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History of Vaccination:  Smallpox
Smallpox killed or maimed 10% of humankind.  

Killed > 300,000,000 people in the 20th century alone

Ancient Chinese history: a once in a lifetime disease.

11th century China and India:  “Variolation”
Scratch a healthy person with pus from infected person

If they don’t die, they are immune for life



May 14, 1796, Edward Jenner



History of Vaccination

• Despite Jenner’s success, it 

took 100 years til the next 

vaccine.

• 1881, Louis Pasteur:  coined 

the word Vaccine.

– Used dried spinal cord from 

rabid rabbit to create a rabies 

vaccine.

– Also developed vaccines to 

fowl cholera and  anthrax

• July 6, 1885: 9 year old Joseph Meister 
who was badly bitten by a rabid dog. 

• Although Pasteur was not a licensed 
physician and faced legal risks, the boy 
would most certainly have died without 
treatment like many before him.

• Pasteur decided to treat the boy 
nevertheless and inoculated Joseph 
with rabies vaccine that had been 
tested only on dogs previously. 

• The risk paid off and the boy recovered 
dramatically.



Antibody and effector T-cells are 
the basis of protective immunity

•Primary infection stimulates an 

initial immune response.

•A second infection is “inapparant”
because it provokes no symptoms.

•However, it does re-stimulate and 

fine tune the immune response.

•Years later, memory B- and T-cells 

can become reactivated upon 

infection, protecting the individual 

from disease 



Vaccines stimulate immune memory

•Killed virus vaccine requires 

multiple doses (booster shots) 

to adequately stimulate a 

protective immune response

•Live virus vaccines replicate in 

the host.

•No requirement for boosters.



Estágios de maturação do linfócito T

1- Proliferação de células imaturas;

2- Expressão de genes dos receptores

de antígenos;

3- Seleção dos linfócitos que expressam

receptores de antígenos funcionais ;



Figure 4-12



Figure 7-21



TCR & MHC/Pept



COMPLEXO TCR



Fases das Respostas de Células T



Respostas Imunes Primárias e 
Secundárias



Mudança de Isotipo de cadeia pesada



Células T CD8+ de memória



DC: apresentação de Ag nos LNs



Recirculação dos Linfócitos T virgens



Fase 1: Reconhecimento do Antígeno
Captura e Apresentação



Moléculas de Adesão





Entrada de Linfócitos T virgens em órgãos
Linfóides



Entrada de Linfócitos T virgens em órgãos
Linfóides



Fase 2: Ativação de Linfócitos



Molécula Coestimuladora: CD28



Fase 2: Ativação de Linfócitos
Papel de Moléculas Coestimuladoras



IL-2 e IL2R



Papel Biológico da IL-2
Fase 3: Expansão Clonal



Sinal 3: Citocinas
Diferenciação de Linfócitos T (Fase 4)



Sinapse Imunológica



Sinapse Imunológica

NATURE REVIEWS | IMMUNOLOGY VOLUME 3 | DECEMBER 2003



Propriedades Gerais dos Subtipos
Th1, Th2 e Th17



Diferenciação de Th1



Diferenciação de Th2



Diferenciação de Th17



Papel de Th na diferenciação de TCD8



















Estrutura do linfonodo e circulação de células
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Interações celulares no linfonodo



Fases da interação entre APCs e linfócitos T

www.nature.com/reviews/immunol.



Ativação de DCs e expressão de moléculas co-estimuladoras



Moléculas co-estimuladoras na ativação de linfócitos T
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www.nature.com/nri

O papel do linfócito T CD4+ helper na diferenciação de T CD8+



Interações moleculares na sinapse imunológica

www.nature.com/reviews/immunol.



www.nature.com/reviews/immunol.

A importância da IL-2 na proliferação de linfócitos T



www.nature.com/reviews/immunol.

A importância da IL-2 na diferenciação de linfócitos T



Co-estimulação e regulação negativa da ativação de linfócitos



Modelo temporal de linfócitos T CD8+ durante uma infecção

www.nature.com/nri



Células T CD8+ de memória



Como  a resposta humoral protege o nosso corpo ?
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