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Resposta imune humoral

e Estimulada por antigenos extracelulares

* Mediada por anticorpos produzidos por plasmaocitos.
— Linfocito B

 Resposta T independente:

— Estimulada diretamente por antigenos microbianos que se
ligam diretamente ao BCR.

— NQao utiliza a APC



Resposta imune humoral

 Resposta T dependentes: as células T
auxiliares/helper (CD4) ativam LB.

e Os anticorpos produzidos sao secretados e se ligam
aos antigenos, neutralizando e eliminando-os.



Resposta imune humoral

Migracao de um linfocito B maduro para o 6rgao
linfoide secundario

LB virgens circulam pelos foliculos do baco, ganglios
linfaticos e MALT

A sobrevivéncia da célula B folicular depende de
sinais bioguimicos

Os antigenos que romperam a barreira epitelial sao
encaminhados aos orgaos linfoides secundarios
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Resposta imune humoral

* Antigenos pequenos atingem os foliculos através dos
condutores e podem se ligar diretamente ao LB

* Antigenos maiores sao capturados pelo macrofagos
no seio subcapsular e sao entregues para o LB

* Antigenos maiores sao capturados pelas células
dendriticas na regiao medular



Resposta imune humoral

* Resposta T independente

— Ligacao com o antigeno multivalente:

* Ligacao da IgM e IgD de membrana e proteinas
associadas Iga e Igf

* Inicio dos sinais de ativacao e proliferacao celular

Antigeno multivalente o
repetitivo



Resposta imune humoral

* Os dominios citoplasmaticos de Iga e IgpB contém
imunorreceptores baseados em tirosina (ITAMs)

* ApOs ligacao do antigeno ao complexo BCR, os
imunorreceptores sao fosforilados e recrutam
diversas moléculas sinalizadoras.

* Asinalizacao promovem a transcricao de genes cujos
produtos estao envolvidos na proliferacao e
diferenciacao das células B.
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Resposta imune humoral

* Resposta T independente:
— Producao de IgM
* Pouca mudanca de isotipo
— Baixa afinidade
— Baixa memoria

— Producao de anticorpos naturais : células
peritoneais do tipo B1 (sistema ABO)



Resposta imune humoral

* Resposta T dependente

— Ligacao com antigenos proteicos:

* Alteracao de isotipo: IgM, 1gG e IgA
* Memoria imunologica

* Grande especificidade
 Maturacao de afinidade



Resposta imune humoral

e Dificuldade de promover ligacdes cruzadas com
varias moléculas de Ig: necessidade de apresentacao
para ativacao de BCR

 Relacao LB e LT:

— Apresentacao do antigeno processado pelo LB ao LT
via MHC classe Il.



Resposta imune humoral

* Linfocito B:
— Internalizacao do complexo receptor-antigeno
formando vesiculas endossdmicas
— Processamento do antigeno protéico

— Células B alteram seu perfil de receptores para
migrarem para a zona de células T

— Apresentacao para linfocito T via MHC Il
diferenciacao em T helper.
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Resposta imune humoral
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Resposta imune humoral

e Linfocito T ativado:
— Liberacao de citocinas: mudancas de isotipo
— Expressao de ligante de CD40: CD40L

— Essa ligacao induz a ativacao de fatores de
transcricao no LB que levam a proliferacao celular,
aumento da sintese e liberacao de ac.

e Células B ativadas: voltam ao zona folicular a
comecar a producao do centro germinativo



Resposta imune humoral

e Ativacao de LB resulta em proliferacao (expansao
clonal) seguida de diferenciacao gerando LB de
memoria e LB efetor

* Um LB pode pode produzir em uma semana 5 mil
células que produzem 10*2 moléculas de ac.



Resposta imune humoral
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Resposta imune humoral

* Centro germinativo:

— Contém células oriundas de um ou poucos clones
de células B especificas para antigenos

— Zona escura do centro germinativo: LB em rapida
proliferacao.

— Diferenciacao de células produtoras de anticorpos
(plasmocitos) e células de memoria
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Resposta imune humoral

* As células secretoras de anticorpos migram para
medula 6ssea e sobrevivem por muitos anos

* As células B de memoria entram no conjunto de
células para recirculacao entre ganglios linfaticos e
baco e respondem rapidamente a infeccoes
subsequentes



Resposta imune humoral

* Resposta imune primaria: primeiro contato

— Ativacao de linfocitos B virgens que se diferenciam
em plasmocitos produtores de anticorpos e em
células de memoria

— Periodo de laténcia, que compreende ao intervalo
entre o contato e o aparecimento de niveis
detectaveis de anticorpos.



Resposta imune humoral

e Variacao no periodo de laténcia
— 5 dias a varias semanas

— Depende de:
* Tipo e dose do antigeno
* Via de introducao e caracteristicas do individuo
 Método usado para detectar anticorpos



Resposta imune humoral
* ApOs o inicio da resposta:

— aumento exponencial dos niveis de anticorpos,
— fase de platd, na qual os niveis nao se alteram.

— fase de declinio, na qual ocorre uma diminuicao
progressiva dos anticorpos especificos circulantes.



Resposta imune humoral

 Resposta imune secundaria: contato com o
antigeno pela segunda vez

— Existéncia de linfocitos B capazes de reconhecer
rapidamente o antigeno

— Producao mais rapida de anticorpos

— Menor fase de laténcia

— Maior fase exponencial

— Fase de declineo mais lenta e persistente

— Menor dose de antigeno ja é capaz de estimular a
resposta secundaria
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Resposta imune humoral

 Resposta primaria e secundaria:
— producao dos isotipos IgM e 1gG
— Primaria: IgM é a principal Ig e a producao de IgG é

menor e mais tardia.

— Secundaria: 1gG é a imunoglobulina predominante.

* Nas duas respostas a concentracao de IgM sérica
diminui rapidamente.

* Ap6s uma ou duas semanas, IgM nao é mais
detectada, enquanto IgG é persistente



