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Una invitacion amable de un amigo se tradujo en la revision de 

este importante tema, para lo cual tuve que repasar recientemente los 

didacticos textos de los profesores Roitt, Brostoff & Male (del "Middle-

sex Hospital Medical School', London) y Kirkwood & Lewis (del "Wes-

tern Infirmary", Glasgow), asi como los tratados de otros acreditados 

autores. Sin ser la inmunologia mi preocupacion primordial, es un 

campo cercano a mis intereses de investigacion sabre las interacciones 

infeccion-inmunidad-nutricion, de las que ocupo desde 1963, bajo el 

enfoque de estudios prospectivos a largo plaza en Guatemala ("Estudio 

de Cauque") y en Costa Rica ("Estudio de Puriscar). 

La presente revision sinciptica se basa principa/mente en los 

textos de Roitt et al. y de Kirwood & Lewis ya mencionados, pero debo 

advert'r que omiti adrede casi todo lo concerniente a las inmunodefi-

ciencias, ya sean mediadas por defectos de indole genetica, o por 

agentes infecciosos coma el virus de la inmunodeficiencia humane 

(HIV). Esa omision estriba en el hecho de que las inmunodeficiencias 

generalmente son bastante familiares para el cuerpo medico por su 

dramatismo, las primeras, o su gran trascendencia en la medicine y la 

salud contemporaneas (el caso del SIDA). 

El texto esta escrito en una forma sencilla para que beneficio de 

los profesionales de las ciencias de la salud que no han tenido la 

oportunidad de mantenerse al dia en el campo de la inmunologia. ACin 

asi, fue imposible el evitar emplear vocablos tecnicos inherentes al 

tema, por no exist'r equivalentes populares en el idioma castellano. Tal 

dificultad debe ser obviada consultando Oros de texto y revistas 

especializadas. Deseo advert'r que en diferentes ocasiones inclui mi 
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criterio personal derivado del estudio de madres y nifios en Guatemala 

(Estudio de Cauque, 1963-1974) y Costa Rica (Estudio de Puriscal, 

1978-1993). 

1. 	EL SISTEMA INMUNE DEL SER HUMANO 

El ambiente en que se encuentra el hombre esti plagado de 

miriadas de microorganismos (virus, bacterias y parasitos) que conti-

nuamente entran en contact° con el ser humano pudiendo causarle 

clan°. Casi todas esas "noxas infecciosas exOgenas" son repelidas o 

eliminadas mediante la accion de factores inespecificos conocidos 

como "barreras naturales" las que son muy efectivas contra la mayoria 

de esos invasores. De no existir las barreras, el organismo humano 

sera invadido mas frecuentemente, las noxas proliferarian con mayor 

facilidad, y se desencadenarla mas enfermedades y muertes. Por 

ejemplo, la piel intacta (una de las primeras barreras naturales) repele la 

mayoria de las infecciones, capacidad que disminuye o desaparece 

cuando nay abrasion, eccema, una herida o una quemadura. Por otro 

,--, lado, si la noxa exogenas logra traspasar las barreras, ocurre activaciOn 

de una diversidad de celulas que ejercen acciones no especificas (por 

ejemplo, dirigidas a casi todos los agentes infecciosos), y especificas 

(dirigidas a algOn agente particular), con lo cual se evita o elimina la 

infeccion. 

Entretanto, continuamente aparecen "noxas enclogenas" (una 

especie de "basura organica") que deben ser eliminadas del organismo. 

Las noxas enclogenas mas conspicuas son los tejidos daliados, celulas 

muertes o desnaturalizadas, y celulas modificadas o "transforrnadas", 
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las que pueden dar origen a tumores si no se las elimina pronto des-

plies de que aparecen. 

Los mecanismos que el organismo posee para eliminar las noxas, 

conforman el sistema inmune, el cual es fundamentalmente benefico 

puesto que sin el no es posible concebir /a vida humans normal. Sin 

embargo, como todo sistema, comete errores o desviaciones del 

paradigma normal, generando por si mismo, enfermedad. 

'a) 	Tipos Funcionales de Inmunidad 

Existen dos tipos de inmunidad: innata y adquirida (adaptativa) 

(Cuadro 1). La inmunidad innata es la pdmera defensa contra los 

agentes infecciosos exogenos y en la mayor parte de los encuentros 

logra repelerlos o destruirlos, en particular si se trata de microorganis-

mos patOgenos. La inmunidad adquirida o adaptativa se desarrolla 

como una respuesta del organismo contra la noxa, mediando la memo-

ria inmundogica, un mecanismo que se desarrolla en el primer encuen-

tro con la noxa, se almacena (memoria) y luego es capaz de reconocer 

y reaccionar en encuentros uiteriores con la noxa. La inmunidad 

adquirida puede prevenir o destruir al agente en el primer encuentro, 

o puede evolucionar en una infeccion asintomatica o un cuadro clinic° 

bien definido. Ciertamente, la inmunidad adquirida logra su cometido 

en encuentros sucesivos en que opera la memoria inmunolOgica, 

usualmente evitando del todo el desarrollo de la enfermedad clinica. 

Modernamente muchos inmunologos conceptuan la inmunidad como 
Resistencia y Defense que comprende, por un lado, la resistencia 
innata y por otro la inmunidad propiamente dicha. La resistencia 
innata abarca los "factores pasivos" (por ejemplo, las barreras 
naturales) y los "factores activos" (macrOfagos y polimorfos) que 
se ha descrito arriba coma "inmunidad innata". 	La "inmunidad 



Existen diferencias entre los dos tipos descritos de inmunidad 

(Cuadro 1). En la inmunidad innata, i) la resistencia a la noxa no 

mejora despues de la reexposiciOn a ella, lo que si se observa en la 

inmunidad adquirida; los factores solubles que participan en la 

inmunidad innata son lisozima, Complemento, proteinas de fase aguda 

Cuadro 1 

DIFERENCIAS ENTRE INMUNIDAD INNATA Y ADAPTATIVA 

Caracterlstica 	 Innata 	Adaptativa 
(inespecifica) 
	

(especIfica) 

especificidad 

con la reinfeccion 

factores solubles: 

celulas 

no lo es 

no mejora 

a. lisozima 
b. Complemento 
c. interferon 

d. protelna de fase 
aguda 

a. fagocitos 
b. celula,4 asesinas 

naturales (NK) 

si lo es 

mejora 

anticuerpos 

1infocitos 

L Mata - 2994 

e interferon; los factores solubles de la inmunidad adquirida son los 

anticuerpos; iii) la fase celular en la inmunidad innata consiste de 

propiamente dicha" comprende la "inmunidad pasiva" como los 
anticuerpos maternos que pasan la barrera placentaria o que son 
adquiridos por sueroterapia; y la "inmunidad activa" que comprende 
la "inmunidad humoral" (mediada por anticuerpos) y la "inmunidad 
celular" (mediada par celulas). 



fagocitos y celulas asesinas naturales; mientras que las celulas de la 

inmunidad adquirida son los linfocitos. 

b) 	Barreras Naturales 

Los efectores de la inmunidad innata se localizan en las barreras 

naturales, las cuales se agrupan en dos categorias (Cuadro 2): 

i) factores bioquimicos como la lisozima de las lagrimas y otras 

secreciones, las secreciones de las glandulas sebaceas, los acidos 

grasos no saturados de la piel, la sahnidad del sudor, el microambiente 

quimico de ciertos Organos y tejidos y la microbiota indigena. Los 

primeros pueden inhibir bacterias (bacteriostasis) o lisarlas (bacterioli-

sis). El microambiente quimico de un organ° particular puede inhibir la 

replicacion del patageno. La microbiota inhibe el establecimiento y 

Cuadro 2 

FACTURES Y MECANISMOS QUE OPERAN EN LAS 
BARRERAS NATURALES: INNUNIDAD INNATA 

	

Bioqulmicas 	 FIsico-guimicas 

   

-lisozima de las 
secreciones 

-secreciones de las 
glandulas cebaceas 

-microbiata indlgena 

-espermina del semen 

-microambiente qulmico 
de los Organos 

-moco de las membra-
nas mucosas 

-cilios traqueales 

-tegpmentos 

-acidez gastrica 
y genitourinaria 

L Mata - 1994 
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proliferaciOn de muchos patogenos que invaden por la piel y las muco-

sas. La importancia de la microbiota es evidente pues los animates 

axenicos, no sucumben rapidamente a las infecciones de un ambiente 

natural. El examen de esos animales revela profundas alteraciones 

anatomicas, fisiolOgicas e inmunologicas como la virtual ausencia de 

placas de Peyer y otras acumulaciones de celulas inmunes necesarias 

para la respuesta. inmune normal. 

ii) barreras fisico-quimicaS como el moco de las membranas 

mucosas; los cilios traqueales; la orina con su acidez, diversos factores 

y la accion mecanica limpiadora y constante de las vias urinarias; el 

revestimiento de la piel; y Ia acidez gastrica. Por ejemplo, los cilios 

barren cuerpos extrarlos y microorganismos hacia afuera, en tanto Ia 

acidez gastrica previene la infeccian por vibriones del a:Vera y otros 

agentes entericos que son muy sensibles a altas concentraciones de 

ion hidrogeno. 

En resumen, las barreras son capaces de inhibir, bloquear y 

destruir noxas exogenas evitando que se adhieran, invadan o repliquen 

en el organismo humano. Si las barreras son vencidas, se activa la 

inmunidad adquirida o adaptativa la cual logra eliminar, en Ia mayoria 

de las ocasiones, a los agentes invasores. 

c) 	Complementacien en la Inmunidad 

En la practica, los dos tipos de inmunidad cooperan en la defensa 

del organismo contra las noxas. Cuando un agente infeccioso invade el 

organismo, primero se activan los elementos de la inmunidad innata, lo 

que puede ser suficiente para detener y neutralizar la infeccion. Mas si 

ello fracasa, se establece un cuadro clinico (enfermedad infecciosa, por 
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ejemplo), se activan los elementos de la inmunidad adaptativa (adquiri-

da) para detener y destruir al agente infeccioso y luego reparar los 

tejidos y lograr la recuperacion clinica. Una de las caracteristicas de 

este proceso es el desaffollo de la memoria inmunologica un proceso 

del organismo para aprender a reconocer la noxa desde el primer en-

- cuentro con ella, para reaccionar contra ella en encuentras ulteriores, y 

abortar 1a reinfecciOn y recurrencia de la enfermedad. En la mayoria de 

los casos la memoria inmunologica protege al organismo contra la 

infeccion de por vida. 

d) 	Colulas de la Inmunidad Innate 

Las celulas mas prominentes son los fagocitos del Sistema 

Reticulo-Endotelial (S.R.E.), que es una red inmunitaria esparcida por 

todo el organismo, pero especialmente abundante en ciertos Organos o 

regiones del cuerpo (Cuadro 3). Las celulas principales son los macro-

fagos de los alveolos pulmonares y esplanicos; los monocitos de la 

sangre circulante; los macrOfagos sedentarios y circulantes de los 

espacios linfaticos; las celulas de la microglia (cerebro); las ca'fiulas de 

Kupffer en el higado; los fagocitos mesangiales del Mon; las aides de 

Langerhans profundas en la dermis; y las chides A de la sinovia. 

Tambien son muy importantes las celulas asesinas naturales o NK 

("natural killer cells') distribuidas por el organismo, cuya propiedad es 

reconocer a las celulas infectadas con algOn virus y que por ello pre-

sentan alteraciones en su superficie, haciendolas reconocib/es y sus-

ceptibles a la accian fetal de esas celulas. Su nombre ilustra esa 

caracteristica, asesina porque mata a las celulas infectadas y natural 

porque la propiedad es innata, inespecifica. 
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Cuadro 3 

FAGOCITOS DEL SISTEMA RETICULO-ENDOTELIAL 

cerebro: microglia 
pu1mon: macrofagos alveolares 
higado: ce1ulas de Kupffer 
bazo: macrofagos esplenicos 

sangre: monocitos 
rinOn: fagocitos mesangiales 

nodulos linfAticos: macrofagos sesiles 
y circulantes 

medula asea: precursores 
sinovia: celu1as A 

L Mata - 1994 

Las celulas NK se activan por estimulo del interferon (un factor de 

la inmunidad innata) que es una molecula pequerla Thespecifica sinteti-

zada por la celula poco tiempo despues de que ha sido invadida por un 

virus. El interferon puede inducir un estado de resistencia intracelular a 

la replication viral por si solo, logrando controlarla parcial o tota/mente. 

De otra manera el clan° y mortalidad en las infecciones virales seria 

mucho mayor. 

Otro factor relacionado es la protein C reactiva, que es una de 

las proteins de fase aguda que aparecen en afta concentration durante 

la respuesta a la infection. La proteina C reactiva puede ligarse a las 

bacterias para favorecer la union con el Complemento (C) (otro.  factor 

de la inmunidad innata) e iniciar el acopio de fagocitos en las zonas 

afectadas. 

La funcion primordial del C es por lo tanto, activar los mecanis-

mos de /a inflamacion (ver abajo). El complemento se adhiere a las 

bacterias para lisarlas directamente (rota litica del C); y activar fagoci- 
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tos que liberan lisozima y opsoninas (C3b, anticuerpo) facilitando la 

fogocitosis de las bacterias. 

e) Int!smack:NI 

La inflamacion es la reaccion del organismo al trauma o dew 

tisular que favorece la invasion de los agentes infecciosos patogenos. 

En este proceso (ruta altema del C) ocurren los siguientes eventos: 1) 

aumento del suministro de sangre a la region afectada; ii) aumento de 

la permeabilidad capgar por retraccion de celulas endoteliales que dejan 

pasar macromoleculas a traves de los endotelios, y entonces fiberar los 

mediadores de la inmunidad; y iii) migracion de leucocitos - polimorfos, 

neutrofilos y macrofagos - de la sangre al tejido afectado (quimiotaxis). 

La quimiotaxis es un proceso de atraccion de fagocitos al area de 

inflamacion, estimulado por factores del C como el C5a. La migracian 

de los fagocitos ocurre por diapedesis, la cual es seguida por su adhe-

rencia a los vasos y tejidos. La fagocitosis es favorecida por la presen-

cia de receptores celulares capaces de reconocer - inespecificamente -

a los agentes infecciosos, y de adherirlos si han sido opsonizados por 

C36 u otro factor activante. La fagocitosis es estimulada por las 

opsoninas (C3b, anticuerpos). Es asi que por razones didacticas, esos 

procesos se describen por separado, ya que en la practica operas 

simultineamente, complementandose. 

2. 	CELULAS DE LA RESPUESTA INMUNE 

Estas celulas se derivan de las celulas troncales ("stem cells") 

pluripotentes que se diferencian en dos estirpes (Figura 1): linfocitica y 

mielocltica. La primers genera los linfocitos; la segunda, los fagocitos 
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y otros tipas celulares. 2  Los linfocitos son de dos chases: linfocitos T, 

diferenciados en el timo; y linfocitos B diferenciados en el higado fetal 

y bazo y la medula &ea. Existen dos tipos de fagocitos: monocitos y 

granulocitos polimorfonucleares (neutrofilos, basofflos o eosinafilos). 

Ademas, hay otras celulas de la esa estirpe: los megacariocitos que 

dan origen a las plaquetas, y los mastocitos. 

Los linfocitos T y B son heterogeneos en tamano y morfologia y 

poseen marcadores demostrables mediante eritrocitos de camera 

(linfocitos T) o anticuerpos fluorescentes contra antigenos de superfi-

cie. Las celulas T y B pueden transformarse (proliferar) blasticamente 

si se exponen a mitogenos, activandose para realizar su funcion. 

Muchos linfocitos se diferencian y maduran constituyendo las celulas 

plasmaticas Tc (cooperadoras) y otras lo hacen en celulas T y B de la 

memoria. Las celulas plasmaticas son terminates, esto es, no se 

dividen, y sirven para sintetizar anticuerpos. Finalmente, existen las 

"celulas de la tercera poblacion" (celulas nulas o celulas no-T no-B) que 

parecen "coma ifrifocitosm, esto es, grandes y granulares, y cuya 

funciOn es destruir celulas infectadas con virus, celulas tumorales y 

celulas presentando anticuerpos. 

Los fagocitos son mactrifagos tisulares derivados de monocitos 

circulantes, distribuidos en varios arganos del cuerpo humano forman-

do parte del S.R.E. Se trata de celulas mas grandes que los linfocitos 

circulantes y tienen un nacleo bi-lobar. Su presencia se nota al ojo 

2  Estas estirpes han sida registradas en varios textos famosos 
coma series "mieloiden y "linfoide", lo que representa un error de 
traduccion de los terminos ingleses "myeloid" y "lymphoid". 
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Figura 1. Origen de las celulas de la respuesta inmune. Todas las 
celulas se derivan de celulas pluripotenciales primordiales (troncales) 
que, si se anidan en el timo, se diferencias en celulas T, y si lo hacen 

en el higado fetal o medula ()sea se diferencian en celulas B. El 
origen de las celulas de la iltercera poblacion" es incierto. 
(de Roitt, Brostoff & Male, 1991, ligeramente modificado) 
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desnudo cuando se inyecta carbon vegetal en ratones, por ejemplo, 

que se concentran en los organos con mayor actimulo de macrdfagos 

tisulares. 

Los granulocitos pueden ser: i) neutrofilos (representan mas del 

90% de los leucocitos circulantes) con granulos constituidos de hidro-

lasas, lactoferrina y lisozima; ii) eosinahlos (diez veces menos frecuen-

tes que los neutrofilos), que aunque tienen potencial fagocitico, actaan 

primordialmente degranulandose bajo el estimulo adecuado. Para ello 

accionan sus granulos a nivel de la membrana citoplasmatica, y vierten 

su contenido hada afuera. Esa descarga es muy rica en histaminasa y 

protein basica; ill) basofilos y mastocitos (diez veces menos concen-

trados que los eosinofllos) que acttian degranulandose como los eosi-

nofilos; y iv) las pIaquetas (derivadas de los megacariocitos) que 

intervienen en la inflamacion, adheriendose a la superficie de los 

endotelios y descargando sustancias que aumentan la permeabilidad 

vascular, activando al C y coadyuvando en la atraccion de leucocitos a 

la arena inmunolOgica. 

3. 	EL SISTEMA LINFATICO 

Las celulas que intervienen en la respuesta inmune se encuentran 

organ&adas en tejidos y organs lo cual facilita su funcion. El sistema 

inmune linfatico3  consiste de: i) "organs linfaticos primarios" (timo, 

medula osea); y ii) isorganos linfaticos secundarios" como el anillo de 

Waldeyer (amigdalas, adenoides y nodulos linfaticos adyacentes), los 

3  En varios textos designado como sistema inmune linfoide, una 
traduccion errbnea del termino ingles "lymphoid". 
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ganglios linfaticos toracicos, mesentericos e inguinales, el bazo y las 

Placas de Peyer. En los organos las celulas se encuentran organizadas. 

Por ejemplo, en el bazo, existen nUcleos germinales en el centro (celu-

las B) rodeados de un manta y un anillo de celulas T. Al examen 

histolOgico, el nodulo linfatico muestra macrolagos fagociticos. El 

Sistema Linfatico es dinamico y exhibe un activo "trafico de linfocitos", 

en que hay migracion de celulas de los organos primaries a los secun-

darios, donde maduran y de donde pueden emigrar de nuevo a otros 

organos, o retornar al mismo. 

Un ejemplo de trafico linfocitario es la "via entero-mamaria" 

descubierta en perras y mujeres lactantes (Figura 2). En ese fenome-

no, los antigenos ingendos con los alimentos (ya sean de origen micro-

bial o proteins de los propios alimentos) pueden estimular por 

primera vez ("priming") a los linfocitos de las Placas de Peyer, desarro-

Ilando memoria inmunologica. Los linfocitos asi estimulados suelen 

emigrar por la linfa y la sangre para anidarse ("homing') a distancia en 

organos con epitelio secretor como las glandula mamaria y las glandu-

las salivares. (De ahi, algunas celulas estimuladas pueden retornar al 

intestino y organizarse en llglandulas linfaticas intestinales"). Los 

linfocitos B anidados en la glandula mamaria pueden traspasar el 

epitelio secretor para caer en la !eche humana que se esta formando, y 

que sera ingerida por el bebe. Si esos linfocitos encuentran el antigen° 

que estimul6 a los linfocitos precursores que desarrollaron la memoria 

inmunolOgica, pueden activarse y transformarse blasticamente para 

liberar anticuerpos especificos contra ese antigen°. Se trata de un 

mecanismo en el cual el nino es protegido contra agentes infecciosos a 
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Figura 2. Via entero-mamaria de traffic° de linfocitos: activados al 
encontrar antigeno en las Placas de Payer, viajan por linfa y sangre 
haste las mamas (y otros Organos secretores), vencen el epitelio y 

caen en la secrecian. Los linfocitos B del calostro y Ieche son 
funcionales, se transforman al encontrar antigen°, sintetizan 

IgA secretora, y pueden eliminar is noxa. 
(Adaptado de Goldblum gt al.,  1975) 
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los que no ha sido expuesto anteriormente, a agentes que fueron 

reconocidas por los linfocitos maternos estimulados en las Placas de 

Peyer. La via entero-mamaria ofrece un gran potencial de prevencian 

del nirjo, inmunizando a las madres previo a la concepcion. 

4. 	ESTRUCTURA Y FUNCION DEL ANTICUERPO 

Los anticuerpos o inmunoglobulinas (Ig) son glicoproteinas pre-

sentes en el suero y los tejidos de todos los mamiferos. Usualmente 

ellos tienen actividad especifica contra los antigenos (Ag), los cuales 

suelen ser de muy variado origen. Su sintesis es inducida par contacto 

del sistema finfatico con moleculas (antigenos) extranas al organismo. 

La Ig se liga fuertemente al Ag que estimula su sintesis, y por lo tanto 

forman parte del sistema inmune adapatativo o adquirido. 

a) 	awes (Isotipos) de Inmunoglobulinas (Ig) 

Existen cinco isotipos pnncipales (IgG, IgM, IgA/sIgA, IgD, IgE) 

cuya morfologia, peso molecular y funciones son propios de cada uno 

de ellos (Cuadro 4). 

La IgG (IgG 1, IgG2, IgG3, IgG), representa el 70-75 por ciento del 

total de Ig plasmatic°, esta uniformemente distnbuida en el espacio 

intra y extracelular, y contiene la mayor parte de los anticuerpos que se 

generan en la respuesta inmune adquirida. Esta constituida por dos 

cadenas livianas de polipeptido identicas y dos cadenas pesadas de 

polipeptido identicas, ligadas entre si por enlaces disulfuro (Figura 3). 

La IgM representa el 10 por ciento de la concentration de Ig y 

consiste de una molecula pentamerica en la cual cada uno de sus cinco 
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Cuadro 4 

INMUNOGLOBULINAS 

abrev. mg/ad sedim. peso mol. 

IgG 13,5 7S 146-170 
IgM 1,5 19S 970 
IgA 3,5 7S 160 

sIgA 0,05 IIS 385 
IgD 0,03 7S 184 
IgE 0,00005 8S 188 

unidades es la cadena basica de la Ig (Figura 3). Confinada primordial-

mente a la poza intravascular, actOa especificamente contra organis-

mos infecciosos comp/ejos. 

La IgA posee una topologia similar a la de la IgG y representa el 

15-20 por ciento de la poza de Ig serica del ser human°. La molecule 

es un monOmero de cuatro cadenas. Pem tambien se presenta como 

inmunoglobulina A secretora (s/gA), un dimero formado por dos mole-

cules de IgA unidas por una cadena J (Figura 3). La sIgA es rnily 

abundante en las secreciones de las mucosas, por ejemplo, de la boca 

y la vulva, y en las de organos que tienen epitelio secretor como en la 

glandula mamaria•(calostro y la 'eche), y en las secreciones traqeobron-

quiales y genitourinarias. La sIgA actaa localmente contra los agentes 

infecciosos cuya via de acceso es la membrana mucosa, y es muy 

resistente a la acciOn de las enzimas digestives, por lo que es efectiva 

en el tracto gastrointestinal. Se puede recuperar s/gA con actividad de 

anticuerpo en las heces fecales de nitlos amamantados (llcoproan-

ticuerpos"), esto es, la sIgA es resistete a las enzimas digestives. 



Puente 
disulfuro 

Sitio de 
union con 
el antigen() 

557=211=111 

W.:=21111=7,11111 
Bisagra 

Cadena pesada 

Carbohidrato 

Cadena liviana 

IgM 

sIgA 

Cadena J 

18 

IgG 

Componente secretor 

Figura 3. Modelos idealizados de tres inmunoglobulinas fig). 
IgG tiene la unidad basica; IgM es un pentimero de unidades 
basicas; sigA esti formada por dos unidades de IgA sarica. 

(Segtin Roitt, Brostoff & Male, 1991) 



19 

Sabre la IgD, cuya concentraciOn es de menos del uno par ciento 

de Ia poza de Ig, no se conoce mucho. 

En cuanto a la IgE, se Ia encuentra en la membrana del basofilo y 

mastocito, que parece funcionar en la inmunidad contra los helmintos 

intestinales, y que participa en la hipersensibllidad inmediata (asma, 

fiebre del heno). 

Los anticuerpos siempre son especificos ya que se sintetizan 

coma reaccion a antigenos particulares. Si hay correspondencia, 

ocurre una reaccion antigeno-anticuerpo, o reaccion inmunitaria especi-

fica. Pero si no hay correspondencia completa, la reaccion antigeno-

anticuerpo puede ser "cruzada" con proteccion parcial. Las reacciones 

antigeno-anticuerpo pueden requerir de la contribucion del C. 

b) Complemento 

Este factor tiene su principal funcion en la inflamacion. El C tiene 

tres funciones claras: i) activar el sistema inmune; ii) lisar las celulas 

blanco ("target cells"); y iii) opsonizar, esto es, unirse con anticuerpos 

y luego con las bacterias, para que estas sean elfininadas. La activa-

chin del C es una cascada en que sus componentes se activan en el 

siguiente orders: C1, C4, C2, C3, C5, C6, C7, C8, C9. 

c) DepauperaciOn de la Inmunidad Adquirida 

Cuando se inyecta "factor de veneno de cobra" (el cual actaa 

depauperando el Complemento) previo a la respuesta primaria, se 

observa una falla de Ia memoria inmunologica, y un desafio subsecuen-

te con el antigeno especifico, no se traduce en una alza de anticuerpos. 

Pero si la depauperacion del C ocurre despues de que ha ocurrido la 

respuesta primaria, no hay interferencia con la respuesta secundaria, 
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observandose una buena alza de los anticuerpos. En resumen, el C 

ejerce una amplia gama de acciones y juega un papal protagonico en la 

respuesta inflamatoria. 

5. 	RESPUESTA DE ANTICUERPOS 

Al entrar el antigeno en contacto con las celulas inmunes, hay un 

reconocimiento que puede tomar dos cursos: reaccion inmunolOgica o 

desarrollo de tolerancia. La reaccion inmune puede ser mediada por 

celulas o puede resolverse en Ia produccion de anticuerpos, lo que 

depende de la forma en que el antigeno es presentado por el linfocito. 

En la respuesta inmune de anticuerpos: i) el Ag qua desafia el 

sistema inmune, es presentado por celulas T presentadoras de antigeno 

("antigen-presenting cells") que acarrean fragmentos del Ag en su 

superficie; ii) las celulas T cooperadoras ("T helper cells') reconocen al 

Ag asi presentado, por medio de sus receptores de superficie, y coope-

ran con las celulas B que tambien reconocen al antigeno por medio de 

sus receptores que son inmunoglobulinas; y iii) las celulas B estimula-: 

das Para proliferar, dan origen a celulas formadoras de anticuerpos 

("antibody forming cells") qua entonces sintetizan anticuerpos. 

Pueden darse dos tipos de respuesta ante un nuevo contacto con 

el antigeno, cuya magnitud sera mucho mayor que en el primer contac-

to; i) en Ia reaccion inmune *Ica, el contacto antigeno-anticuerpo es 

seguido de una fase "lag" (reposo), una fase "log" (aumento logaritmi-

co del titulo de anticuerpos), una "mesetall (estabilizacion del tenor de 

anticuerpos) y una fase de disminucion de los anticuerpos. 
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Despues del primer contacto aparecen primero los anticuerpos del 

isotipo 1gM y rapidamente despuos los del isotipo IgG. Despues del 

segundo contacto con el antigen°, el anticuerpo aparece mucho mas 

rapidamente, la fase "lag" es mas corta y en la fase "log" se alcanza 

un titulo mayor de anticuerpos que despuOs del primer contacto, con 

predominio de anticuerpos IgG. 

La reaccion inmune de anticuerpos puede mejorar mediante el 

empleo de un adyuvante inespecifico que magnifica Ia respuesta de 

anticuerpos. El adyuvante mas conocido consiste de una emulsiOn del 

antigen° disuelto en aqua, en una mezcla de agua-aceite mineral 

radyuvante incompleto de Freund"). Las propiedades del adyuvante 

aurnentan cuando se adiciona un componente altamente inmunogenico, 

por ejemplo, una suspension de Mycobactrium tuberculosis inactivado 

por calor. Con el adyuvante completo la respuesta de anticuerpos es 

mayor, mas prolongada y a menudo contiene varios isotipos de Ig, si se 

la compara con la respuesta inmune sin adyuvante. 

6. 	INMUNIDAD MEDIADA POR CELULAS 

Aunque en este fenameno el anticuerpo juega un papel subordina-

do, no es posible concebir la respuesta mediada por celulas indepen-

dientemente de Ia mediada por anticuerpos. Las celulas que participan 

inicialmente en la respuesta de anticuerpos, y los anticuerpos son 

eslabones esenciales de la respuesta mediada por celulas. Bajo condi-

clones normales, es improbable que puede ocurrir un respuesta media-

da por celulas en ausencia de anticuerpo. 
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La inmunidad mediada por celulas depende de una diversidad de 

funciones celulares. El proceso se inicia con la presentacion del antige-

no por las celulas T que de ese modo resultan activadas. Estas celulas 

sue/en ser de tres tipos preponderantes: activadoras de macrofagos, 

citotOxicas y cooperadoras. Las celulas T cooperadoras (Tc y Tc2) (en 

ingles, Th, y Th 2) activan el macrofago, elaboran linfocinas y cooperan 

con los linfocitos B y Tc. Las celulas cooperadoras participan en la 

activecion de las celulas citotoxicas. A su vez, las cooperadoras 

actaan sobre las celulas B que entonces liberan anticuerpos que esti-

mulan las celulas asesinas (Cuadro 5). 

En Ia inmunidad mediada por celulas, el macrofago tiene un papel 

central en el inicio de la inflamacion y la fiebre, la activacion de linfoci-

tos y otras funciones. Mediante Ia liberacion de linfocinas, los macro-

fagos pueden destruir parasitos intracelulares como las leishmanias. 

Cuando el material bacteriano no es degradado al ritmo deseado, las 

linfocinas secretadas atraen acamulos de diversos tipos celulares que 

furman granulomas cuya funcion ulterior es aislar el foco o focos de 

infeccion. 

7. 	TOLERANCIA INMUNOLOGICA 

La tolerancia se observa muy bien en terneros gemelos dicigotos 

que a nivel plancentario intercambian su sangre fetal. Despues de la 

separacian, cada gemelo retiene, de por vida, celulas del otro gemelo, y 

un estado que le permite tolerar los injertos de ese gemelo. 

La tolerancia fue demostrada en el experimento clasico de Bi-

llingham, Brent & Medawar. Se sabia que los ratones anicos de una 
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blecer cuales son los miembros con mayor potencialidad para donar sus 

Organos a otro miembro del clan familiar. 

8. 	INMUNIDAD A LOS AGENTES INFECCIOSOS 

a) Infeccion Viral 

Existe una amplia gama de interacciones virus-huesped aso coma 

de respuestas y consecuencias de tales interacciones. Cuando hay 

infeccion, el resultado varia desde la infeccion silenciosa o asintomati-

ca, pasta el cuadro clinic° bien definido. En ambos casos se desarrolla 

inmunidad permanente, en general persistente por toda la vida. Para 

ilustrar, en el sarampiOn, un cuadro agudo generalmente resulta en la 

eliminacion del virus del organismo, y en el establecimiento de inmuni-

dad efectiva duradera. En raras ocasiones, sin embargo, puede haber 

latencia o persistencia del virus - sin que se le pueda demostrar en el 

laboratorio - aunque con an cuadro clinico definido conocido como 

"panencefalitis esclerosante subaguda". Contrastando, tanto en las 

infecciones con ios virus de la rubeola, citomegalico y de la hepatitis 3, 

el virus puede persist'? en los tejidos por mucho tiempo o toda la vida, 

con posibilidad de recurrencias como ocurre con el zoster (virus de la . 

varicela) y las recurrencias del citomegalovina en personas inmunodefi-

cien tes. 

En otros casos, la enfermedad aguda evoluciona hacia la infeccion 

asintomatica, como ocurre con la hepatitis B, las que eventualmente 

pueden dar origen a la infecciOn cronica, coma en la hepatitis B crOni-

ca. Fina/mente, el Kuru y Creutfeld-Jacob son infecciones can uviroi-

des" (conocidos tambien como virus no convencionales o "priones"). 
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Figura 4. Papel central del macrofago. Centro: los macrofagos acuden 
al sitio del dalio tisular y liberan peroxido, hidrolasas y componentes 
del Complemento. lzquierda: los macrofagos son mediadores de Ia 

fiebre e inflamacion, presentan antigenos y participan en Ia reorganize- 
ciOn y reparaciOn de tejidos. Derecha: los macrofagos ejercen actividad 

antimicrobiana/tumoricida mediante factores solubles y fagocitosis. 
(Adaptado de Roitt, Brostoff & Male, 1991) 
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Para combat'r Ia infecciOn viral generalizada, el organismo dispone 

de factores como el interferon, que inhibe la replicacion viral; la sIgA 

que neutraliza el virus en el sitio de entrada y de replicacion inicial; los 

anticuerpos que neutralizan Ia viremia; y el C y las celulas inmunes que 

contrarrestan la replicacion y destruyen al virus en las celulas y orga-

nos blanco ("target organs"). 

b) 	Infeccion Bacteriana 

Las barreras naturales (ver de nuevo el Cuadra 2) cumplen su 

funcion de impedir el avance de Ia infeccion antes de que alcance las 

celulas y Organos blanco. La importancia de la piel es obvia, pees su 

abrasion, rotura o maceracion favorece Ia invasion bacteriana. Los 

anticuerpos tienen diversos papeles en la lucha contra las bacterias. 

Los fagocitos y macrofagos atacan a los invasores siguiendo las tapas 

ya descritas de quimiotaxis, adherencia, fagocitosis y lisis (Figura 4). 

Debe acotarse que las bacterias poseen o pueden desarrollar mecanis-

mos que les permiten evadir la defensa antimicrobiana, como lo es el 

secretar sustancias que inhiben la quimiotaxis. Algunas bacterias 

desarrollan capsulas o envofturas cuya naturaleza bioquimica las hace 

muy resistentes a la fagocitosis (Neisseria, neumococo). Es posible 

que el Streptocococcus pyogenes responsable del aumento reciente en 

casos de fascitis necrotizante (bacteria "come-came") en Inglaterra, 

Estados Unidos y otros paises industrializados, se deba su poder 

patogenico quizas derivado de algiin factor de virulencia adquirido (dun 

plasmido?) o desarrollado, o a su capacidad de sintetizar capsulas que 

les hagan resistentes a la fagocitosis. 
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c) Infection por Hongos 

Mucha se desconoce sobre la inmunidad en las micosis, pero se 

cree que es similar a la existente en el case de las bacterias. Existe 

evidencia de que los neutrafilos pueden actuar por si solos en la inmu-

nidad contra las infecciones por Mucor. En general, la inmunidad 

contra las micosis es mediada por celulas. En las dermatomicosis, que 

son superficiales, hay fenemenes de hipersensibilidad. 

d) Infections por Protozoarios y Helmintos 

Los parasites despiertan un tipo de reaccion inmunitaria directa 

consistente en darlo y lisis del parasite mediada por el C; neutralization 

par anticuerpos; activation de las fagocitosis; y citotoxicidad mediada 

por celulas citotOxicas dependientes de anticuerpos ("antibody depen-

dent citotoxic cells"). Se ha demostrado que existen anticuerpos que 

pueden destruir especies de Plasmodium; y que el suero inmune o la 

"proteina basica" pueden destruir los esquistosOmulos de S mansoni. 

9. 	INMUNIDAD A LOS fUMORES 

Los tumores solidos, removidos por cirugia, muestran evidencia 

de una fuerte reaccion inmune consistente en un infiltrado mononuclear 

sin necrosis tisular. Empleando tecnicas inmunologicas modemas, se 

ha comprobado que ese infiltrado esta integrado por monocitos, fagoci-

tos, linfocitos, mastocitos y otras celulas. En algunos casos la presen-

cia de esa reaccion inmune confiere buen pronostico al proceso, 

aunque en general no existe buena correlation entre el infiltrado y la 

evolution del tumor. 
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En la respuesta inmune contra los tumores intervienen linfocitos T 

y B, macrafagos, C, linfocinas y otros factores. En el reconocimiento 

del tumor por la inmunidad adaptativa, las celulas que progresivamente 

se van tornando neoplasicas, no cambian necesariamente su superficie, 

por lo que el sistema no reconoce la transformaciOn y por lo tanto no 

ejerce su accion inmune. Pero si hay cambio en la superficie celular y 

ese cambio es reconocido por el sistema, puede haber una respuesta 

inmune efectiva. De hecho, se conocen muchos casos bien documen-

tados de involuciOn natural de diversos tipos de tumor, lo que mantiene 

la esperanza de que se pueda manipular o mejorar la respuesta inmune 

para un lograr el eventual control del tumor. En la mayorla de los 

casos, sin embargo, la respuesta es inefectiva, y la condicion que 

acontece es el "escape inmunolOgico". Algunas celulas transformadas 

no logran estimular la respuesta inmune del todo, porque el nuevo 

antigen° en la colula transformada no logra ser reconocido por el 

sistema inmune. 

aj 	Respuesta de la Ce/u/a 

La inmunidad adaptativa inducida por antigenos tumorales es 

basicamente similar a la que se evoca contra los trasplantes dependien-

tes de celulas T. La activacion de la celula T se acompaila de la 

generacion y proliferaciOn de linfocitos T cooperadores y de linfocitos T 

citotOxicos, y su amplificacion requiem del suministro optimo de 

interleucinas o mediadores endOgenos del leucocito. El antigen° 

tumoral es reconocido por las celulas T citotoxicas, junto con los 

productos del Complejo Mayor de Histocompatabilidad (CMH). 
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b) Linfocinas 

Las linfocinas son cruciales en Ia atraccian de los macrofagos y 

de las celulas asesinas naturales. Las mas importantes son las interleu-

cinas (IL-1, IL-2, 11-3, 11-5, IL-6, IL-6, IL-7), el interferon game (INF ), el 

factor de necrosis tumoral (TNF) y la linfotoxina (LT). Ademas, existen 

actividades mediarias por mas de una interleucina, como el factor 

inhibidor de la migracion (MIF) que aumenta el nivel intracelular de 

AMP y cuya funciOn parece ser Ia de frenar a los macr6fagos en el sitio 

del tumor; el factor activador del macrofago (MAF) que se cornporta 

como el MIF y el interferon game; y el factor quimiotactico del macro-

fago (MCF) responsable de la acumulacion de fagocitos en el sitio del 

tumor. La linfotoxina (LT) tiene la capacidad de aumentar la resistencia 

in vivo a las infecciones por bongos; los interferones (IFN) tienen la 

funciOn primordial de inhibir la replicacion viral, suprimir la respuesta 

inrnune, inmunomodular la respuesta de anticuerpos y coadyuvar en la 

funcian del inmunocito T. 

En resumen, las celulas T activadas por el antigen° tumoral 

liberan linfocinas como el interferon que amplifica Ia accion Utica de las 

celulas NK; linfotoxina que puede actuar directamente sobre las celu-

las; y los factores inhibidor de la migracion y activador del macr6fago 

que ejercen un efecto citotaxico sobre las celulas tumorales y previa-

mente su multiplicaci6n. Otras linfocinas (como la IL-2) amplifican la 

inmunidad antigeno-especifica mediada por celulas B y T. La 

fenomeno/ogla ejemplifica la interrelacian y cooperacion de los diferen-

tes tipos y calidades de la respuesta inmune. 
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c) Cilulas Asesinas Naturales 

Este grupo heterogeneo de celulas, pripcipalmente linfocitos 

granulares, representa el 2-5 por ciento de los linfocitos sanguineos 

perifericos. Las celulas NK pueden participar en el rechazo de las 

celulas tumorales, en la prevencian de las metastasis y en el rechazo 

del injerto de medula °sea, pero - al igual que otros factores de la 

respuesta inmune - no parecen tener un efecto dramatic° sabre los 

tumores ya establecidos, to que hace del cancer una patologia todavia 

no controlada_ 

d) Accion del Macrofago 

Los tumores pueden ser reconocidos par anticuerpos ligados a 

antigenos de las "celulas blanco" y a macrofagos. Algunas celulas 

tumorales pierden la propiedad natural de "inhibiciOn-contacto" (en una 

superficie plana, inhibirse de multiplicarse al entrar en contacto con 

celulas vecinas, evitandose la formacion de multicapas) y despliegan 

varios receptores de superficie. El macrafago actua mediante su factor 

citotoxico (una proteina citolitica), el ion oxigeno que sa libera del 

peroxido de hidrogeno, y otros factores. 

e) InteracciOn entre las Inmunidades Innata y Adaptativa 

Como se ha vista, las dos tipos de inmunidad son interdependien-

tes y cooperadoras. Las linfocinas activan a los macrofagos y a las 

celulas NK (Figura 5). Activados, los macrofagos producen localmente 

componentes del C intervienen en la respuesta inflamatoria, lisando 

celulas transformadas, atrayendo a los neutrofilos a induciendo la 

Itheracion de enzknas de los macrofagos. Las celulas NK se ligan a los 

anticuerpos Itherados por los linfocitos B. Los linfocitos activados por 
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los antigenos tumorales liberan linfocinas que activan a las celulas NK y 

a los macrofagos, y que a su vez actaen sobre el tumor. Concomitan-

temente, el linfocito B libera anticuerpos que participan por si solos o 

ligados a otras celulas. 

Recapitulando, en la inmunidad adquirida a los tumores, los 

antigenos de la celula neoplasica se desprenden de ella para ser presen-

tados a los linfocitos Ty B o celulas presentadoras de antigen° ("anti-

gen-presenting cells"). El linfocito B es estimulado por estas celulas y 

por el linfocito T, accionando sabre la celula plasmatica. Este celula 

libera anticuerpos que pueden actuar directamente sabre los antigenos 

y sabre la celula neoplasica, en tanto el linfocito T activado ejerce un 

efecto de inhibition tumoral. 

f) 	Intervencion Inmunologica contra los Turnores 

Se ha /ogrado inmunizar animates contra ciertos tumores, por lo 

que la posibilidad de desarrollar vacunas anti-tumorales del hombre no 

debe descartarse. Por otro lado, la administrack5n de sustancias o 

complejos estimuladores de la respuesta inmune (como la vacuna SCG) 

es OW en la lucha contra varios tipos de cancer. Incluso se ha conside-

red° que en el futuro podn'a plantearse la inoculaciOn sistematica .de 

nirios con inmunagenos, dado que la disminucion del riesgo e inciden-

cia de las infecc/ones en los palses mas avanzados en cierto ha debili-

tado el sistema inmune de muchos nifios. Es posible que el aumento 

reciente en tumores del nino por ejemplo leucemias - se deba en parte 

a esa condition. 

Otras alternatives no han tenido exit°, coma la inmunoterapia por 

transferencia de inmunocompetencia o de inmunidad tumoral (en 



Poirnixfa 

Figura 5. InteracciOn entre las inmunidades innate y adaptativa 
en Ia defense contra los tumores. Las interrelaciones son simi- 
lares a aquellas que operan en Ia reaccian contra los agentes 

infecciosos y en otras funciones del sistema inmune. 
(Adaptado de Roitt, Brostoff & Male, 1991) 
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leucocitos) de un individuo a otro, o el empleo del factor de transferen-

cia o de RNA inmune. Una posibilidad futura es la preparaciOn de 

clones de celulas T con actividad dirigida a la citotoxicidad. Por otro 

lado, se ha considerado la transferencia de anticuerpos anti-tumorales 

de una persona a otra (inmunoterapia pasiva) para prevenir las recai-

das. Finalmente, se ha planteado tambien 1a terapia inmunodepau-

perativa, que involucra la reduccion de ciertos factores sericos circulan-

tes liberados por los tumores, los cuales inhiben la expresidn Optima de 

la inmunidad, Pero tal enfoque todavia no ha rendido frutos. 

10. EFECTOS ADVERSOS DEL S1STEMA INMUNE 

Aunque el sistema inmune parece ser infalible, en realidad mues-

tra deficiencias en varlos niveles de su accion, las cuales pueden 

traducirse en un aumento del riesgo de infecciOn, ode desarrollo 

de enferrnedades o alteraciones indeseables. El sistema inmune se 

fundamente en su capacidad de reconocer y diferenciar el "uno-mismo" 

del "no uno-mismo" ("self/non-self"). Asi, no reca,-7,-.1ce los anti epos, 

celulas y tejidos "no alterados" del "uno-mismo", por to que no les 

hace dano. Contrastando, el sistema inmune reconoce como extra& a 

los antigenos, celulas y tejidos del "no uno-mismo", y a los del "uno-

mismo" que han sido alterados, rechazandolos, modificandolos a 

destruyendolos. Los fenamenos principales en que la reaccion inmune 

pelludica al organismo humano en vez de ayudarlo son la hipersensibili-

dad, la autoinmunidad y el rechazo de organs trasplantados. 
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a) Hipersensibilidad 

Este termino se aplica a-aquellos cuadros clinicos donde la res-

puesta inmune adaptativa es exagerada y causan dark,  tisular. La 

hipersensibilidad se desencadena despues del segundo contact° con el 

antigeno, y la reaccion varia de acuerdo a la susceptibilidad de la 

persona. Se han propuesto cuatro categorlas de hipersensibilidad: 

Tipo 1, en que los mastocitos ligan IgE por medio de receptores 

Fc; cuando encuentran el antigeno, la IgE incite Ia degranulacion y 

liberation de IL 1 e II 2 y del factor de necrosis tumoral (tambien 

conocido como caquexina). El ejemplo clasico de hipersensibilidad tipo 

I es Ia "reaccion anafilactica a la ponzorla de Ia abeja". 

Tipo II, evento en que se liberan anticuerpos contra antigenos de 

las propias celulas blanco, los que pueden desencadenar una action 

citotoxica de las celulas NK o de lisis mediada por el Complemento. Un 

ejemplo es Ia "enfermedad hemolitica del recien nacido 

Tipo III, en que se forman "inmunocomplejos" (por union de 

anticuerpos a antigenos eAtrar3os) que se depositan en los tefidos. Se 

activa el C y hay atraccion de polimorfonucleares al sitio de deposito 

de los inmunocomplejos causando dark) tisular. Este tipo de hipersen-

sibilidad se observe en el "fen6meno de Arthus" y en Ia "alveolitis 

alergica" consecuente a Ia inhalation de bacterias o de esporas de 

hongos no patagenos. 

Tipo IV, un cuadro clinic° en que los linfocitos T sensibilizados 

por el antigeno liberan linfocinas despues de un nuevo encuentro con 

ese antigeno. Las linfocinas induces una reaccion inflamatoria y 
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activan y atraen a los macrofagos que a su vez liberan IL 1 y IL 2. El 

ejemplo clasico es la. "hipersensibilidad por contacto". 

b) 	Autoinmunidad y Enfermedad Autoinmune 

Los fenomenos autoinmunes ocurren cuando las especificidades 

de los linfocitos T y B se dirigen contra las propias celulas del huesped 

(el "uno-mismo"). Previamente se menciono la capacidad del sistema 

inmune de no reconocer y por lo tanto respetar, la mayoria de las 

veces, a los antigenos, celulas y organs del "uno-mismo" que no han 

sido modificados o transformados. A su vez, el sistema inmune casi 

siempre reconoce y ataca a los antigenos, celulas y tejidos del "no uno-

mismo". 

No obstante, con cierta regularidad - y afortunadamente con baja 

frecuencia - el sistema inmune falla y reacciona contra los elementos 

del "uno-mismo", rechazandolos o destruyendolos mediante la Sintesis 

copiosa de "autoanticuerpos". Esos anticuerpos anti-"uno-mismo" 

(autoanticuerpos) causan graves y a menudo letales enfermedades 

autoinmunes. Los anticuerpos buscan las celulas blanco de un organ° 

especifico (tiroiditis), o de varios organs (lupus eritematoso), dando 

pie a una clasificacian didOctica de las enfermedades que se desarro-

Ilan, en dos grupos: ,) enfermedades autoinmunes Organo-especificas: 

tiroiditis de Hashimoto, mixedema primario y tirotoxicosis (tfroides), 

gastritis atrOfica autoinmune, anemia pemiciosa (estomago), enferrne-

dad de Addison (suprarrenales) y diabetes juvenil (pancreas); y ii) 

enfermedades autoinmunes organo-inespecificas: dermatomiositis, 

lupus eritematoso sistemico, artritis reumaroidea, escleroderma y colitis 

ulcerativa. 
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Los mecanismos de autoinmunidad no necesariamente son los 

mismos en todas las enfermedades autoinmunes, segOn lo evidencia la 

manifestacion protean de sus cuadros clinicos. En la enfermedad 

autoinmune parece existir un componente genetico que se ha encontra-

do asociado a ciertos antigenos del CMH (antigenos HLA) cuyos genes 

se localizan en el cromosoma 7. Lo mas probable es que se genere 

autoanticuerpos que eventualmente puedan lesionar tejidos dando 

origen a la enfermedad autoinmune. 

c) 	Trasplante y Rechazo 

Junto con la hipersensibilidad y la autoinmunidad, el trasplante de 

tejidos es un evento en que el sistema inmune actaa en forma adversa 

al organismo si no hay histocompatibilidad. El fenOmeno de rechazo 

del injerto de un individuo no relacionado era conocido desde hacia 

mucho tiempo, pero fue en la decade de 1950 cuando se determine 

que se regia per las mismas /eyes de la inmunidad adaptativa, en tanto 

existe especificidad y memoria inmunologica. Esos atributos se obser-

van en un simple trasplante de piel de an animal a otro compatible. La 

memoria es evidente cuando se hace un segundo trasplante alogenico 

de un segundo donador, el cual es rechazado mas rapidamente que el 

primero. Las especificidad es evidente en que el rechazo del segundo 

trasplante es mas rapid° que el de trasplantes simultaneos provenien-

tes de donadores de la misma especie pero diferentes del donador 

original. 

El trasplante esta gobernado per las siguientes /eyes: i) los injer-

tos entre anima/es geneticamente identicos (singeneicos) son acepta-

dos; ii) los animales que difieren en el locus del CMH son rechazados; 
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iii) la capacidad de aceptar un injerto depende de que el receptor 

comparta todos los genes de histocompatibilidad del donador. 

No todos los tejidos tienen igual capacidad inmunogenica en los 

fenOmenes de rechazo, y en orden descendiente de inmunogenicidad, 

los tejidos se ordenan ask medula osea, piel, islotes de Langerhans, 

corazon, rinon e higado. Esto es, la medula Osea es rechazada mas 

facilmente que el tejide renal. Por otro lade, los tejidos son rechazados 

por Coda una gama de mecanismes variados. En el trasplante de nnon, 

Para ilustrar, puede haber una reaccian hiperaguda en pocos minutos 

por accion de anticuerpos citotoxicos hacia antigenes del donador; la 

reacciOn aguda de una a tres semanas consecuente a una reaccion 

alogeneica a los antigenes del donador; y un proceso inmunopatelogice 

desencadenado varios meses despues, por perturbacian de la tolerancia 

del huesped al injerto. 

11. INFECCION-NUTRICION-INMUNIDAD 

En paises tropicales del Tercer Mundo muchos nifros se exponen, 

desde temprana edad, a las infecciones de numerosos virus, bacterias 

y parasites. Los agentes infecciosos tienen un claro efecto sobre la 

nutriciOn, salud, crecimiento, desarrolle y supervivencia del nine. En el 

adulto, las infecciones pueden seguir un curso muy severe con resulta-

dos adversos a su salud, nutricion, longevidad y supervivencia. El 

efecto de esa interaccion es mayor si el nine i) no recibe el beneficio de 

la lactancia materna; ii) inicia su vida con un deficit de desarrollo y 

crecimiento (bajo peso al nacer, prematuridad); iii) no recibe alimenta-

cidn adecuada; iv) esti sometido al ma/trato y otras formas de estres; 
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v) no se beneficia de un buen sistema de salud. Todos estos factores 

todavia prevalecen en muchos paises tropicales y neo-tropicales. 

Un estudio longitudinal en la comunidth Maya de Santa Maria 

Cauque en Guatemala, revel6 el formidable impacto de las infecciones 

sobre el estado nutricional (Figura 6). Por otro lado, los estudios de 

Beisel y colaboradores en voluntarios aduftos inocu/ados con agentes 

infecciosos patogenos, mostraron que practicamente todas las vias 

metabolicas del organismo se-alteran-o modifican por accion de la 

infeccion, causando importantes perdidas de nutrimientos y alteracio-

nes metabolicas serias. En breve, en ninos pobres las infecciones (en 

especial la diarrea y el sarampion) causan anorexia, disminuciOn en el 

consumo de alimentos, perdida aguda de peso y estancamiento del 

crecimiento lineal. Eventualmente el nino sufre de "desgaste nutricio-

nal" (adelgazamiento patolagico), "achicamientoll (baja estatura pato16-

gica), en tanto adquiere riesgos que le pueden fievar a la desnutricion 

grave (marasmo, kwashiorkor, avitaminosis) y a la muerte. 

Desde el punto de vista metabolic°, practicamente todos los 

organos reaccionan contra la infeccion: se liberan mediadores del 

macrafago (IL 1, IL 2, caquexina) que actdan sobre el cerebro, desen-

cadenando la fiebre y la anorexia; sabre la medula, bberando celulas 

inmunes; sobre el musculo, catabolizando proteins del masculo para 

generar amino <kicks que sirven como Puente de energia (gluconeoge-

nia); sobre el higado y otros organos, resuftando en niveles deprimidos 

de zinc, hierro y otros ofigoelementos del plasma. Las consecuencias 

nutricionales de esos efectos son difIciles de recuperar aun cuando 

haya un buen suministro de nutrimientos y apoyo psicosocial durante la 





40 

convalecencia. Los efectos de la infeccion son muy graves si el 

ijaciente se encuentra en un.ambiente negativo, sin afecto ni apoyo 

familiar o institucional, como ocurre con frecuencia en poblaciones 

marginadas y privadas de servicios basicos. El maftrato, la pobreza, la 

marginacion son factores estresantes que actuan en forma similar a la 

propia infeccion, agravando las consecuencias metabolicas adversas de 

esta. 

El control y prevencian de la infecciOn, es la estrategia fundamen-

tal para resolver la desnutricion en los paises pobres del globo. El 

Estudio Cauque, en Guatemala, revelo que el consumo de alimentos -

que se habia encontrado como deficiente, en realidad no lo era tanto 

aan en condiciones de gran pobreza. En ese estudio se demostro que 

las infecciones dominaban la experiencia morbida de la poblacion rural. 

La diarrea, el sarampion y otros cuadros infecciosos no solo causaban 

progresivamente la desnutricion, sino que eran la causa principal de la 

mortalidad en los primeros anos de la vida. 

Por otro lado, la desnutriciOn leve y moderada no parecen ;finer 

un efecto marcado sobre el desarrollo y funcionalidad del sistema 

inmune, por lo que el nOmero de celulas y el tamano de los organos 

linfaticos se mantiene estable, en tanto no hay deterioro en la capaci-

dad de reacciOn de los linfocitos T y B. Debe asumirse que el sistema 

inmune es altamente prioritario en la economia del huesped - como 

ocurre con el tejido nervioso - por lo que se encuentra protegido de los 

efectos depauperantes de la infeccion y de otros procesos deletereos 

para el organismo humano. No puede pensarse lo mismo del tejido 

muscular, tejido adiposo y de la pared intestinal, por ejemplo, todos los 
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cuales tienen una afta capacidad generatriz y se consumen primero 

ante un proceso de hambre y desnutricion crOnicas, esto es, son 

menos prioritarios por lo que se desgastan hasta niveles a menudo 

exagerados (recuerdese la emaciacion en presos en campos de concen-

tracion). 

Y sin embargo, los nitios con desnutricion severa sufren de una 

disminucion en el tamatio del timo y de una marcada disminucion de la 

masa linfatico de las amigdalas, ganglios irnfaticos y Placas de Peyer. 

En cuanto a la funcion, los nitios con desnutricion leve o moderada no 

parecen mostrar runguna deficiencia en la funciOn de los linfocitos T y 

B ni en otros parametros de la respuesta inmune y de su amplificacion. 

Pero en la desnutricion severa se ha observado una merma en la 

respuesta inmune, por ejemplo, una disminucion o ausencia de hiper-

sensibilidad cutanea, una disminucion en la respuesta de anticuerpos a 

las vacunas, y una disminucion de la transformacion blastica del 

inmunocito. Por ejemplo, los nitios desnutridos susceptibles al saram-

piOn que son infectados por este virus, no muestran exantema (no hay 

reaccion de hipersensibilidad retardada), y pueden morir 

mental' por neumonia a celulas gigantes en ausencia del exantema. La 

neumonia del sarampion a cOlulas gigantes, pero sin exantema, fue 

descrita hace varios decenios en Boston, en nilios inmunodeficientes. 

El nfrio tambien puede mostrar mayor dificuftad en amplificar la res-

puesta inmune, por ejemplo, en su capacidad de estructurar y reparar 

tejidos y en el fenomeno de la cicatrizacion. 

La buena dieta en calidad y cantidad (adecuacion calorica) es 

ideal para favorecer el sistema inmune. No obstante, los alimentos no 
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representan la solucion absoluta del problema y Ia vieja estrategia de 

los organismos internacionales de suministrar alimentos para resolver el 

problema de la desnutricion esti obsoleto. Los alimentos no siempre 

resolveran el problema, y mas bien pueden agravarlo como se observo 

en poblaciones africanas sometidas a Ia privacion extrema por la 

guerra. En efecto, estudios de Murray y co/aboradores sobre las 

hambrunas en el desierto africano revelaron que el organismo humano 

habia logrado adaptarse a condiciones de extrema privacion- de alimen-

tos a lo largo de muchos meses, mediante la perdida brutal de masa 

corporal y la atrofia marcada de varios organos entre ellos el sistema 

linfatico. Al estab/ecerse una linea de suministro de alimentos y 

restaurarse cierto nivel de consumo, con restablecirniento de los niveles 

sericos de oligoelementos, vitaminas y otros nutrimientos, se observo 

un efecto adverso por el desarrollo de morbilidad galopante y a menudo 

letal, coma malaria y tuberculosis. Se cree que esa reaccion pudo 

deberse a la reconstitucion de niveles criticos de nutrimientos que son 

importante.s no solo parer el huesped sino para los microbios y paresitos 

patOgenos que se habian reprimidos por la carencia, pero que permane-

clan latentes en el organism°. La restauracidn de niveles adecuados de 

consumo de alimentos no dio tiempo a los mecanismos inmunitatios 

para operar con prontitud para detener la proliferacion de los-  agentes 

infecciosos patOgenos. 

Recapitulando, la respuesta inmune en personas desnutridas es 

en general buena y efectiva. Los esquemas de inmunizacion deben 

cumplirse en personas desnutridas, except() en los casos de desnutri-

don severa (grad° III, marasmo y kwashiorkor) porque los efectos 
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metabolicos de las vacunas mismas pueden ser perjudiciales para su 

deb', economia. Los ninos desnutridos quedan protegidos cuando el 

nivel de cobertura de los nirlos que no esta severamente desnutridos es 

alto. No obstante, la estrategia de control en situaciones de hambruna, 

sigue siendo el abasto rapido de alimentos (acciOn de socorro). Mas a 

largo plazo, la prevenciOn de la desnutricidn solo puede lograrse en 

forma estable y permanente cuando se logre prevenir, controlar y ojala 

erradicar a los parasitos y agentes bacterianos y virales que causan una 

depauperacion constante del organismo humano. Esta accion requiere 

de la intervenciOn decidida del Estado para mejorar el ambiente sanita-

rio en su totalidad, debe correr paralela al abasto adecuado de alimen-

tos y a otras acciones de salud pOblica que garanticen salud y 

bienestar globales de la poblacion. 
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