeccién’, queda libre ou

exento de volver padecela: queda inmunizado.

Podemos definir ainmunidade como o estado de invulnerabilidade fronte a unha
determinada enfermidade infecciosa. A inmunidade ten duas caracteristicas:

-especificidade, a persoa que padeceu, por exemplo, o sarampelo fica inmune fronte a
esta doenza infecciosa, pero non fronte a outras coma a varicela ou o tifo;

-memoria, a inmunidade vai durar un certo tempo, que poden ser dias, meses, anos ou

mesmo toda a vida da persoa.

Falar de resistencia as enfermidades
en xeral non € o mesmo que a inmunidade, pois
a resistencia non distingue entre os distintos
microorganismos infecciosos e tampouco
perdura no tempo.

A Inmunoloxia é a ciencia que estuda a
inmunidade e os procesos infecciosos e, por
tanto, o sistema inmunitario.

Na actualidade, o concepto de
inmunidade non se restrinxe s6 a accion
antimicrobiana xa que a accién do sistema
inmunitario, a través da resposta inmunitaria
ou resposta inmune, tamén combate estruturas
procedentes do exterior (como son as proteinas,
células ou tecidos alleos utilizados nos
transplantes) e estruturas procedentes do propio
individuo (como son as células cancerosas, que
son células propias alteradas).

A Organizacion Mundial da Saide (OMS) (WHO no seu acrénimo inglés)
& unha axencia da Organizacion das Nacions Unidas (ONU) con sede
en Xenebra (Suiza) que actia como autoridade coordenadora en temas
de sadde pablica internacional.

Foi creada o 22 de xullo de 1946 co obxectivo de que todos os pobos
do mundo poidan gozar do grao maximo de salide que se poida lograr.
A Constitucién da OMS define a salide como un estado de completo
benestar fisico, mental e social, e non s6 como a ausencia de afeccions
ou doenzas. A OMS esta especializada en xestionar as politicas de

prevencion, promocién e intervencion en sadde a nivel mundial.

A dia de hoxe, as funciéns que cumpre o sistema inmunitario dun organismo son:
@ Distinguir entre o que é propio, as suas propias estruturas —células tecidos e
organos— e 0 que é estrafio ou alleo, desenvolvendo un labor defensivo contra o ataque dos

axentes patdxenos invasores e agresores.

@ Controlar as transformacions cancerosas e o0 avellentamento celular. O
sistema inmunitario é quen de eliminar células propias que estean lesionadas, alteradas ou

doentes.

® Rexeitar os enxertos e transplantes.

"Infeccion: proceso de invasion, proliferacion e parasitacion dun organismo por parte dun microorganismo
patéxeno. A maioria dos microbios son inocuos para os seres vivos, pero hainos que son parasitos (moitos virus,
protozoos, bacterias e fungos) capaces de producir doenzas graves e mortais. O xerme patéxeno infeccioso produce un
dobre efecto: aliméntase do hospedeiro e transmitelle toxinas que, a xeito de veleno, iran alterando a sua saude

chegando mesmo ao matar.
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Os organismos desenvolveron mecanismos de defensa fronte a invasion de axentes
patéxenos: microorganismos, substancias quimicas, etc.. Estes mecanismos son de dous tipos:

@ MECANISMOS DE DEFENSA INESPECIFICOS, non dependen da identidade ou
natureza do axente infeccioso. Os mecanismos inespecificos impiden a entrada do axente

patéxeno, ou ben destrieno de contado.

® MECANISMOS DE DEFENSA ESPECIFICOS, dependen da identidade ou natureza
do axente infeccioso. Os mecanismos especificos comprenden o chamado sistema

inmunitario. E propio dos vertebrados.

3. MECANISMOS DE DEFENSA INESPECIFICOS.

Os mecanismos de defensa inespecificos actlan indiscriminadamente contra calquera
microorganismo ou substancia estraia que pretenda penetrar nun organismo.
Distinguimos unhas defensas inespecificas pasivas, defensas inespecificas activas e

outros mecanismos inespecificos.

3.1) DEFENSAS INESPECIFICAS PASIVAS
As defensas inespecificas pasivas son a
primeira lifia defensiva do organismo. Estas defensas
estan constituidas polas chamadas barreiras externas:
pel, mucosas, secrecions dixestivas (estomacais e
intestinais) e pola microbiota normal (=flora bacteriana
normal) do organismo.

® PEL.Eo 6érgano mais externo, a primeira
barreira que tefien que franquear os microorganismos
invasores. Funciona como barreira mecanica e como
barreira quimica.

*Como barreira mecanica: é impermeabel a
maioria dos xermes porque a sua capa mais externa, a
capa cérnea que esta queratinizada, se autorrexenera
nun proceso continuo de descamacion (¢élulas mortas e
impermeabeis son substituidas por outras)

*Como barreira quimica: as secrecions
sebaceas e a suor xeran un pH lixeiramente acido moi
eficaz contra os fungos e outros microorganismos.

@ MUCOSAS. As mucosas son epitelios delgados
moi humidos situados nas aberturas naturais e cavidades
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internas do corpo: boca, nariz, ollos e tractos dixestivo, respiratorio e uroxenital. Son lugares
idéneos para a penetracion de microorganismos pero a secrecion de substancias bactericidas
como a lisozima [enzima que destrue a parede celular bacteriana], presente no mucus, saliva e
lagrimas, ou como a espermina, presente no seme, impide a sua presenza.

Atose e 0s espirros expulsan mucus, con restos de microorganismos e substancias

estrafas, das vias respiratorias.

® SECRECIONS DIXESTIVAS, estémago e intestino. O pH acido do estomago e a
accion enzimética dos zumes gastricos e intestinais impiden a proliferacion de moitas bacterias.

@ MICROBIOTA NORMAL DO ORGANISMO. A microbiota bacteriana comensal ou
simbidtica do intestino groso, boca, pel, etc., impide ou dificulta o desenvolvemento doutros
microorganismos potencialmente patéxenos mediante duas accions: a) competindo polos
nutrientes do medio; b) liberando ao medio substancias inhibidoras que impiden o asentamento

doutras bacterias diferentes.
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3.2) DEFENSAS INESPECIFICAS ACTIVAS
As defensas inespecificas activas constitien unha resposta inmunitaria
inespecifica ou innata que funcionan como unha especie de barreira interna constituida pola
resposta inflamatoria (inflamacion ou inchazo) e pola resposta das células fagociticas e a
accion das células asasinas (=células NK, de natural killer).

® RESPOSTA INFLAMATORIA ou INFLAMACION. E unha reaccién local provocada
pola penetracion de xermes patdéxenos (por exemplo nunha ferida); participan a pel, o tecido
conxuntivo, os vasos sanguineos e compofientes varios do sistema inmunitario; a sua finalidade é
illar e destruir os microorganismos e reparar os danos causados polos mesmos.

A inflamacion consiste nun proceso de vasodilatacién e aumento da permeabilidade
dos capilares sanguineos da zona infectada T
debido & accién da histamina, substancia Wicroorganicmos» S,
liberada polos mastocitos (¢élulas do tecido ;
conxuntivo)l Tamén afecta as terminacioéns
nerviosas libres da pel e provoca a aparicion Esien
da dor. A vasodilatacion permitira unha maior proliferacion
achega de sangue e a presenza rapida dos Fagocitos
leucocitos e fagocitos responsabeis de dar a )
resposta antiinfecciosa.

Catro son os sintomas da resposta

inflamatoria: inflamacién (edema), _
enrubescimento (eritema), calor e dor. RESPOSTA INFLAMATORIA ou INFLAMACION

Epiderme

Formacién
Histamina do coagulo

Histamina

@ RESPOSTA DAS CELULAS FAGOCITICAS E ACCION DAS CELULAS ASASINAS
OU CELULAS NK. Os fagocitos constitien as defensas celulares do organismo. Cando un
microorganismo -ou calquera outra substancia estrafia- atravesa as barreiras externas e penetra
no interior do organismo vai ser capturado polos pseuddpodos dos fagocitos que o dixeriran e
destruiran nos fagosomas coa colaboracion dos lisosomas. Tamén capturan células tumorais e
células avellentadas.

Pseudopodos

™ Complexo + __'/ 3 fagocitico
> de Golgi -, .. &4 - S Mitocondrias

leucocito

DIAPEDESE: leucocito X \ > : Grantilos Nucléolo — Lisosomas
atravesando un capilar \>L.-// NEUTROFILO MACROFAGO

Os leucocitos presentan un movemento ameboide que lles permite atravesar as paredes
dos capilares, diapédese, para moverse polos tecidos e acudir ali onde tefien que actuar. As
principais células fagocitarias sanguineas son varios tipos de leucocitos:

*Neutrofilos ou micréfagos; tefien numerosas granulacions no citoplasma (que son os
numerosos lisosomas presentes no citoplasma) e o seu nucleo é lobulado.

*Macro6fagos ou monocitos; non presentan granulacions no citoplasma e o seu nucleo ten
forma de ril.

Neutrofilos e macréfagos son atraidos quimiotacticamente polas substancias liberadas na
zona infectada e fagocitan microbios patéxenos, substancias estrafias, células mortas, etc..
Despois da sua accion fagocitaria desactivanse e morren. O pus esta formado polos restos dos
microorganismos e os fagocitos mortos.

As células NK (natural killer) ou células asasinas naturais son un tipo de linfocitos que
se achan no sangue dos vertebrados. Destruen, de xeito non especifico, alguns tipos de células
cancerosas e células infectadas por xermes (virus ou bacterias).
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3.3) OUTROS MECANISMOS DE DEFENSA INESPECIFICOS: SISTEMA DE
COMPLEMENTO E INTERFERON

= O SISTEMA DE COMPLEMENTO
O sistema de complemento (ou simplemente o complemento) recibe tal nome
porque complementa e amplifica (Faumenta) os mecanismos da resposta inmunitaria.

. Complemento
O sistema de P

complemento esta
constituido por unhas
20 proteinas solubeis,
chamadas C4, C,, Csj, ....
etc., que se sintetizan
fundamentalmente no

— Patoxeno

Activacion da
fagocitose

Complexof

- ) Antixeno-Anticorpo Complexo LT
f|gado e que circulan f * Antixeno-Anticorpo ﬁ SE

. + Complemento .. CELULAR
polo sangue e 0 medio | Anticorpos L

interno. O complemento
supon unha defensa
inespecifica humoral pois estd sempre presente no plasma sanguineo de todos os organismos.
Estas proteinas atépanse en estado inactivo até que son activadas:
a/ Pola formacion do complexo antixeno-anticorpo.
b/ Pola soa presenza do antixeno.

DUAS ACCIONS DO SISTEMA DE COMPLEMENTO

A activacion das proteinas do complemento desencadea as seguintes acciéns:

®Lise do microorganismo invasor. [Unha serie de complexas reaccions quimicas
permiten a formaciéon dunha enzima protease que fura a membrana do microorganismo invasor
que acaba por lisar.] @Opsonizacion dos patéxenos e activacion da fagocitose por parte de
macrofagos e neutrdfilos. ®Estimula a inflamacion (resposta inflamatoria local).

= O INTERFERON
Para o organismo o interferén supén unha outra defensa inespecifica humoral. O
seu nome vén da accion que desempefia, pois provoca unha interferencia na accidn dos virus.

Os interferdons son
proteinas sintetizadas e
liberadas polas células
infectadas por virus, e
tamén por alguns
leucocitos. Cando se
produce unha invasion por
virus, as células atacadas

Receptor de interferén

Enzimas
& antiviricas

Moléculas
de interferén

liberan o interferén que,
difundindose entre as
células vecinas, vai ser
captado por estas a través

Resposta
inflamatoria
= e resposta
inmunitaria

Receptor de interferon

dos receptores apropiados. 2
Nas células vecifias, 0 ACCION DO INTERFERON

interfer6n inducira a sintese de enzimas antiviricas que van impedir a proliferacién do virus
mediante a inhibicion da sintese de proteinas viricas. Asi, se un outro virus chega e penetra
nestas células alteradas polo interferén, non vai poder multiplicarse e a infeccién cesa. O
interfer6n tamén é quen de activar leucocitos para que estes dean unha resposta inflamatoria
e unha resposta inmunitaria especifica que combata a infeccién virica.

| ACTIVIDADE 01 |
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4. MECANISMOS DE DEFENSA ESPECIFICOS: O SISTEMA INMUNITARIO.

Os mecanismos de defensa especificos activanse cando os mecanismos
inespecificos non chegan para controlar a infeccion e xa non son eficaces; son especificos
porque actlan contra un patéxeno concreto.

O sistema inmunitario proporciona inmunidade: capacidade dun organismo para
distinguir entre o propio e o alleo. Un organismo € quen de recofecer as suas propias células
grazas as glicoproteinas que conforman o seu Complexo Maior de Histocompatibilidade?
(CMH), que funciona como unha especie de cédigo de barras ou pegada dactilar molecular que
esta presente na membrana plasmatica de todas as suas células e que vai ser diferente ao de
calquera outro individuo.

Cando o sistema inmunitario detecta a presenza de moléculas estrafias, os chamados
antixenos®, dispérase aresposta inmunitaria especifica ou adaptativa, tamén chamada
resposta inmune, que consiste en dlas respostas secuenciais:

a/ Resposta inmunitaria humoral ou inmunidade humoral, baséase na actuacion das
moléculas chamadas anticorpos {sintetizados polos linfocitos B e liberadas & circulacién
sanguinea) que atacan e destrien (coa colaboraciéon do chamado sistema de complemento) o
microorganismo invasor.

b/ Resposta inmunitaria celular ou inmunidade celular, baséase na accion dos
linfocitos T que destrien o patoxeno invasor e as células propias infectadas.

Nas duas respostas intervefien linfocitos e macréfagos, ; L}
sendo os chamados 6rganos e tecidos linfoides os lugares onde bl
se forman, maduran e acumulan estes linfocitos. N

- 3 4
_\a N & N -
5. A ORGANIZACION DO SISTEMA INMUNITARIO. - :;‘-"’: ‘A'e f, )

O sistema inmunitario (ou sistema inmune)lesta YO AO
constituido polos 6rganos linfoides e as células e moléculas S A1 VY N
responsabeis da inmunidade. Estes compofnentes actuan de { : - Q
xeito coordinado: os 6rganos linfoides orixinan e almacenan as : o cH
células inmunitarias que, a sua vez, fabrican as moléculas g\ P~
inmunitarias. »

) O U'erd g;;,,
5.1) ORGANOS E TECIDOS LINFOIDES SO0 O _

Os 6rganos e tecidos linfoides son un & . .Y " )
conxunto de estruturas organicas onde se orixinan, madurane | 2o
acumulan os linfocitos. ol DY) &
A ot

Todas as células sanguineas e, xa que logo, as células do | & B ™ -f:""'
sistema inmunitario [células inmunocompetentes] proceden das B incale ol l-’ ' -
chamadas células nai pluripotenciais (¥células hematopoéticas "frotis 'é‘e?a‘r‘,g"’iéaalgtﬂ?géﬁo";“"
pluripotenciais) da medula 6sea vermella. As células nai At & Dot

pluripotenciais van formar:

2 Xeneticamente, as proteinas do CMH estan codificadas por un conxunto de xenes moi polimorficos (até
200 alelos diferentes por xene), feito que permite entender que sexa practicamente imposibel achar dous
individuos que presenten as mesmas proteinas CMH de membrana.

% Antixeno: Nome que recibe toda molécula capaz de activar o sistema inmunitario. Etimoloxicamente a
palabra antixeno significa “que crea o seu contrario”.
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» As células mieloides, que orixinaran todas as células sanguineas, agas os linfocitos.
» As células linfoides, que maduraran nos 6rganos linfoides primarios para formar os
linfocitos B, os linfocitos T e as células asasinas naturais ou células NK.

Célula nai
pluripotencial :

Celula Célula
LINFOIDE MIELOIDE

Megac;riocito
@® ® @ D & cbo
Linfocito B Linfocito T Celula Eosmofllo Basofilo Neutrofllo Macrofago Eritrocito Plaquetas

FORMACION DAS CELULAS SANGUINEAS

5.1.1) ORGANOS LINFOIDES PRIMARIOS
Nos érganos linfoides primarios orixinanse e madurecen de xeito
definitivo os linfocitos. Son estes:

» Medula 6sea vermella. No adulto, a medula 6sea vermella atépase no interior das
vértebras, costelas, esterno, pelve e as epifises dos 6sos longos. Maduran as células linfoides
que se transforman en linfocitos B*.

» Timo. Organo de pequeno tamafio formado por dous I6bulos, esta situado na parte
central superior do térax. Aqui amaduran as células linfoides, procedentes da medula 6sea
vermella, e transférmanse en linfocitos T. O timo atréfiase algo nos adultos, por iso a resposta
inmune diminle coa idade.

Medula 6sea vermella Tiino

' Linfocito T maturo
Epifise »
o6so longo v

Linfocito T
L DEFENSA
mmaturo Maduracién » DO
ORGANISMO
i I — Organos linfoides secundarios:
h{gfﬁg" 8 Ry bazo, ganglios linfaticos,

tecido linfoide asociado a mucosas.

Medula 6sea vermella
MADURACION E ACUMULACION DE LINFOCITOS Te B

Logo da sua maduracioén, os linfocitos pasan ao sangue e a linfa para ser
transportados até os 6rganos linfoides secundarios.

“Aletra B, que identifica os linfocitos B, provén e lembra a chamada Bolsa de Fabricio, érgano linfoide
primario exclusivo das aves no que amaduran os seus linfocitos B e onde se descubriron. Nos humanos os
linfocitos B madurecen na medula 6sea vermella.

UNIDADE 23 7113
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5.1.2) ORGANOS LINFOIDES SECUNDARIOS
Nos 6rganos linfoides secundarios os linfocitos acumulanse,
reprodicense e toman contacto cos patéxenos, desatandose a resposta inmune especifica
celular e humoral.

Amigdalas

Ganglio
linfatico
& cervical

Gaq;;_lio
Vasos linfaticos linfatico

(entrada linfa) axilar

Foliculos NYEZ
linfoides NS A c0 ™
Vaso linfatico Ky
(saida linfa) s ol
LK | Placas
4 o ; de Peyer
o anglios (= . na parede
Arteria ——# i ]infa'tig:os_ | intepstinal
v intestinais | )
Vea ; % L)
& Q)
GANGLIO LINFATICO Medula ! Ganglio
dsea linfatico
vermella inguinais

ORGANOS E TECIDOS LINFOIDES NOS HUMANOS

» Ganglios linfaticos. Pequenos engrosamentos de forma arredondada conectados
polos vasos linfaticos. Nos humanos concéntranse nas virillas, axilas, zona cervical e
subclavicular. Filtran a linfa. A sua inflamacion indica infeccion e funcionamento do sistema
inmune.

» Bazo. Situado na parte superior esquerda do abdome. Filtra 0 sangue e elimina
eritrocitos e leucocitos anémalos ou defectuosos.

» Tecido linfoide asociado a mucosas. Son nédulos de tecido linfoide onde se
agrupan linfocitos e células inmunocompetentes . Estan distribuidos polo organismo e
aparecen, sobre todo, asociados a epitelios de revestimento das cavidades internas, en
zonas que poden ser porta de entrada de axentes patoxenos. Os exemplos mais salientabeis son:
as amigdalas, as placas de Peyer, situadas no intestino delgado, e o apéndice vermiforme (ou
cecal), situado no tramo cego do intestino groso.

5.2) CELULAS INMUNOCOMPETENTES
As principais células do sistema inmunitario son:
os linfocitos T, os linfocitos B e os macro6fagos.

» Linfocitos T
e Férmanse na medula 6sea vermella e madurecen no timo.
e Son os responsabeis da inmunidade celular.
e Na sua superficie presentan receptores de membrana [os TCR] que
van recofecer os antixenos que ofrecen as células presentadoras de
antixenos como son os macrofagos. -
e Activan outras células (linfocitos B, macrofagos,...) liberando interleucinas.

Linfocito T
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e Tres tipos de linfocitos T:
®Linfocitos T colaboradores ou T4 [ou Ty, (h de helper) ou T auxiliares ou CD4].
Actuan en primeiro lugar e desencadean a resposta inmunitaria, pero non se activaran até que
unha célula presentadora de antixenos, un macréfago, non lles presente o antixeno. Son os
encargados da cooperacion celular, por iso a destrucion dos linfocitos T colaboradores polo
virus da inmunodeficiencia humana (VIH) provoca nos doentes con SIDA unha profunda depresion
da sua inmunidade.
®Linfocitos T citotoxicos ou Tg [ou T citoliticos]. Destriien células estrafias e
células propias infectadas. Liberar perforinas, proteinas que furan a membrana plasmatica
(MP)Jda célula atacada producindo a sua lise.
®Linfocitos T supresores. Cando o antixeno xa foi neutralizado, os linfocitos T
supresores inhiben aresposta inmunitaria detendo a actuacion dos linfocitos T e B.

da formacion a distancia
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» Linfocitos B.
e Formanse e madurecen na medula 6sea vermella.
e Son os responsabeis da inmunidade humoral.
e Na sua superficie tefien receptores de membrana [os BCR] capaces de recofiecer antixenos
especificos. Logo de entrar en contacto co antixeno activanse e convértense en células
plasméticas, mais grandes e cun reticulo endoplasmatico rugoso moi desenvolvido, que se
dedicaran a producir e liberar anticorpos especificos.

» Macrofagos. N _ s Macréfago fagocitando
Son capaces de recofiecer R e bacterias

se unha célula é propia ou estrafa
(presenta antixenos). O recofiecemento
débese a deteccidn das glicoproteinas da
membrana plasméatica do Complexo
Maior de Histocompatibilidade [sistema
CMH ou sistema MHC]. O CMH funciona
como unha pegada dactilar, sendo o sinal
que indica que unha célula forma parte dun
tecido determinado e dun individuo concreto.
Este CMH orixina o rexeitamento dos enxertos e transplantes.

Hai dous tipos ce CMH:
-CMH de clase I, CMH-I, esta en todas as células nucleadas (os eritrocitos non o presentaran
pois carecen de nucleo).
-CMH de clase Il, CMH-II, presentes s6 has células inmunocompetentes, utilizano para a sua
identificacion e intercomunicacion.

Cando o macrofago detecta un microorganismo patdxeno vaino fagocitar e vai colocar
fragmentos do antixeno dixerido na sia membrana plasmatica asociados aos CMH-II. Deste xeito
vai presentar os antixenos aos linfocitos T colaboradores que se activaran.

5.3) MOLECULAS DO SISTEMA INMUNITARIO: ANTIXENOS E ANTICORPOS
Na resposta inmunitaria, amais de actuar as células inmunocompetentes,
intervefien os antixenos e os anticorpos (ou inmunoglobulinas).

» ANTIXENOS

Un antixeno é toda substancia capaz de orixinar unha resposta inmunitaria.
Son substancias que o sistema inmune detecta como estrafias e contra as que sintetiza e libera
anticorpos.

Quimicamente un antixeno poden ser calquera tipo de molécula, pero os antixenos mais
abundantes son proteinas, existindo tamén moitos polisacéaridos e lipidos complexos con
capacidade antixénica. Os antixenos dos microorganismos fan parte da parede ou da capsula
bacteriana, da capsida ou da envoltura membranosa dos virus, das estruturas superficiais dos
diferentes parasitos ou das toxinas liberadas polos axentes infecciosos.
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Caracteristicas dos antixenos: 1/ Eséxenos®. 2/ Inmunoxénicos: provocan a formacién de
anticorpos. 3) Reaccionan especificamente cos

anticorpos.

A pequena zona activa do antixeno, por
onde se une o anticorpo, chamase determinante
antixénico ou epitopo. A zona do anticorpo que
se une ao epitopo denominase paratopo. Un
antixeno pode presentar un ou varios epitopos,
daquela dise que o antixeno € monovalente,

bivalente, ... polivalente.

» ANTICORPOS

Determinantes
antixénicos

{Det_er’nﬁnante
antixénico

Anticorpo Aglaoryio

/) ( Antixenos
. ' polivalentes

DETERMINANTE ANTIXENICO
ANTIXENOS MONO E POLIVALENTES

Antixeno
monovalente

Un anticorpo é unha glicoproteina globular, tamén chamada inmunoglobulina,

Zona de unién ao
antixeno

Gonzos

Cadea
lixeira(L)
HOOC COOH
Cadea ontes
pesada(H) disulfuro

-~
Oligosacarido

HOOC COOH

ol

Zona de union ao
antixeno

l NH,

Rexion
variabel

Rexion
constante

ESTRUTURA DUN ANTICORPO(IgG)

sintetizada polos linfocitos B, que se une
especificamente ao antixeno e neutraliza a sua
toxicidade. Unha vez que os anticorpos son
fabricados poden:

a/ Quedar ancorados na membrana
plasmatica do linfocito B, onde actuan como
anticorpos receptores de antixenos.

b/ Ser segregados ao exterior da célula como
anticorpos solubeis circulantes no sangue.

Os anticorpos son proteinas pertencentes ao
grupo das inmunoglobulinas (Ig)] Estan constituidas
pola asociacion de catro cadeas proteicas —duas
pesadas (H)e duas lixeiras (L)+— unidas entre si
mediante pontes disulfuro (8-S), constituindo unha
estrutura en forma de Y flexibel, xa que as cadeas H
presentan unha zona con mobilidade chamada
“gonzo” que permite a stia adaptacion ao antixeno.
Cada cadea H e L presenta unha rexion varidbel no

seu extremo amino [é unha rexion de alta especificidade pois presentan unha secuencia de
aminoacidos peculiar para cada anticorpo], e unha rexion constante no seu extremo carboxilo.

A rexion variabel esta localizada nos extremos dos brazos do Y. E onde se une o
antixeno. Cada anticorpo pode unirse a dous determinantes antixénicos.

» REACCION ANTIXENO- ANTICORPO
Os anticorpos Unense aos antixenos
mediante unha reaccion denominada reaccién antixeno-
anticorpo. Deste xeito 0os antixenos perden o seu
caracter toxico e seran fagocitados masivamente.

Os anticorpos recofiecen os antixenos e Unense a
eles mediante enlaces débiles —forzas hidrofébicas, de
Van der Waals, electrostaticas e pontes de H— a través
das rexioéns varidbeis das suas cadeas H e L, paratopos,
que contactan cos epitopos ou determinantes antixénicos.

A reaccién antixeno-anticorpo é altamente
especifica: o anticorpo recofiecera, entre unha multitude
de epitopos, s6 aqueles que lle son complementarios.

ANTIXENO

Epitopo ou
determinante
antixénico

Paratopo, Rexion

variabel da zona de variabel da
cadea L do unién ao cadea H do
ANTICORPO antixeno ANTICORPO
UNION ANTIXENO-ANTICORPO

Rexion

| ACTIVIDADE 02 |

® Nas denominadas doenzas autoinmunes existen substancias do propio individuo, autoantixenos, que,
por fallo inmunitario, son detectadas como estrafias e desatan unha resposta autoinmune.
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6. RESPOSTA INMUNITARIA ESPECIFICA OU ADAPTATIVA.

A resposta inmunitaria especifica ou adaptativa prodlcese de xeito especifico contra
0 antixeno que a desencadea. Comprende unha serie de procesos nos que intervefien
diversos tipos de células e moléculas.

A resposta inmune especifica é de dous tipos: resposta inmune humoral e resposta
inmune celular.

6.1) RESPOSTA INMUNITARIA HUMORAL
Na resposta humoral as células inmunocompetentes non atacan
directamente os antixenos, quen o fai son os anticorpos: a resposta inmunitaria humoral é a
gue estd mediada por anticorpos; estes anticorpos son fabricados polos linfocitos B de
xeito especifico para cada antixeno particular.

6.2) RESPOSTA INMUNITARIA CELULAR
A resposta celular producese fronte a presenza de microorganismos
(bacterias, fungos, virus e protozoos), células estrafias procedentes doutro individuo distinto
(como ocorre cos 6rganos transplantados) e células cancerixenas ou tumorais propias.
Na resposta inmunitaria celular intervefen os linfocitos T colaboradores, os linfocitos
T citotoxicos e os macréfagos, actuando estes ultimos como células presentadoras do antixeno.

6.3) A COOPERACION CELULAR DURANTE A RESPOSTA INMUNITARIA
ESPECIFICA
O funcionamento do sistema inmune precisa da cooperacién de
macroéfagos, linfocitos T e linfocitos B. O proceso realizase en tres fases.

Iy Fase de recofiecemento.

Comeza cando un macréfago [célula presentadora de antixenos] fagocita un
microorganismo patdxeno invasor e coloca algun epitopo ou determinante antixénico na
superficie da sua membrana plasmatica unido as CMH-II, glicoproteinas do Complexo Maior de
Histocompatibilidade.

Un clon especifico de linfocitos T colaboradores recofiece cos seus TCR o0s
determinantes antixénicos amosados polos CMH-II do macréfago.

Do mesmo xeito, un clon especifico de linfocitos T citotdxicos recofiece cos seus TCR
0 antixeno gue lle amosa o macréfago nos CMH-II.

Os linfocitos B, porén, son quen de recofiecer directamente 0s antixenos mediante
0s seus receptores BCR, sen que lle sexan presentados por ninguén. [Os linfocitos B producen
anticorpos e sitianos na sia membrana plasmatica onde van cumprir o papel de receptores
antixénicos.]

I} Fase de activacion, proliferacion e diferenciacion.
Os linfocitos T colaboradores activanse:
a) pola accién do macrofago que lles presenta o antixeno;
b)Ipola acciéon das interleucinas, substancias activadoras segregadas polos macrofagos.
Activados xa os linfocitos T colaboradores segregaran interleucinas que, a sua vez,
serviran para activar os linfocitos T citotéxicos e os linfocitos B, xa informados da presenza do
antixeno.
Os linfocitos B activanse:
a) pola unién directa do antixeno aos seus receptores especificos BCR;
b) polas interleucinas segregadas polos linfocitos T colaboradores.
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Os clons de linfocitos, unha vez que se activan, proliferan masivamente até acadar un
numero de células que lles permite eliminar o patéxeno.

Os linfocitos B diferéncianse en células plasmaticas que se dedicaran a producir
masivamente anticorpos.

Alguns linfocitos T colaboradores vanse diferenciar en linfocitos T supresores,
encargados de parar a resposta inmune cando sexa destruido o patoxeno.

CMH Il Q
— /
especifico Linfocito B
S (BCR) memoria
antlxenos
células plasmaticas
Macréfago Linfocito B .
@ ‘
Fagocitose - o x>< L
Receptor especifico (TCR) mterleuclnas ' @) E *@ O
Linfocito T Xy XX i . VV gt antacorpos
oy o .
o Lo v
s . lnterteucmas,“ % 0’\‘\‘::‘*:1"‘ i : }? .' & A
' ———me AR Linfocito T Yo ¥ 0 . b3y I
Macréfago s 2 o colaborador activo ' . 1 ['] é_., ?
(presentador de antixenos) o i o 0 ‘{ ﬁ?
Receptor —_— .
L INHIBIGION To
cspcico L T

o '. Fop ot
' ‘Q@d I__,.-’ l \Linfccito T
/ supresor
Linfocito T ACTIVACION rd . ~

citotéxico g 4
../"I.
- L
% Macréfago X X Linfocito T =

(en repouso)
LlnfomtoT i T interlelicinas colaborador S
citotéxico -y Xx memoria .-~
X 0O
Antixnn{wrus) - ’\’“\'\\B

LII'IfDCItO T
citotoxico activo

Célula
infectada

o — RESPOSTA INMUNITARIA ESPECIFICA
Linfocito T atacando célula infectada E COOPERACION CELULAR
2 ;é;\

/ Linfocito T
g e citotéxico @
Lise da célula memoria =
infectada \br"

IIl) Fase efectora.
Cada linfocito vai desempefar a funcion que lle corresponde:

¢ Os linfocitos T citotdéxicos destruen as células infectadas por citélise, logo de segregar
perforinas.

¢ Os anticorpos, fabricados polas células plasmaticas (= linfocitos B activados), uniranse aos
antixenos para destruilos

¢ Unha pequena parte de cada clon de linfocitos B, T colaboradores e T citotéxicos
permanece como células de memoria; estas células memoria seran as responsabeis da
resposta inmune secundaria no caso de apareceren de novo o mesmo patéxeno.

7. RESPOSTA INMUNITARIA PRIMARIA E RESPOSTA INMUNITARIA SECUNDARIA.
Sabemos que a resposta inmunitaria ou resposta inmune € un conxunto de

procesos que sobrevefien cando un antixeno invade un organismo. A resposta producese a

través da fabricacion de anticorpos, resposta inmune humoral, e mediante a formacion de

células, respostainmune celular. Deste xeito conséguese neutralizar o axente invasor e volver
ao organismo invulnerabel (inmune) fronte ao axente patéxeno.
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Distinguimos duas etapas ou fases na resposta inmunitaria:

=» RESPOSTA INMUNITARIA PRIMARIA. Producese cando un antixeno penetra por
vez primeira no organismo. Nese momento os linfocitos T e B especificos e virxes, capaces de
detectar e neutralizar ese antixeno, son activados para dar a resposta inmunitaria especifica. No
sangue do individuo apréciase a aparicion de anticorpos especificos que aumentan
exponencialmente a stia concentracion até unha fase estacionaria, logo comezan a minguar.
Desde a entrada do antixeno até a deteccion do anticorpo no sangue hai unha fase de latencia
(=tempo que tarda en producirse a resposta, atraso) de entre 5 e 14 dias. Pasado un tempo os
anticorpos formados empezan a minguar até ser imperceptibeis no sangue, pero quedan
presentes as células memoria. O individuo padecera a doenza desde o momento do contacto co
patoxeno até que este, afinal, é eliminado.

. VARIACION DA ONCENTRACION DE ANTICORPOS DURANTE
AS RESPOSTAS INMUNITARIAS PRIMARIA E SECUNDARIA
o F
=] Resposta inmunitaria —————j
go I primaria
o2
€5
oD}
@5 Fase
Tn estacionaria Resposta inmunitaria——p
gg - o secundaria
-a F 4 "'%\ s
Eg | ,a/f \&“\ Fase de mingua Ee \"\
=B Fage f,f “~.ou declinio de A "
] w ~ la- umento
S 2 [latencia . I\r; ” e teh- exponencial
="F Aumentc .
8 (——)‘};"r exponencial \\MM >
T - T T T T T T T - L 1 1 | L I ] >
Primeiro contacto co antixeno Segundo contacto co antixeno Tempo

=» RESPOSTA INMUNITARIA SECUNDARIA. Cofiécese tamén como memoria
inmunoloéxica. Prodicese no segundo contacto co mesmo antixeno. As células memoria
que ficaron no organismo transféormanse en células activas e disparan a fabricacion de
anticorpos moito antes (fase de latencia moi curta) e en maiores cantidades; tamén persisten
no sangue moito mais tempo, até varios anos, pois a resposta inmunitaria secundaria € mais
duradoira.

Isto indica que existe unha memoria inmunoldxica, da que se encargan alguns linfocitos
T colaboradores, T citotéxicos e B que, logo do primeiro contacto co antixeno, se transformaron
en células memaoria. As células memoria tefien unha duracion variada —desde uns meses até
toda a vida—. As células memoria circulan continuamente polo sangue e os 6rganos linfoides
secundarios, por iso detectan de contado unha nova entrada do antixeno e desatan unha rapida
formacién de anticorpos.
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