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Se revisan los conocimientos actuales de cuatro dreas de la inmunologia aplicada a las enferme-
dades infecciosas: inmunodiagnbstico, respuesta inmune del huésped, inmunopatologia e inmu-
nizaciones. Los mecanismos para los distintos agentes patbgenos son practicamente iguales, en
si, pues el sistema inmunolégico del organismo es Unico y solo se diferencia la respuesta segiin
la composicion guimica, estructuras o virulencia de cada uno de los inmundgenos presentes en
el microorganismo,

En el 4rea del inmunodiagnéstico se comentan las caracter{sticas de las pruebas seroldgicas y de
hipersensibilidad, para el estudio de los agentes infecciosos.

En cuanto a la respuesta inmune del huésped, se analizan los diferentes mecanismos biolégicos
que se oponen a la agresion del agente invasor,

En relacidbn con la inmunopatologfa, se enumeran |os tipos de alteraciones de origen inmunolé-
gico, que en vez de proteger al huésped, {o dafian.
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Finalmente se hace referencia a la importancia de las inmunizaciones como proteccién de) hues-
ped.

Palabras claves: Inmunodiagnéstico, respuesta inmune del huésped, inmunopatologla, inmunizaciones,

The present knowledge of 4 areas of inmunology applied to infectious diseases were reviewed,
These areas were inmunodiagnosis, inmunoresponse of the host, inmunopathology and inmuni-
zations. The inmune mechanisms against the different pathogenic agents are practically the sa-
me, since the inmunological system in one and the response varies only depending on the che-
mical compaosition, the different structures and the virulence of the inmunogens present in the
invading microorganisms.

in regard to inmunodiagnosis, the characteristics of the different serological tests and the hyper-
sensitivity response in the study of the infectious agents were commented.

Dealing with the inmune response of the host, the different biological mechanisms used against
the agression of the invading microorganisms were considered.

On the subject of inmunopathology, the types of organic alterations produced by the inmune
response, that harms the host instead of protecting it, are discussed.

Finally reference is made to the importance of inmunizations as a valuable method for protec-
ting the host against infections agents.

Key Words: Inmunodiagnosis, inmunoresponse of the host, inmunopathology, inmunizations,

Desde las observaciones de Jenner en 1798 so-
bre viruela y vacuna, comenz0 la aplicacion de
la inmunologia a las enfermedades infecciosas.
Mayor trascendencia se le did con las expe-
riencias de Pasteur y Koch, iniciando una
época de grandes descubrimientos en que
marcharon paralelos hacia su gran desarrollo
la microbiologia y la inmunologia. En estos
afios también surgio el interés por las pruebas
serolégicas como ayudas del diagnostico;
Durham describid la aglutinacion bacteriana,
posteriormente puesta en practica por Widal
y otros investigadores; Buchner descubrio
el complemento que luego fué utilizado por
Bordet y Pfeiffer para la reccién de fijacién
del complemento (1).

A medida que pasaron los afios, fueron apare-
ciendo nuevas pruebas hasta llegar a las mas
sofisticadas utilizadas en nuestros dias. Los
estudios sobre inmunizaciones e inmuno-
diagnéstico que se realizaron en esa época, son
fundamentales en la actualidad en el campo
de las enfermedades infecciosas.
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Cuando Metchnikoff por un lado explicaba
la defensa del huésped con bases celulares,
Ehrlich, por otro, hacia énfasis en la inmuni-
dad humoral como mecanismo de defensa{2).
Numerosos cientificos han logrado aclarar
algunos aspectos de la respuesta inmune, pero
gran cantidad de incognitas surgen cada vez, Al
explorar los diferentes sistemas inmunold;
gicos, se encontrd otro aspecto de la respues-
ta inmunolégica. En 1902 Richet y Portier,
Arthus y von Pirquet plantearon los aspectos
inmunolégicos como causa de dafio al hués-
ped, al descubrir [os fendbmenos de la anafila-
xia e hipersensibilidad (1), Con esto se abrid
el capitulo de la inmunopatologia, el cual ex-
plica una serie de enfermedades y lesiones que
antes eran desconccidas.

Para analiZar los conocimientos actuales de la
inmunologia en las enfermedades causadas
por bacterias, virus, hongos o parasitos, nos
restringiremos a cuatro areas principales:

1. Inmunodiagnéstico
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2. Respuesta inmune del huésped contra el a-
gente infeccioso.

3. inmunopatologia

4. Inmunizaciones.

Es importante aclarar que los mecanismos
para los distintos agentes patégenos son casi
iguales, pues el sistema inmunolégico de! or-
ganismo es unico y solo se diferencia la
respuesta segin la composicion “quimica,
estructura o virulencia de cada uno de los in-
munbgenos presentes en el microorganismao.

1. Inmunodiagnéstico.

El desarrollo de los procedimientos inmuno-
l6gicos ha jugado un pape! importante en
el diagnostico de casi todas las enferme-
dades infecciosas. Las limitaciones que tu-
vieron inicialmente las reacciones serol6-
gicas y de hipersensibilidad, fueron supera-
das al obtener antigenos mas purificados,
lo cual hace que las reacciones tengan una
mayor especificidad, sensibilidad y repro-
ductibilidad. Existen gran diversidad de
métodos para detectar anticuerpos y anti-
genos o evaluar el estado alérgico.

Las pruebas de aglutinacion directa se
utilizan diariamente para la clasificacion
serolégica de ciertas bacterias, principa-
mente Salmonella, Shigella, Escherichia,etc.
Si se dispone de antigenos o bacterias co-
nocidas, se pueden detectar aglutininas de
diferentes tipos, como por ejemplo los anti-
genos flagelares (H) o somaticos (O) de S.
typhi lo mismo que otros anticuerpos para
numerosas bacterias. La glutinacion pasiva,
utilizando antigenos solubles absorbidos a
particulas , sirve para el diagnostico de una
gran variedad de infecciones virales, bacte-
rianas, parasitarias, etc; es asi como pegan-
do los antigenos a particulas inertes del tipo
jatex o bentonita, se logra detectar anticuer-
pos para amibas, tripanosomas, estreptoco-
cos, etc. y si se emplea como particula trans-
portadora del antigeno fos eritrocitos de ani-
males, se consigue una reaccion de hemagluti-
nacion directa Gtil para el diagndstico de vi-
rosis, parasitosis infecciones bacterianas, etc.

Si los antigenos son solubles se colocan di-
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rectamente con sus correspondientes anti-
cuerpos; existe una union que se puede
visualizar como un precipitado, es asi como
se puede ver una reaccion de precipitacion
en placa o tubo al juntar una toxina con su
correspondiente antitoxina, lo mismo ocu-
rre en la reaccion de floculacién que tie-
ne lugar entre la cardiolipina y los anti-
cuerpos existentes en el suero de un pacien-
te sifilitico. Métodos de precipitaciéon mds
sensibles y especificos se han conseguido
con la purificacion del antigeno y la utiliza-
cién de procedimientos fisicos que ayudan
a detectar pequefas cantidades del anti-
geno o del anticuerpo, como sucede con la
inmunodifusién cruzada en gel de agar o en
la inmunodifusion radial, técnica que permi-
te la formacién de bandas o anillos de pre-
cipitado. Estos procedimientos se emplean
con gran eficiencia en el diagnostico de
micosis o parasitosis. Si el procedimiento
anterior se combina con el paso de la co-
rriente eléctrica, se consiguen pruebas de
mayor sensibilidad como la inmunoelectro-
foresis, la cual tiene gran valor en la bus
queda de antigenos o anticuerpos en la he-
patitis viral, amibiasis, etc. Para estudios
cuantitativos se experimenta cada vez mas
con la electroinmunodifusiony la inmuno-
electroforesis cruzada.

Si el antigeno ¢ anticuerpo se marcan con
isdtopos radiocactivos, los complejos Ag-Ac
son medidos con facilidad con contadores
gama o beta, midiendo cantidades extrema-
damente pequefias, imposibles de detectar
por otros procedimientos. Ejemplo de la
utilizacion de estos métodos, es el diagnods-
tico rapido de muchos sueros para buscar
hepatitis B,

Si los antigenos © anticuerpos se marcan
con ciertos colorantes fluorescentes o
enzimas oxidantes, se pueden realizar
diversas técnicas. L.as mds usadas en el diag-
nostico de muchas enfermedades infeccio-
sas son la inmunofiuorescencia directa e
indirecta y la técnica de E.1.|.S.A.

2. Respuesta inmune del huésped.

Cuando un agente extraiio llega a un hués-
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ped, este dispone de varios mecanismos
para defenderse del agresor. Uno de los fac-
tores mas interesantes en ia entrada del
agente infeccioso, es el de la forma de acep-
tacion o rechazo de este agente, lo cual es-
ta estrechamente relacionado con los deno-
minados receptores de membrana. Al entrar
el agente infeccioso con las células del hués-
ped a través de los receptores, ocurre un
proceso que se desarrolla en tres pasos:
mensaje de recepcion, mensaje de transla-
cidn vy respuesta biologica (30).

El concepto de receptores especificos, se
refiere a las estructuras formadas por dife-
rentes sustancias en la membrana de las
células y que entran eninteraccioncon los
agentes extrafios. Este mecanismo biol6-
gico todavia no es totalmente conocido,
pero existen ejemplos bien estudiados.
Mencionaremos tres de ellos:

a) Receptores para bacterias. Es conocida
ta adherencia del Escherichia coli entero-
toxigénico a las células del intestino
delgado que tienen receptores especificos
en la membrana de las células proxima-
les. Esto se demostrd con la cepa porcina
de E. coli, que tiene una proteina en la
superficie, llamada K88. Este antigeno es
requlado por un plasmidio. Los anima-
les que no poseen receptores para estos
antigenos, no son susceptibles a estas
infecciones (3);

b) Receptores para toxinas. La toxina del
Vibrio cholerae, Bordetella pertussis,
Pseudomona aeruginosa y otras toxinas
de bacterias y plantas, interaccionan con
los receptores de membrana, que luego
activan mecanismos efectores apropia-
dos. El modelo estudiado para estos re-
ceptores, es el cdlera.La toxina tiene dos
componentes moleculares, uno de ellos
tiene la funcidn receptora y se acopla
al receptor de la superficie de la célula
sensible. Esta unidn activa el sistema de
la enzima adenilciclasa, fa cual estable-
ce un desequitibrio electrolitico que es
el responsable de la patogenia de la en-
fermedad (3,4).

c) Receptores de pardsitos. Se han encon-
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trado eritrocitos que poseen receptores
de membrana que los hacen susceptibles
a la penetracién de merozoitos de Plas-
modium. Ejemplo de esto es lo que
sucede con individuos que son negativos
pdra el grupo sanguineo Duffy y no a-
ceptan e Plasmodium vivax. La ausencia
de estos determinantes Duffy es comin
en negros de ciertas poblaciones, confi
riéndoles resistencia a esta especie de
parasito (3.5).

Cuando los microorganismos penetran al hués-
ped y desarrollan su virulencia, los diferentes
sisternas del organismo entran a defenderlo
(6.7). Los mecanismos denominados no es-
pecificos estdn representados por barreras
anatémicas y bioguimicas, entre estos Gltimos
se mencionan: lisozima, betalisina, interferén
sistema |itico del complemento, etc. La fago-
citosis es un mecanismo bdsico , tanto para la
destruccion de agentes patdgenos, como para
establecer la informacion indispensable para
que los linfocitos armen la respuesta inmune.
La inmunidad humoral y la celular, partici-
pan directamente en la neutralizacion o des-
truccién del agente extrafio. Todos los siste-
mas participan en la defensa contra bacterias,
virus, hongos y parasitos (7,8,9). Los princi-
pales mecanismos que tiene el organismo para
defendernos de las infecciones, los podemos
agrupar asi:

r

a). Fagocitosis en infecciones extracelulares
por cocas gram-positivos y gram-negati-
vos, Hemophilus, etc.

b). Anticuerpos. Cumplen su funcién de va-
ria formas; antitoxinas (difteria, tétanos,
cOlera, etc); anticuerpos secretores (go-
nococo, Giardias, poliovirus, etc); neu-
tralizacion viral (influenza, sarampion,
adenovirus, etc}; y bacteriolisis mediada
por complemento (meningococo, salmo-
nelosis, etc.)

¢). |Inmunidad celular. Mediada por linfoci-
tos y macrafagos como ocurre en infec-
ciones intracelulares, brucelas, leishma-
nias, histoplasmas, etc.}

d). Inmunidad humoral conjuntamente con
la celular. Sucede en infecciones por
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Toxoplasma, Treponema pallidum, Liste-
ria, Candida, etc.

3. Inmunopatologia

La respuesta inmune con fines defensivos
es el objeto del sistemainmunolbgico. En
algunos casos la patogenia de la enfermedad
s¢ debe a ciertas reacciones inmunolégicas
no deseadas que ocurren simultanea o con-
secutivamente al proceso defensive. Los
dafios inmunolégicos se pueden agrupar en
cuatro tipos asi:

Tipo | : Reaccidon mediada por anticuer-
pos del tipo IgE que desencade-
nan hipersensibilidad inmediata.
Ejemplos: ascariasis y aspergilosis

Tipe II:  Dafo producido por anticuerpos
que lesionan directamente un te-
jido. Ejemplos hepatitis B y otras
virosis.

TIPO I1l: Formacién de complejos inmu-
nes. Estos activan el complemen-
to que es el responsable del dafio
tisular, Ejemplo: glomerulonefri-
tis post-estreptocdccica, lepra,
maiaria cuartana, sifilis, dengue,
etc.

TIPO IV Lesion mediada por la inmuni-
dad celular. Ejemplo: tuberculo-
sis, histoplasmosis, leishmaniasis,
esquistosomiasis.
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Las inmunodeficiencias existentes en ciertos
individuos, bien sean de origen genético o
adquirido, incluyendo Ia administracion de
inmunosupresores, llevan a favorecer todos
los microorganismos. De especial significa-
do son las infecciones por microorganismos
oportunistas como Pseudomonas aerugino--
sa, Citomegalovirus, Candida albicans y
Pneumaocystis carinii.

Estos y otros microorganismos no invaden
huéspedes con mecanismos de defensa
normafes. Si se rompe el equilibrio de es-
tos mecanismos, se llega a establecer la
enfermedad.

. Inmunizaciones.

Esta aplicacion de la inmunologia se ha u-
tilizado desde hace muchos afios para pro-
teger el hombre. Se estimulan los mecanis-
mos especificos del huésped mediante la
administracion de sustancigs metabélicas de
organismos vivos (toxoides), células muertas
microorganismos atenuados o gérmenes
vivos no alterados. Todos ellos activan los
diferentes mecanismos de respuesta inmune
y preparan al huésped para futuras infeccio-
nes de los agentes patdgenos originales.

Vacunaciones probadas como métodos e-
ficientes de proteccion, son ejemplos de la
utilidad practica de ellas: La erradicacion
de la viruela, el control de la difteria, tosfe-
rina, tétanos, poliomielitis etc. Otras inmu-
nizaciones son motivo de investigacién
como ocurre con la malaria y sifilis.
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