TEMA 16. MECANISMOS DE DEFENSA
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1. INTRODUCCION

Los seres vivos poseen diferentes mecanismos para defenderse de las infecciones con varias lineas de
defensa de especificidad creciente. Las mds simples son las barreras externas, que evitan que
patégenos como bacterias y virus entren en el organismo. Si un patdgeno penetra estas barreras, el
sistema inmunitario innato ofrece una respuesta inmediata, pero no especifica. El sistema inmunitario
innato existe en todas las plantas y animales. Sin embargo, si los agentes patdgenos evaden la
respuesta innata, los vertebrados poseen una tercera capa de proteccion, que es el sistema
inmunitario adaptativo. Aqui el sistema inmunitario adapta su respuesta durante la infeccién para
mejorar el reconocimiento del agente patdgeno. La informacion sobre esta respuesta mejorada se
conserva alin después de que el agente patégeno es eliminado, bajo la forma de memoria inmunoldgica,
y permite que el sistema inmune adaptativo desencadene ataques mds rdpidos y mds fuertes si en el
futuro el sistema inmune detecta este tipo de patdgeno.

En la siguiente tabla observamos, de forma resumida, los mecanismos de defensa orgdnica.

RESPUESTA INMUNITARIA INNATA O RESPUESTA INMUNITARIA ADAPTATIVA O

INESPECIFICA ESPECIFICA
PRIMERA Y SEGUNDA BARRERAS TERCERA BARRERA
No es especifica de un patdgeno particular Especifica contra patdgenos y antigenos
No necesita el contacto previo con el patdgeno Suaccionsedesencadenatrasunprimercontactocon
para desencadenarse el patégeno
Carece de memoria inmunoldgica Posee memoriainmunoldgica

Tarda entre 3y 4 dias en ser efectiva = Respuesta primaria.
Si hay células memoria es mds rdpida y

s inmediat ,
Es inmediata duradera=Respuesta secundaria

2. MECANISMOS DE DEFENSA INESPECIFICOS

A. EXTERNOS: PRIMERA BARRERA DE DEFENSA
Las barreras externas se encuentran delimitando nuestro organismo en contacto con el exterior. Son
barreras fisicas, quimicas o bioldgicas. Se caracterizan por ser inespecificas (actdan sobre cualquier
tipo de germen) e innatas. Constituyen la primera linea defensiva. Estas barreras son:
Fisicas. Los epitelios, externos, como la epidermis de la piel, e internos, como los que tapizan el tubo
digestivo, que funcionan como un muro, debido a lo unidas que se encuentran sus células. Las mucosas,
que envuelven estructuras que estdn abiertas al exterior, como la boca, el ano o la vagina. El mucus
producido en estas zonas impide la fijacion de microorganismos a sus paredes.
Quimicas. Determinadas secreciones que destruyen o impiden el desarrollo de microorganismos, como
el cerumen de la oreja, la saliva, el sudor, las secreciones dcidas de la vagina o del estémago, o la
lisozima de las ldgrimas.
Bioldgicas: La flora microbiana, alojada en la boca, en el intestino o la vagina, que impide el desarrollo
de hongos o bacterias ajenos a esta flora.
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B. INTERNOS: SEGUNDA BARRERA DE DEFENSA

a) Componentes celulares inespecificos:

e Granulocitoso polimorfonucleares:

Son glébulos blancos que presentan un nicleo lobulado y numerosas granulaciones en su
citoplasma. Debido a su distinto comportamiento frente a técnicas de coloracién se distinguen
tres tipos: Neutréfilos, eosindfilos y baséfilos.

1. Neutréfilos: Se tifien con colorantes neutros. Son los primeros en llegar al lugar de la
infeccidn. Fagocitan restos celulares, bacterias, etc. Son las células mds numerosas e importantes
de la respuesta inmunitaria innata.

2. Eosindfilos: Se tifien con colorantes dcidos como la eosina. Intervienen en procesos de
parasitosis (infestaciones) y fagocitan inmuno-complejos.

3. Baséfilos: Se  tifien con colorantes bdsicos. Liberan sustancias  vasoactivas
(histamina=vasodilatador y heparina=anticoagulante) e intervienen en procesos alérgicos.

Granulocitos

Basofilos Eosindfilos Neutrofilos
(PMN)
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e Monocitos:

Son células grandes sin granulaciones citoplasmdticas y con un nicleo en herradura. Tienen un Golgi muy
desarrollado y muchos lisosomas. Cuando migran de los capilares (por una infeccion) hacia los tejidos,
aumentan de tamafio y de capacidad fagocitica, convirtiéndose en macréfagos. Los macréfagos intervienen en
la respuesta inespecifica fagocitando particulas extrafias y células propias dafiadas. Ademds, tienen funcién
secretora y producen citocinas que activan a otras células, e intervienen en la respuesta especifica como
células presentadoras de antigenos (células dendriticas-CPA).

Monocito

Dendritica

“ '_ e, o @ K |

Macréfago

e  Mastocitos o células cebadas:

Células similares a los basofilos, pero con un nicleo sencillo. Se encuentran en el fejido conectivo y en las
mucosas. Contienen numerosos grdnulos de histamina y heparina (sustancias inflamatorias). Se encuentranen
tejidoconjuntivoymucosas.

Grannlos con histaming, serotoning 4 prostaglandinas

- Mastocitos al microscapio sptce

e Natural killer cells (células asesinas naturales):

Son linfocitos que no pertenecen a estirpes de linfocitos T o B. Carecen de especificidad y de memoria y se
caracterizan por ser células grandes y en su citoplasma presentan grdnulos. Se forman en la médula ésea,
realizando su funcién en cualquier tejido. Destruyen las células infectadas por virus, las cancerosas, y las
pertenecientes a los drganos trasplantados.
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b) Componentes moleculares inespecificos:

Interferon: Conjunto de moléculas de naturaleza proteica que intervienen en la respuesta inmune, de manera
inespecifica y especifica. Es secretado por las propias células que han sido infectadas por un virus u otros
microorganismos y por células tfumorales. Actdaactivandolas células delsistemainmune, como las célulasasesinas
naturales (NK) y los macrdfagos; también incrementa la presentacién del antigeno, ya que aumenta la expresionde



los antigenos del comple jo mayor de histocompatibilidad (MHC). En el caso de células infectadas por virus, se
unen a receptores de la membrana de la célulainfectadaimpidiendo lareplicacién del virus; ademds, incrementa la
resistenciaa lainfeccién por virus de células sanas.

o Las citoquinas: Proteinas que actlan como mensajeros entre células para coordinar su funcionamiento.
Ejemplo de citoquinas son las interleucinas, sintetizadas por leucocitos, que inducen su crecimiento y
diferenciacion.

o El sistema del complemento: El complemento estd constituido por un conjunto de proteinas plasmdticas
(presentesen la sangre) producidas en el higado. Enausenciadeantigenos,estasproteinasestaninactivas,perola
presenciadelasmoléculas de la superficie bacteriana o de antigenos unidos a anticuerpos, desencadena la
ACTIVACION SECUENCIAL EN CASCADA, de manera que unas proteinas activan a otras. La ACTIVACION
DEL COMPLEMENTO se lleva a cabo mediante dos vias, la via alternativa que forma parte de la respuesta
inmunitariainnata ylavia cldsica que formapartedelarespuesta inmunitaria adaptativa.

La via alternativa: Se desencadena directamente en presencia de estructuras extrafias de las envolturas celulares

microbianas.Esindependientedecomplejosantigeno-anticuerpo— Defensa inespecifica.

La via cldsica: Laactivacién se inicia por la unién de los anticuerpos a los antigenos que recubren la superficie de los
microorganismos — Defensa especifica.

La activacion del complemento facilita: 1) la accion de las células fagociticas, mediante opsonizacion, 2) lalisis de las
células patdgenas, mediante la insercion de dichas proteinas activas en la membrana del patégeno, creando poros
llamados complejos de ataque a la membrana (MAC),atravésdeloscualesentranaguaysustanciasionicasal citoplasma,
lo que conduce ala lisis celular. 3) También genera respuesta inflamatoria estimulando los mastocitos, que liberan
histamina.

¢) Modos de accion de los mecanismos de defensa inespecificos.

Si los microorganismos superan las barreras externas, comienzan a actuar los componentes internos (células y moléculas) de
dos maneras:

FAGOCITOSIS

Llevada a cabo por macréfagos y neutréfilos mediante la formacion de pseuddopodos e ingestion: Cuando una
particula o patdgeno se une alos receptores de superficie del fagocito, éste emite pseuddpodos que se fusionan y engloban
a esa particula formando el fagosoma, para su posteriordigestion.

RESPUESTA INFLAMATORTIA
Tiene lugar en la zona de la infeccidn. Se produce como consecuencia de la liberacion de sustancias que producen la

inflamacion, como la histamina, producida por basofilos y mastocitos.
Estas sustancias desencadenan:

Vasodilatacidnde los capilares: Aumento del flujo sanguineo. Rubory calor.

Aumento de la permeabilidad de los capilares: Favorece la diapédesis de las células y permite el paso de macromoléculas

plasmdticas. Hinchazony dolor.

Migracidny activacién de los fagocitos: Fagocitosisy opsonizacién.

Formacidndelpus: Aclimulodegrancantidaddefagocitos,microorganismosmuertosy suero sanguineo.
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3. MECANISMOS DE DEFENSA ESPECIFICOS
A. SISTEMA INMUNE (tercera barrera defensiva):

Es un complejo mecanismo de proliferacion y maduracion de células inmunocompetentes y de produccion de anticuerpos que se
desencadena para neutralizar cualquier agente extrafio. Si los patdgenos superan las barreras inespecificas, se desencadenan
los mecanismos de defensa especificos. El sistema inmune constituye la tercera linea defensiva del organismo y sélo actia
contra el antigeno que la ha provocado. En ella intervienen células como los linfocitos y componentes humorales como los
anticuerpos. Esta respuesta tiene las caracteristicas siguientes:

Especificidad: Un linfocito o un anticuerpo determinado sélo actian sobre el antigeno al que reconocen.

Diversidad y clonalidad: Infinidad de tipos de anticuerpos y linfocitos que reconocerdn a una increible variedad de antigenos.
Cuando el linfocito es activado proliferay forma un clon celular.

Autotolerancia: Reconocimiento de lo propio / no propio: El sistema inmunitario tiene la capacidad de diferenciar lo extraiio de
los componentes de su propio organismo. En la etapa embrionaria, todos los linfocitos que producen anticuerpos frente a los
antigenos propios son destruidos.

Memoria inmunoldgica: El sistema inmune genera linfocitos de memoria que reconocen un antigeno mucho tiempo después de
haber tenido contacto con él. Sin embargo, si nunca hemos tenido contacto con ese patdgeno, la respuesta adaptativa tarda dias
en ser efectiva. Si la respuesta innata no consigue destruir al patégeno (la mayoria de veces lo consigue) se producirdn los

sintomas de la enfermedad.
a) Componentes moleculares:

ANTICUERPOS: Son proteinas globulares complejas, llamadas también inmunoglobulinas (Ig). Son producidos por
los linfocitos By su estructura tridimensional les permite unirse con enorme precision a los antigenos por el sitio de union
(pardtopo). Los anticuerpos pueden quedar adheridos a la membrana del linfocito B, actuando como anticuerpos de
superficie, o bien sonsegregadosal exterior delacélula(sangre, leche materna, ldgrimas...).



Estructura molecular de los anticuerpos

Son heteroproteinas formadas por 4 cadenas polipeptidicas, dos cadenas ligeras y dos cadenas pesadas a las que se unen

oligosacdridos. Por tanto, son proteinas con estructura cuaternaria. Las cadenas se unen entre si por puentes disulfuro
(covalentes y estables) y por uniones no covalentes, dando una estructura en “Y". Poseen 2 regiones, una regiéh constante
propia de la especie y del tipo de inmunoglobulina, que pertenece al extremo C-terminal, que sirve para que sean
reconocidos por los linfocitos, y una regién variable, responsable de la reaccion altamente especifica antigeno-
anticuerpo en el extremo N-terminal.

Punto
da la unién
o sntigeno

Cadena
ligera

. Regitn constante de la cadena pesada

Detalle de fa g
regidn vatiable . Regidn varisble de la cadena pesads
. Regidn constante de la cadena ligera
Estructura de un anticuerpo. . Regicn varisbie de ks cadena ligera.

Estructura del anticuerpo

Tipos de Anticuerpos

G | 80% Se unen rdpidamente a macréfagos y neutrdfilos provocando la
destruccién de microorganismos. Atraviesan la placenta y se secretan con
la leche materna (inmunidad fetal y del recién nacido). Tienen dos
regiones de union.

A | 13% Secreciones serosas y mucosas (leche y ldgrimas). Protegen la superficie
corporal y los conductos secretores. Inmunidad del RN. Tienen 4 regiones
de unidn.

M | 6% Membrana plasmdtica de linfocitos B. Activacion del sistema del
complemento. Tienen 10 puntos de unién.

D |1% Activacién de linfocitos B. Con dos puntos de unidn.

E |0,002% | Aumentan su nimero en procesos alérgicos. Con dos puntos de union.

N\ \*pn \p
oy L5 N &5 ¥/

i & 7 S
IigM
Disulfice e &
tond IgA X
'. . P * S _‘2.
L . A — 5
Xaining R = V .{‘. =
chain & Na o =

" < oY
" o ngmrq Secretary
han protein



S/\N BUENAVENTLURA

CAFUCHNGS MURCIA

T16. Mecanismos de defensa orgdnica Biologia 2° Bachillerato

| Tipos de anticuerpos

P ' l 3
| oM | [[T96e | [ Tea | Ig D | T9E |
! :
-Son los -Se generan -Tambien -Sustituyen a | -Dealta
primeros que después de los aparecen losIg My afinidad.
se producen. . i
P IgM g'espues g8 e tienen mas -Median en los
-No tienen -Pueden : afinidad que procesos
regiones atravesarla -Presentes en la estos. alergicos.
bisagra (no se placenta y saliva, moco, -Aparecen .
adaptan bien). protegeral leche, co&o antenas ;f::uer:ict:ﬁ::rs
-Aparecen feto. -Tamblén estan de los linfocitos parasitos, en
como antenas -Indican que la en las mucosas, B. particular
en los Infeccion es un pues la pleza gusanos.
linfocitos B. proceso secretora evita
antiguo. que sean
degradados.
28

ANTIGENOS: Son cualquier sustancia capaz de provocar la puesta en marcha de la respuesta inmunitaria e inducir la
formacion de anticuerpos. Cualquier proteina o polisacdrido ajenos al organismo puede actuar como antigeno.

Se conoce como epitopo (o determinante antigénico) a una pequefia region del antigeno, reconocida por el anticuerpoy al
queeste seune.

Tipos de reaccion antigeno-anticuerpo:

Los anticuerpos, al reconocer a los antigenos, se unen a ellos mediante enlaces no covalentes (fuerzas de Van der Waals,
interacciones hidrofébicas o interacciones idnicas) en una reaccién denominada antigeno-anticuerpo. Esta reaccion es
reversible y extraordinariamente especifica. Un anticuerpo sélo puede unirse al antigeno especifico que le es
complementario.

Existen diferentes tipos de reaccién antigeno-anticuerpo:

Neutralizacion. La unién de los anticuerpos a virus, bacterias y toxinas bacterianas bloguea la unién de éstos a los
receptoresdemembranadelascélulasyno pueden infectarlas.

Aglutinacion. Cada anticuerpo se puede unir al menos a dos antigenos, lo que forma grandes masas de antigenos y
anticuerposllamadosinmunocomple jos.

Aglutinacion

: o
Bacteria 2y
t &h’\// ;

Neutralizacién

%ﬁ ’I
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Bacterla

Inmunocomplejo



Como consecuencia de la reaccidn antigeno-anticuerpo, se produce la activacion del complemento. Se produce la
lisis celular al activar el sistema del complemento.

Precipitacion: Los anticuerpos rednen varios antigenos solubles, formando unaestructura de mayor tamafio e insoluble, que
precipitayesfagocitadaporlosmacréfagos.

Opsonizacion: Los patdgenos se rodean de anticuerposy se facilitala fagocitosis por macréfagos.

COMPLETOS PRINCIPALES DE HISTOCOMPATIBILIDAD MHC (Major Histocompatibility Complex)

Son glucoproteinas y glucolipidos de la membrana plasmdtica reconocidos por el sistema inmune como las “huellas
dactilares" de las células propias, que acreditan su pertenencia al mismo individuo y no desencadenan respuesta inmune
(exceptoenenfermedadesautoinmunes).Existen dos clases de MHC:

MHC-T: presentes en todas las células del organismo y sirven para presentar antigenos peptidicos de células propias
alteradas (cancerosas o infectadas por virus)alos linfocitos T citotéxicos (Tc8).

MHC-II: solo se encuentran en las células presentadoras de antigeno (CPA), como los macrdfagos, las células
dendriticasy los linfocitos B. Sirven para presentar antigenos peptidicos exdgenos (del agente infeccioso)alinfocitos
Tauxiliares(Th4).

b) Componentes celulares:

Los linfocitos T seformanenlaméduladseaymaduranenel timo.Haytrestiposdelinfocitos T
Linfocitos T auxiliares (Th4).Reconocen las células presentadoras delantigenoyactivanlos linfocitos.
Linfocitos T citotoxicos (Tc8). Actlan sobre células tumorales o infectadas por virus, destruyéndolas.

Linfocitos T supresores (Ts, Th4, Tc8). Actlan en la fase final de la respuesta inmunitaria especifica suprimiendo la
respuestainmune.

Los linfocitos B se formany maduran en lamédula ésea. Poseen anticuerpos especificos en la membrana para reconocer el
antigeno. Cuando se activan, los linfocitos B se conviertenen células plasmdticas, responsables de la produccién de
grandes cantidades de anticuerpos (inmunoglobulinas) solubles que liberan al plasma, y que se unen al antigeno de manera
especifica.

Linfocitos vistos al microscopio
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Esquema de los tipos de linfocitos

Las células plasmaticas (también denominadas plasmocitos) se diferencian a partir de los linfocitos B
cuando estos son estimulados por los linfocitos Th4. El linfocito B forma un reticulo endoplasmdtico
rugoso que ocupa casi todo el citoplasma y su papel consiste en la secrecién de grandes cantidades de
anticuerpos especificos contra un antigeno.

» Celula plasmatica especializada en la
fabricacion de anticuerpos

B. RESPUESTA CELULAR.

En primer lugar, y de forma inespecifica, los macréfagos fagocitan un microorganismo, al que digieren mediante los
lisosomas y, entonces, exhiben los antigenos del microorganismo en su membrana plasmdtica junto con el complejo de
histocompatibilidad mayor de tipo IT (MHC-II).Enese momento vanaactuar como células presentadoras del antigeno (CPA).

MHC-I1

Macrofago

fagocitando un virus Macrofago presentador

del antigeno,



1) Si un linfocito Th4 (auxiliar o colaborador) que lleve un receptor (TCR) adecuado, que se
adapte al complejo MCH-II-Ag del macréfago presentador del antigeno, entra en contacto con este,
se activa, se multiplica y se diferencia en dos poblaciones de linfocitos Th: la Th-1 y la Th-2. Los
Th-1 desencadenardn la respuesta celular.

MHC-II-Antigeno

Macréfago presentador del Linfocito Thl activado
antigeno o

2) Estos linfocitos liberan sustancias que activan a los macréfagos para que destruyan las células
infectadas. Los macréfagos activados se denominan células enfadadas.

- 7‘

.S

e

3N

N . - 4 > ° 4
> .

Linfocito Th-1 Activacién del
mactdofago

3) Los macrdéfagos activados tienen una gran capacidad fagocitaria. Fagocitan a las células
infectadas y son refractarios al pardsito intracelular no infectdndose por el microorganismo.

Célula Infectada

\

Macrotago virus
activado
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4) Las sustancias segregadas por los Th-1y las CPA activan a una segunda via celular, los linfocitos T

citotdxicos. Estos reconocen con sus receptores (TCR) los componentes antigénicos que les presentan
las células infectadas.

Receptores TCR

.

X
- ‘ >
> 'rla ~<
R -
A
Linfocito Tc (citotéxico) Célula Infectada o tumoral

5) Los linfocitos Tc (citotdxicos) actlan entonces produciendo sustancias que destruyen células
infectadas por el virus y también células tumorales,

.

#
)

Q& _'f_'!'-”' - K

Linfocito Te citotdxico Célula Infectada o tumoral

6) Después de haber destruido las células infectadas, las células citotéxicas desaparecen, pero
algunas células citotdéxicas de memoria permanecen durante mds o menos tiempo para responder de
inmediato a futuras entradas del microorganismo invasor (memoria inmunoldgica).

C. RESPUESTA HUMORAL

1) Un macrofago o una célula emparentada fagocita al microorganismo, lo degrada, presentando
particulas del microorganismo o antigenos (Ag) en la superficie de su membrana unidos al
MHC-II (complejo mayor de histocompatibilidad) del macréfago.

MHC-11 ) Antigeno

Macrofago

fagocitando un virus Macrofago presentador

del antigeno,



2)

3)

Un linfocito Th (colaborador) que lleve un receptor (TCR) adecuado, que se adapte al complejo
MCH-II-Ag, entra en contacto con el macréfago presentador del antigeno, se activa, se
multiplica y se diferencia en dos poblaciones de linfocitos: la Th-1y la Th-2. La Th-2 serd la
que desencadene la respuesta humoral y la Th-1 desencadenard la respuesta celular (ya vista).

TCR

MHC-II-Antigeno

Macréfago presentador del Linfocito Th-2 activado
antigeno, ac

Si un linfocito B que lleve en su membrana un anticuerpo BCR (Receptor del antigeno)
adecuado establece contacto con un antigeno, lo internaliza mediante endocitosis, lo degrada 'y
presenta fragmentos antigénicos en su membrana unidos al MHC-IT (MHC-II-Ag). El BCR es
un anticuerpo unido a la membrana del linfocito B especifico de cada linfocito B.

Virus R @
T MHC-11-Ag
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4) El contacto entre el linfocito Th-2 y un linfocito B que lleve el complejo MHC-II-Ag adecuado,

desencadena la produccién de interleucinas por parte del Th-2, lo que transformard al
linfocito B en una célula plasmatica.
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Linfocito Th-2 activado Célulaplasmatica
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5) Al activarse, los linfocitos B proliferan, apareciendo células de memoria y células plasmdticas.
Las células plasmdticas liberardn el anticuerpo especifico. Los anticuerpos se fijan al agente
extrafio (un virus, en este caso) de manera especifica y lo marcan para que pueda ser
localizado, identificado y fagocitado (por opsonizacién) por los macréfagos y otras células
fagocitarias. Ademds de favorecer la fijacidn del sistema del complemento.

Anticuerpos Virus

4 Macréfago

.
=3
“= 'C);-‘\ fagocitando los virus
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Célulaplasmatica
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6) Por dltimo, una vez destruido el microorganismo, los linfocitos Ts frenan la respuesta inmune. La
mayor parte de los linfocitos Th-2 y las células plasmdticas desaparecen quedando sélo algunas pocas
células B de memoria y linfocitos Th de memoria que pueden permanecer durante largo tiempo, incluso
afios, para responder de inmediato a futuras entradas del agente invasor (memoria inmunoldgica).

4. TIPOS DE INMUNIDAD.

Se denomina inmunidad al estado de proteccion del organismo frente a determinados agentes infecciosos. La
inmunizacién tiene como finalidad aumentar larespuestainmunitaria. Puede seractivao pasivay lograrse de forma natural o
artificial.

Inmunidad natural

Se adquiere cuando el sistema inmunitario actla frente a una infeccion y la elimina.Las células memoria persistenen la
sangre durante un tiempoy el organismo estdinmunizado frente a ese agente patdgeno.

Como lainmunidad se ha logrado por los propios mecanismos inmunoldgicos se dice que la inmunidad es activa.

Cuando el organismo no forma sus propios anticuerpos sino que los recibe yaformados, procedentes de otro organismo,
hablamos de inmunidad de tipo pasivo. Unejemplo lo tenemos enel feto de los mamiferos, que puede recibir anticuerpos de
lamadre atravésde laplacenta,olosquerecibeatravésdelaleche maternadurantelalactancia.

Inmunidad artificial

Seobtieneestimulandoelsistemainmunitariodelindividuopormediodediversastécnicas artificiales.
Hay dos tipos: vacunacion y sueroterapia

La vacunacion consiste en inducir la inmunidad mediante la introduccion de un antigeno, cuya presencia provoca la
produccion de linfocitos, lo que produce células memoria. Cuando el organismo se ve expuesto de nuevo al antigeno, se
produce una respuesta secundaria mdsrdpidayeficaz.Esunainmunidad de tipo activo porqueelpropioindividuogenera
los anticuerpos contraeseantigeno. Esunproceso preventivo, no curativo.



Existen varios tipos de vacunas.

Vacunas atenuadas e inactivadas: formadas por microorganismos inocuos obtenidos a fravés de patdgenos
naturales tratados parareducir suvirulencia o muertos.

Vacunas de antigenos purificados: Sontoxinasinactivadasosubunidades de antigenosque inducenlarespuestainmune.
Lavacunacion contraladifteriaoel tétanos es de este tipo.

Vacunas de antigenos sintéticos obtenidos mediante la tecnologia del ADN recombinante. La vacuha contra la
hepatitisesdeeste tipo.

La sueroterapia consiste en la introduccion directa de anticuerpos especificos o linfocitos T activados contra las foxinas
de determinados microorganismos. Estos anticuerpos pueden proceder de técnicas de obtencién de anticuerpos
monoclonalesoapartirdesuerode caballoalque previamente selehainoculado el antigeno paraque fabrique anticuerpos.

La sueroterapia es un tipo de inmunizacién pasiva y no induce memoria, ya que sélo se mantiene durante el tiempo que
perdure el anticuerpo dentro del paciente. Se emplea en contra de las toxinas circulantes, como la toxina tetdnica o la
diftéricay contralos venenos de serpiente. Es un proceso curativo.

Mecanismosde defensainespecificos, sinmemoriaypresenteantesdelaexposicionaantigenos.

No reconoce los icn‘éienos ni aumenta con su exiosicién.

Sonmecanismosespecificosdedefensaquesonestimuladosporelcontactoconelantigeno.

Forma de adquisicion ACTIVAMENTE PASIVAMENTE
Los anticuerpos especificos contra un

Se alcanza tras pasar una enfermedad | .
] ] ] , . lantigeno son suministrados de modo natural
infecciosa. Genera anticuerpos especificos| = , B
) _lal individuo, que le proporciona proteccion.
contra un antigeno. Presenta memomaN o Por eiemolo. |
_ _ . ., INo genera memoria inmune. Por ejemplo, los
NATURAL inmune. Por ejemplo, la inmunizacidn 9 Jemp B
, anticuerpos que la madre pasa al recién
contralavaricela. , ,
nacidomedianteel calostro.

Se consigue al administrar antigenos de
un patdgeno atenuado o muerto, E[Se  suministra un - antisuero  con
individuo genera anticuerpos especificosanticuerpos  especificos  contra  ung
contra el antigeno y genera memorigenfermedad infecciosa grave para poder
ARTIFICIAL inmune. Se tratadeun método preventivocuraria. No generamemoria inmune y tiene

como las vacunas. Por ejemplo, la vacungefecto  temporal.  Por  ejemplo, el
contra laviruela' antisuero anﬁ'l’e'l’dnico.
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El siguiente cuadro sindptico resume las diferencias entre vacunacion y sueroterapia:

VACUNACION SUEROTERAPIA

Inmunizacidn artificial activa Inmunizacién artificial pasiva

Contiene antigenos atenuados Contiene anticuerpos especificos
DIFERENCIAS

Desarrolla memoria inmunoldgica No desarrolla memoria inmunoldgica

Tarda unos dias en provocar respuesta Respuesta inmediata

Efecto preventivo, duradero Efecto curativo, poco duradero

En el siguiente esquema y cuadro se resumen las caracteristicas de los distintos tipos de inmunidad:

Congeénita natura

Tipos de inmunidad A actvamente K

5. MECANISMOS DE ACCION DEL SISTEMA INMUNE

La deteccion de moléculas extrafias del organismo pone en marcha el complejo mecanismo de proliferaciény maduracion
de célulasinmunocompetentesy de produccion de anticuerpos, lo que se denomina respuesta inmune. Existen dos tiposde
respuestainmune:

Respuesta inmune primaria.

Eslaque se produce ante el primer contacto con el antigeno. Al cabo de varios dias empiezan a aparecer anticuerpos en
la sangre y esta produccién aumenta de forma exponencial hastaalcanzar unafase estacionariaapartir delacual empiezana

declinar hasta que se acaba con lainfeccion.

Respuesta inmune secundaria y memoria inmunoldgica.

Cuando el sistema inmunoldgico detecta por segunda vez la presencia del mismo antigeno, origina una produccion de
anticuerpos mucho mds rdpidamente y sus valores de concentracion en sangre persisten durante mucho mds tiempo, algunos
durantetoda la vida. Ello es debido a lamemoria inmunolégica.



La memoria inmunoldgica es debida a la permanencia de linfocitos B memoria después de eliminar al agente patdgeno de
modo que, ante unsegundo contagio, actiianmucho mds rdpidamente e impiden el desarrollo de lainfeccién.
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6. ALTERACIONES DEL SISTEMA INMUNE
A. AUTOINMUNIDAD.

Consiste en la actuacidn del sistema inmunoldgico del individuo contra células y tejidos de su propio cuerpo debido a

un error. Entre las enfermedades autoinmunes mds conocidas se encuentran:

Diabetes autoinmune o diabetes tipo I: el sistemainmune atacaalas células productoras de insulina del pdncreas (islotes de

Langerhans).

Artritis reumatoide: siatacaal tejido conjuntivo de las articulaciones.

Esclerosismiltiple: siafectaalasustanciablanca (axones mielinizados)delsistemanervioso central.

El lupus es una enfermedad autoinmune cronica en la que, por razones desconocidas, nuestro sistema inmunitario
ataca por error a tejidos y érganos del propio cuerpo.

La mitad de las personas con lupus Unicamente tienen afectacién de la piel y las articulaciones. Sin embargo, la
lista de sintomas que es capaz de producir el lupus es muy extensa y puede abarcar las articulaciones, la piel, los
rifiones, el corazén, los pulmones, los vasos sanguineos y el cerebro. El lupus es una enfermedad de causa
desconocida y la genética desempefia un papel importante en la enfermedad, pero también hay otros factores
implicados: las infecciones, el uso de antibiéticos, la luz ultravioleta, el estrés extremo, algunos medicamentos y
las hormonas.
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B. ALERGIAS (HIPERSENSIBILIDAD)
Es una respuesta exagerada del sistema inmunitario frente aantigenosque, normalmente, soninofensivos ode poderantigénico
débil,comoelpoleno el polvo (alérgenos).

PRIMER CONTACTO: SENSIBILIZACION = POSTERIORES CONTACTOS: REACCION ALERGICA ‘

—

alérgeno alérgeno

o ' ’ K " y = -
“9’ .;,:-:‘:"&\\Q. ,'- Uniin de o

L 3 mastocitas

Presentacion? "}.,, @ "%' ¥ -

| Liberacdn de
=y mediadares

te antigeno ':J Activacion de ; : :
a Juetivacionde =% Mastocito 00
@. == linfocite 8 ! \ ’ armado o
Linfocito Th o S

Enunprimer contacto conelalérgeno, o fase de sensibilizacion, el sistema inmunitario reconoce el alérgeno yaque las células
presentadoras de antigeno (CPA) lo fagocitan y muestran sus fragmentos en el MHC-II a los linfocitos T colaboradores
(Th), que los reconocen y activan a los linfocitos B vecinos. Estos se transforman en células plasmdticasy liberangrandes
cantidadesdeinmunoglobulinasde tipoE queseunenala superficiedebaséfilosymastocitos(océlulascebadas),loqueproducela
sensibilizacion. En posteriores contactos con el alérgeno se produce la reaccion alérgica. El alérgeno se une alas IgE de la
superficie de los baséfilos y células cebadas o enfadadas) produciendo que liberen sus grdnulos de histamina. La reaccion
inflamatoria es la que produce las molestias de la alergia: dermatitis o diarrea si es una alergia causada por alimentos,
secrecion de moco en alergias a sustancias del aire, etc. Si los mastocitos y basofilos descargan la histamina en la sangre,
se provoca la dilatacion de los vasos sanguineos, dando lugar a una caida de la presién sanguinea y a la contraccion de los
bronquiolos (asma), que si se produce de forma generalizada es muy grave llamandose shock anafildctico.

C. INMUNODEFICIENCIAS. EL VIH SOBRE EL SISTEMA INMUNITARIO.

Las inmunodeficiencias son situaciones patoldgicas producidas por ausencia o fracaso del funcionamiento normal de uno
0 mds elementosdelsistemainmune, esdecir,seestdmdsexpuestoaenfermedadesoinfecciones al haber algtn fallo en las
defensas. Hay 2 tipos:

Inmunodeficiencias primarias o congénitas: son patologias heredadas genéticamente. Muchas de ellas son curables
mediante trasplantes de médula dsea (donde se forman los leucocitos). La mds grave es por falta o fallo en los linfocitos T
(inmunodeficienciade linfocitos T), las menos graves (y menos frecuentes) son las inmunodeficiencias de linfocitos B.

Inmunodeficiencias secundarias o adquiridas: se adquieren después del nacimiento, provocadas por factores externos
como fdrmacos utilizados en quimioterapia contra el cdncer, radiaciones, malnutricion, infecciones.. La mds conocida es el
SIDA (Sindrome de Inmuno-Deficiencia Adquirida) provocada por un retrovirus, que ataca principalmente a linfocitos T
auxiliares,provocandounalentay progresivainmunodeficiencia,conmayor gravedad en las fases finales de la enfermedad.
El VIH es un retrovirus con envoltura. Tiene ARN como material genético (dos copias idénticas en cada virién) y
posee algunas enzimas propias, siendo la mds caracteristica la retrotranscriptasa o transcriptasa inversa, con la cual
puede sintetizar ADN apartir del ARN de su material genético.

La infeccion de una persona sana por el virus se produce por contacto con el VIH de otra persona infectada. Los
principales mecanismos de transmisién son:

a) Directamenteatravésde lasangre contaminadapor el virus.
b) Mediante el semen o secreciones vaginales que entren en contacto con microheridas o erosiones por las que el



virus pueda introducirse.

c) Demadreinfectadaahijo,durante elembarazo, parto o lactancia.

d) Mediante algln objeto contaminado que entre en contacto con la sangre (jeringuillas, cepillos de dientes,
cuchillas de afeitar...).

El VIH infecta principalmente a linfocitos T que poseen el receptor CD4, entre los que destacan los linfocitos Th. También
puedeinfectaraalgunasotrascélulasquepresentanestereceptor,como las célulasdendriticas.

En su ciclo reproductor se pueden distinguir varias fases:

a. Contacto entre las espiculas de la envoltura membranosa del virus y los receptores CD4 de los linfocitos Th, lo que
permite la fusién de membranas, introduciendo en el interior del linfocito la cdpsida con sucontenido.

b. Se desencapsida y forma ADN por franscripcion inversa de una de las copias de ARN. El ADN, en principio

monocatenario, pasa a ser bicatenario.

c. Integracion de la copia de ADN en el genoma del hospedador (interviene una integrasa), dando lugaraunprovirus,que
puedepermanecerlatenteenelhospedadorduranteatios.

d. Setranscribeny se traducen los genes viricos utilizando la maquinaria enzimdtica de la célula, originando nuevas copias
de ARN virico, y las proteinas necesarias para la formacion de nuevos virus.Enlamembranaplasmdticadelacélulase colocan
proteinasespecificasparalaenvolturadel virus.

e. Ensamblaje: se formannucleocdpsidas (cdpsidas que encierranel ARNviricoy las proteinas que se encontrardn juntoaél

enelvirion)enel citoplasmade lacélulahospedadora.

f. Gemacionde viriones, que adquieren laenvolturaa partir de lamembrana plasmdticadel linfocito a la vez que salen
del mismo.

El SIDA (sindrome de inmunodeficiencia adquirida) es la enfermedad provocada por el VIH. Al inicio del contagio, en las
primeras semanas el himero de virus aumenta y disminuyen los linfocitos con el receptor CD4. Se infectan los organos
linfoides.

A continuacidn, el ndmero de virus desciende y se inicia un periodo de latencia, que puede durar varios afios. Los linfocitos
Th siguen disminuyendo.

Cuando el descenso de linfocitos es muy acusado aparecen los sinfomas de la enfermedady aumenta el nimero de virus. La
persona es incapaz de dar una respuesta inmunitaria a patégenos oportunistas. Aparecen entonces neumonias, fumores como

el sarcomade Kaposiy otras muchas infecciones que, al final, producen la muerte del paciente.

La enfermedad es muy grave ya que no existe un tratamiento para eliminarla ni vacuna para prevenirla. Se usan farmacos

antiviralesqueaumentanlacalidaddevidadelpacienteylepermiten vivir mds tiempo.
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7.

a)
b)

c)

d)

a)
b)
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b)

a)
b)

c)

a)

b)
c)

a)
b)

c)

EJERCICIOS.

Respecto a la respuesta inmune:

Defina el concepto de antigeno.

Defina el concepto de anticuerpo.

Mencione el tipo de células sanguineas que se encargan de la produccion de anticuerpos vy el
tipo celular del que se diferencian.

Nombre el tipo de enfermedades originadas al producirse anticuerpos contra estructuras del
propio organismo. Ponga un ejemplo de este tipo de enfermedades.

Con relacion a las células que participan en el sistema inmune:
Indique el origen, tipos y funciones de los linfocitos T.
Indique el origen y funcién de los linfocitos B.

Indique el origeny funcién de los macréfagos.

El sistema inmunitario de un individuo es capaz de generar inmunidad contra antigenos
determinados.

Defina inmunidad artificial, cite otra denominacién con la que se conozca este proceso, e
indique sus tipos.

Explique en qué consiste cada uno de los tipos explicados en la respuesta anterior.

El dibujo adjunto representa el esquema bdsico de una molécula relacionada con la inmunidad:
Indique de qué molécula se tratay la célula responsable de su produccidn.

Copie el esquema, complételo afiadiendo lo que falta y rotule sus componentes.

Cite los tipos de respuesta inmunitaria e indique en cudl de ellos interviene la molécula
adjunta.

Los linfocitos T son células indispensables para un buen funcionamiento del sistema inmune:
Indique donde se produce su célula precursora y en qué lugar del organismo se diferencian
para poder cumplir su mision.

Cite el tipo de inmunidad en la que actlan y dos estructuras a las que destruyan.

Indique los dos grupos principales en que se clasifican y los subgrupos que se originan de ellos.

Con relacién a la inmunidad:

Defina respuesta inmune.

Indique y explique los tipos de respuesta inmunitaria especifica.
Cite tres células que participan en la respuesta inmune.
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10.

11,

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

Con referencia al sistema inmunoldgico:

Defina el concepto de interferdn e indique brevemente cémo lleva a cabo su accion.

Diga qué es la hipersensibilidad.

Defina el concepto de antigeno.

Se pueden producir alteraciones patoldgicas en el funcionamiento del sistema inmunitario.
Indique qué tipo de estructuraes el V.I.H. y el tipo de enfermedad que provoca.

Cite el tipo celular afectado por el V.I.H. y explique el proceso de penetracion celular y de
replicacion intracelular.

Mencione los mecanismos de transmision de la enfermedad.

Las inmunodeficiencias son trastornos importantes del sistema inmunitario de una persona:
Defina brevemente el concepto de inmunodeficiencia congénita.

El SIDA es una enfermedad que produce inmunodeficiencia, ¢de qué tipo?, ¢cudl es el agente
causante?

¢Cudles son las vias de transmision del virus del SIDA?

¢Qué se entiende por individuo seropositivo?

Enumerar los principales mecanismos defensivos externos que presenta el organismo.

Sefiala las cuatro caracteristicas que consideres mds importantes del sistema inmune.

¢Qué son los antigenos?

Funciones que desempefian los diferentes tipos de linfocitos T.

¢Cdmo acttian los complejos CMH-péptido en la respuesta inmune?

¢Qué es la respuesta inflamatoria y cudl es su finalidad? ¢A qué se debe la respuesta
inflamatoria y qué ocurre en ella?

Diferencia entre respuesta inmune y reaccion inmune.

¢Qué relacidn existe entre el epitopo y el paratopo? ¢Qué diferencia hay entre antigeno y
determinante antigénico?

¢Por qué se caracterizan los linfocitos NK?

¢Qué es el complemento?

¢Por qué se produce la fiebre en la respuesta inflamatoria?

¢Qué tipo de células se originan a partir de los linfocitos B cuando se activan?
Explica cémo se activan los linfocitos B.

¢A qué se denomina reaccién antigeno-anticuerpo? Enumera las mds importantes.

¢Qué son los macrofagos? ¢Qué papel desempefian en la respuesta inmune?
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25. ¢Qué se entiende por inmunidad? ¢De cudntos tipos puede ser?

26.

27.

28.

29.

30.

31

32.

33.

34.

35.

36.

37.

Principales diferencias entre las respuestas inmunes primaria y secundaria.

¢Qué es el complejo principal de histocompatibilidad?

¢Qué es la opsonizacion?

¢Qué es la vacunacién? ¢Qué tipos de vacunas se utilizan en la actualidad?

Define el concepto de enfermedad autoinmune y explica las causas que la originan.

Un individuo tratado con penicilina muestra sinfomas de reaccién alérgica. ¢Qué consecuencias
podria tener un segundo contacto con el antibidtico?

La vacunacion es un método de inmunizacién artificial que proporciona inmunidad permanente
frente a la enfermedad. Explica en qué caracteristica de la respuesta inmune se sustenta este

hecho.

¢Qué es una enfermedad autoinmune? Explica los tratamientos que se utilizan contra estas
enfermedades y los inconvenientes que presentan.

Define el concepto de inmunizacién y describe sus tipos.
Define el concepto de reaccion alérgica. ¢Qué fases se distinguen en una reaccién alérgica?

Muchas personas vacunadas contra el virus de la gripe vuelven a sufrir la enfermedad.
¢Podrias explicarlo?

Indica las diferencias entre la inmunizacién pasiva y la inmunizacién activa.



