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Resposta imune

Imunidade: é a capacidade do organismo de reconhecer
substancias, considera-las estranhas e promover
uma resposta contra elas, tentando elimina-las.

O sistema imunologico é aquele responsavel pela imunidade, ou seja,
gue determina a defesa do individuo contra agentes agressores.

Aresposta imunologica € o conjunto de mecanismos pelos quais 0
organismo reconhece e responde a algum agente “estranho”



Resposta imune

O sistema imunoldgico é constituido por dois sistemas:

monocitico — macrofagico
ou fagocitico mononuclear

| SISTEMA MACROFAGICO |

linfocitico ou linfocitario

SISTEMA LINFOCITICO

1) Vigilancia
2) Fagocitose ? Micrarganismos intracelulares
Células neoplasicas

3) Producao de citocinas

4) Apresentacao antigénica (célula apresentadora de antigeno)

1) Vigilancia
2) Defesa especifica (mecanismos complexos)
3) Producao de citocinas

4) Memoria




Res p 0) Sta | mune Todas as linhagens hematopoiéticas

sao originadas a partir de uma célula

Multipotent stem calls in
red bone marrow divide to
produce specific stem cells.

Early differentiation
separates myeloid stem
cells from lymphatic
stem cells.
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Resposta iir
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Resposta imune

A resposta imunoldgica, pode ser classificada em:

Componentes
= Barreira mecanica
11 ren 1) AR e :
|nata ou |nespec|f|ca - * Fagocitos: guimiotaxia e fagocitose
* Sistema complemento
= Celulas NK

. rpe Caracteristicas:
Adaptativa ou especifica -
Memdaria
. . - Especificidade
Humoral primaria ou secundaria e
. Celular ativa ou passiva

Componentes:

Resposta humoral (B)
Resposta celular (T)




Resposta imune: Inata



Respostaimune: Inata

Células “sentinelas”. queratindcitos, macrofagos e celulas
dendriticas

Células NK

Neutrofilos e outros granulocitos ativados pelas citocinas
liberadas por macréfagos y células dendriticas.

“Antivirais” — Interferons (IFN-a, IFN-B)
Proinflamatoérias: IL-1, TNF, IL-6, IL-12
Antiinflamatorias: IL-10, IL-4, TGF-B

Citocinas

Quimiocinas: IL-8

Sistema de complemento

PRRs



Resposta imune: Inata

Rapida (minutos-horas) - o organismo responde sempre da
mesma forma

“Inespecifica”

Baseada em receptores que reconhecem:

= padrbes moleculares associados a patogenos (PAMPS)

= “missing self” e “altered self” (principalmente células NK)

Sistema de complemento

= Principal mediador humoral do processo inflamatorio junto
aos anticorpos. Constituido por um conjunto de proteinas

solveis (plasma) ou presentes na membrana celular. E
ativado por diversos mecanismos.



Resposta imune: Inata

Glossario

PRR - pattern-recognition receptors

PAMPs - Pathogen-associated molecular pattern molecules
ISG - Interferon stimulated genes

IRF - IFN regulatory factors

ISRE - IFN-stimulated response element (IRE)

RIG-I - retinoic acid-inducible gene |

MDAJS - melanoma differentiation-associated gene 5

MAVS - mitochondrial antiviral signaling protein



Respostaimune: Inata

PRR - pattern-recognition receptors
Associados a membranas

= TLR- Toll-like receptors.

Citosolicos
* RLRs - retinoid acid-inducible gene | (RIG-1)-like receptors.

= NLRs - nucleotide-binding oligomerization domain (NOD)-like
receptors.



Resposta imune: Inata
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Resposta imune: Inata
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Toll pathway
TLRT TLR2 TLR4 TLR5 TLR6 TLR10

Resposta imune: Inata
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Resposta imune: Inata
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Resposta imune: Inata
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Resposta imune: Inata
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Resposta imune: Adquirida

Envolve dois agcdes complexas:

Resposta humoral — Anticorpos (“agentes” extracelulares). Linfocitos
B, e Linfécitos Th

Resposta mediada por células — acéo especifica de células
auxiliares e efetoras (patdogenos intracelulares). Linfocitos T
citotoxicos e Linfécitos Th

Especifica para um tipo de “organismo”. existem receptores
especificos (TCR, anticorpos)

Lenta (resposta primaria)

Gera memoria (resposta secundaria rapida)

Requer células apresentadoras de antigenos



Resposta imune: Adguirida

Antigeno: é toda a particula ou molécula capaz de iniciar uma
resposta imune, a qual comeca pelo reconhecimento
pelos linfocitos (e culmina com a producdo de um

anticorpo especifico...)

Um antigeno pode ter diferentes determinantes antigénicos...



Resposta imune: Adquirida

Different
antigenic
determinants

Antigen



Resposta imune: Adquirida

= Os antigenos séo reconhecidos por receptores presentes na superficie de
linfocitos B e T.

Multipotent stem calls in
red bone marrow divide to
produce specific stem cells.

Early differentiation
separates myeloid stem
cells from lymphatic
stem cells.
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Resposta imune: Adquirida

effector
T cell

T cell

Figure 10.19 The Immune System, 3ed. (© Garland Science 2009)




Resposta imune: Adguirida

= Resposta humoral: o receptor da ceéelula B é um anticorpo que

reconhece epitopos especificos

B cell

Plasma cell Antibody




Resposta imune: Adguirida

Resposta humoral: estrutura dos anticorpos

Antigen Antigenic

determinant
(epitope)

Antigen-binding site

Antigen-
binding
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(a) Antibody molecule (b) Enlarged antigen-binding (c) Antibody
site bound to an symbol
antigenic determinant

Copyright © 2004 Pearson Education, Inc., publishing as Bersjamin Cummings.



Resposta imune: Adguirida

Resposta humoral: estrutura dos anticorpos
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Resposta imune: Adguirida

Resposta humoral: estrutura dos anticorpos

Antigen-
binding W
site

Heavy
chain

[ Variable region

[ Constant region mmunoglobulins



Resposta imune: Adguirida

Resposta humoral: estrutura dos anticorpos

= Existe uma enorme diversidade de anticorpos “possiveis”

Germ line

V D J C
Heavy chain =S-SR

A
V J C
Light chain -
A

Combinatorial library of
V, D and J segments



Respostaimune: Adquirida

Resposta humoral: estrutura dos anticorpos

= Existe uma enorme diversidade de anticorpos “possiveis”

Germline configuration
V segments D segments J segments  Constant region exons

D to J recombination \—'—‘

V to DJ recombination

transcription, splicing
o — % i

translation, assembly




Resposta imune: Adquirida

= Existe uma enorme diversidade de anticorpos “possiveis”

Multipotent stem calls in
red bone marrow divide to
produce specific stem cells.

Early differentiation
separates myeloid stem
cells from lymphatic
stem cells.
rrivelond multipotent lymphatic
stem cells

stem cells
/ s colt ™~~~
/ \ \\ Myeloblasts, monoblasts, / x

F P and lymphoblasts produce
@ @ the white blood calls. Q ii

blasts myeloblasts monoblasts lymphoblasts

¢
® o0
) 4 b

BN ==

erythrocytes thrombocytes basophils  eosinophils  neutrophils processed in processed in
monocytes bone marrow  thymus

Granular leukocytes ; Agranular leukocytes

Rad Bloand calle Platalate White Bland calle




Resposta imune: Adquirida

Resposta humoral: estrutura dos anticorpos
= Existe uma enorme diversidade de anticorpos “possiveis”

Germline configuration of antibody gene locus
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Resposta imune: Adguirida

Resposta humoral: estrutura dos anticorpos
Existe uma enorme diversidade de anticorpos “possiveis”

1" response 2" response
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Junctional diversity from Somatic mutation and
nucleotide addition and deletion affinity maturation



Resposta imune: Adguirida

Resposta humoral:
Anticorpos diferentes reconhecem antigenos diferentes

ISRVEN
YYY

Antigen Marker molecule [ ] Antibody




Resposta imune: Adguirida

Resposta humoral:
Anticorpos diferentes
reconhecem antigenos
diferentes

Antibody A

Antigenic determinants
4/ on antigen

Antigens:
components
of cell wall

Binding sites

Copyright € 2004 Pearson Education, Inc., publishing as Benjamin Cummings.



Respostaimune: Adquirida

Resposta humoral

Alguns anticorpos sao neutralizantes
rSNg.
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Antibody concentration —

in serum

Resposta imune: Adquirida

Resposta humoral

PRIMARY RESPONSE

(a)

SECONDARY
RESPONSE

(b)

IgG
IgM
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Resposta imune: Adquirida

Resposta hu

NSI

Viraemia

moral contra o virus da DENGUE

Viral load detected by RT-PCR

Antibodies quantified by ELISA

0 > 4
Acute illness

5 >4

https://www.nature.com/scitable/topicpage/host-response-to-the-dengue-virus-22402106



Resposta imune: Adguirida

Resposta humoral — diferentes efeitos dos anticorpos
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Respostaimune: Adquirida

Resposta mediada por células

Lymphocytes

cytotoxic T cells helper T cells B cells
Kill virus-infected Help cytotoxic T cells Produce antibodies
and damaged cells and B cells in their
immune functions




Resposta imune: Adguirida

Resposta mediada por células

Existem 4 tipos de Linfocitos T

Linfocitos T auxiliares (TH de helper)

Linfocitos T citotoxicos (CTL)

Linfocitos T supressores (TS)

Linfocitos T memoaria (TM)



Respostaimune: Adquirida

Resposta mediada por células

Conventional naive
CD4* T cells

GATA3, Th-POK

CD4* and CD8*
MNKT cells

7

SAP, FYN, PKC8, IKK2, NF-xB, IRFI,

CD4°CD8" CD4'CD&" ETS1, ELF4, RUNX], ROR-t, T-bet
thymocyte thymocyte

/’ \ / \ FOXP3
| CD4+CD25*
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Respostaimune: Adquirida

Resposta mediada por células

Immature
CD4" Teell

TCR
MHCII

Mature helper
T cell
(Thl or Th2)

Antigen
Presenting
Cell

Immature
CD8 T cell

Antigen
Presenting
Cell

TCR
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Mature cytotoxic
T Cell
( Tc)



Respostaimune: Adquirida

Resposta mediada por células

Apoptosis Proliferation Cell-cycle arrest
Anergy Differentiation
Effector function



Resposta imune

A resposta imunoldgica, pode ser classificada em:

Componentes
= Barreira mecanica
11 ren 1) AR e :
|nata ou |nespec|f|ca - * Fagocitos: guimiotaxia e fagocitose
* Sistema complemento
= Celulas NK

. rpe Caracteristicas:
Adaptativa ou especifica -
Memdaria
. . - Especificidade
Humoral primaria ou secundaria e
. Celular ativa ou passiva

Componentes:

Resposta humoral (B)
Resposta celular (T)




Resposta imune
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Resposta imune
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