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RESPOSTA IMUNE ADAPTATIVA OU ADQUIRIDA

(NEO-FORMADA)

Geração de memória

RESPOSTA IMUNE INATA OU NATURAL

(PRÉ-FORMADA)

Barreiras biológicas

Inflamação aguda

Respostas Imunes: divisões e geração



1. Quais são os componentes da resposta imune inata?

2. Como esses componentes reconhecem os microrganismos 

e os sinais de dano/lesão?

3. Sistema complemento: vias de ativação, mecanismos 

efetores e regulação.

4. Quais respostas são geradas após o reconhecimento desses 

microrganismos e sinais de dano/lesão?

5. Reação inflamatória: desencadeamento, sinais clássicos, 

resolução e consequência

Tópicos Essenciais da Aula



Imunidade Natural
Barreiras Físicas e Bioquímicas

Trato respiratório

1. Muco

2. Epitélio ciliado

3. Fagocitose

Olhos

1. Fluxo das lágrimas

2. Lisozima

Pele

1. Barreira anatômica, suor, sebo

2. Secreções antimicrobianas, ácido 

láctico, ácidos graxos livres

3. pH ácido (glândulas sudoríparas)

4. Microbiota comensal

Trato genito-urinário

1. Fluxo urinário

2. pH ácido – urina

3. Lisozima

4. Ácido láctico vaginal

Trato digestório

1. pH ácido - estômago

2. Microbiota normal

3. pH alcalino – intestino

4. Fluxo mecânico

5. Enzimas

6. Moléculas bactericidas

Adaptado de: http://what-when-how.com/wp-content/uploads/2012/05/tmpBC2.jpg



Imunidade Natural
Inflamação Aguda

Ferida Pele

Fagócito Histamina Bactéria

Plaquetas



Imunidade Inata e seus elementos

Defensinas

Lectinas

Lisozima

Lactoferrina

MBL, TLRs, 

NLRs

Peptídeos, enzimas 

e outras proteínas

antimicrobianos

Moléculas de 

reconhecimento de 

padrão (PRRs)

Sistema 

Complemento

Células 

“de alerta”

Fagócitos e

 granulócitos

ILCs e células 

“natural killer”

Células dendríticas

 e outras APC



Imunidade Inata: pele e mucosas

Pele

Pasparakis et al., Nature Reviews Immunology, 2014.



Gallo & Hooper, Nature Reviews Immunology, 2012.

Imunidade Inata: pele e mucosas

Pele



Gallo & Hooper, Nature Reviews Immunology, 2012.

Intestino

Imunidade Inata: pele e mucosas



- Hidrólise do peptidoglicano de bactérias Gram+ (ex.: Streptococcus sp.)

- Presente na lágrima, saliva e secreções das mucosas

Lisozima (LYZ)

Proteínas antimicrobianas

- Liga o Ferro (família das transferrinas): competição hospedeiro/patógeno

- Liga receptores microbianos, principalmente virais: inibe crescimento e replicação, reduz 

entrada de vírus nas células e infecção

- Aumenta atividade de células NK

- Liga DNA e RNA microbiano, afetando a transcrição e tradução de proteínas

- Presente nos grânulos secundários dos neutrófilos, saliva, lágrimas, secreções mucosas e 

no leite materno

- Revisão de interesse: https://doi.org/10.1016/j.tifs.2025.105024

Lactoferrina (LF)

- Hidrólise de fosfolipídeos da membrana de bactérias Gram+ 

- Presente na lágrima, secreções intestinais e fluidos inflamatórios

Fosfolipase A2 (PLA2)

https://doi.org/10.1016/j.tifs.2025.105024


Peptídeos catiônicos de 3-5 KDa

- α-defensinas: neutrófilos, células NK, linfócitos T e células de Paneth

- β-defensinas: leucócitos e células epiteliais

Ação microbicida 

- destruição da membrana e formação de poros

- outros mecanismos com alvo intracelular (inibição síntese DNA e/ou RNA e/ou 

proteínas; inibição respiração mitocondrial)

Atividade anti-viral

Atividade quimiotática

Expressão constitutiva e induzida

Peptídeos antimicrobianos (AMPs)



Imunidade Inata:
Base do Reconhecimento

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.

Padrões Moleculares Associados a Patógenos
(PAMPs)



Imunidade Inata:
Base do Reconhecimento

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.

Padrões Moleculares Associados ao Dano
(DAMPs)



Receptores de Reconhecimento de Padrão (PRRs)
Características do Reconhecimento

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Receptores de reconhecimento de padrão
associados à célula

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Receptores de reconhecimento de padrão
associados à célula

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.

Toll-like receptors (Receptores do tipo Toll)

NOD-like receptors (Receptores do tipo NOD)

RIG-like receptors (Receptores do tipo RIG)

Cytosolic DNA sensors (Sensores de DNA citosólico)

C-lectin receptors (Receptores de lectina C)

Receptores scavenger = “lixeira”

Receptores de peptídeos formilados



Receptores do tipo Toll (Toll-like receptors – TLRs)

Reconhecimento de Estruturas Conservadas



Receptores do tipo Toll
(Toll-like receptors - TLRs)

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Receptores do tipo NOD
(NOD-like receptors - NLRs)

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Sensores de DNA citosólico (CDS)
Via STING (stimulator of IFN genes)

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Inflamassomos

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Receptores de reconhecimento de padrão
associados à célula

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Receptores de reconhecimento de padrão solúveis

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Receptores de reconhecimento de padrão solúveis

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Jules Bordet (1870-1961)

http://nobelprize.org/nobel_prizes/medicine/laureates/1919/

Eko et al., Vaccine, 21:3663-74, 2003.

Vibrião da Cólera



Sistema Complemento: conjunto de 30 ou mais proteínas plasmáticas que podem 

ser ativadas por uma reação em cascata altamente regulada, gerando moléculas 

efetoras envolvidas em diversos eventos da imunidade e da homeostase.

Definição

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Vias de Ativação do Sistema Complemento

-Cascata proteolítica - Zimógenos (zimogênios): pró-enzimas

- Papel das convertases - Tamanho dos fragmentos

- Convergem para uma etapa comum - Filogeneticamente distintas

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Ativação do Sistema Complemento

https://www.youtube.com/watch?v=OubAhPYGDsc

https://www.youtube.com/watch?v=kvj6_EIutOM

https://www.youtube.com/watch?v=DPNnZE4OtCM

https://www.youtube.com/watch?v=OubAhPYGDsc


Ativação da Via Alternativa

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Ligações Tioéster de C3

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Ativação da Via Alternativa

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Ativação da Via Alternativa

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Etapa Terminal (Comum) da Ativação do Complemento

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Proteínas da Via Alternativa do Complemento

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Ativação da Via Clássica

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Ativação da Via Clássica

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Etapa Terminal (Comum) da Ativação do Complemento

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Ativação da Via Clássica

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Proteínas da Via Clássica do Complemento

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Ativação da Via das Lectinas

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.

Ativação da Via das Lectinas



Etapa Terminal (Comum) da Ativação do Complemento

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.

Proteínas da Via das Lectinas do Complemento



Proteínas da Etapa
Terminal da Ativação do Complemento

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Complexo de Ataque à Membrana (MAC)

Janeway & Travers, 2a. Edição, 1997.



Receptores dos Componentes
do Sistema Complemento

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Sistema Complemento: Funções

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



C3a, C5a:

- Anafilotoxinas 

- Quimiotaxia de neutrófilos

Sistema Complemento: Funções



Sistema Complemento: Funções

http://mi.med.stu.edu.cn/pdf/Chapter%2013The%20Complement%20System.pdf



Resumo do Sistema Complemento

Janeway & Travers, 2a. Edição, 1997.



Reguladores do Sistema Complemento

Inibidor de C1 (C1 INH)

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Reguladores do Sistema Complemento

DAF: Fator de Aceleração do Decaimento (liga C3b e C4b)

MCP: Proteína Co-fator de Membrana (liga C3b e C4b)

CR1: Receptor do Complemento Tipo I (liga C3b e C4b)

Fator H: (liga C3b, inibe principalmente via alternativa)

C4BP: (liga C4b, inibe via clássica e das lectinas)

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Reguladores do Sistema Complemento

Fator I:

- usa MCP,  CR1, fator H, e C4BP 

como cofatores para degradar C3b

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Reguladores do Sistema Complemento
CD59

Proteína S

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Reguladores do Sistema Complemento: resumo

Adaptado de: Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Mecanismos Efetores Celulares:
Fagocitose

Macrófago Célula DendríticaNeutrófilo



Resistência Natural as Infecções

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Resistência Natural as Infecções

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Neutrófilo fagocitando bactéria



Macrófagos fagocitando conídios



Resistência Natural a Infecções: fagócitos

1. Citocinas inflamatórias

2. Intermediários reativos do oxigênio (ROI) produzidos 
pela oxidase dos fagócitos

3. Intermediários reativos do nitrogenio (RNI) 
produzidos pela óxido nítrico sintase induzida (iNOS)

4. Enzimas proteolíticas lisossomais



Mastócitos

Roitt, 4th Edicao, 1997.

Principais constituintes dos grânulos

• aminas biogênicas (vasoativas): histamina e serotonina

• serina proteases neutras: triptase e quimase

• outras enzimas: carboxipeptidase A e catepsina G

• proteoglicanas

• citocinas



Desgranulação de Mastócitos



Células NK: 
população linfóide que atua na imunidade inata

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



CÉLULAS PRÓPRIAS 
EXPRESSANDO NÍVEIS NORMAIS 

DE MHC I INIBEM AS NK

Mecanismo de Ação das Células NK



Mecanismo de Ação das Células NK

AS NK MATAM CÉLULAS 
EXPRESSANDO

NÚMERO REDUZIDOS DE MHC I



Célula natural killer matando célula tumoral



Resposta antiviral dos interferons do tipo I

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.



Ruptura de Barreira Física
(Invasão)

Ferida Pele

Fagócito Histamina Bactéria

Plaquetas



Ruptura de Barreira Física
(Invasão)

Fonte: Getty Images

https://www.catseyepest.com/blog/how-to-remove-tick



Células 

dendríticas
Macrófago

Eosinófilo

Mastócitos

Linfócitos

Citocinas/Quimiocinas 

Aminas Vasoativas

Mediadores Lipídicos

C3a, C5a

Pele: Células Residentes, 
Mediadores Inflamatórios e Células Inflamatórias



Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.

Resposta Inflamatória



Inflamação: manifestações e agentes indutores

ALTERAÇÕES TISSULARES

• Células tumorais

• Transplantes

• Autoimunidade

TRAUMAS

• Células lesadas

INJÚRIA

• Radiações ultravioletas

• Substancias químicas

• Venenos

INFECÇÕES

• Patógenos

• Toxinas



• Restabelecer barreiras lesadas

• Inativação de toxinas e venenos

• Reconhecimento de patógenos e outros agentes 

agressores

• Destruição do patógeno e neutralização dos 

agentes agressores

• Remoção de células e tecidos lesados

• Reparo tecidual

Mecanismos Efetores da Inflamação



Dura Máter

Pia Máter

Aracnóide

Cérebro

Inflamação: fenômeno vascular



Reflexo das interações entre:

1. CÉLULAS RESIDENTES

2.  MEDIADORES INFLAMATÓRIOS e QUIMIOTÁTICOS

3.  CÉLULAS ENDOTELIAIS e MOLÉCULAS DE ADESÃO

4.  CÉLULAS INFLAMATÓRIAS

Inflamação



Células Residentes

Nestle et al., Nature Review in Immunology, v. 9, p. 679-691, 2009.



Adaptado de: Kumar, Abbas, Aster 10a. Edição, 2018.

Mediadores Inflamatórios e Quimiotáticos

Citocinas/Quimiocinas: várias 

Aminas Vasoativas: histamina e serotonina

Mediadores Lipídicos: leucotrienos e prostaglandinas

Sistema Complemento: C3a, C5a

Mediadores inflamatórios



Citocinas Inflamatórias

Janeway & Travers, 2a. Edição, 1997.



Citocinas

Abbas, Lichtman, Pillai, 9a. Edição, 2019.



Opsoninas

Ativam sistema complemento

PROTEÍNAS DE FASE AGUDA

Resistência Natural as Infecções

IL-1

IL-6

TNF



Quimiocinas: classificadas

segundo a presença de

cisteínas conservadas que

formam pontes dissulfeto. Em

uma situação, a primeira

cisteína pode estar sozinha

ou acompanhada de uma

segunda cisteína adjacente,

separadas por um aminoácido

ou por três aminoácidos

Quimiocinas

https://en.wikipedia.org/wiki/Chemokine





Metabólitos do Ácido Araquidônico

Leucotrienos

- Quimiotaxia

- Ativação de Leucócitos

- Aumento da Permeabilidade 

Vascular
Lipoxinas

- Inibição da Inflamação

Prostaglandinas

- Vasodilatação

- Aumento da Permeabilidade 

Vascular

- Hiperalgesia e febre 
Tromboxano

- Promove agregação plaquetária

Adaptado de: Kumar, Abbas, Aster 10a. Edição, 2018.



Microcirculação



Células Endoteliais 
e Moléculas de Adesão



- PGs

- LTs

- PAF

- TNF-alfa

- IL-1

- IL-6

- quimiocinas

Células Endoteliais 
e Moléculas de Adesão



Células Endoteliais 
e Moléculas de Adesão

https://www.youtube.com/watch?v=LB9FYAo7SJU

Abbas, Lichtman, Pillai, 9a. Edição, 2019.

https://www.youtube.com/watch?v=LB9FYAo7SJU


INFLAMAÇÃO

CALOR             RUBOR            EDEMA               DOR                PERDA

DA FUNÇÃO

SINAIS CLÁSSICOS DA INFLAMAÇÃO



Mediador Fonte(s) Ação

Histamina/Serotonina Mastócitos, basófilos, 

plaquetas

Vasodilatação, aumento da 

permeabilidade vascular, ativação 

endotelial

Prostaglandinas Mastócitos, leucócitos Vasodilatação, hiperalgesia (dor), febre

Leucotrienos Mastócitos, leucócitos Aumento da permeabilidade vascular, 

quimiotaxia, adesão e ativação de 

leucócitos

Citocinas (TNF, IL-1, 

IL-6)

Macrófagos, mastócitos, 

células dendríticas, células 

endoteliais

Local: ativação endotelial (expressão de 

moléculas de adesão)

Sistêmica: febre, anormalidades 

metabólicas, hipotensão (choque)

Quimiocinas Leucócitos, macrófagos 

ativados

Quimiotaxia, ativação de leucócitos

Complemento Plasma (produzido no 

fígado)

Ativação e quimiotaxia de leucócitos, 

desgranulação de mastócitos 

(anafilotoxinas), opsonização, lise 

celular (MAC),

Cininas Plasma (produzidas no 

fígado)

Aumento da permeabilidade vascular, 

contração de músculo liso, 

vasodilatação, dor

Mediadores Inflamatórios



1) Eliminação do agente nocivo

2) Retorno da permeabilidade vascular normal

3) Eliminação de mediadores e células apoptóticas da 

inflamação aguda, como os neutrófilos

4) Produção de fatores de crescimento (TGF-β, VEGF)

5) Migração e proliferação de fibroblastos

6) Reparo do tecido ou formação de cicatriz (fibrose)

Resolução do processo inflamatório



Possíveis desfechos – depende da intensidade

Adaptado de: Kumar, Abbas, Aster 10a. Edição, 2018.



Características da Imunidade Inata (Natural)

- filogeneticamente antiga 

- diversidade codificada pela linhagem germinativa

- dirigida contra estruturas compartilhadas 

- não possui memória

- auto-tolerância

Abbas, Lichtman, Pillai, 10a. Edição, 2023.
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