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Causas y tipos de Enfermedades por Hipersensibilidad

Autoinmunidad

f Entendiendo los inmunocomplejos... \

o S entran muchos antigenos a la
sangre,  se  forman muchos
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Yy AVY
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ePau prevenic que los
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Respuesta inmunoldgica normal o patolégica
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Respuesta inmunoldgica normal o patolégica

FASE DE SENSIBILIZACION SILENTE

o] Al sobrepasar un determinado umbral, se desencadena
el dano mmunologlco y la sintomatologia clinica.
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CLASIFICACION DE GELL Y COOMBS

Alergeno Receptor Fc
Pam lgF-
IgE espe- K[‘(/
cifica de /\&

alergeno

Célula

Receptor Fc 2%
citotoxica

Antigeno
de superficie

Activacion del
‘ complemento

blanco
/

Inmuno-

Inmuno-
complejo

W&

Activacion del @\Q

complemento

Antigeno
P @ g€
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Ty 1 sensibilizada

Sk complejo @
Desgranulacion __.‘\\4 51T = T = 1 4 Macrofago activado
Tipo I Tipo 11 Tipo III Tipo IV
Hipersensibilidad mediada Hipersensibilidad citotoxica Hipersensibilidad mediada por | Hipersensibilidad mediada por
por IgE mediada por IgG o IgM inmunocomplejos células

El Ag induce el enlace cruzado
de la IgE fija en mastocitos y
baso6filos con liberacion de
mediadores vasoactivos

El Ab dirigido contra antigenos
de superficie celular media la
destruccion celular por
activacion del complemento

0 ADCC

Los complejos Ag-Ab que se
depositan en diversos tejidos
inducen activacion del
complemento y reaccion
inflamatoria subsecuente
mediada por infiltracion
masiva de neutr6filos

Las células Ty1 sensibilizadas que
se muestran arriba liberan
citocinas que activan macrofagos
o células T que median la lesion
celular directa. Las células T2 y
los CTL median reacciones
similares

Las manifestaciones tipicas
incluyen anafilaxis sistémica y
anafilaxis localizada como
fiebre del heno, asma, ronchas,
alergias alimentarias y eccema

Las manifestaciones tipicas
comprenden reacciones
transfusionales, eritroblastosis
fetal y anemia hemolitica
autoinmunitaria

Las manifestaciones tipicas
abarcan reaccion localizada de
Arthus y reacciones
generalizadas como
enfermedad del suero,
vasculitis necrosante,
glomerulonefritis, artritis
reumatoide y lupus

eritematoso diseminado

Las manifestaciones tipicas
incluyen dermatitis por contacto,
reacciones tuberculares y rechazo
de injerto
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Plasma
cell

Voo
o Allergen
~— fragment / ) Second or later
Macrophage @ exposure

Diversos antigenos ambientales dan lugar
a la diferenciacion de Linfocitos Th2 CD4
y la sintesis de Ac de IgE que se une a los
receptores Fc de los Mastocitos y los

Sensitization of mast
cells and basophils

Histamines, .Capillary dilatjon.
Basofilos produciendo su degranulacion. e et
W constriction, mucus

Es una reaccion de rapida aparicion it secrton pin
En la practica clinica a estas reacciones se
denominan alergia o atopia.

Responses such as hay
fever and anaphylaxis
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receptores Fc de los Mastocitos y los istamines,  Capillary dilation,
Basdfilos produciendo su degranulacion. e v

T > constriction, mucus

mediators

Es una reaccion de rapida aparicion eianlaion secretion, pain,

and itching

Responses such as hay
fever and anaphylaxis

En la practica clinica a estas reacciones se
denominan alergia o atopia.




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO |1 O INMEDIATA

(@)

7
K
2
P 7
,‘/’ .\\
\0
\\__

Plasma
cell

Second or later
exposure

* Diversos antigenos ambientales dan lugar
a la diferenciacion de Linfocitos Th2 CD4

y la sintesis de Ac de IgE que se une a los
receptores Fc de los Mastocitos y los e ol
Basdfilos produciendo su degranulacion. e et
W constriction, mucus

Es una reaccion de rapida aparicion eianlaion secretion, pain,

Sensitization of mast
cells and basophils

and itching

Responses such as hay
fever and anaphylaxis

En la practica clinica a estas reacciones se
denominan alergia o atopia.




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO |1 O INMEDIATA

(@)

7
K
2
P 7
,‘/’ .\\
\0
\\__

Plasma
cell

Second or later
exposure

* Diversos antigenos ambientales dan lugar
a la diferenciacion de Linfocitos Th2 CD4

y la sintesis de Ac de IgE que se une a los
receptores Fc de los Mastocitos y los i Feolin
Basdfilos produciendo su degranulacion. e et
W constriction, mucus

Es una reaccion de rapida aparicion eianlaion secretion, pain,

Sensitization of mast
cells and basophils

and itching

Responses such as hay
fever and anaphylaxis

En la practica clinica a estas reacciones se
denominan alergia o atopia.




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO |1 O INMEDIATA

‘ Naturaleza del alérgeno ‘

ALLERGENS ICONS ALLERGIES ICONS




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO |1 O INMEDIATA

‘ Naturaleza del alérgeno ‘

ALLERGENS ICONS ALLERGIES ICONS

Las personas se
encuentran expuestas
de manera repetida.

EGGS

A No estimulan la
A respuesta Innata
SUGAR
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‘ Naturaleza del alérgeno ‘

ALLERGENS ICONS ALLERGIES ICONS

XX

La activacion continua de los Linfocitos
T sin innata estimulan la respusta Th2.

Las personas se
encuentran expuestas
de manera repetida.

No estimulan la

| N T respuesta Innata
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‘ Naturaleza del alérgeno ‘

ALLERGENS ICONS AR} PROPIEDADES IS

Las personas se
encuentran expuestas
de manera repetida.

molecular baja
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No estimulan la Glucosilacion
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Activacion del Linfocito Th2
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Activacion de Linfocitos B y cambio de IgE

Immunoglobulin E
with name of each domain

Sies for altacrwnent to
maxt oods 1r1h‘r1rrcl

SEes tor
Abscrment

to arbgen
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. Variable [ Constant Disulphide
reglons roglons bonds

La IgE sensibiliza a los Mastocitos mediante su unidn a receptores Fc especificos

para la cadena pesada €.
La regulacion de su sintesis depende de la tendencia de cada individuo a desarrollar
una respuesta de tipo Th2 frente a los alérgenos.
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e Unidn de IgE con los receptores Fc de los Mastocitos.
* Activacidon del Mastocito debido a la re exposicion del
antigeno.

RFcy RFca RFce
[ [ [
RFcyl RFcal RFce |
RFcyllA RFce ll
RFcyliB1
RFcyliB2

RFcyllIA
RFcylliB
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CELULAS EFECTORAS

MASTOCITO
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PROPIEDADES

MASTOCITOS Y
BASOFILOS

HISTAMINA sy

TRIPTASA —

QUIMASA

CONTRACCION DE LAS
CELULAS DEL ENDOTELIO,
AUMENTO DE LA
PERMEABILIDAD VASCULAR
PASO DE PLASMA A LOS
TEJIDOS Y VASODILATACION,
CONTRACCION DEL MUSCULO
LISO INTESTINALY BRONQUIAL

DEGRADA EL FIBRINOGENO Y SE
ACTIVA LA COLAGENASA

CONVIERTE LA
ANGIOSTENSINATEN
ANGIOSTESINAII

CITOCINAS : TNF, IL-1, IL-4, IL-5, IL-6, IL-13.

LESION
HISTICA

DEGRADAN LA
MEMBRANA BASAL
DE LA EPIDERMIS 'Y
ESTIMULACION DE
MOCO.
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PROPIEDADES

MASTOCITOS Y ( o d\/@m

BASOFILOS

XX Histidina decarboxilasa
HISTAMINA 5\/

Hustamma 1
2 @

TRIPTASA
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CITOCINAS B‘°”°Mﬂ_}“




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO | O INMEDIATA

PROPIEDADES

MASTOCITOS Y
BASOFILOS

HISTAMINA sy

TRIPTASA —

QUIMASA

CONTRACCION DE LAS
CELULAS DEL ENDOTELIO,
AUMENTO DE LA
PERMEABILIDAD VASCULAR
PASO DE PLASMA A LOS
TEJIDOS Y VASODILATACION,
CONTRACCION DEL MUSCULO
LISO INTESTINALY BRONQUIAL

DEGRADA EL FIBRINOGENO Y SE
ACTIVA LA COLAGENASA

CONVIERTE LA
ANGIOSTENSINATEN
ANGIOSTESINAII

CITOCINAS : TNF, IL-1, IL-4, IL-5, IL-6, IL-13.

LESION
HISTICA

DEGRADAN LA
MEMBRANA BASAL
DE LA EPIDERMIS 'Y
ESTIMULACION DE
MOCO.



REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO |1 O INMEDIATA

EOSINOFILOS MEDIADOS POR IL-5.

HIDROLASAS Helmintos
LISOSOMICAS e—
PEROXIDASAS —

PROSTANGLANDINASY )
LEUCOTRIENOS
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Supervivencia y activacion
de eosindfilos

EOSINOFILOS

Selectina

1l
Rodamiento

Adhesion . 5
Transmigracion
Form:
de eos
Medula 6sea
Proteina basica | Broncodilatacion. u_eucotrienos J]Aumento de la permeabilidad
mayor Dano del epitelio bronquial. vascular.
Desgranulaciéon de Contraccién del musculo liso.
mastocitos y basdfilos.

Aumento de supervivencia de
los eosindfilos.
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EOSINOFILOS MEDIADOS POR IL-5.

HIDROLASAS Helmintos
LISOSOMICAS e—
PEROXIDASAS —

PROSTANGLANDINASY )
LEUCOTRIENOS
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LA DEGRANULACION DE LOS R
MASTOSITOSES EL Sensibiizacién temprana

COMPONENTE CENTRAL DE
TODAS LAS ENFERMEDADES
ALERGICAS
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INMEDIATA

TARDIA

2-4 HORAS CARACTERIZADA POR LA ACUMULACION DE LEUCOCITOS
INFLAMATORIOS .



ENFERMEDADES ALERGICAS HUMANAS

Anafilaxia
Sistémica

Rinitis
Alérgica

Asma
Bronquial

Dermatitis
Atopica
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Alergeno Receptor Fc
Pml o
IgE espe- K\n{/
cifica de /“{{

alergeno

Receptor Fc Celulfx
citotoxica
Antigeno

e de superficie
blanco <

/ / Activacion del
‘ complemento

comple)o %.%
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Activacion del
complemento

Antigeno
o® ge
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Ty1 sensibilizada

Inmuno-
S complejo A
Desgranulacion = ’\\‘ T e s e o Macréfago activado
Tipo I Tipo 11 Tipo I Tipo IV
Hipersensibilidad mediada Hipersensibilidad citotoxica Hipersensibilidad mediada por | Hipersensibilidad mediada por
por IgE mediada por IgG o IgM inmunocomplejos células

El Ag induce el enlace cruzado
de la IgE fija en mastocitos y
baso6filos con liberacion de
mediadores vasoactivos

El Ab dirigido contra antigenos
de superficie celular media la
destruccion celular por
activacion del complemento

0 ADCC

Los complejos Ag-Ab que se
depositan en diversos tejidos
inducen activacion del
complemento y reaccion
inflamatoria subsecuente
mediada por infiltracion
masiva de neutréfilos

Las células Ty ! sensibilizadas que
se muestran arriba liberan
citocinas que activan macrofagos
o células T que median la lesion
celular directa. Las células T2y
los CTL median reacciones
similares

Las manifestaciones tipicas
incluyen anafilaxis sistémica y
anafilaxis localizada como
fiebre del heno, asma, ronchas,
alergias alimentarias y eccema

Las manifestaciones tipicas
comprenden reacciones
transfusionales, eritroblastosis
fetal y anemia hemolitica
autoinmunitaria

Las manifestaciones tipicas
abarcan reaccion localizada de
Arthus y reacciones
generalizadas como
enfermedad del suero,
vasculitis necrosante,
glomerulonefritis, artritis
reumatoide y lupus
eritematoso diseminado

Las manifestaciones tipicas
incluyen dermatitis por contacto,
reacciones tuberculares y rechazo
de injerto
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Ty1 sensibilizada
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El Ag induce el enlace cruzado
de la IgE fija en mastocitos y
basofilos con liberacion de
mediadores vasoactivos

El Ab dirigido contra antigenos
de superficie celular media la
destruccion celular por
activacion del complemento

0 ADCC

5 I = [ = I E
Tipo I Tipo IV
Hipersensibilidad mediada por | Hipersensibilidad mediada por
nmunocomplejos células

Los complejos Ag-Ab que se
Hepositan en diversos tejidos
nducen activacion del
romplemento y reaccion
‘nflamatoria subsecuente
mediada por infiltracion
masiva de neutrofilos

Las manifestaciones tipicas
incluyen anafilaxis sistémica y
anafilaxis localizada como
fiebre del heno, asma, ronchas,
alergias alimentarias y eccema

Las manifestaciones tipicas
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transfusionales, eritroblastosis
fetal y anemia hemolitica
autoinmunitaria
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se muestran arriba liberan
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los CTL median reacciones
similares

_as manifestaciones tipicas
ibarcan reaccion localizada de
Arthus y reacciones
generalizadas como
enfermedad del suero,
‘rasculitis necrosante,
slomerulonefritis, artritis
reumatoide y lupus

eritematoso diseminado

Las manifestaciones tipicas
incluyen dermatitis por contacto,
reacciones tuberculares y rechazo
de injerto
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‘, S Antigeno
S de superficie

blanco
/ / Activacion del
: ‘ complemento

[B4]

Inmuno-
complejo

Tipo II

Hipersensibilidad citotoxica
mediada por IgG o IgM

El Ab dirigido contra antigenos
de superficie celular media la
destruccion celular por
activacion del complemento

0 ADCC

Las manifestaciones tipicas
comprenden reacciones ]
transfusionales, eritroblastosis
fetal y anemia hemolitica |
autoinmunitaria |
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ENFERMEDADES PRODUCIDAS POR ANTICUERPOS

Este mecanismo de daino es el que se observa preferentemente en las
citopenias autoinmunes y en algunas enfermedades autoinmunes 6rgano- no-

especifcas.

Mecanismo de dafio de tipo humoral.

Mediado por inmunoglobulinas de tipo G 6 M (IgG e IgM)

Capacidad de opsonizar, reclutar leucocitos y de activar el complemento,
gatillando asi respuestas inflamatorias, o de inducir cambios funcionales a
nivel de receptores celulares
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MECANISMOS EFECTORES

@) Opsonization and phagocytosis

St WS RN Inflammation and
vent tissue injury

acavation
(C) Abnormai physiologic responses without celltissue Injury
onding
oy to YIS Soshichomne (AGH)
Ao oo S 1D
3 : »

Thyrold hormones

Antibody stimulates Antibody inhibits binding
receptor without ligand : of ligand to receptor
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MECANISMOS EFECTORES

@) Opsonization and phagocytosis

CITOPENIAS

Anemia hemolitica,
neutropenia o
plaguetopenia.

PTI, TRANSFUSIONES.

Thyroid hormones

Antibody stimulates
receptor without ligand

> { ol
WK WY SR Inflammation and
Complement tissue injury
activation
@ Abnormal physiologic rosponses without celltissue Injury R
ngninst | onding
an = \. g\;ec‘.tylfr:ok\o (ACH)
h rocoptor. il ' .
AT L
* e.n
*

Antibody inhibits binding
of ligand to receptor
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MECANISMOS EFECTORES

(A) Opsonization and phagocytosia ‘ - CITOPENIAS

Anemia hemolitica,
i neutropenia o
Phagocytosis plaguetopenia.

PTl, TRANSFUSIONES.

(3 Complement- and Fe receptor—mediated Inflammation

fc : /\ﬂ\ —Q:Wnnon\//? } INFLAMACION .
Ve VA e onirion : % Estallido respiratorio
, \ W 4, by-products b ‘ . . s . .
b2 3 » % P o) Liberacidon de Histamina

N S ———— del Basofilo y Mastocitos.
Complerent tissue injury GLOMERULONEFRITIS.

activation
@ Abnormal physiologic responses without celltissue injury e
onding
ngninst
'\ \/\ ontytdto!m (ACH)
Antibodty to / » &
Ach socoplarngt 3¢ (R @) (g

Thyrold hormones

Antibody stimulates ’ Antibody inhibits binding
receptor without ligand : of ligand to receptor
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MECANISMOS EFECTORES

(A) Opsonization and phagocytosis
Phagocytosod

Opsonized pas o

s Phagocyte

Phagocytosis |

(3 Complement- and Fe receptor—mediated Inflammation

(€ G’AQ

Inflammation and
tissue injury

re /ﬁ\ e NI

\QO Complomeont
wa by-products
' (CS5a, C3a)

| CITOPENIAS

Anemia hemolitica,
neutropenia o
plaguetopenia.

PTI, TRANSFUSIONES.

Antibodly mgainst

TSH recoptor TSH
}«3% e
‘ \ Thyrokd
jcp«thehm cell

Thyroid hormonos

INFLAMACION

Estallido respiratorio
Liberacidon de Histamina
del Basofilo y Mastocitos.
GLOMERULONEFRITIS.

Antibody stimulates
receptor without ligand

Antibody inhibits binding
of ligand to receptor

UNION DE ANTICUERPOS
A RECEPTORES DE
CELULAS NORMALES.

MIASTENIA GRAVIS
ENFERMEDAD DE GRAVES




EJEMPLO Y MECANISMO DE DANO EN ENFERMEDADES
MEDIADAS POR UN MECANISMO DE HS TIPO Il

ENFERMEDAD AUTOANTIGENO

Anemia hemolitica autoinmune

Plrpura autoinmune
Vasculitis ANCA+

Pénfigo vulgar

5d de Goodpasture
Enfermedad de Graves

Miastenia Gravis

Anemia perniciosa

Antigenos del grupo Rh
Antigeno |

Glicoproteina gplib:Hia (integrina)
Proteinas de los granulos de los neutrdfilos (MPO, PR3)

Cadherina (proteina de |a union intercelular de queratinocitos)

Proteina colagena de la membrana basal glomerular y alveotar
Receptor de TSH

Receptor de acetilcolina

Factor intrinseco

| MECANISMO EFECTOR

Opsonizacdn y fagocitosis de eritrocitos

Opsonizacidn y fagocitosis de plaquetas
Degranulacion de neutrofilos e inflamacion

Activacion de proteasas y rotura de las
adhesiones intercelulares

Inflamacion mediada por complemento y FR
Estimulacion del receptor de TSH

Inhibicion de la unitn de acetilcoling & su receptor
y reduccion del n® de receptores

Neutralizacion del factor y menor absorcion
de vitamina 812




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO 1l

Alergeno Receptor Fc
Pml o
IgE espe- K\n{/
cifica de /“{{

alergeno

Receptor Fc Celulfx
citotoxica
Antigeno

e de superficie
blanco <

/ / Activacion del
‘ complemento

Inmuno-
comple)o

KX
[

Activacion del
complemento

Antigeno
o® ge

o\\_).

Ty1 sensibilizada

Inmuno-
S complejo A
Desgranulacion = ’\\‘ T e s e o Macréfago activado
Tipo I Tipo 11 Tipo I Tipo IV
Hipersensibilidad mediada Hipersensibilidad citotoxica Hipersensibilidad mediada por | Hipersensibilidad mediada por
por IgE mediada por IgG o IgM inmunocomplejos células

El Ag induce el enlace cruzado
de la IgE fija en mastocitos y
baso6filos con liberacion de
mediadores vasoactivos

El Ab dirigido contra antigenos
de superficie celular media la
destruccion celular por
activacion del complemento

0 ADCC

Los complejos Ag-Ab que se
depositan en diversos tejidos
inducen activacion del
complemento y reaccion
inflamatoria subsecuente
mediada por infiltracion
masiva de neutréfilos

Las células Ty ! sensibilizadas que
se muestran arriba liberan
citocinas que activan macrofagos
o células T que median la lesion
celular directa. Las células T2y
los CTL median reacciones
similares

Las manifestaciones tipicas
incluyen anafilaxis sistémica y
anafilaxis localizada como
fiebre del heno, asma, ronchas,
alergias alimentarias y eccema

Las manifestaciones tipicas
comprenden reacciones
transfusionales, eritroblastosis
fetal y anemia hemolitica
autoinmunitaria

Las manifestaciones tipicas
abarcan reaccion localizada de
Arthus y reacciones
generalizadas como
enfermedad del suero,
vasculitis necrosante,
glomerulonefritis, artritis
reumatoide y lupus
eritematoso diseminado

Las manifestaciones tipicas
incluyen dermatitis por contacto,
reacciones tuberculares y rechazo
de injerto



REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO 1l

Alergeno  Receptor Fc
N\ ParalgE
IgE espe- \\{/ / 5
cifica de /“{{

1

alergeno

Q.s-\g'\/ o ADCC
/4 )

Célula

Receptor Fc Z
citotoxica

0, MK Antigeno
e de superficie

blanco
/ / Activacion del
~ ‘ complemento

Inmuno-

Inmuno-
complejo

Activacion del
complemento

Antigeno
@ @ 2¢

o\\?k.

Ty1 sensibilizada

complejo A
_7\\‘ Macréfago activado
Tipo I Tipo 11 Tipo IV
Hipersensibilidad mediada Hipersensibilidad citotoxica Hipersensibilidad mediada por | Hipersensibilidad mediada por
por IgE mediada por IgG o IgM inmunocomplejos células
El Ag induce el enlace cruzado | El Ab dirigido contra antigenos | Los complejos Ag-Ab que se Las células Ty 1 sensibilizadas que

de la IgE fija en mastocitos y
basofilos con liberacion de
mediadores vasoactivos

de superficie celular media la
destruccion celular por
activacion del complemento
0 ADCC

depositan en diversos tejidos
inducen activacion del
complemento y reaccion
inflamatoria subsecuente
mediada por infiltracion
masiva de neutroéfilos

se muestran arriba liberan
citocinas que activan macrofagos
o células T que median la lesion
celular directa. Las células T2y
los CTL median reacciones
similares

Las manifestaciones tipicas
incluyen anafilaxis sistémica y
anafilaxis localizada como
fiebre del heno, asma, ronchas,
alergias alimentarias y eccema

Las manifestaciones tipicas
comprenden reacciones
transfusionales, eritroblastosis
fetal y anemia hemolitica
autoinmunitaria

Las manifestaciones tipicas
abarcan reaccion localizada de
Arthus y reacciones
generalizadas como
enfermedad del suero,
vasculitis necrosante,
glomerulonefritis, artritis
reumatoide y lupus
eritematoso diseminado

Las manifestaciones tipicas
incluyen dermatitis por contacto,
reacciones tuberculares y rechazo
de injerto



REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO 1l

Inmuno-
complejo

Activacion del
complemento

Neutrofilo

= 1= 1+
Tipo I

Hipersensibilidad mediada por
inmunocomplejos

Los complejos Ag-Ab que se
depositan en diversos tejidos
inducen activacion del
complemento y reaccion
inflamatoria subsecuente
mediada por infiltracion
masiva de neutrofilos

Las manifestaciones tipicas
abarcan reaccion localizada de
Arthus y reacciones
generalizadas como
enfermedad del suero,
vasculitis necrosante,
glomerulonefritis, artritis
reumatoide y lupus
eritematoso diseminado




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO Il

ENFERMEDADES PRODUCIDAS POR INMUNOCOMPLEJOS

1. Die Gewinnung des Diphthericserums as Pierdeblut bm Bebelmgwerk 2u Marburg
Bl v Darsr gosbast wn Sol dtoie
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Reaccion de Arthus

e —— —— e

TR SR DR REERAT, A S R
T LT T 5 I
i ’ A IOt e g LT O

i it e . Foareds epadimadids UYL

1IN
e b )

b

sl

= wt.gcé&.

q..“ “ jood vessel occ
SO » BN A onca o
T T PR NI

1=2hours

21997 Current Biology Ltd. / Garland Publishing, Inc.



REACCION DE
HIPERSENSIBILIDAD

TIPO Il

Depdsitos de
complejos
Inmunes.

Activacion de
Leucocitos con
generacion de

Activacion de las
cascadas dela
coagulaciony del
complemento.

Estimulacion de
Mastocitos

anafilotoxinas.

VASCULITIS,
ARTRITIS, NEFRITIS
O SEROSITIS




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO IV

Alergeno Receptor Fc
Pml o
IgE espe- K\n{/
cifica de /“{{

alergeno

Receptor Fc Celulfx
citotoxica
Antigeno

e de superficie
blanco <

/ / Activacion del
‘ complemento

Inmuno-
comple)o

KX
[

Activacion del
complemento

Antigeno
o® ge

o\\_).

Ty1 sensibilizada

Inmuno-
S complejo A
Desgranulacion = ’\\‘ T e s e o Macréfago activado
Tipo I Tipo 11 Tipo I Tipo IV
Hipersensibilidad mediada Hipersensibilidad citotoxica Hipersensibilidad mediada por | Hipersensibilidad mediada por
por IgE mediada por IgG o IgM inmunocomplejos células

El Ag induce el enlace cruzado
de la IgE fija en mastocitos y
baso6filos con liberacion de
mediadores vasoactivos

El Ab dirigido contra antigenos
de superficie celular media la
destruccion celular por
activacion del complemento

0 ADCC

Los complejos Ag-Ab que se
depositan en diversos tejidos
inducen activacion del
complemento y reaccion
inflamatoria subsecuente
mediada por infiltracion
masiva de neutréfilos

Las células Ty ! sensibilizadas que
se muestran arriba liberan
citocinas que activan macrofagos
o células T que median la lesion
celular directa. Las células T2y
los CTL median reacciones
similares

Las manifestaciones tipicas
incluyen anafilaxis sistémica y
anafilaxis localizada como
fiebre del heno, asma, ronchas,
alergias alimentarias y eccema

Las manifestaciones tipicas
comprenden reacciones
transfusionales, eritroblastosis
fetal y anemia hemolitica
autoinmunitaria

Las manifestaciones tipicas
abarcan reaccion localizada de
Arthus y reacciones
generalizadas como
enfermedad del suero,
vasculitis necrosante,
glomerulonefritis, artritis
reumatoide y lupus
eritematoso diseminado

Las manifestaciones tipicas
incluyen dermatitis por contacto,
reacciones tuberculares y rechazo
de injerto



REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO IV

Alergeno Receptor Fc
Pal'a o
IgE espe- \\{/
cifica de /“{{

alergeno

Q.s-\g'\/ o ADCC
/4 )

Receptor Fc Celulfx
citotoxica
Antigeno

de superficie
Activacion del

N Célula

/blaxy

Inmuno-
comple)o
.

Activacion del
complemento

\91'.

‘ complemento P

Antigeno
o® ge

e

A5 /\/.

Cltoclnas

Macrofago activado

Tipo IV

Inmuno-
S complejo
Desgranulacion —7\\‘ T i o
Tipo 1 Tipo I Tipo I
Hipersensibilidad mediada Hipersensibilidad citotoxica Hipersensibilidad mediada por
por IgE mediada por IgG o IgM inmunocomplejos

Hipersensibilidad mediada por
células

El Ag induce el enlace cruzado
de la IgE fija en mastocitos y
basofilos con liberacion de
mediadores vasoactivos

El Ab dirigido contra antigenos
de superficie celular media la
destruccion celular por
activacion del complemento

0 ADCC

Los complejos Ag-Ab que se
depositan en diversos tejidos
inducen activacion del
complemento y reaccion
inflamatoria subsecuente
mediada por infiltracion
masiva de neutréfilos

Las células Ty 1 sensibilizadas que
se muestran arriba liberan
citocinas que activan macrofagos
o células T que median la lesion
celular directa. Las células T2 y
los CTL median reacciones
similares

Las manifestaciones tipicas
incluyen anafilaxis sistémica y
anafilaxis localizada como
fiebre del heno, asma, ronchas,
alergias alimentarias y eccema

Las manifestaciones tipicas
comprenden reacciones
transfusionales, eritroblastosis
fetal y anemia hemolitica
autoinmunitaria

Las manifestaciones tipicas
abarcan reaccion localizada de
Arthus y reacciones
generalizadas como
enfermedad del suero,
vasculitis necrosante,
glomerulonefritis, artritis
reumatoide y lupus

eritematoso diseminado

Las manifestaciones tipicas
incluyen dermatitis por contacto,
reacciones tuberculares y rechazo
de injerto



REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO IV

Antigeno
® @ gc

o\c

£ /\.

e
Citocinas

Macrofago activado
Tipo IV

Hipersensibilidad mediada por
células

Las células Ty 1 sensibilizadas que
se muestran arriba liberan
citocinas que activan macrofagos
o células T que median la lesion
celular directa. Las células T2 y
los CTL median reacciones
similares

Las manifestaciones tipicas
incluyen dermatitis por contacto,
reacciones tuberculares y rechazo
de injerto




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO IV

ENFERMEDADES PRODUCIDAS POR LINFOCITOS T

MEDIADA POR LOS LINFOCITOS T LOS CUALES PRODUCEN LESIONES EN LOS TEJIDOS

POR REACCIONES DE HIPERSENSIBILIDAD RETARDADA ASI COMO LISIS DIRECTA DE
LAS CELULAS DIANAS
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Tradicionalmente descrlta como reacciones
linfocitarias que llevan a la activacién de
macrofagos y formacion de granulomas, como en
el caso de la tuberculosis, o a acciones citotdxicas

directas de linfocitos T CD8 como en el caso las
hepatitis virales.



REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO IV

CLASIFICACION DE PICHLER

TABLA 1. RESUMEN DE LOS TIPOS DE MECANISMOS DE HIPERSENSIBILIDAD (HS)

Tipo de

respuesta de HS

TIPOI

TIPO I

TIPO I

IVa

IVb

\'[4

TIPO IV

Antigeno

Reactante inmune

Efector

Ejemplos

Solubles;
ej: polenes

IgE

Activacion
de mastoditos|
Asma, rinitis

Asodiados a
células o matrij
extracelular

IgG, IgM

Fagocitos

Citopenias

Solubles

lgG (complejos
inmunes circulanteq)

Células FcR+,
complemento

Lupus

Estimulacion directa
célulaT 6 antigeno
presentado por
célula presentadora
de antigenos (CPA)

TH1, INFy, TNFa

Macrofago activado

Dermatitis de
contacto, Artritis
Reumatoidea

Estimulacion directa
célulaT o antigeno
presentado por CPA

TH2, IL4, IL5,IL13

Eosindfilo

Asma

Estimulacion directa
célula T o antigeno
presentado por CPA

Linfocitos citotoxicos,
perforinas/granzimas

Linfocitos T

Exantemas bulosos

Estimulacion
directa célula
T o antigeno
presentado por CPA

LT, CXCL8, GM-CSF

Neutrdfilos

Enf de Behet,
pustulosis
exantematica




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO IV

ARTRITISREUMATOIDE

O Py

AN

PLASMATICA

CELULA INFa
PRESENTADORA u,}—» MACROFAGO /{
DE ANTIGENO INFs \
(CPA) ) INFc o EACTOR
Proteina RANK/ ".' REUMATOIDEO
3, ILg * ANTICUERPOS
4, METALOPROTEINASAS ANTI-PEPTIDO
% 3 CITRULINADOS
J"\-_:(.-‘—J'
OSTEOCLASTOS SINOVIOCITOS CONDROCITOS

Aumento de la actividad

Inflamacion sinovial Tratamiento:
Destruccion del cartilago y del Hueso '

Articular. Antagonistas TNF




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO IV

Dafio del tejido

localmentey
REACCIONTIPO IV a

Son reacciones

cronicas, y los tejidos
atraccién de infiltrado danados son
celular de neutrofilos reemplazados por
y monocitos. tejido fibroso.

Liberacion de
enzimas lisozomales,
Involucran la

. . El Interferén
especies reactivas
activacion de

del oxigeno, 6xido Gamma tambien
linfocitos TH1. nitrico y mas

estimula a
citoquinas pro linfocitos CD8 en
inflamatorias. sus actividades

citotoxicas.

& Inflamacion mediada por citocinas
Producen
grandes
cantidades de Activacion de
interferén Macrofagos.
gamma

Citocinas

Lesién tisular

APCO [infocito
antigeno +
tisular T




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO IV

REACCIONTIPO IV b




REACCION DE HIP

REACCIONTIPO IV b

2-4 HORAS CARACTERIZADA POR LA ACUMULACION DE LEUCOCITOS

INFLAMATORIOS .



REACCION DE HIP

REACCIONTIPO IV b

2-4 HORAS CARACTERIZADA POR LA ACUMULACION DE LEUCOCITOS
INFLAMATORIOS .

SEQUEDAD

Sindrome de Churg Strauss

Vaso Sanguineo

Este tipo de reacciones alérgicas
es el gue se observa en asmay
rinitis alérgicas, en dermatitis
atopicay en algunos tipos de
. , exantemas maculo papulares

ieon db Ihfamacisn inducidos por farmacos

revestimiento de los
vasos sanguineos



REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO IV

REACCIONTIPO IV b

Sindrome de Churg Strauss

Vaso Sanguineo

revestimiento de los
vasos sanguineos

area de inflamacion

Estas corresponden a la fase
tardia de las respuestas
inmunes mediadas por

linfocitos TH2.

La elevada tasa de IL5 produce
una inflamacién eosinofilica en
los tejidos.

Este tipo de reacciones alérgicas
es el que se observaenasmay
rinitis alérgicas, en dermatitis

atopicay en algunos tipos de
exantemas maculo papulares
inducidos por farmacos

CICLO DEL PICOR Y EL RASCADO

PICOR Y RASCADO DISFUNCION

BARRERA

CICLO DE LA
PIEL ATOPICA

INFLAMACION SEQUEDAD

IRRITACION E INFECCION



REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO IV

REACCIONTIPO IV c

Los linfocitos (CD4 y CD8) son los efectores del daio por sus acciones
citotoxicas, mediadas por perforinas y granzimas y por contacto de

moléculas Fas y FasL, lisan diversos tipos celulares como gueratinocitos o
hepatocitos.

Citotoxicidad mediada por linfocitos T

Muerte de la célula
y lesion tisular




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO IV

COXSACKIEVIRUS
In Children

Causes, Symptoms & Preventions




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO IV

REACCIONTIPO IV

Corresponde a inflamaciones
neutrofilicas

NEUTROPHIL
Los linfocitos producen la

quimiocina CXCL8 que atrae a
neutrofilos, regula la produccion de

proteinas de adhesion, amplifica la
respuesta inflamatoria local.




REACCION DE HIPERSENSIBILIDAD TIPO IV

REACCIONTIPO IV

CRITERIOS DIAGNOSTICOS PARA LA ENFERMEDAD DE BEHGET

Criterios del Grupo Internacional

Criterios de O'Dufty para el estudEill;h :;tslndrome de

Uiceras orales recidivantes Ulceras orales recidivantes
+ {minimo 3 recidivas en un afo)
dos o mas de los siguientes: +
dos o mas de los siguientes:
Ulceras genitales
Uveitis Ulceras genitales recidivantes
Sinusitis Lesiones oculares (uveitis anterior
Vasculitis cutanea o posterior, presencia de células en
Meningoencefalitis &l vitreo o vasculitis retiniana)
Lesiones cutaneas (eritema
nudoso, seudofoliculitis, lesiones
papulopustulosas, nodulos
acneiformes)
Prueba de patergia positiva

Ulceras en las membranas mucosas
del interior de las mejillas y las encias
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