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Expansão clonal de LT helper 

• Ativação dos linfócitos T 

– Entrada do antígeno no organismo  

– Captura do antígeno pelas células dendríticas 

– Migração da célula dendrítica para gânglio 
linfático ou baço 

– Apresentação do antígeno via MHC II das apc’s 
para TCR de LT 

 



Expansão clonal de LT helper 

• Ativação de linfócitos T 

– Reconhecimento do antígeno 

– Ligação de co-estimuladores 

– Diferenciação e expansão clonal (Th1, Th2 e Th17) 

– Fim!  

– Fim??? 

– Não! Brincadeira.  

– Mas é isso que acontece. Simples assim. 

 



Expansão clonal de LT helper 

• Reconhecimento de antígeno 

 

– Interação entre antígeno apresentado via MHC II e 
TCR 

– Interação de moléculas de adesão que estabilizam 
a ligação LFA-1 (LT) e ICAM-1 (APC) 

– Interação de CD4 com MHC II 



Expansão clonal de LT helper 
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Expansão clonal de LT helper 

• Ativação do LT por coestimuladores 

– Citocinas 

– Família de coestimuladores 

• CD40: CD40L 

• B7:CD28 

 
 
O resultado da ativação da célula T 

é influenciado por um equilíbrio 
entre o acoplamento dos receptores 

ativadores e inibidores da família 
CD28. A CTLA-4 liga-se com alta 

afinidade ao B7  quando os níveis 
de B7 forem expressos em baixa 

quantidade 
 
 



Expansão clonal de LT helper 

• Interação CD40 e CD40L 

– Importante para a ativação das APCs 

– Aumento da expressão de B7 pelas APCs 

– Secreção de citocinas – IL12 para promover a 
diferenciação do LT 

– Retroalimentação positiva 



Expansão clonal de LT helper 

• Interação B7:CD28 

– B7 

• Moléculas coestimuladoras: B7-1 e B7-2 

• Moléculas expressas na APC 

• Expressas em pouca quantidade na célula em 
repouso 

• Induzidas por citocinas (IFN γ) ou produtos 
microbianos que se ligam a receptores Toll-like  



Expansão clonal de LT helper 

• Interação B7:CD28 

– CD28 

• Ativação gênica para expressão de moléculas 
antiapoptóticas Bcl-2 

–Sobrevivência elevada das células 

• Ativação gênica para expressão de IL-2 

–Diferenciação de céls T naive em células 
efetoras 



Expansão clonal de LT helper 



As células dendríticas ativadas estimulam a diferenciação  
e proliferação das células T 

Expansão clonal de LT helper 



Expansão clonal de LT helper 

• IL2 

– Fator de crescimento 

– Função autócrina e parácrina 

– Pico de produção de 8 a 12 horas e declínio em 24 
horas 

– Estímulo de proteínas antiapoptóticas Bcl-2 

– Estímulo da sobrevivência, proliferação e 
diferenciação do LT 



Expansão clonal de LT helper 

• IL2 

 

– Garantem que a célula T específica pra o antígeno 
sejam as células que se proliferarão criando um 
pool de linfócitos virgens específicos para o 
antígeno 



Expansão clonal de LT helper 

• Diferenciação celular 

– As células diferenciam-se a partir dos estímulos 
produzidos no início da resposta  imune pelas 
APCs, mastócitos, eosinófilos, etc  

– As citocinas liberadas ativam fatores que 
promovem a exposição de segmentos gênicos e 
inibição de outros. 



Expansão clonal de LT helper 

• Diferenciação celular 

– Cada subtipo celular produzido (Th1, Th2 e Th17)  
produz e libera citocinas responsáveis pelo seu 
próprio desenvolvimento e inibição de outros 
subtipos 

• Th1 – INF γ 

• Th2 – IL4 

• Th17 – IL21 



Expansão clonal de LT helper 

• Diferenciação para Th1 

• Resposta a infecção por bactérias, parasitos e vírus 
intracelulares que infectam DC e Macrófagos 

• Induzida por IFN γ e IL12 

• IL12 pode ser produzida por macrófagos ativados 
potencializando ainda mais a produção de INF γ  

• IFN γ pode ser produzida por células NK potencializando a 
diferenciação em Th1  

• Ambos inibem a diferenciação para células Th2 e Th17 

 

 



Expansão clonal de LT helper 

Th1 



Expansão clonal de LT helper 

• Diferenciação para Th1 

– IFN γ – diferenciação em Th1, mudança de classe 
de anticorpo para IgG (opsonizante) e aumento da 
expressão das moléculas MHC I e II 



Expansão clonal de LT helper 

• Diferenciação para Th2 

– Resposta a infecção por helmintos e alérgenos 

– Ocorre diante de estímulos repetitivos e 
persistentes com pouca inflamação 

– Induzida por IL4 produzida por mastócitos, 
eosinófilos e basófilos 

– Citocinas definidoras de fenótipo: IL4, IL5 e IL13. 

 



Expansão clonal de LT helper 

• Diferenciação para Th2 

 

– IL4:Estímulo para LB e produção de IgE 

– IL5: Estímulo para célula B e produção de IgA. 
Estímulo para proliferação de eosinófilo 

– IL13: Estímulo para produção de IgE 



Expansão clonal de LT helper 
Helmintos 

Célula T virgem 

Mastócito 
eosinófilo 

DC 



Expansão clonal de LT 

• Diferenciação para Th17 

– Resposta a bactérias e fungos 

– Ocorre diante de ligações de antígenos fúngicos a 
receptores Dectin -1 nas DC. 

– Estímulo de produção de IL1, IL6 e IL23 

– Desenvolvimento inibido por IFNγ e IL4 

– Células de mucosa gastrointestinal 



Expansão clonal de Linfócito T helper 
Bactérias e vírus 



Expansão clonal de LT helper 


