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COMPLEMENTO

 El sistema dkl complemento &s el
mediador humoral primario de las
reaccione: antigenc-anticuerpo. Esté
compuestopuormas de 3(pmtHEiasasen el
plasma y en ssyesfiteess adlilbes y
constituye 13%ade |a firacciam globulina.




FUNCIONES DEL
COMPLEMENTO

* Defensa del huéesped contra infecciones

e |ntermediaria entre la inmunidad innata
y la adquirida

e Disposicion de residuos




FUNCIONES DEL
COMPLEMENTO

- Opsonizacion

- Quimiotaxis y activacion de leucocitos

- Lisis de bacterias y células




FUNCIONES DEL
COMPLEMENTO

- Aumento de la respuesta de Ac

- Aumento de la memoria inmunoldgica




FUNCIONES DEL
COMPLEMENTO

- Eliminacion de complejos inmunes d
los tejidos

- Eliminacion de células apoptoicas




VIAS DE ACTIVACION

e Clasica

e Alterna

e | ectina unida a Manosa




VIA CLASICA

o Comienza cummio el arttciergm SE=uneea
la superficie celular y termina com la lIss
die la célula.

e Las proteinas deesttavia S @BmOMaran
de ClHhmstaC9,ssoguesttioelcrddende sul

descubrimiento Mmas que el andEm de
activacion.




VIA ALTERNA

e Las proteinas deesttavia S @BImOMaran
factores seguidas deunadetra, como por
e]. factor B.

e También s® |addepammaala via de la
Properdina.




INICIADORES DE LA
ACTIVACION

Complejos iInmunes
Céelulas apoptoicas

Ciertos virus y Gram -
PCR unida a ligandos
Microbios con grupos
terminales de Manosa
Bact., virus, hongos, cél.




ACTIVACION DE LA VIA
CLASICA




VIA CLASICA

e La activacion se inicia por Ac IgG o IgM

e Los activadores son reconocidos por la
fraccion C1lgy C1r que activan a C1

 Cls (enzima) desdobla a C4 formandose
dos fragmentos (C4ay C4b )y a C2
formando C2b y C2a

e C4b se une a C2b (C3 convertasa) y el
complejo desdobla a C3 en C3ay C3b




VIA CLASICA

 El complejo C3b4b2b se fija a la
superficie del activador y actua como C5
convertasa que desdobla a C5 en Cbe¢
C5b

e Posteriormente hay activacion sucesiva
de las siguientes fracciones del C hasta la
formacion del complejo de ataque a la
membrana (C6789)




VIA CLASICA

e La fraccion C6789 o complejo de ataque
a la membrana, depositada sobre |a
membrana celular, produce poros que
permiten la entrada de agua y sodio con
hinchazon de la célula y posterior lisis




VIA ALTERNA

 NO es necesaria la presencia de
anticuerpos

* Es inducida por superficies celulares d

bacterias, virus y parasitos

e La proteina B es segmentada porlaDy
la fraccion Bb se une a C3b. El complejo
BbC3b se convierte en C5 convertasa
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Funciones efectoras

C5a, C3a; inflamacién

Via 3 o . . s i W g W e

> ® ot E ¥ 1 - [ Fal ] ———————— _““_'.'» ,""‘-;“';.. 5 }

o L L e -

/" Reclutamiento y activacion Destruccion de microbios
£ de leucocitos por leucocitos
C3b: fagocitosis

; ’/../ \_\I
Via {
y s - e b | |
clasica = — = B
._II =t I{'

Anticuerpo® El C3b se deposita AN Reconocimiento v fijacién de C3b Fagocitosis

sobre el microbio \\\\por el receptor de C3b en el fagocito del microbio

R
Ry
Ry s
b N CAM: lisis
Via _ - N del microbio
lectina @ - S Lectina fijadora Formacion del a
©~ demanosa complejo de ataque (] | —

de membrana (CAM) ¥

FIGURA 2-14 Activacion y funciones del sistema del complemento. La activacion del complemento por diferentes vias da lugar a la esci-
Sion del C3. Las funciones del sistema del complemento estan mediadas por productos de fragmentacion de C3 y otras proteinas del com-
plemento, y por el complejo de ataque de membrana (CAM). Los pasos en la activacion y regulacion del complemento se describen en el
Cuadro 2-2.




RESPUESTAS INMUNITARIAS
MEDIADAS POR COMPLEMENTO
C5b-C9
- Repuesta: citolisis
- Efectos: lisis y destruccion de las membranas
celulares de las celulas somaticas o |

microbios

C3b-C5b

- Respuesta: opsonizacion

- Efectos: direccionamiento del Ag para ser
Internalizado y digerido con facilidad por los
macrofagos y otras células fagociticas




RESPUESTAS INMUNITARIAS
MEDIADAS POR COMPLEMENTO
C3a —C&m
- Respuesta: guimiotaxis
- Efectos: Atraccion quimica de neutrofilos y
células fagociticas hacia el antige!

C3a —C&Em

- Respuesta: Anafilaxia

- Efectos: Activacion de células cebadas y
basofilos con liberacion de mediadores
Inflamatorios que producen contraccion del
musculo liso y aumento de la permeabilidad
vascular




EFECTOS BIOLOGICOS DE LOS
FRAGMENTOS DEL COMPLEMENTO

C3a: Liberacion de histamina
Actividad cininoide

Cbha: Actividad quimiotactice
Liberacion de histamina
Liberacion de enz. lisosomicas

Cda . Cinina

C2b: Cinina




CONSECUENCIAS DE LA ADHERENCIA DEL
COMPLEMENTO AALASSNVERWEFHRDMNNYSS

Acumulacion de las proteinas del C.

Cambios en el medio y la carga de la
membrana

Modificacion de las propiedades y func.
Estimulacion de la funcidn celular

Lesiones e hinchazoén de la membrana
Daino o desintegracion de la membrana




CELULAS QUE POSEEN RECEPTORES
PARA C3b Y C4b

- Linfocitos
- Neutrofilos

- Monocitos
- Macrofagos
- Eritrocitos
- Plaguetas




MECANISMOS DE CONTROL DEL
COMPLEMENTO

Labilidad de los sitios activados (C2€6)b)
nactivador de C1s

nactivador de C3h
nactivador de C4b
Beta 1 H globulina: acelera a IC3b y C4b

Inactivador de la Anafilotoxina (C3ay
Cb5a)




FISIOPATOLOGIA

e La falta de control o activacion aberrante
del complemento participa en la
fisiopatologia de muchas enfermedad

e La activacion de la via clasica en tejidos
por autoanticuerpos contra antigenos de
ese tejido produce lesiones. Ej. sindrome
de Goodpasture




FISIOPATOLOGIA

e La activacion de la via clasica por
complejos inmunitarios depositados en
las membranas celulares origina [
acumulacion de células inflamatorias y
produccion de dafo histico. Ej. LES,
glomerulonefritis, etc.




USO CLINICO

* El dosaje del complemento puede servir
como apoyo diagnostico y seguimiento de
la evolucion clinica de una enfermeda

e Las valoraciones mas utilizadas son C
total, C3y C4

 Tambien puede servir para reconocer la
via activada




DEFICIENCIAS

LES, lupus discoide, vasculitis GN

Infecciones piogenas recurrentes

Infecciones diseminadas por Neisseria
Angioedema hereditario




