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RESUMEN

La funcién fisiolégica del sistema inmune es la defen-
sa del hospedador frente a agentes infecciosos. Esta res-
puesta es en primer termino innata, es la primera linea de
defensa, mediada por células y moléculas cuyo objetivo es
eliminar al gente infeccioso. Luego le sigue una respuesta
adaptativa la cual se genera una vez que el agente agresor
haya penetrado en los tejidos del hospedador, por esto este
tipo de respuesta es altamente especifica.

Esta respuesta adaptativa consiste en mecanismos
humorales mediados por linfocitos B y sus anticuerpos es-
pecificos secretados y mecanismos mediados por células
donde los efectores son los linfocitos T. La respuesta in-
mune consiste en una secuencia de fase entre las cuales se
encuentran: reconocimiento especifico de antigenos porlos
linfocitos, activacién y proliferacién linfocitaria, diferen-
ciacion a célula efectora y célula de memoria, eliminacién
del agente agresor, declinacién de la respuesta inmune, ge-
neracién de memoria inmunolégica a largo plazo.

INTRODUCCION

El hombre se encuentra en un ambiente repleto de
patdgenos y agresores capaces de perjudicar su es-
tado normal de salud, sin embargo es muy frecuen-
te que no se enferme dado que posee mecanismos de
defensa protectivos. El término inmunidad proviene
del latin, privilegiado o privado de carga (in: priva-
tivo; munus: carga)se refiere a la resistencia contra
agentes fordneos, los que incluye microbios (virus,
bacterias, hongos, etc) y macromoléculas (proteinas,
polisacaridos).

El sistema inmune es un conjunte de tejidos, cé-
lulas y moléculas cuya funcién es desarrollar una
respuesta fisioldgica, para prevenir y también erra-
dicar las enfermedades infecciosas establecidas. Esta
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respuesta es el resultante de la interaccién de un
agente invasor y el hospedador, el cual va a desen-
cadenar un conjunto de reacciones frente al estimulo
antigénico y asi comienza la reaccién inmune, capaz
de eliminar a ese agente invasor.

MECANISMOS INMUNES

Existen dos tipos de mecanismos de defensa, los
cuales pueden ser especificos (inmunidad adaptativa)
e inespecificos (inmunidad innata), siendo este tlti-
mo el responsable de la defensa contra cualquier
agresor, mientras que el primero va actuar solo con-
tra entidades bien definidas.

La inmunidad innata no solo bloquea y neutrali-
za la entrada de microbios sino que también condi-
ciona el tipo de inmunidad adaptativa que se gene-
rara con alta especificidad contra el agente invasor
en los tejidos del hospedador.

INMUNIDAD INNATA

Esta primera linea de defensa es una barrera
epitelial con células especializadas y antibiéticos na-
turales, cuya funcién es bloquear la entrada de los
microbios. La piel y los epitelios de vias respiratoria,
genital y ocular son barreras naturales frente a la in-
vasion de agentes extrafios. En estos eventos de de-
fensa participan multiples células, (monocitos,
polimorfo nucleares, neutréfilos células NK (natural
killer) y células endoteliales), moléculas como:
citocinas, componentes del complemento, metabolitos
del acido araquidénico, moléculas de adhesién vy re-
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ceptores tipo Toll. Las primeras células en entrar en
escena son macrofagos locales capaces de adherir a
su membrana al agente agresor, como consecuencia
de esa interaccién se deviene un conjunto de sefiales
capaces de aumentar el niimero de células inmunes,
incrementar la expresién de receptores y la sintesis
y liberacién de moléculas, que en conjunto desarro-
llan la respuesta inflamatoria; con el fin de erradicar
al agente agresor de los tejidos del hospedador y de
transportar antigenos, restos estructurales de los
agentes agresores, hacia drganos linfaticos secunda-
rios para generar una respuesta especifica.

INMUNIDAD ADAPTATIVA

Este tipo de respuesta consiste en la generacién y
expansion de linfocitos B y T (LB, LT) que reconocen
especificamente diferentes antigenos utilizando re-
ceptores especificos en su membrana. Los mecanis-
mos de la respuesta adaptativa son mds complejos y
especializados ya que deben combatir diferentes ti-
pos de infecciones; por ejemplo: los productos de los
LB permiten eliminar microbios de los liquidos
extracelulares y los LT activados eliminan los que
residen en el interior de las células. Esta respuesta
especializada que se generd con la participacion de
la inmunidad innata usa células y moléculas que
interactiian nuevamente con dicha inmunidad para
cumplir sus funciones efectoras.

La respuesta especifica puede ser de varios tipos:

Adquirida espontineamente
< Adquirida por induccién

Espontanea (congénita)
< Conferida artificialmente

ADOPTIVA |— Transferencia de células
inmunolégicamente competentes

ACTIVA

PASIVA

CELULAS DEL SISTEMA INMUNE

Las células del sistema inmune consisten en
linfocitos, células especializadas que capturan y eli-
minan antigenos y células efectoras que eliminan mi-
crobios.

Los linfocitos son las tinicas células que poseen
receptores especificos para antigenos ademds de ser
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las que promueven la respuesta inmune. Entre los
linfocitos se distinguen, los linfocitos B (LB), los
linfocitos T (LT) y las células Natural Killer (NK),
cuyas principales funciones son: reconocimiento es-
pecifico de antigenos, mediar la inmunidad Humo-
ral (LB), mediar la inmunidad celular (LT) y por il-
timo, mediar la respuesta innata. (NK). Los linfocitos
si no contactaron con un antigeno son L virgenes, y
luego de sufrir una expansién clonal se pueden trans-
formar en L efectores o de memoria.

Las células presentadoras de antigenos son aquellas
localizadas en los epitelios, capaces de capturar el
antigeno, transportarlo desde sangre periférica a 6r-
ganos linfoides, procesarlo y presentarlo a los
linfocitos especializadas, entre ella encontramos, cé-
lulas dendriticas, macréfagos, y células foliculares
dendriticas.

Por tiltimo se encuentran las células efectoras, que
pueden ser:

Linfocitos T cooperadores, citotdxicos, regulado-
res,

Macréfagos y monocitos (sistema fagocitico),

Granulocitos (neutréfilos, eosindfilos).

MECANISMOS EFECTORES DE LA RESPUESTA
INMUNE ADAPTATIVA

Existen dos tipos de respuesta, la mediada por
células y la respuesta humoral, las cuales tienen es-
pecificidad por microbios intracelulares y extracelu-
lares respectivamente.

La inmunidad humoral esta mediada por protei-
nas producidas por los LB llamadas anticuerpos.
Estos anticuerpos son secretados a la circulacién y a
las mucosas, para cumplir con la funcién de neutra-
lizar y eliminar al agente extrafio, ademds de sus
productos {éxicos (toxinas) presentes en el hospe-
dador.

Para la eliminacién de microbios intracelulares se
desarrolla la respuesta mediada por células, ya que
intervienen los LT. Algunos de los LT (cooperadores)
liberan citocinas que activan a los fagocitos para que
destruyan microbios intracelulares. Otro tipo de
linfocitos son los encargados de matar directamente
las células que se infectaron, eliminando asi el
reservorio de la infeccion (LT citotdxicos).

También existen LT regulatorios que controlan la
calidad y cantidad de respuesta inmune especifica
que se genera en respuesta a un microbio.



RESPUESTA INMUNE. PROPIEDADES GENERALES

43

Inmunidad Inmunidad Adaptativa
Humoral
Microbio Extracelular &7 Fagocitado Intracelular
por macrofagos (virus)
Tipo de LB LT LT LT
linfocito regulador cooperador citotoxico
Mecanismo Secrecion de Interaccidon con Reconocimiento Reconocimiento
efector anticuerpos células del de macréfagos de células infectadas
sistema inmune
Funcidn Bloqueo de la Balance de la Activacién de macréfagos Muerte de células

infeccion y
eliminacién del
microbio

respuesta inmune

para la posterior eliminacién

infectadas, eliminando el

del microbio endocitico reservorio de la infeccién

FASES DE LA RESPUESTA INMUNE

La respuesta inmune adaptativa consiste en una
secuencia de fases, comenzando por el reconocimien-
to especifico de los antigenos por parte de los
linfocitos, con su consecuente activacién (prolifera-
cion y diferenciacién en células efectoras o de memo-
ria) y desarrollo de la fase efectora (eliminacién del
antigeno).

La respuesta declina a medida que el antigeno es
eliminando y los linfocitos activos mueren por
apoptosis, o son controlados por LT regulatorios. En
los érganos linfoides quedan linfocitos especificos de
antigeno que sobreviven y son las responsable de
generar un estado de memoria inmunolégica (L me-
moria).

La duracién de cada fase varia dependiendo de
la magnitud y tipo de respuesta.

TEJIDOS DEL SISTEMA INMUNE

El sistema inmune es altamente sofisticado ya que
estd constituido por muiiltiples células que para
generarse y funcionar apropiadamente necesitan
moverse en el organismo entre distintos tejidos. Este
proceso es controlado muy eficientemente por un
gran grupo de citocinas llamadas quimiocinas produ-
cidas en dichos 6rganos. Estas quimiocinas permiten
a las células del sistema inmune ser atraidas hacia los
sitios de infeccién debido a la expresién diferencial
de receptores.

Los tejidos del sistema inmune se pueden clasifi-
car en:

Primarios (Timo y médula dsea), donde los
linfocitos T y B maduran y se vuelven competentes
a través de procesos de seleccion positiva y negativa
que permite la expansion solamente de L incapaces
de reconocer componentes propios.

Secundarios (periféricos) en donde se inicia la res-
puesta inmune.

Los ¢rganos linfoides periféricos son, nédulos
linfaticos, bazo y sistema inmune de mucosas y cu-
tineo. Son sistemas donde se organiza y se concen-
tra el antigeno, células presentadoras de antigenos y
linfocitos, siendo la via para la activacién y desarro-
llo de la respuesta inmune adaptativa.

Los nddulos linfaticos, son agregados nodulares
de tejido linfitico localizados a lo largo de las vias
linfaticas. Posee una estructura especializada para
cada tipo de células, se distinguen los foliculos
linfoides, donde estan los LB y las células foliculares
dendriticas (presentadora de antigenos para LB) y la
corteza parafolicular que es la zona de los LT y de
las células dendriticas; ademads esta la zona medular
donde se producen los mecanismos de seleccién. Este
6rgano es atravesado por vasos linfiticos (aferentes
y eferentes) e irrigado por arterias y venas.

La presentacién de antigenos se lleva a cabo en
este 6rgano linfoide secundario, iniciando y desarro-
llando la respuesta inmune. Los linfocitos virgenes
circulantes pasan a través de estos drganos y depen-
diendo el tipo de L que entre, éste serd atraido por
quimiocinas a las diferentes zonas especializadas
Ppara su correcta presentacidén de antigenos, v es alli
donde se produce el reconocimiento especifico entre
Ly células presentadoras de antigeno. Estos dos ti-
pos de células expresan los mismos receptores de
quimiocinas y por eso se ubican en las mismas zo-
nas geogrificas de los érganos linfoides. En respuesta
a los antigenos microbianos el LT es activado y co-
mienza la proliferacién y diferenciacion, durante este
proceso expresa moléculas de adhesion y el LT efector
migra a los tejidos periféricos, que se encuentran co-
lonizados por microbios, para erradicar la infeccién.

La poblacién de células de memoria (LT memo-
ria) recircula por nédulos linfaticos y pueden perma-
necer alli para montar una respuesta inmune secun-
daria ante la aparicién de un nuevo sitio infectado
por la misma clase de microbio.



Los LB luego de recibir cooperacién de LT se di-
ferencian a células plasmaticas productoras de anti-
cuerpos que se ubican preferencialmente en la médu-
la 6sea liberando a la circulacién dichas moléculas
para que cumplan con sus miiltiples funciones de
neutralizacién de microbios.

El bazo es un érgano situado en el abdomen que
cumple un rol importante en el sistema inmune, ade-
mas de presentar zonas ricas en LB o LT, contiene
abundante fagocitos, los cuales ingieren y destruyen
los microbios circulantes en sangre periférica. Esta
funcién es posible debido a la gran irrigacién sangui-
nea que posee.

PROPIEDADES DEL SISTEMA INMUNE

Especificidad: habilidad para reconocer y respon-
der frente a millones de microbios.

Memoria: respuesta reforzada a infecciones per-
sistentes y recurrentes
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Especializacién: respuesta especial y optimizada
para cada microbio.

No-reactividad a antigenos propios: previene la
respuesta inmune injuriante a las células y tejidos del
hospedador.
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