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O que e o sistema
Imune?

O que sei sobre imunidade
e resposta imune?




Vacinas para controlar epidemias/pandemias

Ativacao da resposta imune & Memoria

»




Imunoterapia para cancer

Ativacao da resposta imune para eliminacao de tumores
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The “bubble boy” DAVID VETTER (1971-84, TEXAS, USA)
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http://acidcow.com/pics/10855-david-vetter-the-bubble-boy-18-pics.html
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PANDEMIA DE HIV-1 (1981-)
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Imunidade & Sistema imune

Defesa da infecoes e da alteracoes
das proprias celulas
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O que queria saber sobre
Imunidade
e resposta imune?




Porque as pessoas respondem diferentemente ?

|nfegﬁo e

Resposta
iImune
Resistant host Tolerant host Susceptible host
Eliminacao do Reduc3o do Incapacidade de
Desfecho patogeno dano produzido - conter/eliminar o patogeno
pelo patogeno - tolerar as consequéncias da

resposta imune a infeccao



Porque existem reacoes de rejeicao?
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Imunidade & Sistema imune

Defesa da infecoes e da alteracoes
das proprias celulas
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Corredo genomico individual




Reacoes de Hipersensibilidade: alergias, asma & cia.




Doencas autoimunes: artrite reumatoide, lupus, vitiligo
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Imunidade & Sistema imune

Defesa da infecoes e da alteracoes
das proprias celulas

T - :
sem prejudicar o hospedeiro

Existem mecanismos de
reconhecimento de moléculas
proprias e moléculas ambientais
que normalmente estao
“desativados” ou “regulados”







Imunidade & Sistema imune

UNICELL
* Receptores —> sinalizacao intracelular
* Ambiente/genética modifica a resposta
Nearly all multicellular animals possess populations of cells in the fluid medium of the coelom or, in
acoelomates, the mesoglea, for defence against potential microbial invaders
PLANTAS INVERTEBR VERTEBR

e Nao existem células
imunes

* Receptores

* Hormonios
(sistémico)

 Existem algumas
células imuno-like

e Associadas a
intestino

* Receptores

*[Fluido celomico
(celomocitos)

*Hemolinfa (hemaocitos)

*Mesoglea (amebocitos)

Células imunes

Tecidos
especializados

Receptores
Linfa (sistemico)

Sistema adaptativo &
memoria imunologica



Sistema imune & Resposta Imune

1. Reconhecimento
2. Resposta
3. Eliminacao da origem do dano

4.Volta a normalidade (homeostasia)

Indipendentemente da complexidade do 51stema 0

imune sempre sao presentes essas etapas :



Sistema imune

Orgaos, tecidos e células
especializados interconectados

Células imunes (leucocitos)
- circulantes (sangue, linfa)

- teciduais (residentes) Org3os e tecidos
linfaticos

. Moléculas soltveis (imunidade
' humoral; comunicac¢do entre as




Células imunes (Leucocitos) vertebrados

Polimorfonucleados Granulocitos
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Linfocitos

Kuby Immunology 7° ed



Células imunes invertebrados

Artropodes

immature cell present in the
circulation of decapod

crustaceans and insects . plasmatocytes
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Valerie J Smith, University of St Andrews, St Andrews, Scotland, UK



Células imunes invertebrados

sea fan coral (Gorgonia ventalina) infected with Aspergillus sydowiii
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Sistema imune “inato” e “adaptativo”

i « CELULAR: Linfocitos
:: « HUMORAL: Anticorpos

Inata

e CELULAR: Células (mieloides, NK)
 HUMORAL.: Sistema complemento

ADAPTIVE IMMUNITY
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Kuby Immunology 7° ed



Resposta Imune

Inata

12 linha de defesa

receptores codificados por um
numero limitado de genes
(reconhecimento de padrées)

dirigida contra estruturas
compartilhadas (padrées)

resposta rapida

evolutivamente “antiga”

vertebrados

Adaptativa
22 linha de defesa

receptores capazes de
reconhecer milhdes de
peptideos especificos
(originados por recombinagao
somatica do DNA)

dirigida contra antigenos
especiticos

resposta “retardada”

memoria immunologica

evolutivamente “nova”
(vertebrados)



Patogenos & Resposta Imune

E uma questao de tempo!

min (20 E col))

8-72 horas horas (15 M tuberculosis)

Average gene transcription & protein synthesis time.
- Prokaryotes (~1 min; ~6 sec).
— Eukaryotes (~ 10 min ~2 min).

time
milliseconds seconds T
Fast Dynamics Slow Dynamics
B / A
NSFEL IKD @7 & \_ '5
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SJ O time
TFs search for loci gene transcription gene regulatory gene expression phenotypes change

is initiated networks are activated patterns shift



Resposta Imune
Adaptativa
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Abbas Molecular and Celular Inmunology 7° ed



Sistema imune

Orgaos, tecidos e células
especializados interconectados

()rgéos linfoides (OL) Lintonodos Timo

- primarios (MO e Timo) (LN)
- secundarios (Linfonodos, Baco)

Baco
Medula
°A Ossea (MO)
o N




Orgaos linfoides primarios &
Hematopoiese

Processo de formacao

[ul nguin :
.das celulas sangu .eas, Timo
incluindo os leucécitos

Acontece nos Orgaos |
Linféides Primarios H\/) Medula
/\ Ossea (MO)
(A
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Medula Ossea

HEMATOPOIESE

www.histologyguide.com/



Hematopoiese
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Hematopoiese & Destino

MO celula tronco
hematopoietica
it progenitor .
progenitor infoide ) Timo
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Leucocitos sanguineos

Leucometria global:

-4000 a 11000 células/mm?3

Cell type

Tempo de vida

Cells/mm’ Total leukocytes (%)

Red blood cells 5.0 x 10°
Platelets 25 x10°
Leukocytes 7.3 x 10°

Neutrophil 3.7-5.1 x 10° 50-70

Lymphocyte 1.5-3.0 x 10° 20-40

Monocyte 1-4.4 x 10° 1-6

Eosinophil 1-2.2 X 10° 1-3

Basophil <13 x 10° <1

6 horas no sangue, alguns dias baco/tecido
Semanas; Anos para células de memoria (T, B)
Horas/dias no sangue

4-5 horas no sangue, 8-12 dias tecido
Algumas horas/dias

Kuby Immunology 7° ed



Leucocitos sanguineos

www.histologyguide.com/



Células mieloides

MO Sangue Tecidos

monocitos || macrofagos
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precursor
mieloide dendriticas
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Linfocitos
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Sistema linfatico vs sanguineo
DRENAGEM DQOS TECIDOS PERIFERICOS e RECIRCULACAOQ

Tecido periferico
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Orgaos linféides secundarios e MALT

Locais de ativacdo dos linfocitos T e B

Linfonodos
(LN)

Baco



Baco

ATIVACAO LINFOCITOSTe B




Baco

ATIVACAO LINFOCITOSTe B
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Linfonodo
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Tecido Linfoide associado a Mucosa (MALT)

Tonsilas ou Amigdalas

Placa de Peyer

Lumen
intestinal

Célula M
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intra-epiteliais da mucosa
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Abbas, Lichtman, Pillai, 6a. Edigdo, 2008.



Leucocitos & Localizacao
MO celula tronco

hematopoietica

Hematopoiese orogenitor orogenitor
mleI0|de ( JL I|nf0|de
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| eosinofilo linfocito linfocito T linfocito B
NK
\ basofilo 5-15%
T’ perl Recirculacéo
| ~ : dos linfocitos /
Leucocitos macrofagos  mastocito 7

residentes celula dendritica linfocitos

Ativacdo dos

OL secundarios g



Topicos Essenciais da Aula

. Conhecer as celulas do sistema imune (leucocitos) e 0s
Orgaos linfoides

. Entender onde se originam o0s leucocitos e como S&o
distribuidos

. Definir as principais carateristicas do sistema imune inato e
adaptativo

Capitulos de Livro

Janaway (8 ed): cap 1
Abbas (8 ed): cap 1
Kuby (7 ed): cap 1-2







Leucocitos teciduais
PELE
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Leucocitos teciduais
PELE

Celulas de Langerhans
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3 f\
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Kuby Immunology 7° ed



Leucocitos teciduais
INTESTINO

Fungu Bactenad o Vlrus
' Microbiota
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Leucocitos teciduais
INTESTINO “

gut lumen
mucus |
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Leucocitos teciduais
FIGADO I

Celulas de Kupferr




Leucocitos teciduais

CSF

CEREBRO

Dura mater

Arachnoid

space (CSF)

Pia mater
Glia limitans”

Subarachnoidal —

MAcrofago | oiescoe

Central
memory
CD4+ T cell

Nature Neuroscience (Nat Neurosci) ISSN 1546-1726

Deep cervical lymph node
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Cerebellum
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Resposta imune

Pathogen entry
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MAK: Primer to the Immune Response. http://dx.doi.org/10



Inata

1 insulto

Resposta imune

Resposta inata

V4

!

Controle

Nao controla

/)

2 insulto

v

Adaptativa

Resposta inata

Resposta adaptativa

Morte

Controle

Memoria







