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• Características do microorganismo à características da resposta:

MICROBIOTA

Características gerais



Caracterís)cas gerais
• Microbiota:

Es#ma-se que o corpo humano que 
contém cerca de 10 trilhões de 

células seja ro#neiramente portador 
de aproximadamente 100 trilhões de

bactérias 



O desenvolvimento da doença infecciosa em um indivíduo envolve 

interações complexas entre o Patógeno e o Hospedeiro:

Entrada do 
Agente

Evasão/ 
Proliferação

Colonização

Agressão ao 
hospedeiro 

(Lesão/dano)

Dispersão e 
transmissão

ü Idade

ü Status 
nutricional

ü Coinfecções

ü Genética do 
hospedeiro

ü Patogenicidade 
bacteriana

ü Via e a dose da 
infecção

Características gerais



Caracterís)cas gerais
§ A sobrevivência e patogenicidade dos microorganismos é 

influenciada pela capacidade de sobrepujar as barreiras impostas 

pelo hospedeiros e pela evasão aos mecanismos efetores:

Ø Fatores de virulência

Nature 532, 64–68 (07 April 2016)



Conceito ICEBERG das doenças infecciosas



}A sobrevivência e a patogenicidade dos micro-
organismos no hospedeiro são influenciadas
pela sua capacidade de evasão

Google imagens



Características gerais
O #po de resposta imune protetora pode variar de acordo com:

Øpadrão gené#co do hospedeiro;

Ø localização do agente no hospedeiro (intracelular, extracelular);

Ømecanismos de evasão e com as caracterís#cas intrínsecas dos 
an@genos de cada agente:

ØBactérias intracelulares

ØBactérias extracelulares

ØFungos – diversas “formas”

ØVírus

ØParasitas – Vermes e protozoários



Feita sob medida 
para o patógeno

Induzida pela infecção (PAMPs)

Barreiras físicas 
e químicas

Ação de células 
e mediadores

Imunidade inata

Imunidade 
adaptativa

Tempo após exposição

Etapas da resposta



Caracterís)cas gerais

epitélio

fagócitos

Células NKS. Complemento

Horas
0 6 12       1                         3                                5 8

INATA   ADAPTATIVA OU ADQUIRIDA
Linfócitos B               an@corpos

Linfócitos T    
células efetoras

Dias



Características gerais
Uma resposta eficiente contra um tipo de microrganismo não 

necessariamente será para o outro



Bactérias extracelulares

• Staphylococcus aureus

http://www.mdsaude.com/2009/02/estafilococo
s-aureus-mrsa.html

https://br.pinterest.com/pin/42305695871748
8116/

http://www.goffinmoleculartechnologies.co
m/meningitis/

As bactérias extracelulares são capazes de 
se replicar fora das células do hospedeiro. 

"Infecções cutâneas: inflamação aguda induzida 
por toxinas; morte celular causada por toxinas 
formadoras de poros Sistêmica: produção de 
citocinas induzida por toxina (“superantígeno”) 
por células T, causando necrose, choque, 
diarreia"-



Bactérias extracelulares

• Staphylococcus aureus, 
Streptococcus pyogenes

http://www.mdsaude.com/2009/02/estafilococo
s-aureus-mrsa.html

https://br.pinterest.com/pin/42305695871748
8116/

http://www.goffinmoleculartechnologies.co
m/meningitis/

As bactérias extracelulares são capazes de 
se replicar fora das células do hospedeiro. 

"Faringite e Infecções cutâneas: impetigo, 
erisipelas, celulite Sistêmica: febre escarlate”
"Inflamação aguda induzida por várias toxinas 
(p. ex.: estreptolisina O danifica as membranas 
celulares)"



Bactérias extracelulares

• Staphylococcus aureus, 
Streptococcus pyogenes, 
Escherichia coli

http://www.mdsaude.com/2009/02/estafilococo
s-aureus-mrsa.html

https://br.pinterest.com/pin/42305695871748
8116/

http://www.goffinmoleculartechnologies.co
m/meningitis/

As bactérias extracelulares são capazes de 
se replicar fora das células do hospedeiro. 

"Infecções do trato urinário, gastrenterite, choque 
sép>co”
"Toxinas induzem secreção de água e cloreto pelo 
epitélio intes>nal; a endotoxina (LPS) es>mula a 
secreção de citocinas por macrófagos"



Bactérias extracelulares

• Staphylococcus aureus, 
Streptococcus pyogenes, 
Escherichia coli, Neisseria
meningitidis

• Vibrio cholerae
• Clostridium tetani
• Corynebacterium

diphtheriae

http://www.mdsaude.com/2009/02/estafilococo
s-aureus-mrsa.html

https://br.pinterest.com/pin/42305695871748
8116/

http://www.goffinmoleculartechnologies.co
m/meningitis/

As bactérias extracelulares são capazes de 
se replicar fora das células do hospedeiro. 



Bactérias extracelulares

As bactérias extracelulares são capazes de 
se replicar fora das células do hospedeiro. 

Escherichia coli
Vibrio cholerae

Neisseria meningitidis



Elas podem atuar:

} Induzindo inflamação
}Produzindo toxinas

Mecanismos de Patogenicidade



• Principais mecanismos da Imunidade Inata: a/vação do complemento, 

fagocitose e resposta inflamatória – a/vadores potentes de TLRs  na 

super?cie de diversos patógenos (ex: LPS). 

• Importante ação de PMN-Neutrófilos

• Imunidade Adapta-va: Resposta Imune Humoral – não somente a 

anKgenos de membrana, mas também dirigida a toxinas produzidas pelas 

bactérias.

 

• Mecanismos: Opsonização – Neutralização – A/vação de Complemento - 

Fagocitose

Resposta imune contra bactérias extracelulares



A ativação do complemento auxilia na eliminação dos 
patógenos extracelulares

Resposta imune contra bactérias extracelulares



A ativação do complemento auxilia na eliminação dos 
patógenos extracelulares

Resposta imune contra bactérias extracelulares

Neisseria – gênero de 
bactérias com parede 

celular fina – suscetível à 
lise pelo complemento



Leva à liberação de 
Anafilatoxinas (C3a, C4a e C5a)

Ativação do sistema complemento (via alternativa e via das lectinas)

Abbas, Lichtman, Pillai. Imunologia Celular e Molecular. 8 ed. 2018

Resposta imune contra bactérias extracelulares



Resposta imune contra bactérias extracelulares

Leva à produção de 
opsoninas
 (C3b, C4b)

Abbas, Lichtman, Pillai. Imunologia Celular e Molecular. 8 ed. 2018

Ativação do sistema complemento (via alternativa e via das lectinas)



Leva à produção de 
opsoninas
 (C3b, C4b)

Abbas, Lichtman, Pillai. Imunologia Celular e Molecular. 8 ed. 2018

Ativação do sistema complemento (via alternativa e via das lectinas)

Resposta imune contra bactérias extracelulares



Receptores de manose 
– facilitam fagocitose 

TLRs – Es6mula 
a6vidade microbicida 

Receptores Fc de Anticorpos e do complemento –
Fagocitose e ativação 

Fagócitos usam receptores de superfície para 
reconhecer bactérias extracelulares 

Resposta imune contra bactérias extracelulares



PRRs e PAMPS

IL-6, TNFα, IL-1β

FAGOCITOSE

ROS

MIGRAÇÃO E
RECRUTAMENTO DE CÉLULAS

EXPRESSÃO DE
MOLÉCULAS CO-ESTIMULADORAS

E MHC

CITOCINAS

EXPRESSÃO DE CCR7

MIGRAÇÃO

EXPRESSÃO DE 
MOLÉCULAS

CO-ESTIMULADORAS
E MHC CD28

MHC-II

B7
Th

Resposta imune contra bactérias extracelulares



Receptores de manose 
– facilitam fagocitose 

PRRs

Receptores Fc de Anticorpos e 
do complemento –
OPSONIZAÇÃO E FAGOCITOSE Fagócitos

Neutrófilos

FAGOCITOSE

Fagocitose Degranulação

Neutrófilos:

Resposta imune contra bactérias extracelulares



Filamentos de  cromatina, histonas e 
conteúdo granular antimicrobiano (lisozima, defensina, 

elastase e mieloperoxidase)

DNAElastase Histonas

Brinkmann, V et al, Science, 2004

Neutrófilos contra bactérias extracelulares

NETose: liberação de NETs (Neutrophil extracellular traps) 



Staphylococcus aureus Shigella flexneri

Armadilhas extracelulares dos neutrófilos 

Gunderson & Seifert mBio 6(1):e02452- 14. 2015



Microrganismo extracelular à Resposta Imune Humoral

 Abbas, Imunologia Celular e Molecular

Resposta imune contra bactérias extracelulares



Abbas, Lichtman e Pillai. Imunologia Celular e Molecular 8ª ed. 2015. 

IgA

Streptococcus pneumoniae, Neisseria

Anticorpos – principal mecanismo de defesa 
contra bactérias encapsuladas



Resposta imune contra bactérias extracelulares



Neutralização de toxinas por anticorpos

Toxinas

Célula com 
receptores para 
toxinas

Neutralização Ingestão por 
fagócitos

Resposta imune contra bactérias extracelulares



ADCC-Mediada por Receptores de Fc de IgG de 
Célula NK

An#geno

Morte da 
Célula

Resposta imune contra bactérias extracelulares



TH17
mC

C
R6

ILC3

ILC3

ILC3

BELLANTI, J. A., ESCOBAR-GUTIERREZ, A., TSOKOS, G. C. Immunology IV: Clinical Applications in Health and Disease. 4a edição. Bethesda: I Care Press. 2012.

IL-17 -> IL-8
Recrutar Neutrófilos 

G-CSF
Diferenciação de Neutrófilos

IL-22
Peptídeos microbianos
Imunidade de barreira

Imunidade celular contra bactérias 
extracelulares





Abbas, Lichtman e Pillai. Imunologia Celular e Molecular 9ª ed. 2019. 

Evasão da Resposta por 
bactérias capsuladas

- Pilina de gonococos: variação 

(conversão gênica)

- Podem apresentar cápsulas que 

inibem a ligação ao fagócitos;

- Liberação de fatores que inibem os 

mecanismos de lise;

- Liberação de enzimas, como a 

catalase que inibem as funções 

efetoras das células imunes;

- Células infectadas perdem a 

capacidade de atuar como APCs.



Delves, Martin, Burton, Roitt, 12a. Edição, 2013.

Evasão da Fagocitose



(Intracelular facultativa)

Evasão do Sistema Complemento

Delves, Martin, Burton, Roitt, 12a. Edição, 2013.





mul$ple-pep$de resistance factor 
protein(MprF): Staphylococcus
M1: Streptococcus
ClpX: Bacillus anthracis
LF: Bacillus anthracis
Secre$on System
Shigella flexneritype III effector protein OspF



Bactérias intracelulares

Yersinia pestis

Salmonella enterica

Mycobacterium leprae

Mycobacterium 
tuberculosis

Listeria monocytogenes



Abbas, Imunologia Celular e Molecular, 9 ed., 2019.

Resposta Imune contra bactérias intracelulares



ü Bactérias resistentes à degradação 
em fagolisossomos

 
ü Ativação de fagócitos por PRRs (TLR e 

NLR)

ü Ativação direta e indireta de células 
Natural Killer (NK)

Resposta Imune contra bactérias intracelulares



Receptores 
de Ativação

Ligante 
a4vador

MHC de 
classe I

IL-12, e 
IL-15

IFN-γ
TNF-α

Granzimas 
Perforinas

ATIVAÇÃO DIRETA DE NK
ü Bactérias à ligantes ativadores de NK na 

célula infectada

ATIVAÇÃO INDIRETA DE NK
ü Produção de IL-12 e IL-15  por células dendríticas

e macrófagos 

Adaptado de Horowitz, Front in Immunol, 2012

Resposta Imune contra bactérias intracelulares



IL-18

IL-15

?

Apoptose

Cooperação NK-Macrófago para 
combater bactérias intracelulares

Adaptado de Abbas, Lichtman e Pillai. Imunologia Celular e Molecular 8ª ed. 2015. 

Macrófagos contendo 
bactérias fagocitadas



 Abbas, Imunologia Celular e Molecular, 7 ed., 2011.

Microrganismo intracelular à Resposta Imune Celular

Papel do IFN-g e da IL-12 na 
proteção contra bactérias 
intracelulares

IL-12: determinante para resposta Th1
IFN-γ assinatura Th1

Resposta Imune contra bactérias intracelulares



Abbas, Imunologia Celular e Molecular, 9 ed., 2019.

Resposta Imune contra bactérias intracelulares



Abbas, Imunologia Celular e Molecular, 7 ed., 2011.

Respostas Th1 são protetoras e Th2 exacerbadoras das 
infeções por patógenos intracelulres

Resposta Imune contra bactérias intracelulares

Th1
Th2



 Abbas, Imunologia Celular e Molecular, 7 ed., 2011.

Resposta Imune contra bactérias intracelulares

KENNETH, M. Imunobiologia de Janeway. 8ª edição. 2014.



Resistência à morte nos fagolisossomos à Granuloma

Célula T Célula B

Neutrófilo Célula NK

Macrófago 
epitelióide

Macrófago epitelióide 
apoptótico infectado

Macrófago Macrófago  apoptótico 
infectado

Macrófago  necró9co 
infectado Célula 

Dendrítica 

Célula Gigante Célula 
Espumosa: 
Macrófagos 
com lipídios 

Adaptado de Ramakrishnan, Nat Rev Immunol, 2012

Resposta Imune contra bactérias intracelulares



Imunidade protetora X
hipersensibilidade patológica

Ramakrishnan. Nat Rev Immunology. 2012  

Mycobacterium tuberculosis – INFLAMAÇÃO GRANULOMATOSA



Mecanismos de evasão da Resposta 
Imunológica

Exemplos

Inibição da formação do fagolisossomo Mycobacterium tuberculosis, 
Legionella pneumophila

Inativação de espécies reativas de oxigênio e 
nitrogênio

Mycobacterium leprae
(glicolipídeo fenólico)

Ruptura da membrana do fagossomo, 
escape para o citoplasma 

Listeria monocytogenes
(proteína hemolisina)

Listeria Listeria
livre no citosol

Evasão da resposta por bactérias intracelulares



Fungos
Cryptococcus neoformans,  Histoplasma capsulatum, 

Pneumocystis jiroveci, Candida albicans

http://www.raizdavida.com.br/site/portugues/candida-
albicans-o-fungo-comum-das-imunodeficiencias/

http://www.ppdictionary.com/mycology/neoformans.htm

http://clt.astate.edu/mhuss/true_&_opportunistic_mycoses.htm



Adaptado de: Erwig; Gow, Nat Rev Microbiol, 2016

Hifa

Pseudohifa

Levedura

Conidio Levedura encapsulada EsferaCélulas titãs

Capsula

     
MacrófagoMonócito

Neutrófilo
Célula Dendrítica

ü Infecção = micose
ü Podem ser intra ou 

extracelulares
ü Infecção pode estar 

associada a imunidade 
comprome7da

Resposta Imune contra fungos







Fungo
Macrófago
Neutrófilo

   

ROS
Enzimas 

lisossomais
Proteases

Fagossomo

Morte de fungo

   

Reconhecimento:
TLR e Receptor de 

lectina (dectina)

   
Adaptado de: Erwig; Gow, Nat Rev Microbiol, 2016

Defensinas

Resposta Imune contra fungos



"A imunidade mediada por células é o 

principal mecanismo da imunidade adaptativa

contra as infecções por fungos intracelulares.

Histoplasma capsulatum, intracelular

facultativo que vive em macrófagos, é

eliminado pelos mesmos mecanismos

celulares que são efetivos contra bactérias

intracelulares. 

As células T CD4+ e CD8+ cooperam para 

eliminar as formas de levedura de C. 

neoformans, as quais tendem a colonizar os

pulmões e o cérebro em hospedeiros

imunodeficientes.

P. jiroveci é outro fungo intracelular causador

de graves infecções em indivíduos com 

imunidade celular defeituosa.

Os fungos intracelulares também podem ser

controlados em parte por células ILC1 que 

expressam T-bet, enquanto os fungos

extracelulares podem ativar respostas de 

ILC3."-



Adaptado de Nature Reviews Immunology 11, 275-288 (April 2011)

DCs ou Macrófagos:

§ Eliminação dos 
fungos

§ Inflamação

§ Recrutamento de 
neutrófilos

§ Defensinas
§ Inflamação

§ Inibição da 
eliminação dos 
fungos

§ Alergia

§ Imunossupressão
§ Controle da 

patologia

Resposta Imune contra fungos



ü Predominância de 
resposta CELULAR

ü Th1 e Th17
ü Cooperação T CD4 

e T CD8 

Fungo

Célula Dendrítica

Dectina-1/2

IL-12

Célula Th1

Potencializa 
atividade de MΦ e 

neutrófilo

IFN-γ

Adaptado de: Erwig; Gow, Nat Rev Microbiol, 2016

Resposta Imune contra fungos



Fungo

Célula Dendrítica

Dectina-1/2

IL-6
IL-13

Célula Th17

Inflamação
Recrutamento de 

neutrófilos

ü Predominância de 
resposta CELULAR

ü Th1 e Th17
ü Cooperação T CD4 

e T CD8 

Adaptado de: Erwig; Gow, Nat Rev Microbiol, 2016

Resposta Imune contra fungos



Exemplo: Granuloma

-Infecção Pulmonar por
Histoplasma capsulatum



Vírus
Imunodeficiência Humana Adquirida, Influenza, 

Herpes, Dengue, Zika

http://blogviniciusdesantana.com/2014/
10/os-9-virus-mais-mortais-da-terra/

https://www.aktualne.cz/wiki/veda-a-
technika/koronavirus/r~i:wiki:3784/?redirected=1478118564

http://www.millenniumpost.in/Ne
wsContent.aspx?NID=236873



Não são capazes de se replicar sem a maquinaria da célula hospedeira

Vírus



Abbas, Imunologia Celular e Molecular, 8 ed., 2015.

pDCs

Resposta Imune contra vírus





ü Reconhecimento – Material genético  e proteínas virais

Envelope 
(presente ou não)

Material gené5co 
(RNA ou DNA)

Capsídeo ou 
nucleocapsídeo

Proteínas 
de envelope

Tegumento

Adaptado de: hCp://www.twiv.tv/virus-structure/

Resposta Imune contra vírus



Bowie, Nat Rev Immunol, 2008

ü DNA metilado com resíduos de 
CpG – TLR9

ü RNA simples fita – TLR7/8
ü RNA dupla fita – TLR3

ü RNA – RIG e MDA-5

ü Proteínas virais – TLR1/TLR2 e TLR4

Produção de Interferons do tipo I 

Estado anPviral

Resposta Imune contra vírus



Bowie, Nat Rev Immunol, 2008

Fa
to

re
s a

nt
iv

ira
is 

ü Estado antiviral
ü IFN-I induz expressão de genes 

estimulados por IFN do tipo I 

ü Fatores antivirais

ü Bloqueia transcrição viral
ü Degradação de RNA/DNA viral

Genes es-mulados 
por IFN do -po I

Modificação de 
proteínas

Edição de RNA

Inibição de transcrição
e tráfego

Inibição de tradução

Degradação de RNA

Reconhecimento do 
patógeno

Regulação gênica

Regulação da resposta, 
inibição da transcrição

Resposta Imune contra vírus



Resposta mediada por células Natural Killer

ü Reconhecimento de células com baixa 
expressão de MHC-I

ü Liberação de perforinas e granzimas

 Abbas, Imunologia Celular e Molecular, 8 ed., 2015.

Resposta Imune contra vírus



Apoptose da célula-alvo

Células Natural Killer (NK)



Resposta mediada por células Natural Killer

Abbas, Imunologia Celular e Molecular, 8 ed., 2015.

ü Liberação de IFN-γ para ativação de MΦ

Resposta Imune contra vírus



Fase Intracelular

Abbas, Imunologia Celular e Molecular, 8 ed., 2015.

(Replicação)

ü Morte celular
ü Ativação de nucleases – destruição 

do material genético
ü Secreção de IFN-γ – ativação de MΦ

Resposta Imune contra vírus



Fase Intracelular

Célula tecidual infectada : apresentação cruzada

CD4
MHC-II

Ativação T CD4

Granzimas e perforinas

IFN-g

LB

Resposta Imune contra vírus



Fase Extracelular

 Abbas, Imunologia Celular e Molecular, 8 ed., 2015.

(Antes da infecção ou após lise)

ü Impede entrada e adesão do 
vírus

ü Opsonização – fagocitose
ü Ativação de complemento –

opsonização e lise de envelope

Resposta Imune contra vírus



Resposta Imune contra vírus



Mecanismos de Evasão



Mecanismos de Evasão

Recombinação
Gênica



Mecanismos de Evasão



Inibição da autofagia

Mohamud et al., Cell Reports. 2018 
Chiramel. Cells 2013, 2, 83

Mecanismos de Evasão



Parasitas

http://bioneogenios.blogspot.com.br/2014/07/trypa
nosoma-cruzi-e-doenca-de-chagas.html

http://www.isglobal.org/malariahttp://meutempodepipa.blogspot.com.br/

Trypanosoma cruzi, Plasmodium sp., Leishmania 
sp., Schistosoma mansoni



Protozoários de importância médica

Leishmania major

Plasmodium falciparum

Toxoplasma gondii

Trypanosoma cruzi

Intracelulares

Leishmaniose cutânea

Malária

Doença de Chagas

Toxoplasmose



Protozoários de importância médica

Entameba histolytica

Trichomonas vaginalis

Giardia lamblia

Balantidium coli

Extracelulares

Amebíase

Giardíase

Tricomoníase

Balantidíase



• Além de terem tamanhos diferentes, se 
considerarmos só os protozoários, por exemplo, 
eles podem ter diferentes localizações – intra e 
extra, e é preciso diferentes respostas para 
reconhecer –
• Fase sanguínea – complemento e anticorpo
• Fase no fígado ou no coração – CTLs
• Intracelular (macrófagos)- resposta celular

Resposta Imune contra parasitas



Murphy e Kenneth, Imunobiologia de Janeway, 7 ed, 2010.

Resposta Imune contra parasitas



Murphy e Kenneth, Imunobiologia de Janeway, 7 ed, 2010.

Complexidade :
§ Ciclos de vida complexos 
§ Diferenças para cada parasita 

Resposta Inata:
• Barreiras  
• Neutrófilos e Macrófagos
• Complemento 

Resposta Adquirida :
• Celular - padrão Th1 ou Th2
• CTL
• Humoral

Resposta Imune contra parasitas





Trypanosoma cruzi
Plasmodium sp
Toxoplasma gondii

Fagoliso
sso

mo

Núcleo

Modificado de Cardoso, Front Immunol, 2015.

ü Fagocitose
ü Glicosil fosfa.dilinositol 

(GPI) reconhecida por 
TLR2 e TLR4

Resposta Imune contra protozoários



Modificado de Cardoso, Front Immunol, 2015.

Trypanosoma cruzi

Célula Dendrí-ca

Macrófago

Linfócito T CD8+

Linfócito B

Sistema 
Complemento

Células nucleadas

Ativação por 
TLRs

Importante 
perfil citotóxico

An-corpos an--
protozoário

Replicação dentro de 
fagolisossomos

Pode haver escape para 
o citosol 

Ativação por 
TLRs

Resposta Imune contra protozoários



Resposta Imune contra protozoários



Leishmania chagasi – leishmaniose visceral e cutânea

Th1 – resistência à infecção (C57BL/6)
Th2 – suscetibilidade à infecção (BALB/c)

Resposta Imune contra protozoários



Toxoplasma gondii é o protozoário mais bem sucedido do planeta

O Toxoplasma 
ultrapassa 
facilmente a 
barreira 
intestinal 
íntegra

Denkers et al. Plos Pathogens, 2012

Lúmen do intestino delgado

Células dendrí4cas Macrófagos Neutrófilos

Antígenos solúveis

Invasão Invasão

Migração para LN

Iniciar resposta 
adaptativa

Imunidade inata contra protozoários



Protozoários ativam NLRs

Macrófagos
Linfócitos

Macrófagos

MacrófagosMacrófagosMacrófagos



Resposta imune adapta.va ao T. gondii

Resposta Imune contra protozoários



Resposta imune na malária:

Células de 
Kupffer

Fígado

Pele Linfonodo

An<corpos

Picada do 
Mosquito

Linfático
Esporozoítos

Fase eritrocítica:

Fase pré-eritrocí<ca

Resposta Imune contra protozoários



Kurup, &. Tarleton Cell Host & Microbe 2014

Escape para o citoplasma e 
ativação de TCD8+

Citólise



As células T CD8+ são responsáveis pela 
morte de células infectadas

CITOTOXICIDADE

D a n o     T E C I D U A L

Doença de Chagas - Miocardite

Gutierrez FRS, et al. Parasite Immunology, 2009.http://chagas.fiocruz.br/resposta-imune/

Fase aguda Fase crônica

Ninho de 
amastigota Fibrose

Forma 
cardíaca



CITOTOXICIDADE

D a n o     T E C I D U A L

Doença de Chagas – Forma Digestiva

As células T CD8+ são responsáveis pela 
morte de células infectadas



Braeckel-Budimir NV, et al. Current Opinion in Immunology 2016 

CITOTOXICIDADE

D a n o     T E C I D U A L

Malária - Hepatite

As células T CD8+ são responsáveis pela 
morte de células infectadas

Perforina
Granzima

Estágio sanguíneo





Terrazas et al. Journal of Biomedicine and Biotechnology. 2010

Protozoário ou 
seus produtos 

(hemozoína, LPG)

MHC-II

Evasão da Resposta



Kaye & Scott. Nat Rev Microb. 2011 

Neutrófilos – 1os que chegam ao sítio de infecção

Derme

Leishmania
Promastigotas
metacíclicas

Flebotomíneo

Neutrófilo

Vacúolo

Vaso sanguíneo



Scorza et al. Int. J. Mol. Sci. 2017 

Evasão da resposta de neutrófilos

Neutrófilo

Fagocitose

Morte do parasito

Macrófago

Proliferação do parasito

Apresentação 
de ag

Eferocitose de neutrófilo 
infectado apoptótico

Célula dendrí=ca

Inibir a formação 
do fagolisossomo

Escapar para 
o citosol

Replicar dentro 
do neutrófilo

Regli et al., Front. Immunol. 2017



Scorza et al. Int. J. Mol. Sci. 2017 

Cavalo de Troia

Neutrófilo

Fagocitose

Morte do parasito

Macrófago

Proliferação do parasito

Apresentação 
de ag

Eferocitose de neutrófilo 
infectado apoptótico

Célula dendrítica

Evasão da resposta de neutrófilos



Neutrophil Extracellular Traps (NETs)

NETosis: morte do neutrófilo após liberação das NETs

Hermosilla, Parasitology 141(11):1-10 · April 2014

T. gondii



Regli et al., Front. Immunol. 2017.

Evasão da resposta de neutrófilos

Endonucleases Resistência às NETS Inibição da formação 
das NETs



Neutrófilos e macrófagos contra 
Entamoeba histolytica

Vieira PB. Revista HCPA.2012 



Modificado de Maizels, Nat Rev Immunol, 2003.

Schistosoma mansoni
Taenia solium

Bloqueio da proliferação 
dos linfócitos T

Polarização Th2

Induz eosinofilía

Macrófagos M2 à a>vidade reguladora

Eosinófilo

IL-4
IL-5

IgE

LB

Resposta Imune contra helmintos



Células T CD4+ ativadas durante infecções helmínticas

Murphy e Kenneth, Imunobiologia de Janeway, 7 ed, 2010.

Resposta Imune contra helmintos



Resposta Imune contra helmintos



Quais Ig? Informações conflitantes nos livros

Resposta Imune contra helmintos



Mecanismos de escape

• Variação antigênica: antígenos estágio-específicos, expressão temporal de

cópias do mesmo gene com variações

• Resistência do tegumento ao complemento e a CTLs

• Hábito intracelular, encistamento, hemácias

• Troca de cutícula (shedding)

• Imunorregulação: ativação de células T reguladoras (leishmaniose),

imunossupressão (malária), desorganização dos linfonodos (filariose)



Resumindo...

Bactérias: localização
Fungo: forma e localização

Vírus: imunidade celular e humoral
Protozário



https://www.ozbiosciences.com/content/46-vaccine-adjuvants-vaccinationresearch



Obrigada pela sua atenção !


