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Estrutura e funcao dos anticorpos

* Anticorpos

— Glicoproteinas produzidas e excretadas por
plasmocitos derivadas dos linfocitos B apos
exposicao a antigenos

— Participam da imunidade humoral.
— Apresentam enorme variedade antigénica
— Presentes na circulacao, tecidos e mucosas.

— Podem ser expressos como recpetores na
superficies das Linfocitos B.

— Producao de aproximadamente 2 a 3 g de ac /dia



Estrutura e funcao dos anticorpos

* Funcodes gerais dos anticorpos
— Neutralizacao de microrganismos
— Neutralizacao de produtos microbianos toxicos
— Ativacao do sistema complemento
— Opsonizacao de patégenos
— Sinalizacao para destruicao celular
— Ativacao de mastocitos, etc



Estrutura dos anticorpos
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Estrutura dos anticorpos

Estrutura central simétrica
Formada por duas cadeias leves e duas cadeias pesadas
Formada por regiao varavel e constante

Presenca de terminacao amino na regiao variavel e
terminacao carboxi na regiao constante

Presenca de dominio Ig
— Cerca de 110 a.a de forma globular
Cadeias unidas por pontes de dissulfeto

Presenca de regiao da dobradica na cadeia pesada — zona
da charneira



Estrutura dos anticorpos

* Regiao da dobradica

— Localizada entre os dominios C,1 e C,,2 da cadeia
pesada

— Sao suscetiveis a clivagem proteolitica
— Producao de fragmentos FAB e FC

— Responsaveis pela flexibilidade da molécula de
anticorpo



Estrutura dos anticorpos
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Estrutura dos anticorpos

* Porcao variavel:
— Porcao variavel da cadeia leve e pesada formam o sitio de
ligacao com o antigeno
* Presenca de dois sitios de ligacao com antigeno

— Presenca de segmentos hipervariaveis localizados na
regiao V da cadeia leve e na cadeia pesada

— Regides determinantes de complementariedade —
apresentam 10 residuos de a.a que a forma superficie de
ligacao com antigeno.

— CDR1, CDR2 e CDR3
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Estrutura dos anticorpos

* Porcao constante

— Apresentam varios dominios dependendo da
classe de anticorpo

— Cadeia pesada: Interagem com moléculas efetoras
e células do sistema imune

— Medeiam as funcoes bioldgicas dos anticorpos



Estrutura dos anticorpos

— As diferencas entre as porcdes constantes da
cadeia pesada criam os isotipos e subtipos de
anticorpos.

* IgA —IgAl e IgA2: cadeias pesadas do tipo a (alfa)
* IgD: cadeia pesada do tipo 6 (delta)

* |IgE: cadeia pesada do tipo € (epsilon)

* |gM: cadeia pesado do tipo p (um)

lgG — 1gG1, 1gG2, 1gG3 e IgG4 — cadeia pesada do tipoy
(gama)



- Cy1 “ |gGl
Vi i,&/ \A\fj

CL

Cy2
C Cy3
E} Cal

IgA G/
£k \"L’)‘U

~ 1)\ G

97 Ca3
{U J chain
S

lgM

IgE

Ce2
Ce3
Ced



Estrutura dos anticorpos

e Cadeias leves

— Presenca de dois isotipos :cadeias k (kappa) e A
(lambda)

* Cada anticorpo apresentara somente um tipo de cadeia
leve.

— Diferenciadas por suas regioes carboxiterminais
constantes.

— 60% das moléculas de ac apresentam cadeia
kappa e 40% cadeia lambda.



Producao de anticorpos

 Regulado pela acao de expressao génica
* RER
— Leitura de mRNA por ribossomos

— N-glicosilacao das cadeias pesadas

— Enovelamento e montagem através da acao das
chaperoninas

— Ligacao covalente das cadeias leves e pesadas e
processo de montagem

— Liberacao das chaperoninas e encaminhamento ara
Aparelho de Golgi
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Producao de anticorpos

* Aparelho de Golgi
— Modificacao dos carboidratos
— Acondicionamento vesicular

— Encaminhamento para membrana citoplasmatica
* Liberacao extracelular
* Ancoragem a bicamada fosfolipidica



Funcao dos anticorpos

* Meia vida dos anticorpos
— IgE livre: 2 dias
— IgA 3 dias
— IgM: 4 dias
— 1gG: 21 a 28 dias




Ligacao entre antigenos e anticorpos

* Moléculas que podem ser reconhecidas por
anticorpos:

— Metabolitos intermediarios de carboidratos,
lipideos, hormonios

— Macromoléculas: carboidratos complexos,
fosfolipideos, acidos nucleicos e proteinas



Ligacao entre antigenos e anticorpos

* Aligacao do anticorpo ocorre em um sitio

especifico no antigeno — EPITOPO ou
determinante

 Uma macromolécula que apresente muitos
epitopos iguais € chamada de polivalente



Ligacao entre antigenos e anticorpos

* Tipos de epitopos ou determinantes:

— Determinante linear: epitopos formados por
sequéncias lineares de aproximadamente 6
aminoacidos

— Determinantes conformacionais: epitopos
formados por aminoacido que nao estao em

sequéncia. Encontrados na forma proteina
dobrada.
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Ligacao entre antigenos e anticorpos

 Reconhecimento do antigeno pelo anticorpo

* Ligacao nao covalente e reversivel

— Forcas de Van der Waals, pontes de hidrogénio,
interacoes hidrofdbicas

* Forca de ligacao de um unico sitio de ligacao:
afinidade

— Representada pela constante de dissociacao
* Quanto mais baixa a K;, maior a afinidade
* Ac produzidos em resposta imune: Kd 107 a 10!



Ligacao entre antigenos e anticorpos

* Forca de ligacao a todos os sitios:

— Avidez: somatoria de todas as forcas de
ligacao

Ex: lgM

— Uma molécula de IgM de baixa afinidade pode ter
alta avidez em antigenos polivalentes
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Resposta imune eficaz quando duas ou mais moléculas de anticorpos estao unidas
pela proximidade dos sitios antigénicos
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Caracteristicas para o reconhecimento
de antigeno

* Especificidade

— Capacidade de distincao de alteracao em apenas
um aminoacido

 Diversidade

 Maturacao de afinidade

— Especializacao na producao de anticorpos a cada
exposicao antigénica

— Anticorpo de resposta primaria: Kd 107 a 107
— Anticorpo de resposta secundaria: Kd 101!



Caracteristicas para o reconhecimento
de antigeno

* Alteracao de isotipo durante as reposta imune
ou switch
— Alteracoes de segmentos génicos da regiao C sem

modificacao da regiao variavel alteram as funcoes
efetoras

— Ex: 1gG para bactérias e virus, IgE para helmintos,
|gA em secrecoes, etc..






