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- Responder frente
a los agentes
extranos, con

(respetando la
Integridad de los
tejidos propios) y
preservando la
tolerancia

Funciones del sistema inmune
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- Preguntas a responder:

- A partir de que célula se generan los
diferentes linajes?

- Donde maduran las células linfoides?
> Que factores median este proceso?

> Cuales son las decisiones gque deben tomar
los linfocitos?

> Que factores condicionan la decisidon hacia
los diferentes linajes?

“La inmunidad efectiva requiere de un
balance entre la defensa contra los Ag
extranos y la no respuesta contra los
antigenos propios”



se de contar con el
ulas capaces de reconoce
Ag extranos presentes en la
turaleza

segurarse gue el sistema inmune
Freconozca como propio a los Ag del
Individuo (TOLERANCIA)

o Asegurarse que los linfocitos salgan a |
periferia con las herramientas basicas
para enfrentarse a los Ag extranos

ntogenia de linfocit
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o [Nnteraccion entre las células
linfoides y elementos del
microambiente
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Osteoblastos Proteina ATG7, activa la
‘ mitofagia para mantener la Receptores expresados por las CPHs.
funcion y cantidad de | ‘
4.,? mitocondrias a un nivel minimo e on IO -
Ligandos para “Homing”.
selectinas e y P, VCAM1, anexina ll, CXCL12,
Kit-L.

Jagged1y 2, Delta 1 y 4, N-cadherina, anexina
Il, Osteopontin, Kit-1, CXCL12, Ang-1,
Trombopoyetina.
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Lingage-rastncted progenitor |

Arresto en el
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Stem cell niche

Caracteristicas de las HSCs en reposo
1. Proteccioén contra el estrés N )
-z - o o o ymmelnc
1. Regulacion de radicales libre, actividad de division
aldehido deshidrogenasa
Adhesién a los nichos e hd )

1. Bajo requerimiento de factores de
crecimiento, inhibicion de la apoptosis,
enlentecimiento del ciclo celular (tie, y p21)y
union por N-cadherin a osteoblastos

Hipoxia en los nichos (1-6%)
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El desarrollo de los linfocitos depende de
tres procesos basicos:
Migracion y proliferacion
Diferenciacion: adquisicion de fenotipos
maduros

Seleccion del repertorio: células especificas
contra antigenos (Ag) extranos y restringidas
por las moléculas de histocompatibilidad (MHC)
propias
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BCR: Co-expresion
de Inmunoglobulina
(IgM e IgD) +
cadenas a y
(comunicacion
Intracelular)

CD20



Ontogenia de linfocitos B

e Su desarrollo se Inicia en el
higado fetal 8-9 semanas y luego
continla en la médula 6sea

The IgG Molecule

e El repertorio de celulas se " ) (;
genera por recombinaciones de 5
segmentos de los genes del "

receptor de linfocito B (BCR) (@ !

e Estan sujetos a mecanismos de
seleccion positiva y negativa
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Ontogenia de Linfocitos B

Estadio 1 (pro-B):
Reordenamiento genético
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Ontogenia de linfocito
B: Subpoblaciones en| EErarrrrne

periferia B-1a Fo B (82)
_ B-1 (fetal) _
: B-2 (adult) :
» Subpoblaciones de linfeettes—B —
» B-1:
- CD5+
- Ubicadas preferencialmente en cavidad
peritoneal

> Potencialmente autorreactivas
> No son eliminadas por antigenos propios

> Produccion de anticuerpos naturales,
produccion de IgM contra streptoccucos

» B-2
 Predominan en la periferia
o CD5-
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Durante la ontogenia de linfocitos T
se toman las siguientes decisiones:

Comisionar hacia el linaje linfoide y
decidir hacia linfocito T o B

Reordenamiento del TCR
Escoger entre TCRyo o TCRaf3
Seleccion positiva y negativa
Escoger entre CD4 o CDS8



Se desarrollan en el timo

Estan sujetos a mecanismos de
seleccion positiva y negativa

El repertorio de células se
genera por recombinaciones de
segmentos de genes del TCR



