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INMUNIDAD ANTITUMORAL

Los tumores se originan de la proliferacion y diseminacion de celulas transformadas
malignas.

La mortalidad de los tumores esta dada por su proliferacion descrontrolada, su resistencia a
la apoptosis y capacidad de invasion. La metastasis es vital en los tumores.

Se sefiala que una funcion del sistema inmune es reconocer y destruir clones de células
transformadas antes de formar tumores y destruir tumores ya formados, se respalda por que
los estados de inmunodeficiencia como lo es el sida van ligados a los tumores, aunque las
células tumorales derivan del anfitrion que desencadenan inmunidad en su contra y la
presencia de inflamacion alrededor de células tumorales histolégicamente tienen un mejor
pronostico, como también se han experimentado trasplantando linfocitos T de un raton
tumoral a otro y dicho genera rechazo tumoral.

La inmunidad no logra impedir con frecuencia el desarrollo de tumores debido a

1. Las células tumorales proceden de las propias del anfitrion.

2. Las respuestas inmunes potentes son en contra de tumores por virus y por células
cancerigenas.

3. Los tumores tienen mecanismos de evasion inmune ( las células tumorales deben
expresar antigenos que sean reconocidos como extrafios para desatar inmunidad).

Vigilancia inmunoldgica

Macfarlane Burnet sefialo que una funcion del sistema inmune es reconocer y destruir clones
de células transformadas antes de que se conviertan en tumores y destruir tumores ya
formados.

e Varios tumores expresan antigenos que son reconocidos como extrafos por el sistema
inmune del individuo portador del tumor, en donde la respuesta inmunitaria no puede
prevenir con frecuencia el crecimiento de ellos, como también se puede activar por
estimulos externos para matar de forma eficaz a las células tumorales y erradicarlos.

Antigenos tumorales
Se clasifican en 2 maneras como son
1. Antigenos especificos de tumores.

2. Antigeno asocido a tumores.



Antigenos especificos del tumor (TSA)

Son Unicos de las células tumorales y no aparecen en células normales del cuerpo, pueden
ser resultado de mutaciones en las células tumorales que generan proteinas celulares
alteradas. EI procesamiento citosolicos de estas proteinas originaria péptidos novedosos que
se presentan con moléculas MHC clase I, lo que indica que inducen a una reccion celular por
linfocitos citotdxicos especificos del tumor.

Se han identificado antigenos especificos de tumor en ellos inducidos por carcin6genos

quimicos, fisicos y en algunos casos inducidos por virus.

Antigenos asociados a tumor (TAA)

se encuentran tanto en las células tumorales como en las normales, pueden ser proteinas que
se expresan en células normales durante el desarrollo fetal cuando el sistema inmunitario es
in-maduros y no pueden reaccionar, pero que habitualmente no se expresan en el adulto.
Los antigenos relacionados con el tumor pueden ser también proteinas que se expresan a
concentraciones extremadamente bajas en células normales, pero que lo hacen a niveles
mucho mas elevados en las tumorales.

Sobreexpresion (tumor prostatico,, melanoma, ovérico y pancreatico.)

Inmunoterapia antitumoral

La manipulacion de las sefiales coestimuladoras pueden incrementar la inmunidad y el
incremento de las actividad de células presentadoras de antigeno pueden modular la
inmunidad tumoral.

El tratamiento con citosinas pueden acentuar las inmunorreacciones a los tumores y los

anticuerpos monoclonales son eficaces para tratar ciertos tumores.



Respuesta inmune vs infecciones virales

Se expone que los virus son parasitos intracelulares obligados, puesto que no tienen
metabolismo propio, por ello obliga al sistema inmune a poner en marcha sus mecanismos
mas especializados para reconocer y eliminar, tanto a los virus libres como a las células
infectadas.
Las células presentadoras de antigeno, los linfocitos B y los T unidos al CMH, forman parte
de la organizacion de la respuesta inmune antiviral, la induccién de esta respuesta con
proteinas, péptidos y ADN desnudos son alternativas actuales tanto para la prevencién como
para el tratamiento de las infecciones virales.
Celulas que conforman parte de la respuesta inmune antiviral
En los organismos superiores existen diversos mecanismos de lucha contra las infecciones
virales. El sistema inmune cuenta con 3 poblaciones celulares especializadas directamente
en la lucha contra las infecciones virales como lo son:

1. CPA

2. LINFOCITOS B

3. LINFOCITOS T
Celulas presentadoras de antigenos (CPA)
Son las encargadas de capturas los antigenos circulantes del medio, internalizarlos,
procesarlos y presentarlos de forma adecuada.
Para que sean reconocidos por los linfocitos T helper, entre ellas los monocitos cirulantes y
los macrdfagos, las células de Langerthans, Celulas de Kupfer.
En un sentido mas amplio.
En caso de ser infectadas por el virus son capaces de incorporar a ellas, péptidos derivados
de sus proteinas y para presentar al conjunto al sistema inmune y que este determine si las

células deber ser o no eliminadas.

Linfocitos B



Son un tipo particular de linfocitos que también actdan como CPA para los LTh y ellos
poseen en su superficie receptores muy especificos para el tipo de antigenos que han de
reconocer los anticuerpos de superficie.
Se puede clasificar en 2 tipos:
e Linfocitos B de memoria que mantienen su especificidad , si bien no estan activos.
e Celulas plasmaticas Son los linfocitos B una vez reconocidos de forma especifica un
antigeno, se han diferenciados y son capaces de producir anticuerpos de su misma

especificidad en altas cantidades.

Linfocitos T

Celulas que durante su maduracion timica se les induce la expresion en supercie de su
receptor caracteristico, que conforma un complejo con la molecula CD3, ademas de
moléculas accesorias que tendran una funcion funamental en los procesos de reconocimiento
antigénico y activacion de los linfocitos T. Una vez maduras, las células T funcionales migran

a la sangre y. Los organos linfoides periféricos.

INDUCCION DE LA RESPUESTA INMUNE ANTIVIRAL

En lo fundamental hay 2 metodos para estimular la actuacion del sistema inmune frente a los
virus, introducir en ele organismo el virus atenuado o introducir algunos componentes
antigénicos.

Proteinas, péptidos sintéticos y ADN desnudo han sido utilizados como agentes inductores
de respuestas inmunes.

La actuacion del sistema es crucial para la prevencion como el tratamiento de ellas.



SISTEMA INMUNE VS INFECCIONES
BACTERIANAS

La mayoria de los microorganismos que logran evadir las barreras y producir infeccion son
destruidas en pocas horas por mecanismos no especificos de induccion rapida( inmunidad
innata). Si un agente infeccioso es capaz de superar esas primeras linea de defensa se activa

en la mayoria de los casos un tipo de respuesta de defensa ( inmunidad adaptativa).

A diferencia de microorganismos y patrones de ivasion dispone de receptores PAMP cuya
estimulacion selecciona activacion de distintas respuestas y diferentes sistemas efectores.
Inmunidad frente a bacterias depende de :

1. Laestructura de la superficie bacteriana G mas fagocitos y g-complemento.

2. Estilo de vida extracelular vs intracelular.

3. De los mecanismos por los que inducen su patogenicidad.
Bacterias extracelulares
El reconocimiento de los microorganismos por el sistema inmune innato esta determinado
por receptores conocidos como “Pattern recognition receptores” que reconocen ptrones
moleculares convervados.
Lipopolisacaridos en bacterias gramnegativas y proteoglicanos de la pared de bacterias

grampositivas.

1. Mecanismos de enfermedad( toxinas e inducciones de inflamacion)
2. Inmunidad innata (frente a bacterias extracelulares)
3. Inmunidad especifica ( anticuerpos, neutralizacion y opsonizacion)
El mecanismo de la inmunidad innata se comprende de 3 partes los cuales son :
e Activacion del complemento
e Fagocitosis

¢ Respuesta inflamatoria



Respuestas especificas

La respuesta especifica principalmente es la humoral, los anticuerpos especificos que
contribuyen a la eliminacion de los microorganismos y la neutralizacion de las toxinas.

Su mecanismos de evasion es ealudir la fagocitosis y la sintesis de anticuerpos frente a ellos.
Estos incluyen proteinas de superficie bacterianas con propiedades de adhesinas,

mecanismos antifagocitarios e inhibicién del complemento o inactivacion de sus productos.

Mecanismos de evasion
La mayoria de las bacterias se activan cuando son fagocitadas. Muchos microorganismos han

desarrollado y replicarse en estas células.

Los principales factores de virulencia bacterianos que permite resistir la fagocitosis y
facilitan la sobrevida intracelular incluyen la capsula y la produccién de enzimas que
destruyen la membrana vacuolar, que degradan proteinas lisosomicas o que neutralizan los

radicales toxicos del oxigeno.



