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Introduccion

Los seres pluricelulares han desarrollado un medio interno
adecuado para el mantenimiento y desarrollo de sus células.

Este medio es igualmente favorable para el desarrollo de
microorganismos.

Algunos microorganismos se han especializado en la explotacién
de este medio tan favorable para su supervivencia.

Estos microorganismos provocan alteraciones, son patogenos.

Para evitar la entrada de microorganismos pardsitos, los
animales pluricelulares han desarrollado una serie de barreras
protectoras.

Cuando un microorganismo consigue “saltarse” estas barreras
decimos que se ha producido una infeccion. —
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Concepto

Conjunto de mecanismos que un individuo posee para
enfrentarse a la invasion de cualquier cuerpo extrano y
para hacer frente a la aparicion de tumores.

En la lucha por la existencia, los organismos estan expuestos
a una legion de invasores que son los microorganismos
como virus, bacterias, protozoos, hongos o las moléeculas
producidas por ellos.

Para impedir los efectos toxicos de ellos, los animales han
desarrollado a lo largo de la evolucion una serie de
mecanismos de defensas, y de ellos el mas sofisticado es
el sistema inmunitario.
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Esquema

® Inmunidad Innata (Defensas Inespecificas)

® Inmunidad Adaptativa (Defensas Especificas)
® Respuesta Inmune Humoral
® Respuesta Inmune Celular

e Inmunidad Artificial
® Vacunas
® Sueros

® Errores del Sistema Inmune
® Alergias
® Enfermedades Autoinmunes

~ © El SIDA
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Defensas inespecificas (Inmunidad Innata)
® Barreras externas
® Piel , Mucosas y Secreciones

® (Células fagocitarias
® Micréfagos
® Macroéfagos
Otras células

Mecanismos internos

Defensas especificas (Inmunidad Adaptativa)

® Larespuesta humoral
¢ Antigeno y anticuerpo
® La reaccion antigeno-anticuerpo

® La respuesta celular
® Tipos de células del sistema
® Mecanismo de accion
® Comunicacioén entre las células del sistema
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Defensas Inespecificas
Barreras externas

* Dentro de este apartado, se incluyen aquellas defensas
del organismo, cuya respuesta es la misma, con
independencia del fipo de microorganismo que intenta
colonizarnos.

® Barreras externas: Para invadir el cuerpo de los animales,
los microorganismos deben atravesar su piel o bien
penetrar por alguno de sus orificios naturales.

® Piel
® (Glandulas
® Secreciones mucosas

® La piel y todas estas secreciones reciben el nombre de
barreras defensivas primarias.
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La piel y las glandulas

® La piel
® En los mamiferos es una barrera mecdnica, formada por
varias capas celulares que tienen un grosor determinado.

® Estd queratinizada, presenta queratina, una proteina que
aporta dureza y resistencia.

® Sufre una continua descamacion de las capas externas. De
forma periddica las capas celulares se van regenerando.

® Las 6Glandulas

® |as glandulas sebaceas, que sintetizan dcidos grasos y las
glandulas sudoriparas determinan un pH dcido, que dificulta
el asentamiento y desarrollo de microorganismos patdgenos
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Secreciones mucosas

® En las aberturas naturales, como boca, ano, vias respiratorias,
urogenitales y digestivas, las barreras defensivas son las
secreciones mucosas que recubren los epitelios.

® En la saliva y en las lagrimas, existe una enzima, la lisozima; con
gran actividad bactericida

® En el esperma hay la espermina, también con funcién bactericida.

® La secrecidon dcida del epitelio vaginal y de los conductos
digestivos, forman un ambiente desfavorable para el desarrollo de
microorganismos.

® En las mucosas respiratorias, los microbios y las particulas
extrafias quedan atrapados en el mucus, c1ue contiene mucinas Yy
que actdan como una barrera y son eliminados mediante el
movimiento ciliar de las células epiteliales, por la tos y el
estornudo. ,
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La fagocitosis, es un proceso
por el cual algunas células M“'“’W ®

Fagocitosis
(fagocitos y protistas) rodean
con su membrana citoplasmdtica
particulas  sdlidas y las

introducen al interior celular. . w J a
S
& Desperdklos

Esto se produce por la emision
de pseuddpodos alrededor de la »
particula o del microorganismo
hasta englobarla completamente
y formar alrededor de él una
vesucula llamada fagosoma, la
cual fusionan posteriormente
con lisosomas para degradar el
cuerpo extrafio fagocitado.
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1. Quimiotaxis y adherencia del
microbio al fagocito.

2. Ingestion del microbio por el
fagocito.

3. Formacion del fagosoma.

4. Fusion del lisosoma primario con el
fagosoma. Formacion del fagolisosma
(lisosoma secundario).

5. Digestion del microbio.

6. Formacion del cuerpo residual.

7. Exocitosis del contenido del cuerpo
residual.




Principales Células Fagocitarias

Micréfagos

® los neutroéfilos, denominados
micréfagos, son los mas abundantes
(entre el 50% y el 70% de los
leucocitos) y los que presentan mayor
actividad fagocitaria. Acuden al lugar de
la infeccion atravesando la pared de los
capilares sanguineos, para llegar a los
tejidos y fagocitar a los gérmenes
patogenos.

® Es el primer tipo de célula inmune que
responde y llega al sitio de Ia
infeccion.

® Los neutrdfilos realizan un proceso de
heterofagia que les causa la muerte.

® El resultado de esta batalla origina el pus,
que no es mas que el montén de
cadaveres de bacterias y fagocitos.
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Macrofagos

Los macréfagos, procedentes de los
monocitos de la sangre, emigran a los
distintos tejidos.

La reserva de macréofagos
constituye el sistema reticulo
endotelial (S.R.E.), interviene en la
defensa, destruccion de células
viejas y regeneracion de los tejidos.

Se trata de un conjunto de células, que

en cierto modo, dirigen la complicada red

de procesos encaminados a eliminar la
infeccidn y regenerar los tejidos dafados,

para ello liberan interleucinas 1 , que se
comporta como un mensajero inmunitario

y ejerce su accion sobre la totalidad del
organismo. d




Los macréfagos como células presentadoras
de antigenos

Los macréfagos: Son células que se desplazan con movimiento ameboide entre las células
de los tejidos fagocitando a los microorganismos, degradandolosy exponiendo moléculas del
microorganismo o fragmentos de estas en su superficie unidas a unas moléculas glicoprotéicas
presentesen la membrana denominadas Complejo Mayor de Histocompatibilidad de clase
IXI (MHC-II). Se convierten asi en células presentadoras del antigeno. Las células presentadoras

de antigeno pueden ser macréfagos o también otras células del organismo.

 +«— Antigeno

MHC-II

Virus

V
& © —

Macrofago fagocitando Macrofago presentador o
un virus del antigeno. _
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Otras Células Fagocitarias

Células Dendriticas

Las células dendriticas (CD) juegan un
papel fundamental en la regulacion de la
respuesta inmune. Son células

Células
NewriBos | B[ MscDEs b cuiiion presentadoras antigénicas, por su
| ot | capacidad de capturar, procesar y
0 * .;}; @ preseptar antigenos de forma éptima a
Ty | linfocitos T.

Eosinofilos

También son capaces de activar otros
tipos celulares, como linfocitos B,
células NK, macrofagos o eosinofilos
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Eosindfilos y Basofilos

* Los eosindfilos, tienen un * Los basoéfilos, participan de
tamaho similar a los manera minima en la
neutrofilos. fagocitosis.

® Tienen baja actividad ® Son los gldbulos blancos
fagocitaria. menos numerosos.

® Sintetizan histaminasa, ® Liberan histamina y
enzima que hidroliza la heparina. Evitan alergias y
histamina, en procesos problemas respiratorios.

alérgicos.
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Otras células

Eosinofilos.

Su funcion principal es la de eliminar parasitos
que han sido cubiertos de anticuerpos.

Células NK (del inglés natural killer; asesinas naturales).

Son una variedad de linfocitos T que actuan como
defensas inespecificas.

Las células NK presentan una actividad citotoxica
(destruye o lesiona las células de los tejidos)
contra células infectadas por virus y células
tumorales, aunque no las reconocen por un

es’rlmulo antigénico especifico.
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Células natural killer (NK) Son células citotdxicas; capaces de reconocer a células
infectadas por virus, células recubiertas por anticuerpos tipo G (IgG) y a células tumorales a las
que atacan y destruyen. Las reconocen por no tener el MHC adecuado o tenerlo danado.
Producen perforina, una proteina que se inserta en la membrana de las células atacadas
generando agujeros por los pasan enzimas que destruyen la célula.

Perforina N ’

Ve

Célula Natural killer

Célula atacada por virus
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Células sanguineas

Células Sanguineas
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Células responsables de
lainmunidad innata

Macroéfago

:

-Fagocitosis.

-Activacion de los
linfocitos T
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Células natural
killer

Citotoxicas.

Neutrofilo
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Fagocitosis y
eliminacion de
microorganismos.




Mecanismos internos

Los microorganismos que consiguen atravesar las
barreras externas encuentran otra serie de defensas
inespecificas que implican procesos quimicos
(secrecion de diversas proteinas), celulares
(fagocitosis) y coordinados (que implican al sistema
nervioso).

Estos procesos incluyen:
® F|sistema de complemento
® | osinferferones
® | arespuesta inflamatoria
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El sistema del complemento

El complemento estd formado por una serie de proteinas
plasmaticas que ejercen un efecto antimicrobiano
inespecifica.

Estas proteinas proporcionan tres mecanismos de
defensa:

® Se fijan a los microorganismos y favorecen su
fagocitosis.

® Activan la respuesta inflamatoria y atraen a los
fagocitos.

® Se unen a la membrana de la célula invasora y provocan
sus lisis.
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Interferones

Los interferones son glicoproteinas segregadas por
células infectadas por virus que son capaces de
proteger de la infeccion viral a otras células.

Los interferones estimulan en las células no infectadas
la produccién de proteinas que inhiben la replicacion
de diferentes tipos de virus y activan las defensas
especificas.

Los interferones incrementan la resistencia de las
células a la infeccién por el virus que ha provocado su
secrecion y por cualquier otro.

Forman parte, por tanto, de la inmunidad inespecifica
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Interferon

Interferéon: Son
moléculas de
naturaleza proteica
segregadas por las
células infectadas
por virus, que
captadas por las
células adyacentes,
las estimulan a
sintetizar enzimas
antivirales evitando
la proliferacion
viral, inhibiendo la
replicacion del
genoma virico,
inhibiendo la
sintesis de
proteinas o Translation
activando a las Ribosome of gene
células NK para
destruir a las
células infectadas.
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La respuesta inflamatoria

La inflamacion es una respuesta del cuerpo ante una infeccién o cualquier
ofro proceso que provoque una lesion en los tejidos, tfanto superficiales
como del interior.

La reaccién de inflamacidn provoca la hinchazon acompafiada de
enrojecimiento, calor y dolor.

Esquema de la respuesta inflamatoria:

- Cuando se produce una herida, un pinchazo o una rotura se activan unas células, los mastocitos, que junto a los
eosindfilos, liberan unos mediadores, entre los que se encuentra histamina.

- La histamina produce alteraciones vasculares , vasodilatacion, que favorece la llegada de otras moléculas,
factores del complemento, y células, macrofagos, neutréfilos...

- Los fagocitos se dirigen al lugar de la infeccion y fagocitan las bacterias.
- Se formael pus, conjunto de macréfagos y micréfagos con bacterias muertas con grasay suero.
- Se produce un Enrojecimiento, inflamacion y dolor.

- Las moléculas liberadas y las células producirdn el control y la reparacidn de la zona afectada.
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1. VASODILATACION.
aumento flujo sanguineo,

enrojecimiento y calor.

2. AUMENTO PERMEABILIDAD.
favorece la salida de plasma, 3. Diapédesis
proteinas, anticuerpos, enzimas

y fagocitos. (edema, tumoracién...)

3. DIAPEDESIS.
Salida de los G.B.
Neutréfilos

4. QUIMIOTAXIS. G.B.
Se dirigen hacia el foco leucocitos
inflamatorio.

5. FAGOCITOSIS.

Realizada por

neutroéfilos (formacioén pus).
macréfagos (fagocitar y
"Cm" mt‘m“)'
Formaci6n de citocinas

4. Quimiotaxis

™

5. Secrecién
proteinas de fase WG———— Inrerleucinas

VASO SANGUINEO
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Respuesta innata y respuesta adaptativa

Las respuestas inespecificas, externas e internas, son innatas.

La inmunidad innata desempeia una importante funcidon en la fase
inicial de las infecciones; actda inmediatamente que los agentes
patégenos se ponen en contacto con el organismo, sin variar su forma
de proceder e intensidad y no confiere proteccion a la reinfeccion.

La respuesta inmune especifica es adaptativa, puesto que se
desarrolla durante el tiempo de vida de un individuo como
adaptacion a las infecciones por patogenos.

La inmunidad adaptativa constituye una proteccion efectiva del
huésped contra los microorganismos patégenos cuando éstos han
evadido los mecanismos innatos de defensa y, ademds de eliminar
al agente infeccioso, confiere proteccion al huésped contra la
‘reinfeccion por el mismo agente. o
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Respuesta Inmune Adaptativa

Cuando los mecanismos de defensa inespecificos son insuficientes para
controlar la infeccidn se activa la respuesta inmune adaptativa.

La respuesta inmunitaria adaptativa se basa en /la capacidad de
distinguir lo propio de lo extraro.

Sus caracteristicas, a diferencia de la inmunidad innata son:

® Especificidad: va dirigida especificamente a una determinada
molécula antigénica

® Memoria: después de una primera respuesta a un antigeno
aumenta su capacidad de respuesta futura frente al mismo
antigeno.

® Diversidad: el sistema inmune es capaz de reconocer 109 tipos de
moléculas.

_® Autolimitacién: la respuesta estd programada para detenerse
~ cuando desapar'ece el estimulo antigénico.
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Células de la respuesta inmune adaptativa

Los linfocitos, son las células responsables de la respuesta
inmune adaptativa. Se originan a partir de células madre
indiferenciadas en la médula dsea roja.

® Los linfocitos T maduran en el timo y son los principales

responsables de la respuesta inmune celular, atacando
las células alteradas o infectadas.

® |os linfocitos B maduran en la médula 6sea (bone
marrow en inglés) y son responsables de la respuesta
inmune humoral. Las células B activadas constituyen las
células plasmaticas que segregan anticuerpos especificos..
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Defensas especificas

Las defensas especificas se basan en el reconocimiento
de los determinantes antigénicos localizados en la
superficie del germen patdogeno o en las toxinas
producidas por éstos.

Una vez que el sistema inmunitario reconoce la
haturaleza del antigeno, lanza contra él dos tipos de
respuestas, que actdan de modo secuencial:

® |a respuesta humoral, basada en la sintesis de
anticuerpos por los linfocitos B

® |Larespuesta celular , mediada por linfocitos T, que
destruyen los microorganismos  portadores de dicho

antigeno, y las células propias si estan infectadas pro
ellos. |
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Respuesta especifica

La respuesta
inmunitaria

Humoral

A

Objetivo:
produccion de
anticuerpos por
las células
plasmaticas.

l

Dirigida a agentes
extranos, virus,
porejemplo, que
salen de las
células infectadas
para infectar otras
células.

Celular

A4

Dirigida a destruir
a células
infectadas para
evitar que puedan
seguir generando
nuevos agentes
infecciosos.

También
destruyen células
tumorales.




Respuesta humoral

Respuesta inmune mediada por moléculas

En el plasma sanguineo, se encuentran un tipo particular
de globulinas que tienen la capacidad de de reaccionar
especificamente con las particulas extrafas (antigenos),
anulando su posible efecto patdgeno. Se las denomina
genéricamente inmunoglobulinas o anticuerpos.

Antigeno es cualquier sustancia extraiia que, introducida
en el interior de un organismo, provoca una respuesta
inmunitaria, estimulando la produccion de anticuerpos.
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Anticuerpos

Los anticuerpos son proteinas

pertenecientes al grupo de las -~ DM£ane
gamma-globulinaso = PN /
inmunoglobulinas, constituidas por la g \

asociacion de cuatro cadenas

polipeptidicas unidas entre si '.
mediante puentes disulfuro, dos

cadenas se denominan pesadas y las

otras dos ligeras.

/ .." m’o \ .
J A\
".
4
-

. cadena
' lgera
A su vez, cada una de las cadenas M
ligeras y pesadas, incluye una_region ( ‘
variable, cuya secuencia de \
aminoacidos es peculiar de cada parte imvariable
anticuerpo, y una region constante, . cadena
con la misma secuencia en todos los ' B heent
anticuerpos L
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Tipos de Inmunoglobulinas

Existen cinco tipos de inmunoglobulinas: Ig 6, IgM, IgD, IgAe
Ig E. Se diferencian en su estructura (pueden ser monomeros,
dimeros o pentameros), en su localizacion'y en sus funciones.

Las Ig M son las primeras en formarse.

Las Ig 6 (el 80% de las Ig) sustituyen a las IgM en el transcurso de la
respuesta inmune, favorecen la activacion del complemento (junto a las
IgM), favorecen la fagocitosis y son las dnicas capaces de atravesar
la placenta, proporcionando una inmunizacion pasiva al feto.

Las Ig A se encuentran en la saliva, en la leche materna y en las
secreciones mucosas.

Las Ig E aparecen en los procesos alérgicos.

Las Ig D (representasélo el 1%) interviene en procesos de diferenciacion
~ de los linfocitos, sobre todo en la aparicion de los LT,.. .
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Inmunoglobulinas

Tipos de anticuerpos
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Reaccion Antigeno - Anticuerpo

La union antigeno-anticuerpo es especifica, cada
anticuerpo reconoce y se une a un determinado
antigeno.

Tipos de reacciones:
® Reaccion de precipitacion.
® Reaccion de aglutinacion.
® Reaccion de neutralizacion.
® Reaccion de opsonizacion.
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Reaccion de precipitacion

En este caso el antigeno se REACCION DE PRECIPITACION

encuentra disuelto, y al unirse O

los anticuerpos a los antigenos mﬁg:ﬁ. @ _.,\Q

se forman unos O anticuerpos
macrocomplejos moleculares, @ \_<

formandose como una red
tridimensional que debido a su
tamano precipita.

Un antigeno se une con un O
Unico anticuerpo. -

antigeno+anticuerpo
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Reaccion de aglutinacion

En las reacciones de
aglutinacion, un anticuerpo
puede unirse a la vez a dos
antigenos, asi mismo cada
antigeno puede unirse a varios
anticuerpos y formar un
entramado de complejos
antigeno-anticuerpo.

Un antigeno se une con mds de
un anticuerpo.
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Reaccion de neutralizacion

Si el antigeno es una sustancia
téxica, la union con el
anticuerpo provoca su

neutralizacion, de modo que no '
puede ejercer su efecto
toxico.
>

REACCION DE NEUTRALIZACION
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Reaccion de opsonizacion

El anticuerpo puede recubrir REACCION DE OPSONIZACION
al antigeno para que sea , 1
reconocido por los fagocitos, ')
esta reaccion se llama N 2
opsonizacion ,y es como si los Y
antigenos fueran mads
"sabrosos" para ser
fagocitados. V
1. bacteria con antigeno
2. anticueraos Lnidos 2 antigenos
(bacteria“sabrosa" )
3. macrofago dispuesto a agocitar
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Células que intervienen en la
respuesta humoral

La respuesta humoral se conoce también como inmunidad mediada
por anticuerpos y consiste bdsicamente en la sintesis de
anticuerpos por los linfocitos B.

Existe una gran variedad de linfocitos B, cada uno de los cuales tiene
en su superficie un anticuerpo diferente.

Cuando un antigeno extrafio penetra en el organismo acaba
encontrando un linfocito que posee el anticuerpo capaz de reaccionar
con €l. La unién con el antigeno provoca la division y diferenciacion
de los linfocitos B en dos clases de células:

® Las células plasmaticas: son los linfocitos B activos; tienen el
reticulo endoplasmatico rugoso muy desarrollado y sintetizan y
segregan grandes cantidades de anticuerpos.

® Las células de memoria: no se transforman en células plasmaticas
y permanecen en circulacion, sintetizando pequenas cantidades de
anticuerpo, incluso cuando la infeccion ha desaparecido. Estas células




La teoria de la seleccion clonal de los anticuerpos indica que un linfocito B inmaduro se activa
frente a la exposicién de un antigeno determinado. Posteriormente se diferencia en células
plasmaticas que sintetizan un Unico tipo de anticuerpos especificos en contra del antigeno.

Seleccion clonal

Ag < Seleccion clonal o

Soris s et o

Y. Proliferacién .
e :
i

48 0y 1S
@035 58 %o ‘

Células plasmaticas Clon de memoria
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1. EI LB competente se une
al Ag (seleccion clonal).

2. EI LB se activay
prolifera.

3. Algunos LB se diferencian
a celulas de memoria.

4. Otros LB se diferencian a
células plasmaticas.

5. Las células plasmadticas
secretan Ig (anticuerpos)a
la circulacion.




Respuesta celular

Respuesta inmune especifica mediada por células

Las células plasmadticas se forman en la médula roja de los huesos
y tras un proceso de diferenciacion, pasan a la sangre. Uno de
estos tipos de células son los linfocitos.

Algunos adquieren sus propiedades en la misma médula ésea: son
los linfocitos B. Otfros van a especializarse al timo, una glandula
situada entre la trdauea v el es‘rer'non son los linfocitos T.

glandulas paratircides
(en la superficie posterior
de la tiroides)

Finalizado el proceso de especializacién, los linfocitos By T pasan a los ganglios, al
~ bazo y a los demds drganos linfoides y algunos de ellos se incorporan a la corriente
~sanguinea, donde permanecen a la espera de entrar en contacto con los am‘le g
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Linfocitos T

Lois IIinfoch‘os T son las células mds importantes en la respuesta
celular.

Los linfocitos T maduran en el timo y no son capaces de sintetizar
anticuerpos. A cambio disponen en su superficie de unos receptores
especificos capaces de reconocer fragmentos de antigenos
expuestos en la superficie de los macrofagos.

Tipos de linfocitos T:

® | os linfocitos T citotoxicos (TC), también llamados NK, o LTS8,
destruyen las células infectadas por virus.

® | os linfocitos T colaboradores o auxiliares (TH) o LT4, activan
a los linfocitos B (respuesta humoral) y provocan la proliferacion
de los linfocitos T mediante la secrecidon de unas moléculas llamadas
interleucinas.

® |os linfocitos T supresores (TS) inhiben la actividad de los TH e
~__indirectamente provocan que cese la produccion de anticuerpos.

—
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Mecanismo de accion

Cuando se detecta la presencia de un antigeno, un macréfago lo fagocitay lo transporta a
los ganglios linfdticos.

Alli presenta fragmentos del antigeno a los linfocitos T.

Se produce la formacidn de linfocitos T citotoxicos, que pueden destruir directamente las
células infectadas, y de linfocitos T auxiliares.

Los linfocitos T auxiliares facilitan el desarrollo de los linfocitos B.
Los linfocitos T ensefian los determinantes antigénicos a los linfocitos B.

Los linfocitos B se transforman en células plasmaticas (que sintetizan anticuerpos) y en
LB de memoria.

Los anticuerpos reaccionan especificamente con los antigenos y se produce la reaccion Ag -
Ac.

Los linfocitos T supresores inhiben la produccion de anticuerpos.

Se detiene la respuesta inmune.
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Cada Linfocito T
activado busca y
destruye solo a

las células

o 5

'-; 3
%

W=7
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Los Linfocitos T
¥/ activados se dividen a
gran escala

Célula
infecta
da

anticuerpos

4 infecta y neutralizan a
// g destruye los virus libres
R los ¥
Linfocitos b4 X X

@ La célula dendritica presenta el
antigeno a un Linfocito T y éste

4
3 B¥& g“-‘ aumigene

Célula @ @ i 5 s 3 ; o
Célula dendritica - ; i .
Ln:elndf‘;‘:ta:dyas 22/ ,. ‘ (toma un antigeno % “é.‘,.'o‘ :
con virus : @ N para presentarselos 6 Célula plasmatica que produce 7
destruidas por - a los linfocitos) Anticuerpos a gran escala
las células ANTIGENOS
asesinas

Célula B
Memoria a la
espera de la

3 Macréfago
k| fagocita

{come } los La célula dendritica o el

\D‘:LQ restos de Linfocito T activado le aparicién del
15 células y virus presentan el antigeno al virus 9
4 destiuidos Linfocito B y éste se activa. nuevamente
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La respuesta inmune secundaria es mas
rapida e intensa que la primaria

La formacion de células de memoria de todos los tipos de linfocitos
que intervienen en la respuesta inmunitaria tras un primer contacto
con el antigeno (respuesta primaria), permite que la reaccion
inmunologica sea mucho mas rapida e intensa en un sequndo
contacto (respuesta secundar'ia;’, incluso varios afios después del
primero.

Las principales diferencias entre ambas respuestas son:
Respuesta primaria Respuesta secundaria
Periodo de latencia variable Periodo de latencia acortado
Produccion de anticuerpos escasa  Gran Produccion de Ac

Predominio de Igi

=

i RESPUESTA PRIMARIA

€ y SECUNDARIA

FRENTE ANTIGENOS
T DEPENDIENTES

we Predominio de IgG

- Duracién corta

uracion prolongada

g
E
2
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Microorganismo
Inmunidad Innata Inmunidad Adaptativa
# . Linfocitos B
m Barreras | Anticuerpos
Epiteliales !
|
: ﬁ » W
e
%0 .
|
Fagocitos
: Linfocitos T Células T efectoras
[ |
9 |
&7 D‘ ;M—» =
Complemento Cel NK :
|
HORAS // DIAS ,
0 6 12 1 4 7
Tiempo después de
infeccion
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Ag
..
VACUNA: inmunizacion activa artificial

Inmunidad artificial =

Se administra © El organismo ©En una infeccion
la vacuna que genera posterior, el
contiene los anticuerpos sistema inmune
antigenos. y clones de responde
memoria. rapidamente.

Las vacunas son preparados artificiales de un germen atenuado o de una
foxina, no 1Rr'oduc:en enfermedad pero si provocan respuesta. El organismo
fabrica anticuerpos y queda inmunizado contra la enfermedad.

La inmunidad adquirida mediante la inoculacion de vacunas es una inmunidad artificial;
es activa ya que el organismo elabora anticuerpos.

Las vacunas se utilizan como medida preventiva contra una enfermedad.

Los sueros son preparados artificiales que tienen anticuerpos especificos

contra una enfermedad, obtenidos a partir del suero sanguineo de animales previamente
inmunizados.

Es una inmunidad pasiva, porque se inoculan los anticuerpos ya elaborados. Los
_sueros se suelen administrar una vez que la enfermedad ya se ha presentado. Es

Irativa.
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Errores en el sistema defensivo

Las reacciones inmunoldgicas defienden al organismo de
posibles infecciones, pero en algunas ocasiones provoca
respuestas exageradas o equivocadas que dan lugar a
ciertos frastornos.

ALTERACIONES DEL
Errores del sistema inmune: SISTEMAIINMUNE
® Alergias

se clasifican en:
® Enfermedades autoinmunes

[AUTOINMUNIDAD RECHAZO
INMUNE

ALERGIAS

Carlos Roda




Alergias

Una alergia es una reaccién alterada y anormal del
organismo frente a determinados antigenos llamados
alérgenos.

Lo normal es que una reaccién antigeno-anticuerpo pase
desapercibida, pero a veces, se produce una reaccion
exagerada que resulta ser perjudicial.

Algunos sintomas frecuentes de la alergia son
congestion bronquial, conjuntivitis, edema, fiebre,
urticaria y vomitos.
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Proceso de Alergia

- Entrada del Alérgeno.

- Fagocitosis por los rr)acr'éfag?os y
Eresenfracuon del antigeno a’los
infocitos T colaboradores. L e

. — |
l

RINITIS ALERGICA ECZEMA
URTICARIA

- Los Linfocitos B reciben la informacién
de los LThy las células plasmaticas

segregan IgE.
- Las IgE reaccionan con el alérgeno y &

p r| o VO Ca n u n enl ace C ruzado . MACROFAGO :l:;:’:::(;;n LINFOCITO B MASTOCITO HISTAMINA |

ALERGIA
ALIMENTARIA

- Los mastocitos liberan histamina que
provoca todo el cuadro de sintomas.

- Los eosinofilos liberan histaminasa.
Para detener el proceso alérgico o
reducirlo.
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Proceso alergico
aﬂ;:':;::::

Célula plasmatica

Exposicion
secundaria o tardia

Macréfago

CélulaTh

Sensibilizacién del
mastocito y baséfilo

" Liberacién de sustancias  Dilatacion capilar,

inflamatorias y permeabilidad
odiadoras capilar, constriccion
de vias
Histaminas respiratorias, - o

—_ secrecién de moco, o
dolor, comezén.

Fiebre, erupciones cutaneas,
hinchazones, comezén,
shock anafilactico
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Alergias

Las alergias

Somiiol Del15al20%
2 Bia de los nifios
Los cuadros alérgicos suelen reunirse en torno tienen algin
a tres grupos principales de molestias: g
tipo de alergia
. -?\.;'6\ \\\"'.’?., “Vf.'::‘;‘/\_( —
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| el [ ~Lagrimeo /  sintomas estd en el
[ r Emojecimiento q polen liberado por
t'/ \ o 2. Rinitis determinadas . .
(i R Congestién nasal b plantas, sobre |

b1id
'lﬂ .,3‘ 3. Sintomas Est:lmudos T
norrea }\\

L
"%'1\%1 y
Manchas oo
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Picores

> Asma

(heno, : £

Estacionalidad
6 meses
Cupresiceas Plitano  Gramineas
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todo gramineas

Cémo se producen

Las sustancias alérgenas
hacen que el organismo
segregue un anticuerpo: la
inmunoglobulina § 3

a0 '
FULTIYS | (7 S— 9 _ M
" \.."ﬂ%’-”
Yol
A P
.
e
[

Inmunoglobulinas

© enlosatérgicos, 3
inmunoglobulina adherida a
los mastocitos se combina
con la sustancia

alérgica 3

¢ :'.o“":
eol Fote® |
(e ¥ 'f(o’.r'
L hw ‘.q'

Grénulos—
de polen © ¢

© La combinacién de ambos
agentes hace que los
mastocitos liberen sustancias
inflamatorias como la
histamina
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Las principales alergias
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& Todo el
S organismo
an

Lagrimeo, picor,
enrojecimiento,
escozor, hinchazon

Congestion y
secrecion nasal,
picor, estornudos.

Picor,
enrojecimiento,
edema, eritema

Tos, pitos en el
pecho [sibilancias],
ahogos

Picor, dificultad
respiratoria,
enrojecimiento, mareo




Patologias del sistema inmune

Habitualmente, el sistema inmune puede distinguir entre lo
propio y lo extrano. Sin embargo, este reconocimiento
ocasionalmente falla y el sistema inmune ataca a las propias
células del cuerpo dando lugar a una patologia de tipo
autoinmune.

Cuando la autotolerancia falla, el cuerpo sintetiza
anticuerpos contra moléculas propias (autoanticuerpos).
Esta situacion andmala da lugar a'la aparicion de cuadros
clinicos conocidos como enfermedades autoinmunes.

Al%unas de las enfermedades autoinmunes son la esclerosis
multiple, la artritis reumatoide, la diabetes mellitus y el
lupus eritematoso sistémico

El fratamiento médico de estas patologias tiende a
_controlar la respuesta inmune de manera general, por lo qt
an drogas antiinflamatorias e inmunosupres

—
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Tejidos del cuerpo que son
afectados por ataques
autoinmunes.

w Esclerosis Maltiple

3 Disparadores
Tiroides 1.- E:m i g:fd'rm
Enfermedad de | 2.- Hormonas R Guillian-Barre
Tiroiditis de 3.- Metales
Hashimoto 4.- Antigenos en
alimentos .
5.-Venenoy 3 )
Pesticidas ]
Y ‘ ( ’
Sangre \ Huesos
Desorden Artritis reumatoide
Autoinmune Polimialgia reumatica

Anquilosis espondilitis

o,
8,

Musculos
Fibromialgia
Distrofia muscular

Tracto Gl . Yy | —% - A
Celiaquia . =B LN i TR A
Enfermedad de
Crohn

Colitis Ulcerosa

Pulmones

Nervios Asma
Neuropatia Periférica Granulomatosis de
Neuropatia Diabética Wegener




Artritis reumatoide

Artritis reumatica
(etapa tardia)

La artritis reumatica por
lo general afecta las
articulaciones de forma

simétrica (en ambos

Deformidad en
ojal del pulgar

Desviacion cubital
bt eroped lados por igual),
Deformidad en cuello puede iniciar en un
par de articulaciones

solamente y ataca con
mayor frecuencia las
munecas, manos, codos,
hombros, rodillas
y pantorrillas

Destruccion
del cartilago

Articulacién saludable Lesion articular



El cancer y la respuesta inmune

Las células normales de los tejidos detienen su crecimiento
cuando entran en contacto con una célula vecina (inhibicion por
contacto). Las células cancerosas pierden esta propiedad y
crecen indefinida y descontroladamente, formando un tumor.

Las células tumorales pueden desplazarse por el torrente
sanguineo, llegar a otros tejidos y provocar alli la aparicién de un
nuevo tumor. Este fendmeno se denomina metastasis.

Las células trasformadas que originan los tumores tienen en su
superficie antigenos diferentes que los de las células normales,
por lo que son reconocidas por el sistema inmunitario y atacadas.
Sm embar'go este sistema de vigilancia inmunitaria fallay se
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Cancer

Agentes 4.-Por accion de sistema e de-
agresores fensas del organismo, s células
alteradas son destruidas y solo
\ ‘ / permanecen las células normales.
00 0%, §.+Las céllas ateradas detienen
U)) —p 0400 Su desarrollo. Es un cancer dor-
00 W mido
- Celulas nor- ~ 2-Unacélulase 3 Nuevas cély 0 ’ 099 v E
- Gelulas nor- . . - FY Y
Males dleraporaccén  lasse vangtor %0 "o dilolelololol
defactores agre- matn. e origia 7 Posteriormente se
S016s, Un tumor precan- desprenden oglulas
081080 QU B- Lascdasalerads cangerosas del tumor,
puede evolcio plfrn  ORGREN W ot i
nar de distnto - lumor meigro y aljacos. Asi s pro
modo. paga el cancer.
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Destruccion de una célula cancerosa por LT citotoxicos
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Asi funciona la nueva inmunoterapia contra el cancer

1. Trabajo normal del sistema inmunitario

Los linfocitos T son las células del sistema inmunitario encargadas de
identificar como extranas a las células tumorales y destruirlas.

1 ' Linfocito T

ELULA ‘\

Linfocito T ,ﬁN‘CERO i

Los linfocitos impiden
que el tumor se
desarrolle.

3. Accion de los nuevos farmacos inhibidores

Los nuevos farmacos basados en anticuerpos bloquean los PD-1
de las células del sistema inmunitario o los PD-L1 de las tumorales
para impedir su union fatal.

2. Camuflaje de las células tumorales

Algunas células tumorales se arman con un escudo de moléculas llamadas
PD-L1. Los linfocitos poseen receptores PD-1 que, al unirse a esas trampas,
anulan su capacidad de atacar.

Molécula

Receptores PD-1

-3

Los tumores se vuelven
invisibles para nuestras
defensas y proliferan.

4. Resultado de la inmunoterapia

Los linfocitos, una vez liberados de su ceguera por el farmaco, recuperan su
poder de defensa. Reconocen el cancer y lo reducen. Q
b

Esta terapia, que aln es
experimental, ha dado
resultados preliminares en
canceres de pullmén, rinén y
piel.




Terapias

Las principales técnicas que se utilizan hoy en dia para el tratamiento del
cdncer son:

* Extirpacion quirdrgica.

* Radioterapia, tratamiento con radiaciones que dafian a las células
tumorales.

® Quimioterapia, consistente en la administracion de fdrmacos que
destruyen las células que se dividen rdpidamente.

® Administracién de interferon contra algunas leucemias.

® Extraccion de linfocitos para su activacion artificial y su posterior
reintroduccion.

® En la actualidad se estdn investigando terapias genéticas vy la
aplicacion de la biotecnologia a la inmunoterapia.
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Trasplantes y sistema inmune

Los trasplantes consisten en la transferencia de un 6rgano o tejido
de un individuo, denominado donante, a otro individuo, denominado

receptor.

Segln el origen del drgano trasplantado podemos distinguir:
® Autotrasplante, cuando procede de la misma persona.

® TIsotrasplante, cuando procede de otra persona, pero de la misma
constitucion genética.

® Alotrasplante, si procede de otra persona de diferente constitucion
genética.
® Xenotrasplante, si procede de un individuo de otra especie.
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Rechazo

Todas nuestras células presentan en su superficie
los llamados antigenos de histocompatibilidad (HLA),
responsables de la identificacion de las células como
propias.

Cuando el sistema inmunitario reconoce como
extrafos los HLA del érgano trasplantado reacciona
contra él, produciéndose lo que se conoce como

rechazo. ran
Trasplante
/—_m Receptor

.

sistema
\w

Rechazo Anticuerpos
LinfocitosB
Linf. Th/Tc

Otros
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Tratamiento

® A los receptores de trasplantes generalmente se les
suministran drogas que suprimen la respuesta inmune
(inmunosupresores).

/ﬁivacién

Trasplante supresién Slst;lm
~ Inmune
Rechazm__—/

Esquema representativo del efecto de la
inmunosupresion bloqueando bien la activacion del sistema
inmune o bien su accion sobre el trasplante (rechazo).

® Sin embargo, dado que la infeccién es una complicacién
importante entre los pacientes receptores, la supresién general
de la respuesta inmune no es, obviamente, una solucion ideal. .
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El virus del sida

Bicapa lipidica
O
nucleocipside __esssalszze, o 5P 120
POIPT () gtotian Bir gpdl
S s
ARN< . p17-Matriz
» u'.DQ" ~
- by v
X s —Integrasa
Transcriptasa *
inversa
p24-Capside



El Sida

Es un sindrome de inmunodeficiencia adquirida.

No es una enfermedad hereditaria sino adquirida. Es una
enfermedad del sistema inmunitario provocada por un
retrovirus, el HIV (Human Immune-deficienty Virus).

El organismo pierde defensas y provoca que ciertos
organismos oportunistas invadan la sangre y los tejidos.

Las células blanco del virus son los linfocitos T4, es
debido a esto que se produce un debilitamiento de las
defensas.
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Origen

® Los primeros andlisis del material genético del VIH mostraron que tenia una
tremenda similitud con el STV (virus de la inmunodeficiencia del simio), una
familia de virus que afectaban a monos del centro de Africa.

® Enlaactualidad, estd aceptado por la comunidad cientifica que el VIH es un
descendiente del agente viral que afecta a los monos (SIV, en ingles simian
immunodeficiency virus).

® Tanto el VIH-1 como el VIH-2, los dos tipos de VIH mds conocidos tienen
grandes similitudes con el virus del chimpancé y del mono verde.

® El primero de ellos afectaba al mono verde que habita en los
bosques de Sierra Leona y Ghana y el segundo a una segunda
de mono (cercopitecus nictitans) que habita en los bosques
de Costa de Marfil, Liberia, Niger y Congo.
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Historia. Los primeros anos

1981: En Junio el Centro para el Control de Enfermedad de Atlanta,
Estados Unidos (CDC), publica el primer reportaje sobre un tipo
raro de neumonia: "Pneumocistis Carini!' en cinco jovenes, todos
homosexuales activos residentes en Los Angeles.

1982: En Julio las autoridades sanitarias de EE.UU. comienzan a
utilizar el término: AIDS, siglas en inglés de " Acquired immuno-
deficiency syndrome"; SIDA en castellano, Sindrome de
Inmunodeficiencia Adquirida. En este mismo afio se definieron
las vias de transmision: sexual, sanguinea y materno-infantil. En
Diciembre la primera infeccion del virus que causa el SIDA por
una transfusion lleva al gobierno de EE.UU. a advertir que los
suministros de sangre podrian estar infectados.

1983: En Mayo, la revista "Science" publica el descubrimiento del
profesor Montagnier, quien informa que ha aislado el virus que
causa el SIDA y denomina el virus como LAV.

- 1984: Muere Gaetan Dugas, auxiliar de abordo de Air Canada, quien
~_ serd considerado durante mucho tiempo como el "paciente cero",
nabria comunicado la enfermedad a sus diferente
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Los primeros ahos

1984: En abril se anuncia el descubrimiento del HTLV-3, por parte del equipo
de cientificos del profesor Robert Gallo. Se aporta la prueba de que se
trata del virus causante del SIDA. Una polémica se desata entre Franciay
Estados Unidos a raiz de la "paternidad" del descubrimiento. Meses después
se demuestra que el HTLV 3y el LAV son el mismo y Unico virus.

1985: En Enero Montagnier y Gallo publican las secuencias genéticas de los
virus causante del SIDA que han identificado. Francia y EE.UU. comparten
los derechos de la patente.

1986: Se identifica en Paris, una variante del virus causante del SIDA en un
paciente originario de Cabo Verde, la variedad es denominada HIV-2. El
mundo médico y las autoridades piensan que la epidemia se limita al Africa
Occidental. En mayo, la Comision de Nomenclatura de Virus decide que el
agente del SIDA se llamarad definitivamente Virus de Inmunodeficiencia
Humana (VIH). La Organizacion Mundial de la Salud, OMS, decreta el dia
1° de diciembre "Dia Mundial del SIDA". )

.
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Los primeros ahos

1987: En Marzo se aprueba el primer fdrmaco contra el SIDA: AZT. Los
ensayos con AZT, dieron las primeras evidencias acerca de la posibilidad
de obtener un tratamiento para esta patologia, el que si bien insuficiente
para curar, resultaba apto para mejorar la calidad de vida'y
probablemente para prolongar la sobrevida de las personas afectadas.
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Las cifras

El virus del SIDA en el mundo en 2011

‘ Personas portadoras de virus

34 millones de personas infectadas

xxx | Nuevas infecciones
xxX | Muertes provocadas por el sida

2.5 millones de nuevas infecciones

1.7 milllones de muertos

Europa Central

y Occidental 14 Europa del Este
‘ 900,000 y-Asia Central
30,000 140,000
7,000 92,000
1.4 Ari
América del Norte o tal
51,000 Africa del Norte . 830,000
21,000 . y Oriente Medio 89,000
Caribe :
‘ 230.000 300,000 59,000
13,000 37,000
10,000 23,000 Asia del Sur
y del Sureste
280,000
WA América Latina Africa 250,000
millones 33.000 subsahariana
54,000 23.5 millones Oceania

: ® 53,000

1,8 millones ST
1,2 mill .

millones 1300

Fuente: Onusida (informe 2012)




Proceso

El virus entra en el torrente sanguineo.
Entra en contacto con los Linfocitos T4.

Penetra en el ndcleo y el genoma del virus se une al DNA del
LT4, pasando a ser una parte del patrimonio genético del LT4.

Dos posibilidades:

El virus permanece en reposo, no hay sintomas pero los LT4
pueden transmitirse e infectar a otras personas. Ciclo lisogénico.

El virus se activa, rdpidamente, se reproduce dentro de la célula e
infecta a otros LT4. la presencia de estos virus va a perturbar su
funcionamiento y llegard a destruir células, tejidos y sistema

inmunitario. Ciclo litico.

Carlos Roda



Ciclo del VIH

“IH Rizho
l‘.fl,‘ dinfectte T _ s
o '() /. ﬁ)ﬂde "‘

z e ala

o } . “mpedic e mmsazwaou
| j \ 'I'r'mn)l; 3 */\

ACOPI.AHEI‘ITO ?

¥ FUSIOH DE
L4 REMBRANA S ‘ llTEGMC'ON -u.,_,; i
iy 2 N yolzinas m.nnucaou
% %] .

aFHR - \%' g i .
~[lhk
\ f s et » - ’Q .

. 2 > 200
TRAHSCRIPCION ot j__ .0’ F ENSAMELAK Q T »




Sintomas del Sida

Entre las dos y seis semanas después de la infeccién aparecen los siguientes
sintomas:

® Fiebre de 39 - 40°C
® Hinchazdn de los ganglios del cuello y axilas.
® Erupcion rojiza de la piel que se extiende por todo el cuerpo.

Estos sintomas duran entre 8 y 10 dias y luego desaparecen.

Entre los seis meses y cinco anos, aparecen los siguientes sintomas:
® Aumento del tamaio de ganglios de cuello y axilas.
® Infecciones de hongos en cara, boca y uias.
® Manchas blancas en lengua y encias.
® Aparicion del Sarcoma de Kaposi:
® Ulceraciones en la piel
® Diarreas
. ® Pardlisis del sistema nervioso

S S musculares.
Carlos Roda




Tratamiento

Apoyo sicoldgico y econdmico al enfermo.

Lucha contra las infecciones de la enfermedad.
o

Detencion del deterioro del sistema inmunitario y fratamiento para
restablecer el sistema defensivo.
[

Destruccion del virus del sida.

® El comin denominador de los tratamientos aplicados en la actualidad es la
'cl:ognbmlgcuon de distintas drogas antiretrovilares, cominmente llamada
coctel”.

® Estos "cocteles" reemplazaron a las terapias tradicionales de una sola
droga que sélo se mantienen en el caso de las embarazadas VIH positivas.
Las diferentes drogas tienden a impedir la multiplicacion del virus y, hacen
mds lento el proceso de deterioro del sistema inmunitario.

® El"céctel" se compone de dos drogas inhibidoras de la transcriptasa
inversa (las drogas) AZT, DDI, DDC, 3TCy D4T)y un inhibidor de otras
enzimas las proteasas.



