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RESUMEN

El sistema inmune infantil posee sus propias caracteristicas diferentes a las del
adulto, cualidad que influye en su susceptibilidad hacia diferentes patologias asi como a
intervenciones inmunologicas como el uso de vacunas. A pesar de los avances en la
actualidad las infecciones se siguen considerando como la principal causa de
morbimortalidad infantil a nivel mundial. Es por ello que el presente trabajo tiene como
finalidad explorar las particularidades del sistema inmune desde su desarrollo
embriologico hasta la infancia, asi como la influencia de factores ambientales. Se
abordara como la exposicion precoz a patogenos y la microbiota comensal esculpen la
maduracion de las respuestas inmunes innatas y adaptativas. Se examinara la respuesta
inmune adaptativa, que incluye anticuerpos y respuestas de células B de memorias asi
como la respuesta innata, caracterizada por respuestas de citocinas especificas y la
activacion de células inmunitarias en sangre.

Palabras Clave: sistema inmune adaptativo, sistema inmune innato, infantil, células B,
células T, citocinas.
ABSTRACT

The infant immune system has its own characteristics that differ from those of
adults, a quality that influences its susceptibility to different diseases as well as to
immunological interventions such as the use of vaccines. Despite current advances,

infections are still considered the leading cause of child morbidity and mortality
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worldwide. That is why this study aims to explore the particularities of the immune
system from its embryonic development to childhood, as well as the influence of
environmental factors. It will address how early exposure to pathogens and commensal
microbiota shape the maturation of innate and adaptive immune responses. It will
examine the adaptive immune response, which includes antibodies and memory B cell
responses, as well as the innate response, characterized by specific cytokine responses
and the activation of immune cells in the blood.

Keywords: adaptive immune system, innate immune system, infant, B cells, T cells,

cytokines.
INTRODUCCION

El sistema inmune infantil consiste en un conjunto de mecanismo que nos ayudan
a la proteccion del nifio frente a cualquier agente invasor externo como pueden ser:
bacterias, toxinas y hongos desde su nacimiento, por lo que en esta etapa el sistema

inmune sigue en un constante desarrollo siendo asi diferente que los adultos (1).

En sus primeras etapas el recién nacido depende de una inmunidad pasiva de la
madre la misma que es trasmitida a través de la placenta y la leche la cual nos ayudara
a mantener una proteccion provisional. La inmunidad se divide en dos grandes tipos:
innata y adaptativa. La inmunidad innata constituye la primera linea de defensa del
organismo y actua de manera inmediata frente a cualquier agente extrafio, sin requerir
exposicion previa; incluye las barreras fisicas como la piel y las mucosas, las células
fagociticas (macrofagos y neutrdfilos), el sistema del complemento y diversos

mediadores inflamatorios (1,2).

En cambio, la inmunidad adaptativa o adquirida se desarrolla después del contacto
con un antigeno especifico, generando una respuesta mas lenta pero altamente
especializada, mediada por linfocitos T'y B, con produccion de anticuerpos y la capacidad
de generar memoria inmunologica para responder de forma mas eficaz ante futuras

exposiciones (2).

La inmunidad adaptativa o adquirida, para que se genere su activacion, toma mas
tiempo que la inmunidad innata; sin embargo, una vez completada, es altamente
especifica, ya que tiene la capacidad de reconocer e identificar distintos antigenos. Esta

conformada por linfocitos, entre los cuales destacan los linfocitos B, que participan en
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la respuesta humoral, ayudando a la producciéon de anticuerpos, y los linfocitos T, que
regulan y ejecutan la respuesta inmune celular, siendo los mas conocidos los linfocitos

T CD4" y los linfocitos T CD8" (3).

Esta inmunidad se divide en dos tipos: activa, cuando el organismo genera sus
propias defensas frente a una infeccion o mediante la estimulacion inmunologica que
proporcionan las vacunas; y pasiva, cuando se reciben anticuerpos ya formados, lo cual
puede ocurrir de manera natural, a través del paso de inmunoglobulinas maternas por la
placenta, o de forma artificial, mediante la administracion de inmunoglobulinas o

anticuerpos monoclonales (3).

En conjunto, el sistema inmunitario infantil integra las defensas inmediatas de la
inmunidad innata con la proteccion mas duradera de la inmunidad adaptativa, alcanzando

su madurez plena a lo largo de los primeros afos de vida.

Griafico 1: Clasificacion del sistema inmune infantil
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METODOLOGIA

Para este estudio se realizd una investigacion bibliografica descriptiva y de
revision sistematica relacionada con el sistema inmune infantil. Para lo cual se
establecieron estrategias de busqueda tomando en consideracion algunas bases de datos
cientificas como : Libros, PubMed, Scielo, Elsevier, Frontiers in Immunology, Science
Direct y la Biblioteca Virtual en Salud (BVS) se usaron las palabras clave: inmune

infantil, desarrollo inmunologico, inmunidad adaptativa, inmunidad innata, inmunidad
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neonatal, maduracion inmunitaria, anticuerpos maternos, vacunacion pedidtrica, y
respuesta inmunitaria temprana, mismas que fueron combinadas con el uso de los

operadores 16gicos booleanos AND y OR.

Para la recoleccion de la informacion, se procedié al andlisis sistematico de
varios articulos a través del uso de la guia de la evaluacion Prisma 2020, posteriormente
se registraron datos como: autor, tipo de estudio, objetivo, resultados y conclusiones.
Solo se incluyeron investigaciones publicadas entre 2020 y 2025, escritas en inglés o
espafiol, y que abordaran el desarrollo o funcionamiento del sistema inmunolédgico

infantil.

El proceso de seleccion de los articulos se representa por medio del diagrama de

flujo de Prisma

Figura 1. Diagrama de flujo de seleccion de articulos
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RESULTADOS

PERIODO FETAL

Antes de que los ganglios linfaticos, la medula 6sea (MO) y el timo se establezcan
como los organos hematopoyéticos principales, se producen olas transitorias de
hematopoyesis en el mesodermo para cubrir las necesidades inmediatas del embridén en

crecimiento.

El desarrollo del aparato hematopoyético empieza en la pared del saco vitelino a
mediados de la semana 2 de gestacion, con la formacion de islotes sanguineos a partir de
hemangioblastos, los cuales tienen la capacidad de desarrollo biopotencial y pueden dar
origen tanto a células madre hematopoyéticas pluripotenciales (CMHP) como a células

endoteliales (4).

Los hemangioblastos también dan origen a células precursoras hemangiogénicas,
las cuales se desarrollan en el mesodermo posterolateral durante la gastrulacion y desde

aqui bajo la influencia de Runx-1, se diferencian en el linaje hematopoyético (4).

Hacia el dia 28 de desarrollo, inicia la hematopoyesis intraembrionaria definitiva,
a partir de acimulos paraadrticos ubicados en el mesodermo esplacnopleural, que forman
la region aorta-gdnadas-mesonefros (AGM). En esta region se generan verdaderas CMHP
capaces de mantener la hematopoyesis durante toda la vida. A partir de la 6 — 8 semana
empiezan a migrar por via sanguinea hacia el higado fetal, que se convierte en el principal

organo hematopoyético durante la gestacion (4-5).

A partir de la quinta semana, las primeras CMHP denominadas también
hemocitoblastos, se diferencian en dos linajes principales: células madre linfoides y
células madre mieloides. Esta tltima es precursora de la linea celular sanguinea que da
lugar a: megacariocitos, eosinofilos, neutrofilos, mastocitos, basofilos monocitos y
eritrocitos mientras que la primera da origen a dos lineas de linfocitos: linfocitos T
(encargados de reacciones inmunes celulares) y linfocitos B (responsables de la sintesis

de anticuerpos), facilitando asi el crecimiento del higado (4-6).

Durante la octava semana de desarrollo, los progenitores linfoides tempranos

migran del higado hacia el timo, en donde maduran y empiezan a diferenciarse en
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protimocitos y después en células T virgenes que comienzan a expresar genes del
Complejo Mayor de Histocompatibilidad (MHC) clase I y II, permitiendo que solo
aquellos que reconocen el MHC sobrevivan y maduren. Durante la 10 semana los
linfocitos constituyen el 95% de células en el timo. En la semana 11 empiezan a colonizar
el bazo y otros tejidos periféricos como el epitelio, mucosa intestinal, lamina propia y

ganglios linfaticos que empiezan a aparecer (4,6-8).

Paralelamente se forman precursores de linfocitos B en el higado los cuales entre
la semana 10-11 migran junto con células madre hematopoyéticas provenientes del saco
vitelino, higado y la region AGM hacia la MO, la cual se consolida como el principal
organo hematopoyético, que sintetiza lineas mieloides formadas por neutrofilos,
eosinodfilos, basofilos, monocitos y sus derivados macrofagos, asi como células
dendriticas y lineas linfoides conformadas por precursores de linfocitos B y T. a partir de
la semana 13-16 el feto empieza a protegerse con anticuerpos IgG pasivos que se
transportan a traves de la placenta de forma selectiva por el receptor para el Fc neonatal

(FcRn), y llegan a todos los subtipos de IgG durante la vida intrauterina (4,6-8).

Mientras que en la semana 12, a nivel del higado fetal se empiezan a sintetizar las
proteinas del sistema del complemento, aunque su funcionalidad no se alcanza hasta

después del nacimiento (4,6-8).

PERIODO NEONATAL

Las primeras 4 semanas de vida extrauterina, son cruciales para el neonato puesto
que pasa de un entorno casi estéril en el Utero a un mundo rico en microbios, para el que
se vuelven muy propensos a infecciones, debido a que no han tenido exposicion previa.
Para lo cual los recién nacidos cuentan con un sistema inmunitario innato (SII) inmaduro,
reducido y limitado que actiia como la primera linea de defensa frente a infecciones (8,9).
Constituida por barreras fisicas y quimicas que son mdas permeables que en adultos y

células fagociticas como neutréfilos, células dendriticas, macréfagos y NK (8-10).

“Estas células reconocen patrones moleculares asociados a patdégenos (PAMP)
presentes en el patogeno invasor, mediante la receptores de reconocimiento de patrones
(PRR), como receptores tipo peaje (TLR), aunque con una respuesta proinflamatoria y

microbicida reducida para evitar inflamacion excesiva” (11). Asi como en el adulto estas
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células fagociticas pueden migrar hacia zonas de inflamacion, pero con menor capacidad

de sintetizar especies reactivas de oxigeno (11).

Por otro lado, el SIA tiene poca diversidad, pues al momento del nacimiento, los
neonatos no sintetizan inmunoglobulinas propias por la inmadurez de su sistema,
dependen casi por completo de la inmunizacidon materna que se transfiere a través de dos
vias: la transplacentaria que se lleva a cabo intrauterino, la cual le proporciona al recién
nacido una concentracion de IgG tan alta como la de su madre y con el mismo rango de

antigenos especificos (12-13)

Y la otra via es la leche materna o calostro el cual estd conformado por moléculas
activas indispensables para el desarrollo del neonato, asi como anticuerpos IgA, IgM e
IgG, que se transfieren al intestino del neonato, donde proporcionan proteccion contra

bacterias, al unirse a bacterias comensales para aumentar su sintesis (13-14).

En neonatos, el timo es relativamente grande y activo, debido a que es
fundamental para la generacion de células T inmunocompetentes que saldran del timo y
se dirigirdn a través de vasos linfaticos y sanguineos hacia 6rganos linfoides periféricos
(13-14). “Los neonatos poseen una subpoblacion especial, recientemente descubierta, de
c€lulas T productoras de interleucina-8 (CXCLS8), que activan los neutrofilos

antimicrobianos, cuyo nimero disminuye con la edad” (15).

LACTANTE

En bebes de un mes hasta 2 afios, el SII sigue siendo la primera barrera de defensa
la cual se sigue desarrollando progresivamente, debido a que las células van aumentan su
capacidad para fagocitar, se evidencia también un incremento en la liberacion de
citoquinas y respuestas proinflamatorias mas eficaces. Aumenta también la expresion de

PRR mejorando asi la deteccion de patogenas y la respuesta inmunitaria (16).

Paralelamente en el SIA, los organos linfoides como el timo, aumentan la
expresion de genes MHC en los timocitos, mejorando asi la capacidad para reconocer
antigenos. Los ganglios linfaticos y el bazo aumentan su tamafio y funcionalidad, para
facilitar la presentacion de antigénica a los linfocitos, también se forma un centro

germinativo para que los linfocitos B proliferen y se desarrollen (1, 8, 16).
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Durante este periodo de tiempo se produce el crecimiento y maduracion de tejido
linfoide asociado a mucosas (MALT), en el tracto gastrointestinal, donde la microbiota
influye en el desarrollo de la educacion antigénica. La MO, sigue siendo el principal sitio

de hematopoyesis, sintetizando células mieloides y linfoides (1, 8, 16).

Por otro lado, en el SIA, el 40% de linfocitos B son células B1 a medida que la
IgG se cataboliza, las concentraciones de anticuerpos disminuyen de modo gradual hasta
que el lactante empieza a producir cantidades ttiles de su propia IgG alrededor de los seis
meses de edad. También aumentan las subpoblaciones de linfocitos: Linfocitos Teg,
Linfocitos Th1, Linfocitos Th2 y Linfocitos Th17, mejorando atin mas el reconocimiento
de patogenos y la actividad del sistema inmune, del mismo modo incrementa la
produccion de anticuerpos y en los meses siguientes se desarrolla la memoria

inmunologica (MI) (1, 8, 16).

Las vacunas son la piedra angular para promover la generacion de MI frente a
patdgenos y proteger a los lactantes de infecciones con elevada morbimortalidad, estudios
epidemioldgicos muestran que los primeros meses de vida son cruciales para la educacion

inmunologica, y la vacunacion tiene un impacto significativo (16-17).

INFANCIA (2-12 ANOS)

A los dos afios el timo empieza a involucionar de forma lenta y a partir de los 3 —
5 afios empieza a disminuir la produccién de linfocitos T virgenes. A nivel del SII
incrementa la produccion de citocinas proinflamatorias y en el sistema inmune adaptativo
(STA) se consolida las respuestas de memoria a vacunas y antigenos ambientales, dandole

asi la capacidad de generar respuestas especificas y MI (1,18,19).

Se evidencia también mayor produccion de anticuerpos IgG e IgA, estos Ultimos
alcanzan niveles séricos funcionales a partir de los 6 afios, fortaleciendo ademés mucosas
genitourinarias, respiratorias y digestivas, por el contrario, IgD e IgE poseen niveles bajos
que incrementan proporcionalmente con la exposicion a alergenos (19). El SII madura
completamente durante los primeros 7-8 afos, en esta edad hay activacion funcional de
la mucosa bronquial, se refuerza la inmunidad local del tejido linfoide nasofaringeo con

produccion de IgA (15,19).
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Entre los 9-12 afios, aunque el timo sigue siendo funcional, va sustituyendo
gradualmente el tejido linfoideo activo por tejido adiposo (19). El bazo alcanza la
madurez y tiene la capacidad de eliminar patdgenos y células anormales. Las amigdalas
que forman parte de las MALT también muestran signos de involucion a esta edad, esto
se produce debido a que la estimulacion antigénica que antes era constante, en esta etapa
disminuye por el desarrollo de MI (20). Toda esta inmunidad se refuerza con las proteinas
del sistema del complemento que alcanzan concentraciones plasmaticas similares a las
del adulto. Desarrollando asi un sistema inmunologico eficaz y equilibrado, con la

capacidad de producir respuestas rapidas y especificas para responder a infecciones (21).
DISCUSION

Un aporte importante sobre investigaciones entorno al desarrollo del sistema
inmune de Moraes-Pinto et al (2020) mencionan que hasta hace poco, se pensaba que el
entorno intrauterino era completamente estéril. Estudios recientes han cuestionado este
concepto, ya que han descrito una biomasa microbiana muy pequeiia en el tejido
placentario, la sangre del cordon umbilical y el meconio. A su vez, los desafios
metodoldgicos, los resultados contradictorios y el conocimiento inmunologico actual atin

arrojan dudas sobre la interpretacion de estos hallazgos (6).

Por otro lado, Kloc et.al (2020) dice que también existen teorias de que el sistema
inmunitario del feto es entrenado por la inflamacion materna, que influye y establece una

memoria inmunitaria de larga duracion en las células madre hematopoyéticas fetales (15)
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