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Ativação e Diferenciação 

dos Linfócitos T



1. Reconhecer os locais onde a ativação dos linfócitos T

ocorrem.

2. Conhecer as fases, a sequência de sinais e as moléculas que

participam da ativação dos linfócitos T.

3. Diferenciação de células T CD4+: citocinas, fatores de

transcrição e funções efetoras.

Tópicos Essenciais da Aula



Estágios de Desenvolvimento dos Linfócitos T

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



Órgãos Linfóides secundários (periféricos)

Polpa branca do baço

Linfonodos

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



Ativação dos Linfócitos T nos Linfonodos

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



Linfócitos T : complexo TCR / CD3 / cadeia zeta

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



Linfócitos T : complexo TCR / CD3 / cadeia zeta
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Abbas, Lichtman, Pillai, 9a Edição, 2019.



Sequência de eventos nas respostas de células T

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



Ligação MHC-peptídeos / TCR-CD4 ou CD8
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TCR e Moléculas Acessórias

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



TCR e Moléculas Acessórias

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



Sinapse Imunológica
(Agregado de Ativação Supramolecular)

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



Moléculas Co-Estimuladoras: 2 o sinal

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



Mecanismos de coestimulação pelo CD28

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



Eventos Iniciais da Ativação dos Linfócitos

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



Ativação de Fatores de Transcrição 

Abbas, Lichtman, Pillai, 6a. Edição, 2008.



IL-2: citocina responsável pela proliferação

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



Expressão de CD40: licenciamento

Abbas, Lichtman, Pillai, 9a Edição, 2019.
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Citocinas: “3 o sinal”: diferenciação



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

Subpopulações de Células CD4+ (T helper)



Subpopulação de Células Th1

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



Subpopulação de Células Th1

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



Subpopulação de Células Th1

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



Abbas, Lichtman, Pillai, 6a. Edição, 2008.

Subpopulação de Células Th1



Subpopulação de Células Th2

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



Subpopulação de Células Th2

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



Subpopulação de Células Th2

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



Subpopulação de Células Th17

Adaptado de: Abbas, Lichtman, Pillai, 9a Edição, 2019.



Subpopulação de Células Th17

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



Mecanismos de Ação:

1) Produção de citocinas 

supressoras (IL-10 e TGF-b)

2) Redução da capacidade das APC 

estimularem linfócitos T

3) Consumo de IL-2

Mutações em FoxP3:

- Síndrome de desregulação imune (IPEX)

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

Subpopulação de Células T reguladoras
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Diferenciação de Células T auxiliares:
Balanço Th1 e Th2 pode influenciar infecções
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Reorganização do citoesqueleto (microtubulos) e das organelas para direcionar os 

grânulos citotóxicos para a célula alvo e não para as células vizinhas

Mecanismos Efetores das Células Th1
Interações Celulares:

Células T Citotóxicas e Células Alvo



Abbas, Lichtman, Pillai, 6a. Edição, 2008.

Mecanismos Efetores das Células Th1“Beijo da Morte”



Grânulos citolíticos são lisossomos modificados que estocam citotoxinas numa 

forma inativa e que são liberados após um aumento do cálcio intracitoplasmático:

• Perforinas: polimerizam-se para formar poros na membrana

• Granzimas A, B e C: serino-proteases que induzem apoptose quando no citoplasma

• Serglicina: proteoglicano sulfatado forma complexos com perforinas e granzimas

• Catepsina B: protege o CTL

CÉLULA

ALVO

Mecanismos Efetores das Células Th1Mecanismos Efetores das Células Th1Grânulos das Células T Citotóxicas (CTL)



Célula alvo 

expressa Fas ou é 

induzida a 

expressar Fas pelo 

CTL ativado

Interação Fas-Fas ligante 

induz morte por apoptose nas 

células que expressam Fas

Célula infectada por vírus

Mecanismos Efetores das Células Th1Indução de Apoptose via Fas-Fas L



INDUÇÃO DE APOPTOSE VIA 
INTERAÇÃO FAS-FAS L

Mecanismos Efetores das Células Th1
Mecanismos Efetores das
Células T Citotóxicas (CTL)



INDUÇÃO DE APOPTOSE POR 
AÇÃO DOS GRÂNULOS 

CITOTÓXICOS

Mecanismos Efetores das Células Th1
Mecanismos Efetores das
Células T Citotóxicas (CTL)



Células T citotóxicas (T CD8+)

Abbas, Lichtman, Pillai, 7a. Edição, 2012.



Sequência de eventos nas respostas de células T

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



Dinâmica das Respostas de Células T

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



Memória Imunológica: hipóteses

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


