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Flora normal
Factores quimicos locales
Fagocitos (en especial en los
pulmones)

Induccion de cicatrizacion de heridas
Las proteinas y péptidos
antimicrobianos, los fagocitos y el
complemento destruyen
microorganismos invasores
¢Activacion de células T y:3?
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Complemento, citocinas, quimiocinas,
fagocitos, linfocitos citoliticos
Activacion de macréfagos
Las células dendriticas emigran hacia
ganglios linféticos e inician inmunidad
adaptativa
La coagulacion de la sangre ayuda a
limitar la diseminacion de la infeccion

Infeccion eliminada mediante
anticuerpo especifico
Activacion de macréfagos
dependiente de células T,
y células T citotoxicas
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- . La respuesta a una infeccion
inicial ocurre en tres fases. Estas son la
fase innata, la respuesta innata inducida
temprana y la respuesta inmunitaria
adaptativa. Las primeras dos fases
dependen del reconocimiento de patégenos
por receptores codificados por la linea
germinal del sistema inmunitario innato,
mientras que en la inmunidad adaptativa se
utilizan receptores especificos de antigeno
variables que se producen como resultado
de reordenamientos de segmentos génicos.
La inmunidad adaptativa ocurre en etapas
tardias, porque las raras células B y células
T especificas del patégeno invasor primero
deben pasar por expansion clonal antes de
diferenciarse en células efectoras que
pueden eliminar la infeccion. Los
mecanismos efectores que eliminan el
agente infeccioso son similares o idénticos
en cada fase.




La inflamacion tiene tre funciones esenciales en el combate de la nfeccion. La
primera es suministrar moléculas y clulas efectoras adicionales asiios de infec
cion, paraincrementarla destruccion de microorganismos invasores por los macrd-

fagos de La primera linea de defensa. La segunda es inducir coagulacion local de
sangre, que proporciona una barrera fisica para a diseminacion de a infeccion en

el torrente sanguineo, La tercera es promover la reparacion de tejido lesionado, una

El monocito se diferencia
al sitio de infeccion

Luz del vaso sanguineo

Los monocitos circulantes en
la sangre abandonan el torrente
sanguineo para migrar hacia sitios de
infeccion e inflamacion. Las moléculas de
adhesion sobre las células endoteliales de
la pared del vaso sanguineo primero
capturan el monocito y hacen que se
adhiera al endotelio vascular. A
continuacion las quimiocinas unidas a este
endotelio emiten senales al monocito para
que migre a través del endotelio hacia el
tejido subyacente. El monocito, que ahora
se diferencia en un macréfago, sigue
migrando, bajo la influencia de quimiocinas
liberadas durante respuestas inflamatorias,
hacia el sitio de infeccién. Los monocitos
que abandonan la sangre de esta manera
también tienen la capacidad para
diferenciarse en células dendriticas (que no
se muestran), dependiendo de las senales

ue reciban desde su ambiente. ‘

. La infeccion estimula a los
macrofagos para que liberen citocinas y
quimiocinas que inician una respuesta
inflamatoria. Las citocinas producidas por
macrofagos histicos en el sitio de infeccion
causan dilatacion de vasos sanguineos de
pequeno calibre locales y cambios en las
células endoteliales de sus paredes. Estos
cambios llevan al movimiento de leucocitos,
como neutrdfilos y monocitos, hacia afuera
de los vasos sanguineos (extravasacion) y
hacia el tejido infectado, guiados por
quimiocinas producidas por los macréfagos
activados. Los vasos sanguineos también
se hacen mas permeables, lo que permite
que haya escape de proteinas plasmaticas
y de liquido hacia los tejidos. Juntos, estos
cambios causan los signos inflamatorios
caracteristicos (calor, dolor, rubor y tumor)
en el sitio de la infeccion.




d) IgA (dimero) ) IgM (pentimero)

Estructuras generales de las cinco clases prin-
cipales de anticuerpo secretado, Se muestran cadenas ligeras en
tonos rosas y los enlaces disulfuro en lineas negras gruesas. Ob-
shrvese que las cadenas pesadas de IgC, IgA e IgD (azul, naranja
¥ verde, respecti ) contienen cuatro dominios y una regién
de bisagra, en tanto que las cadenas pesadas de IgM e IgE (pdrpura
y amarillo, respectivamente) incluyen cinco dominios, pero carecen
de region de bisagra. Las formas poliméricas de IgM e IgA ¢

un polipéptido, lamado cadena |, que estd unido por dos enlaces
disulfuro a la regién Fc en dos monémeros diferentes. La IgM sérica
siempre es un pentdmero; casi toda la IgA sérica existe como mo-
némero, aunque en ocasiones se forman dimeros, trimeros e incluso
tetrémeros. En estas figuras no se muestran los enlaces disulfuro
intracadena y los enlaces disulfuro que unen cadenas ligeras y pesa-
das |
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Histamina y otras
sustancias que
median reacciones
alérgicas

El enlace cruzado del alergeno de IgE unido a
receptor en células cebadas induce desgranulacién y da lugar
a la liberacién de ias (p les) que median mani-
festaciones alérgicas.
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FIGURA 4-22 Estructura general del receptor de célula B
(BCR). Este receptor que une antigeno se integra con inmuno-
globu!i== :=id~ =~ —-mbrana (mig) y heterodimeros enlazados por
disulfu: o wainauus 15-a/lg-b. Cada heterodimero contiene la estruc-
tura de pliegue de inmur lobulina y colas ci nicas mucho
mas largas que las de mig. Como se muestra, una molécula mig se
relaciona con un heterodimero Ig-a/lg-b. [Adaptada de A. D. Keegan y
WL E. Paul, 1992, Immunology Today 73:63; y M. Reth, 1992, Annual Review
of Immunology 70:97.]

a) Estructura de la IgA sccretoria

b) Formacion de IgA sccretoria

Estructura y formacién de la IgA secretoria. a)
La IgA secretoria consiste en cuando menos dos moléculas de IgA,
que estan unidas de manera covalente entre si a través de una ca-
dena | y también enlazadas de forma covalente con el componen-
te secretorio. Este ditimo contiene cinco dominios parecidos a Ig y
estd unido a IgA dimérica por un enlace disulfuro entre su quinto
dominio y una de las cadenas pesadas de IgA. b) La IgA secretoria
se forma durante el transporte a través de células epiteliales de las
mucosas. Se une IgA dimérica a un receptor poli-Ig en la membrana
basolateral de una célula epitelial y se internaliza por endocitosis
mediada por receptor. Después del transporte del complejo recep-
tor-IgA a la superficie luminal, se segmenta de manera enzimatica
el receptor poli-Ig y libera el componente secretorio unido a la IgA
dimérica.



> La fase de induccion de la respuesta inmune v' Los epitopos o determinantes antigénicos a través de los

o - N receptores idiotipicos ubicados en su membrana
se inicia con el reconocimiento antigénico

v Sitio 0 porcién inmunodominante de un antigeno, a través del
cual se une con un anticuerpo o con un receptor del linfocito T

Los linfocitos B Antigeno Antigeno
» Reconocen directamente a los Epitopo
epitopos mediante receptores de
membrana formados por cadenas de )
inmunoglobulinas (a) Anticuerpo SRR

» Elisotipo de estas inmunoglobulinas
depende del estado de maduracion <« ﬂ
linfocitaria

> Linfocitos B o Linfocitos T

Epitopo

Desnaturalizacién del Antigeno @

Tags TR

Resid_uos co_ntinuos Residuos discontinuos
Epitopo lineal Epitopo conformacional
WLV ES N Comparacion del reconocimiento de antigeno por célulasT y B
Caracteristica Células B Células T
Interaceion con antigeno Incluye cornplejo binario de membrana  Implica complejo temario de receptor de célulaT, Ag y
Byag malécula MHC
Unidn de antigeno soluble §i No Linfocitos B inmaduros ) |gM
Participacion de moléculas MHC No s¢ requiere S¢ requier para exhibir antigeno procesada Linfocitos maduros > 1gMy lgD
Naturaleza quimica de los antigenos  Prateina, polisacérido, lipido Sabre todo proteinas, pero también algunas lipidos y )
glucolipidos presentados en moléeulas parecidas a MHC Virgenes
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contienien aminodcidos secuenciales oo procesamiento de antigeno y unidas a moléculas
secuentiales MHC
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