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INMUNIDAD CELULAR
Limachi Mamani Nelida®.
RESUMEN.

La Inmunidad Celular es una respuesta
especifica, inmunoldgica, adaptativa, ante la
presencia de un antigeno extrafio, mediada
por células de la familia de los monocitos-
macrofagos vy linfocitos T, los cuales poseen
receptores especificos para el antigeno en la
superficie de su membrana.

Existen dos tipos de linfocitos: linfocitos T
colaboradores y citotdxicos. Los linfocitos T
colaboradores a su vez se clasifican en
células inflamatorias TH1 cuya funcién es
favorecer la destruccién intracelular de los
microorganismos  fagocitados  por los
macréfagos, y células TH2 colaboradores
que tienen la funcién reguladora de proteger
al organismo de los dafios de una excesiva
respuesta inflamatoria mediada por los
linfocitos TH1.

Este sistema de defensa transmite mensajes
a través de wunas sustancias solubles
llamadas citocinas que actdan sobre la
misma célula que las segregd, o sobre
células vecinas y tienen una funcién
importante en los mecanismos efectores
involucrados en la eliminacion de antigenos
extrafios.

PALABRAS CLAVE.

Inmunidad Celular, Linfocitos, Macréfagos.

INTRODUCCION

La inmunidad celular es una respuesta
inmunolégica, mediada por células de la
familia de los monocitos-macréfagos vy
linfocitos T.*>

La inmunidad mediada por células es vital en
la defensa del huésped frente a patégenos
intracelulares, como virus, bacterias, y en
batallas contra células tumorales. Su funcion

! Univ. Tercer Afio Facultad de Odontologia UMSA

importante se resalta en situaciones clinicas
en las cuales su supresidn causa infecciones
graves o0 tumores, que pueden ser
producidas por virus, hongos, y algunas
bacterias como el bacilo tuberculoso."”’

Toda respuesta inmunitaria se inicia con el
reconocimiento del antigeno extrafio que
induce a la activacién de los linfocitos, los
cuales reconocen dicho antigeno culminando
con su eliminacién.”

FASES DE LA RESPUESTA INMUNITARIA.

La respuesta inmunitaria mediada por células
se divide en tres fases:

» Fase de Reconocimiento. Esta fase
consiste en la unién del antigeno extrafio
a receptores especificos presentes en la
superficie de los linfocitos T.

» Fase de Activacion. Se inicia después
del reconocimiento del antigeno a través
del receptor especifico de los linfocitos T
(TCR o T cell receptor)®

En primer lugar se produce una
proliferacion del clon de los linfocitos
antigeno-especifico con la consecuente
amplificacién de la respuesta protectoraz.

En un segundo momento la generacion
de linfocitos estimulados por el antigeno
y una vez proliferados sufren una
diferenciacioén en:

v Células Efectoras: Las que
tienen la funcion de eliminar el
antigeno y una vez cumplida su
funcién mueren.*

v' Células Memoria: Estas
sobreviven y se mantienen en
alerta, preparadas a responder a
una nueva exposicion al mismo
antigeno que las activo.*

» Fase Efectora. Los linfocitos estimulados
especificamente  por el antigeno
desarrollan la funcién de eliminarlo.?
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CELULAS DE LA
ESPECIFICA.

INMUNIDAD

En los procesos de defensa inmune
participan una serie de células, la mayoria
originada en la médula 6sea. En la inmunidad
celular participan la familia de los monocitos-
macréfagos y linfocitos T>*

LINFOCITOS T.

Derivan de un precursor presente en la
meédula 6sea, el cual madura en el timo
durante la época fetal y el primer periodo del
nacimiento. La especificidad de los linfocitos
T maduros se adquiere en el timo, donde
aprenden a diferenciar entre lo propio y lo
extrafio.”*

Dentro del timo las células T progenitoras se
diferencian bajo la influencia de hormonas
timicas en subpoblaciones de células T,
después de ésta diferenciacion en el timo las
células sufren procesos de seleccion
positivos y negativos que culminan en la
retencién de aquellas células especificas a
los antigenos extrafios.”

Seleccion Positiva. Consiste en seleccionar
los timocitos que tengan la capacidad de
reconocer las moléculas de HLA (Antigeno
Leucocitario Humano)*

Seleccion Negativa. Es el proceso por el
cual se destruyen los linfocitos con capacidad
de reconocer los antigenos propios y
atacarlos. De no ocurrir éste proceso se
desarrollarian afecciones autodestructivas.*

Generacion de  sub-poblaciones de
Linfocitos T.

Poco después de que los timocitos inicien su
migracion de la corteza a la médula del timo,
adquieren en forma simultanea las moléculas
CD-4, CD-8 y se conocen como células doble
positivas. Posteriormente los linfocitos con
gran afinidad por las moléculas HLA-I son
eliminadas por apoptosis para evitar que
después reaccionen contra lo propio. Los que
tienen poca afinidad se convierten en CD4- y
CD8+ que son conocidos como linfocitos
citotoxicos.>*

Los linfocitos con afinidad por el HLA-II son
igualmente eliminados, los de poca afinidad
se convierten en CD4+y CD8- y se los
conoce como linfocitos T CD4, linfocitos T
Ayudadores o Linfocitos T Helper.*

FUNCION DE LAS SUB-POBLACIONES EN
LA INMUNIDAD CELULAR.

Linfocitos T Ayudador o Linfocito T
Helper.

Estas células desempefian papeles
importantes en la inmunidad celular.

Al proliferar los linfocitos T Helper se
convierten en células inflamatorias TH-1 o
células cooperadoras TH2.°

Las células TH1 favorecen la destruccion
intracelular  de los microorganismos
fagocitados por los macrc')fagos6

Las células TH2 incrementan la produccion
de mastocitos y eosinodfilos, respondiendo
bien a antigenos presentados por linfocitos B,
protegen al organismo de los dafios de una
excesiva respuesta inflamatoria mediada por
los linfocitos TH1.’

Linfocitos T Citotéxicos.

Los Linfocitos T CD8 actian como células
citotoxicas, gracias a éstas la inmunidad
celular ataca y destruye directamente células
malignas y aquellas infectadas por virus
cuyos antigenos colonicen su membrana.*

La respuesta mediada por linfocitos T
citotoxicos desempefia un papel importante
en la eliminacion de las infecciones virales,
su activaciéon requiere de dos sefales; la
primera resulta del reconocimiento de los
péptidos antigénicos presentados por las
moléculas del complejo mayor de
histocompatibilidad a través de las TCR, la
segunda de la percepciébn de sefales
coestimuladoras, el tenor de coestimulacion
requerido para la activacion de las células
TCD8 es mayor al requerido por las células
TCD4.>®
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Citocinas producidas por los linfocitos.

Las Citocinas son polipéptidos producidos
principalmente por células del sistema
inmune. Su accion puede ser autocrina, es
decir actian sobre los mismos linfocitos que
las segreg6, o paracrina, cuando su efecto es
sobre otra célula.’

Tienen wuna funcibn importante en los
mecanismos efectores involucrados en la
eliminacién de antigenos extrafios, como
microorganismos.’

Durante la respuesta inmunitaria se producen
diferentes citocinas, las mas importantes
producidas por los linfocitos T en respuesta a
un estimulo antigénico se conocen como
interleucinas:

v' Interleucina 2 (IL-2). Estimula la
proliferacién de los linfocitos T activados
por un antigeno e incrementa la
respuesta inmune producida por los
linfocitos TH. Ademéas estimula la
generacion y proliferacion de células
citotoxicas, también incrementa la
produccion de anticuerpos a través de los
linfocitos TH2.%®

v" Interleucina 3 (IL-3). Es producida por
los linfocitos T Helper y por las células de
Langerhans en la piel. Esta citocina
promueve el crecimiento y diferenciacion
de las lineas linfoides que se convertiran
en linfocitos T, también influye en la
maduracion de las células cebadas.”

v'Interleucina 4 (IL-4). Factor estimulador
de los linfocitos B. Favorece la
produccién de IgG-1 e IgE.’

v' Interleucina 5 (IL-5). Estimula el
crecimiento y la diferenciacion de los
eosindfilos, dotandoles de capacidad
para responder contra los helmintos.?

v' Interleucina 6 (IL-6). Es una proteina
multifuncional que promueve la
transformacion de los linfocitos
estimulados por antigenos en células
plasmaticas productoras de
anticuerpos.*®

v' Interleucina 9 (IL-9). Es producida por
los linfocitos TH2 activados por la IL-2,
esta citocina aumenta la proliferacién de
otras células T.*°

v"Interleucina 10 (IL-10). Es producida por
la familia de los monocitos- macréfagos y
linfocitos TH2. Inhibe la producciéon de
otras citocinas.’

Los Linfocitos T participan en la regulacion
del sistema inmune a través de las citocinas,
reconocen fragmentos de  antigenos
presentados por las moléculas de
histocompatibilidad, para esto los linfocitos T
disponen del complejo receptor de células T
(TCR) ademas de moléculas accesorias que
participan durante el reconocimiento y la
activacion del linfocito, la cual se da al
producirse el reconocimiento especifico de un
fragmento de antigeno.”

El complejo TCR es un conjunto de proteinas
0 cadenas polipeptidicas que sobresalen en
la membrana del linfocito con doble
propésito: Primero de reconocer fragmentos
de antigenos presentados por las moléculas
de histocompatibilidad de otras células y
luego transmitir la seflal de ese
reconocimiento al interior del linfocito T.°

Los linfocitos T desempefian un papel
fundamental en las reacciones contra las
infecciones de bacterias y virus, rechazo a
trasplantes de 6rganos y resistencia contra
tumores. Desempefian también funciones
reguladoras que se puede expresar como
facilitacion o inhibicion de la respuesta
inmunitaria, como resultado las células
cooperadoras proporcionan ayuda a las
células B y a otras células T para reaccionar
de manera Optima en respuesta a algunos
antigenos.’

MONOCITOS-MACROFAGOS.

Los monocitos son células mieloides que
maduran hasta convertirse en macréfagos y
en células de la familia de los macréfagos
con diferentes funciones y localizacion en los
tejidos.’

Los macrofagos constituyen poblaciones
heterogéneas distribuidas en diferentes
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tejidos y 6rganos que son responsables de
numMerosos procesos inmunoldgicos,
metabdlicos e inflamatorios, tanto en
condiciones normales como en patolégicas.
Se originan de la medula 6sea a partir de la
célula madre o pluripotencial. Al salir de la
médula ésea los monocitos permanecen en
circulacién por unas 24 horas, para luego
pasar de los vasos a los tejidos en donde se
transforman en macréfagos.>”®

Funcién de los Macréfagos.

Los macréfagos participan activamente tanto
en los mecanismos de la inmunidad innata
con la fagocitosis y produccion de citoquinas,
como en la inmunidad adquirida con la
destruccién de los microorganismos
fagocitados y presentacion de antigenos.
Desempefian varias funciones en la
respuesta inmune. Primero tienen que
procesar y presentar el antigeno a las células
inmunocompetentes. En segundo lugar, los
macréfagos actllan como poderosas células
efectoras, apareciendo como respuesta
frente a productos de activacion. En tercer
lugar, los macrdfagos producen una serie de
factores solubles que influyen enormemente
en el crecimiento y funciones de leucocitos y
células no linfoides como fibroblastos, células
musculares lisas y células endoteliales.’

Dentro de las funciones que cumplen los
macréfagos en la inmunidad mediada por
células tenemos:

e Funcion Citotéxica. El macréfago juega
un papel muy importante frente a las
células malignas, su activacion por parte
de los linfocitos y la presentacion de
anticuerpos, generan un proceso de
citotoxicidad mediada por anticuerpos
gracias al cual pueden destruir las
células tumorales.®

e Funcion Secretora. En la cual compiten
con el higado por la gran cantidad de
mediadores y factores que pueden
producir.®

* Los macréfagos en inmunopatologia.
Si no logra eliminar el microorganismo o
la presencia de éste, lo activa en forma
prolongada ocasionando una hiper-

produccion de  citoquinas pro-
inflamatorias lo cual puede producir u
proceso inflamatorio crénico.’

Activacion de los macréfagos.

Los macréfagos mejoran su capacidad

microbicida por medio de su activacion. Esta

activacion puede provocar por:

e Productos microbianos los cuales
causan:

v' Activacion directa de monocitos y
macréfagos.

v" Activacion indirecta: Los
macréfagos sin activar liberan
citoquinas que a su vez activan a
los macrofagos.

e Posterior activacibn por citoquinas
producidas por linfocitos T ayudadores.

El macréfago activado es capaz de destruir
los microorganismos fagocitados, las células
tumorales y las células infectadas por virus.™

FASES DE LA RESPUESTA INMUNE EN
LAS ~ QUE PARTICIPAN LOS
MACROFAGOS.

« En la defensa inicial frente al
patégeno. El macréfago sin activar tiene
su capacidad fagocitica basal. Al mismo
tiempo secreta citoquinas que ayudan a
otras células.

* En la presentacion del antigeno.  Actla
como célula presentadora para linfocitos
T que a su vez se activan secretando
citoquinas.

e En la fase efectora el macréfago se
activa por citoquinas lo cual va a
potenciar sus actividades
antimicrobianas, antitumorales y de
secrecion de citoquinas.4

Citoquinas con accion sobre los
macréfagos.

Interleucina 1 (IL-1) Es producida en
grandes cantidades por macréfagos.
Media una actividad proinflamatoria. Se
han identificado dos genes que codifican

Rev. Med.Act.Clin@egmail.com

Pdgina 652



Revista de Actualizacion Clinica Volumen 13

2011

productos de similar actividad biolégica
IL.1 alfa e IL-1 beta. La IL 1 alfa
predomina en los macréfagos, mientras
que la IL-1 beta predomina en los
queratinocitos.’

Factor inhibidor de la migracién de los
macréfagos (MIF). Sustancia que tiene
la capacidad de activar los macréfagos y
al mismo tiempo suspender sus
movimientos a fin de que se acumulen
en el sitio de ataque del antigeno.”

Factor Armador o activador de los
macréfagos (MAF). Es la sustancia que
se pone en contacto con los macréfagos
y modifica sus procesos metabdlicos
haciéndolos mas agresivos.

El caso mas demostrativo de su efecto
esti en el estudio de la funcion de los
macréfagos frente al bacilo de la
tuberculosis. La accidn bactericida de los
macréfagos contra este bacilo es muy
débil durante primer contacto hasta el
punto en que el bacilo puede sobrevivir y
reproducirse dentro del
macréfago.’Unicamente  cuando  los
linfocitos han reconocido el bacilo y han
desarrollado el proceso inmunolégico
contra ellos, la produccion de MAF
enseflara al macréfago a destruir al
bacilo.”
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