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SISTEMA DEL COMPLEMENTOSISTEMA DEL COMPLEMENTO
Principal efector inmunidad Principal efector inmunidad 
humoral e innata.humoral e innata.
Constituido por 35  proteConstituido por 35  proteíínas nas 
ssééricas y de membrana ricas y de membrana 
(enzimas, cofactores, (enzimas, cofactores, 
inhibidores o activadores).inhibidores o activadores).
Sintetizadas: Sintetizadas: HepatocitosHepatocitos, , 
monocitos, fibroblastos, monocitos, fibroblastos, 
ccéélulas epiteliales y lulas epiteliales y 
endotelialesendoteliales..
ProenzimasProenzimas inactivas          inactivas          
proteproteóólisislisis exposiciexposicióón n 
del sitio activo.del sitio activo.
Fragmentos pequeFragmentos pequeñños os 
designados con la designados con la letra a letra a y el y el 
mmáás grande con la s grande con la letra bletra b
(excepci(excepcióón C2)n C2)



Unión C1q a región Fc
Activación C1r y C1s

Segmentación de C4 y C2
Generación Convertasa C3

Hidrólisis C3
Formación convertasa C5

Escisión de C5
Inicio de formación MAC

VÍA 
CLÁSICA



VVÍÍA DE LAS A DE LAS 
LECTINASLECTINAS

MBL proteína de fase aguda.
Unión de MBL a residuos de 
manosa en glucoproteínas o 
carbohidratos en la superficie de 
microorganismos
MASP serinas proteasas asociada 
a MBL
El complejo MBL-MASP causa la 
segmentación de C4 y C2
Formación de la convertasa C5

http://content.nejm.org/content/vol343/issue5/images/large/06f1.jpeg


C5

VVÍÍA ALTERNAA ALTERNA

Hidrólisis espontánea de C3
C3b se fija a las superficies 
extrañas
Factor B se une a C3b y expone 
el sitio en que actúa el factor D. 
Escisión del factor B
Formación Convertasa C3
Estabilización de la convertasa
por la unión de properdina
Generación de moléculas de 
C3b, unión a la convertasa C3 y 
activación Convertasa C5.



COMPLEJO ATAQUE A COMPLEJO ATAQUE A 
LA MEMBRANALA MEMBRANA

3 vías             Convertasa C5 
C5b se une a la superficie de la 
célula blanco. Unión de C6.
Unión de C7 al complejo, cambio 
estructural y se inserta en la bicapa
lipídica.
C5b678 forma un poro pequeño.
Polimerización de C9
MAC: forma tubular, de 70-100 Å



ACTIVACIACTIVACIÓÓN DEL COMPLEMENTON DEL COMPLEMENTO



ComplementoComplemento
SeSeññales estimuladoras o inhibitorias: ales estimuladoras o inhibitorias: 

ActivaciActivacióón celularn celular
DivisiDivisióón y proliferacin y proliferacióónn

Movimiento celularMovimiento celular
SecreciSecrecióón/Adherencian/Adherencia
Apoptosis / RescateApoptosis / Rescate

RECEPTORES PROTEÍNAS 
REGULADORAS

INSERCIÓN PROTEÍNAS 
MEMBRANA PLASMÁTICA

FORMACIÓN PORO



RECEPTORES DEL COMPLEMENTORECEPTORES DEL COMPLEMENTO



FUNCIONES DEL COMPLEMENTOFUNCIONES DEL COMPLEMENTO



LISIS CELULARLISIS CELULAR

MAC lisa bacterias, parásitos, 
virus, eritrocitos y células nucleadas.
Neutralización viral: herpesvirus, ortomixovirus, 
paramixovirus y retrovirus
Bacterias Gram + son resistentes a la lisis.



OPSONIZACIOPSONIZACIÓÓNN

C3b principal C3b principal opsoninaopsonina, , 
C4bC4b
InmunocomplejosInmunocomplejos y y 
antantíígenos recubiertos genos recubiertos 
por por opsoninasopsoninas se unen a se unen a 
receptores CR1, CR3 y receptores CR1, CR3 y 
CR4 en fagocitos e CR4 en fagocitos e 
intensifican la fagocitosisintensifican la fagocitosis



DEPURACIDEPURACIÓÓN DE N DE 
COMPLEJOS INMUNESCOMPLEJOS INMUNES

Recubrimiento de Recubrimiento de 
inmunocomplejosinmunocomplejos solubles solubles 
con C3b.con C3b.
UniUnióón a CR1 en los n a CR1 en los 
eritrocitos.eritrocitos.
Transporte al hTransporte al híígado y gado y 
bazo.bazo.
Fagocitosis Fagocitosis 



INFLAMACIINFLAMACIÓÓNNAnafilatoxinasAnafilatoxinas: : 
C3a, C4a y C5aC3a, C4a y C5a

LiberaciLiberacióón celular de aminas n celular de aminas 
vasoactivasvasoactivas y enzimas y enzimas 
lisosomaleslisosomales..
Aumento permeabilidad Aumento permeabilidad 
vascularvascular
AtracciAtraccióón y agregacin y agregacióón  n  
neutrneutróófilosfilos
Quimiotaxis (eosinQuimiotaxis (eosinóófilos, MO filos, MO 
microgliamicroglia))
DegranulaciDegranulacióónn
Actividad citotActividad citotóóxicaxica
LiberaciLiberacióón reactivos oxn reactivos oxíígenogeno
Aumento de molAumento de molééculas culas 
adhesiadhesióón vascularn vascular



REGULACIREGULACIÓÓN DEL SISTEMAN DEL SISTEMA

Reguladores solubles o Reguladores solubles o 
asociadas a membranaasociadas a membrana

Mecanismos:Mecanismos:
InhibiciInhibicióón de C1n de C1
RestricciRestriccióón de la n de la 
proteproteóólisislisis de C3b y C4bde C3b y C4b
Desensamblaje de las Desensamblaje de las 
covertasascovertasas C3 y C5C3 y C5
InhibiciInhibicióón de la n de la 
formaciformacióón MACn MAC



DEFICIENCIAS DEL COMPLEMENTODEFICIENCIAS DEL COMPLEMENTO
GenGenééticas: ticas: 

ClCláásica: C1, C4 y C2                sica: C1, C4 y C2                EnfEnf. Autoinmunes. Autoinmunes
(LES, (LES, VasculitisVasculitis) e infecciones bacterianas ) e infecciones bacterianas 

recurrentes.recurrentes.
VVíía alterna: Factor D y a alterna: Factor D y properdinaproperdina

Infecciones x bacterias piInfecciones x bacterias pióógenasgenas
MAC: C5MAC: C5--9                 Infecciones x 9                 Infecciones x NeisseriaNeisseria
ProteProteíínas reguladoras: Inhibidor C1nas reguladoras: Inhibidor C1

AngioedemaAngioedema hereditariohereditario

Adquiridas Adquiridas 



COMPLEMENTO Y ENFERMEDADESCOMPLEMENTO Y ENFERMEDADES
Desordenes autoinmunes:Desordenes autoinmunes:

Lupus Lupus EritematosoEritematoso SistSistéémicomico
Artritis Artritis autoinmuneautoinmune
Esclerosis mEsclerosis múúltipleltiple
Nefritis Nefritis llúúpicapica

Reacciones inflamatorias:Reacciones inflamatorias:
SindSind. . DistressDistress respiratorio agudorespiratorio agudo
DisfunciDisfuncióón multiorgn multiorgáánicanica
AngioedemaAngioedema
Rechazo Rechazo hiperagudohiperagudo del injertodel injerto
VasculitisVasculitis
DesDesóórdenes rdenes NeurodegenerativosNeurodegenerativos



FAGOCITOSIS



FAGOCITOS FAGOCITOS 
PROFESIONALESPROFESIONALES
MononuclearesMononucleares::

1.1. MonocitosMonocitos
2.2. MacrMacróófagos: Cfagos: Céélulas de lulas de KupfferKupffer

MicrogliaMicroglia
MesangialesMesangiales
OsteoclastosOsteoclastos
MacrMacróófagos alveolaresfagos alveolares

PMN: NeutrPMN: Neutróófilosfilos



FAGOCITOSISFAGOCITOSIS

Pseudópodos

Formación del Fagosoma

Fusión del fagosoma con los 
lisosomas

Destrucción del microorganismo

Liberación de los productos 
degradados



RECEPTORES FAGOCRECEPTORES FAGOCÍÍTICOSTICOS
CLASIFICACICLASIFICACIÓÓN:N:

ENDOCENDOCÍÍTICOSTICOS
DE SEDE SEÑÑALIZACIALIZACIÓÓNN

FUNCIONES:FUNCIONES:
UniUnióón del microorganismo a la n del microorganismo a la 
membranamembrana
SeSeññales de activaciales de activacióón paran para
remodelaciremodelacióón de la membrana n de la membrana 
del fagocitodel fagocito
ActivaciActivacióón de acciones n de acciones 
microbicidas: formacimicrobicidas: formacióón del n del 
fagolisosomafagolisosoma, generaci, generacióón de n de 
radicales libres.radicales libres.



RECEPTORES ENDOCRECEPTORES ENDOCÍÍTICOSTICOS

RECEPTORES RECEPTORES DE MANOSA: DE MANOSA: 
RReconoceneconocen carbohidratos con residuos decarbohidratos con residuos de
manosamanosa

RECEPTOR SCAVENGER: RECEPTOR SCAVENGER: 
Se unen e Se unen e internalizaninternalizan microorganismos y susmicroorganismos y sus
productos productos ÁÁcido cido lipoteicoicolipoteicoico de bacterias de bacterias GramGram ++
LPS de bacterias LPS de bacterias GramGram --, bacterias intracelulares, bacterias intracelulares
y y CpGCpG DNA, pDNA, partartíículasculas de LDL oxidadas ode LDL oxidadas o
metiladasmetiladas

Clase A: SR AClase A: SR A--I, SR AII y MARCOI, SR AII y MARCO
Clase B: CD36, SRClase B: CD36, SR--BIBI

Reconocimiento del antReconocimiento del antíígeno. geno. lnternalizacilnternalizacióónn y y 
formaciformacióón del n del fagolisosomafagolisosoma



RECEPTORES ENDOCRECEPTORES ENDOCÍÍTICOSTICOS

RECEPTOR FCRECEPTOR FC
Reconocen microorganismosReconocen microorganismos
OpsonizadosOpsonizados por IgG (por IgG (IgG1IgG1 y y IgG3IgG3).).

RECEPTOR DEL COMPLEMENTORECEPTOR DEL COMPLEMENTO
Reconocen Reconocen opsoninasopsoninas. CR1, CR3,. CR1, CR3,
CR4, C1q.CR4, C1q.

INTEGRINASINTEGRINAS
Mac1 (Mac1 (CD11bCD11b CD18): reconocenCD18): reconocen
partpartíículas revestidas de culas revestidas de fibrinfibrinóógenogeno..



RECEPTORES DE RECEPTORES DE 
SESEÑÑALIZACIALIZACIÓÓNN

Reconocen componentes microbianos especReconocen componentes microbianos especííficos de bacterias, hongos,ficos de bacterias, hongos,
protozoarios y virus. protozoarios y virus. 

La estimulaciLa estimulacióón de los receptores desencadena la expresin de los receptores desencadena la expresióón de n de 
diversos genes envueltos en la defensa del hudiversos genes envueltos en la defensa del huéésped. sped. 

ReceptoReceptorres es TollToll
TLR1, TLR2 y TLR6: LipoproteTLR1, TLR2 y TLR6: Lipoproteíínas, nas, peptidoglicanospeptidoglicanos de las bacterias de las bacterias 
GramGram ++
TLR4 : LPS bacterias TLR4 : LPS bacterias GramGram --
TLR9: TLR9: CpGCpG DNA derivado de virus DNA derivado de virus 



FAGOCITOSIS FAGOCITOSIS 
Y APOPTOSISY APOPTOSIS

ExposiciExposicióón n fosfatidilserinafosfatidilserina
Previene la liberaciPreviene la liberacióón de n de 
materiales intracelulares tmateriales intracelulares tóóxicos o xicos o 
inmunoginmunogéénicos.nicos.
ProducciProduccióón de citokinas n de citokinas 
antiinflamatoriasantiinflamatorias: IL: IL--10, TGF10, TGF--ββ



MECANISMOS MECANISMOS 
FAGOCFAGOCÍÍTICOSTICOS

FAGOLISOSOMA
Compartimiento ácido (PH ≤ 5)
Elevada concentración de

Hidrolasas y Proteasas. 

ESTALLIDO RESPIRATORIO
Conversión catalítica del O2 
molecular en radicales libres.
Unión de ligandos a receptores 
endocíticos. 
Producción de intermediarios 
reactivos del O2 (ROI)



MECANISMOS MECANISMOS 
FAGOCFAGOCÍÍTICOSTICOS

Producción de ROI:

NADPH oxidasa
Superóxido dismutasa
Sintasa de óxido nítrico 
inducible (iNOS)



FAGOCITOSIS E FAGOCITOSIS E 
INFLAMACIINFLAMACIÓÓNN

Mediadores 
inflamatorios: IL-1, IL-6, 
TNFα, IL-8, INF-α, INF-
β, quimiocinas.
Derivados del ácido 
araquidónico.
Factores estimulantes de 
colonias: GMCSF, GCSF 
MCSF
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