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Como se produzem células que
nos protegem contra infeccoes?

Cientistas portugueses perceberam como certas células sao necessarias para o desenvolvimento
eficaz de outras importantes contra invasores externos, como os microbios
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Oslinfécitos T reguladores estimulam o desenvolvimento de linfécitos T residentes nos tecidos do intestino
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Ha células nos tecidos do nosso corpo
que funcionam como auténticas vigi-
lantes. Estio nos tecidos dos intesti-
nos, dos pulmoes ou da pele e prote-
gem-nos contra microorganismos
invasores. Mas como sao produzidas?
Um estudo liderado por cientistas
portugueses mostra que ha células
reguladoras que estimulam o desen-
volvimento dessas outras células vigi-
lantes nesses tecidos em ratinhos.
Publicado ontem na revista cientifica
Nature Immunology, este € um conhe-
cimento importante a nivel das vaci-
nas e da imunoterapia.

As tais células vigilantes chamam-
se, na verdade, “linfécitos T de
memoria residentes nos tecidos” e
sdo um grupo especializado de linfo-
citos T. Essas células sdo cruciais
para atacar directamente microor-
ganismos invasores e estao presentes
nos tecidos da pele, dos pulmées e
dos intestinos.

“Estes linfocitos T residentes nos
tecidos desenvolvem-se ap6s uma
infeccdo inicial e fornecem protec-
¢do contra futuras infec¢des, como
parte da memoria imunitaria”, defi-
ne Cristina Ferreira, investigadora
no Instituto de Medicina Molecular
Joido Lobo Antunes (IMM) — em Lis-
boa — e primeira autora do artigo
num comunicado sobre o trabalho.
Além de cientistas do IMM, em Por-
tugal participaram investigadores do
Instituto Gulbenkian de Ciéncia (em
Qeiras). O trabalho também envol-
veu cientistas de instituicoes de
Franca e da Alemanha.

Marc Veldhoen lembra que este
estudo foi iniciado para se tentar
perceber melhor como estas células
se desenvolvem. “Elas fazem parte
de uma primeira linha de defesa e
respondem rapidamente para nos
proteger contra infecgtes em locais

que sdo pontos de entrada para os
agentes patogénicos”, acrescenta o
investigador principal do IMM e res-
ponsavel pela equipa.
Inesperadamente, entraram nesta
histéria outras células, os linfocitos
T reguladores, e percebeu-se que
tinham um papel muito importante:

os linfocitos T reguladores sio neces-
sarios para o desenvolvimento eficaz
dos linfocitos T residentes. Marc
Veldhoen destaca que isto “é sur-
preendente”, porque os linfocitos T
reguladores tém a capacidade de
reduzir as respostas imunitarias e,
desta forma, evitar que o sistema
imunitario danifique os nossos teci-
dos e nos prejudique.

Mas como se observou essarelacao
entre as diferentes células? Ao se uti-
lizarem ratinhos sem linf6citos T
reguladores, viu-se que o niimero de
linfocitos T residentes nos tecidos dos
seus intestinos era muito menor. No
comunicado, Cristina Ferreira explica
que se verificou que os linfocitos T sdo
recrutados para irem para o local de
infeccdo. Depois, quando la estao,
“promovem a disponibilidade” da
molécula TGF-beta. “De acordo com
os nossos resultados, esta molécula é
crucial para produzir os linfocitos T
residentes nos tecidos”, destaca a
investigadora.

Marc Veldhoen faz mesmo uma
comparagio: € como se o “sistema de
vigilincia” no intestino fosse desliga-
do, porque o menor niimero de linfo-
citos T residentes nos tecidos levoua
uma menor proteccdo contra
microorganismos invasores.

Apesar de o estudo ter sido feito em
ratinhos, os linfécitos T residentes
também estio presentes nos huma-
nos. “Pensamos que os nossos resul-
tados se aplicardo também a imuno-

logia humana”, realgaMarc Veldhoen.
O cientista avisa ainda que, se o tra-
balho nos ratinhos evoluir bem, a
sua equipa ira investigar se os linfoci-
tos T residentes sdo produzidas de
forma semelhante nos humanos.

Das vacinas a imunoterapia
Este trabalho traz-nos informacoes
importantes sobre como os linfoci-
tos T residentes se desenvolvem.
Para Marc Veldhoen, isto sera um
contributo para as vacinacdes e
pode ser importante para a imuno-
terapia antitumoral.

E porqué? O investigador refere
que seria bom que os linfocitos T resi-
dentes fossem produzidos depois da
vacinacgio e naresposta contra o can-
cro. “O nosso trabalho mostra que o
envolvimento de um subconjunto de
linf6eitos T reguladores sera benéfico
para um bom desenvolvimento dos
linf6citos T residentes — algo
que é desejavel apos a vacinacao.”

Este estudo pode ainda fornecer
mais conhecimento sobre como os
linfécitos T residentes sio produzi-
dos em doencas crénicas ou duran-
te respostas imunitarias indeseja-
das, como as que sdo observadas na
doenga celiaca.

Marc Veldhoen diz que ja se dedica
ha algum tempo aos linfécitos T resi-
dentes e que vai continuar interessan-
do em perceber o papel dessas células
emdiferentes tipos de infecgdes. “Isto
podera ser importante para se conce-
berem vacinas contra os diferentes
tipos de infecgbes, por exemplo de
bactérias e virus”, assinala. Também
se pretende usar o conhecimento
destes estudos para se aproveitar
estas células na imunoterapia.
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