
Reações	de	
hipersensibilidade



Efeitos	das	respostas	imunitárias

Eliminação patógeno

Dano tecidual

Reação	excessiva	contra	
patógeno/Ag	self

Benéficos

Patológicos

Dano	é	causado	por	mecanismos	imunológicos	
“normais”

Hipersensibilidades



Hipersensibilidades

Tendência	a	ser	crônicas	e	progressivas

AC	e	Linfócitos	T
Inflamação	

Reações	antimicrobianas	excessivas
Autoimunidade	(reação	contra	o	self)
Reação	anômala	contra	Ag	ambientais

causas

caraterísticas

Doenças	inflamatórias	imuno-mediadas



Mecanismo	efetor
Th1

-Produção	de	Igs	que	ativam	
complemento

-Ativação	de	neutrófilos	e	
macrófagos



Mecanismo	efetor
Th2



Hipersensibilidades

ØDistúrbios causados por respostas
inapropriadas do sistema imune

ØTipos: I, II, III e IV
ØAlvos:

ØAuto-antígenos: doenças autoimunes
ØPatógenos
ØSubstâncias não infecciosas: antibióticos



Hipersensibilidades

• Tipo I (atopia/alergia)
– IgE

• Tipo II
– Antígenos sobre uma superfície ou células

• Tipo III
– Depósitos de Imunocomplexos (Ag solúveis)

• Tipo IV ou tardio
– Ativação de células T CD4+/CD8+



CARACTERÍSTICAS	GERAIS	Tipo	I

Predisposição	genética

Antígenos	são	chamados	de	alérgenos

Ativação	de	células	TH2

Reações	vasculares	e	do	músculo	liso

Acompanhada	de	uma	fase	tardia

Manifestações	Clínicas:	Alergia	das	mucosas
Alergias	alimentares
Asma
Anafilaxia	sistêmica



Tipo I
Proteínas ou 
substâncias 
químicas ligadas 
as proteínas

Células T CD4+ Th2



Citocinas

Reação tardia
(2 a 4 horas após 
a exposição 
repetida ao 
alérgeno



Receptor para IgE



Células da Hipersensibilidade Tipo I

Basófilo Eosinófilo

Mastócito



Mastócitos





MEDIADORES	dos	mastócitos

HISTAMINA	(pré-formados)

Atua	em	receptores	específicos	H1,	H2, H3	e	H4

Causa	

• Contração	das	células	endoteliais	e	
extravasamento	de	plasma

• Vasodilatação	– induz	a	liberação	de	PGI2	e	
NO

• Aumento	de	Peristaltismo

• Provoca	o	broncoespasmo



MEDIADORES	(neoformados)

Leucotrienos	:
Quimiotaxia	para	neutrófilos	e	basófilos

broncoconstrição	prolongada
Prostaglandinas:	

Vasodilatação,	broncoconstrição,	quimiotaxia	para	
neutrófilos

PAF	(fator	ativador	de	plaquetas):
Agregação	plaquetária,	broncoconstrição	direta,	
contração	das	células	endoteliais



EOSINÓFILOS

Presentes	na	fase	tardia

São	ativados	por	IL-5

Mediadores:	peroxidases

Proteína	catiônica

Proteína	Básica	Principal	(MBP)

LESÃO	TECIDUAL





Fases da hipersensibilidade Tipo I

Mastócitos Eosinófilos, basófilos



Manifestações Clínicas



Asma	brôquica

-Broncoespasmo
-Reatividade	brônquica
-Secreção	de	muco
-Infiltrado	de	celulas:	neutrófilos,	eosinófilos





Tratamento	
na	asma



Teste	para	determinar	o	Alérgeno



Resumo



HIPERSENSIBILIDADE	DO	TIPO	II

1. Anticorpos contra antígenos fixados nas células ou
tecidos próprios

2. Normalmente não ocorre de maneira sistêmica

3. Pode ocorrer por reação cruzada entre antígenos não
próprios e componentes próprios



HIPERSENSIBILIDADE	DO	TIPO	II



HIPERSENSIBILIDADE	DO	TIPO	II



DOENÇA	HEMOLITICA	DO	
RECÉM-NASCIDO

A mãe faz anticorpos contra
antígeno rhesus D

Anti-D

Anti-D



Hipersensibilidade tipo II
- citotoxico -

anticorpos
IgG ou IgM Ag membrana

perforina
lesao

FcR CR

C3b

enzimas

fagocitos

lesao

enzimas

célula NK

ADCC

lesao

complemento

MAC



HIPERSENSIBILIDADE	DO	TIPO	III

1. Causada	por	Imunocomplexos

2. Anticorpos	ligados	a	antígenos	podem	ser	próprios	ou	
não	próprios

3. O	local	da	deposição	de	imunocomplexos	está	associado	
as	características	patológicas	e	clínicas

4. As	doenças	mediadas	por	imunocomplexos	tendem	a	ser	
de	natureza	sistêmica



Tipo III (mediada por anticorpos)



HIPERSENSIBILIDADE	DO	TIPO	III



HIPERSENSIBILIDADE	DO	TIPO	III

Vasculite



HIPERSENSIBILIDADE	DO	TIPO	III

Lupus	Eritematoso	Sistêmico



Hipersensibilidade	tipo	III
- imunocomplexos	-

anticorpos
IgG

FcR complemento plaquetas

imunocomplexos
soluveis

C5a enzimas
C3a

Ba

PMN

aminas	
vasoativas

MO

citocinas



HIPERSENSIBILIDADE	DO	TIPO	IV

ØHipersensibilidade	do	tipo	tardia	(HTT)

36-48	horas

Caracterizada	por	endurecimento	e	eritema

ØCausadas	por	células	T	CD4+ (TH1)	e	T	CD8+

ØFreqüentemente	ocorre	fibrose	como	resultado	de	
secreção	de	citocinas	e	fatores	de	crescimento	para	
macrófagos



Inata

Adquirida









Dermatite	de	contato



Dermatite	de	
contato







Formação de Granuloma



Hipersensibilidade tipo IV
- tardia -

linfocitos T

linfocinas
Mf

APC

quimiocinas

Inflamacao

enzimas

T citotoxico
CTL

perforina



Haptenos e 
pró-haptenos

< 1000 Da
Quimicamente reativos
(ligação covalente com peptídeos/proteínas= imunógeno)
Induzem maturação de DC





Dermatite: lesão maculo-papular

Tanto Th1 como Th2: eosinófilos



Maculopapular Bolhoso Pustuloso

CD4+ CD8+: Por que dominante? CD8+ e CD4+

Enxantemas: alguns LTT e outras drogas LTB



Síndrome de Stevens Johnson

Clones de LTT reativos a drogas podem reagir a peptídeo próprio: DAI



Tuberculina, 
granuloma

LESGoodpastureanafilaxia, 
asma

exemplos

Tipo-IVTipo-IIITipo-IITipo-Icaracteristica

imunoglobulina IgE IgG, IgM IgG, IgM nenhuma

antigeno Exogenos Fixado a célula
ou tecido

celularsoluvel

Tempo de 
resposta

15-30 min. Min.-hrs 3-8 horas 48-72 horas
ou mais

sintomas Papula e 
eritema

Lise e 
necrose

Eritema e 
edema

Eritema e 
endurecimento

baso- e 
eosinofilos

Ac e 
complemento

histologia PMN e
complemento

Monocitos e 
linfócitos

Comparação entre as reações de 
hipersensibilidades





Obrigado!

niels@icb.usp.br


