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Respuesta Inmune

INMUNOLOGIA DEL CANCER

1. INTRODUCCION

El sistema inmune es una red intrincada en la que participan
diferentes tipos de clulas y de molculas.

La accin coordinada de todos sus elementos permite que se
desarrolle una respuesta eficaz contra los

tumores. Sin embargo, la clula tumoral presenta diversos
mecanismos de evasin que permiten el

desarrollo del mismo.

La interaccin de factores gneticos y estmulos ambientales
provoca alteraciones en las clulas, que

frecuentemente llevan a una proliferacin celular anormal. El
sistema inmune presenta diversos

mecanismos celulares y moleculares que le permiten reconocer y
eliminar las clulas transformadas, en

estos eventos hay interaccin de distintas molculas como las del
complejo mayor dehistocompatibilidad (CMH), el receptor de antgenos
de linfocitos T (TCR), molculas de adhesin,

antgenos tumorales y citoquinas. Sin embargo, en algunas
ocasiones, la respuesta inmune no es lo

suficientemente efectiva para controlar el crecimiento celular
anormal, lo que trae como consecuencia

el desarrollo de un tumor. El papel que desempea el sistema
inmune en el control de tumores fue

propuesto inicialmente por Thomas y Burnet en 1957, con la teora
de la "vigilancia inmunolgica". Esta

teora postula que, dentro de un organismo, continuamente se estn
generando clulas malignas, pero

que stas son identificadas y destrudas rpidamente por el sistema
inmune. La importancia de la

vigilancia inmunolgica ha sido comprobada por el incremento en
la aparicin de tumores en animales

timectomizados y en humanos que presentan inmunosupresin(1). A
pesar de la inmunovigilancia, las

clulas tumorales poseen mecanismos de evasin a la respuesta
inmune, que permiten su crecimiento.

Algunos de los mecanismos hasta ahora identificados son:

a) escasa inmunogenicidad de los antgenos tumorales;

b) velocidad de crecimiento tumoral que supera la respuesta
inmune;

c) ausencia o enmascaramiento de los antgenos del CMH clase
I;

d) activacin de una respuesta inflamatoria local que impide el
reclutamiento de las clulas efectoras

contra el tumor; y,

e) secrecin de factores que inhiben la activacin de la respuesta
inmune.(2)

El sistema inmune de los mamferos funciona como una red
intrincada y perfectamente regulada, en la

que participan varias poblaciones celulares (linfocitos T y B,
macrfagos y otras clulas), as como

molculas solubles (citoquinas). La interaccin de todos estos
elementos permite que se desarrolle una

respuesta inmune eficaz contra tumores (Figura 1).
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2. MOLECULAS INMUNORREGULA

Para que se produzca una respuest

los determinantes antignicos sean

eficientemente presentados por las

antgenos estimule la respuesta de

que las clulas efectoras sean capa

del mismo. Para que los primeros p

de molculas, como son las del CM
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inmune celular eficiente contra tumores, se requiere p

expresados por las clulas tumorales; luego que los ant

molculas del CMH, posteriormente que el reconocimie

los linfocitos T (CD4+ y CD8+), linfocitos B y macrfagos

es de llegar al sitio de localizacin del tumor y causar la

asos puedan realizarse, es necesaria la participacin de v

, el TCR, las molculas de adhesin y antgenos tumoral
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2.1. Molculas del complejo mayor de histocompatibilidad.

En humanos, los genes que codifican para las molculas del CMH se
localizan en el cromosoma 6 y

codifican para dos grupos de protenas membranales: las de clase
I (HLA-A, B, C) y las de clase II (HLA-

DP, DQ, DR). Una caracterstica de estas molculas es que
presentan un gran polimorfismo, por lo que

cada persona posee un grupo nico de alelos de CMH.(3) La
deduccin de la estructura tridimensional

de la molcula HLA-A1 mediante cristalografa de rayos X, confirm
que las protenas del CMH sirven

como molculas presentadoras de antgenos procesados (clase I para
los endgenos y clase II para los

exgenos) presentndolos en la superficie de las clulas.(4)

2.2 Receptores de antgenos de los linfocitos T.

El TCR es una molcula de dos cadenas polipeptdicas que reconocen
al complejo CMH mas el antgeno

(CMH/Ag). Se conocen dos isotipos del TCR: el TCR-ab, presente
en la mayora de los linfocitos T; y el

TCR-g/d., presente en un pequeo porcentaje de la poblacin de
linfocitos T. Los genes que codifican

para el TCR se encuentran conformados por varios segmentos, los
cuales se rearreglan durante el

desarrollo ontognico de los linfocitos T (segmentos V, D, J y C
para las cadenas beta y delta o V, J y C

para las cadenas alfa y gamma. Uno de los 100 segmentos de la
regin variable (V) se rearregla con uno

de los 75 segmentos de la regin de unin (J) para el locus alfa,
o con uno de los dos segmentos de la

regin de diversidad (D) y con uno de los 12 segmentos de la
regin de unin (J) del locus beta. Eventos

similares ocurren para los loci g/d.. El rearreglo y unin de los
segmentos, as como el posterior

procesamiento del ARN mensajero (ARNm), produce finalmente un
linfocito T maduro con un TCR con

un molde V-J-C- o V-D-J-C en cada una de las subunidades
proteicas. El TCR forma un complejo

molecular con la molcula CD3, interaccin que es necesaria para
la iniciacin y evolucin de los eventos

de diferenciacin y proliferacin de los linfocitos (5,6) (Figura
3).
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En la seleccin del repertorio de

evidencias que sugieren que sta p

por ejemplo los antgenos Mls, ju

subpoblaciones de linfocitos T, cu

reducido de familias. Una disminu

una influencia directa sobre la cap

los parsitos o las clulas tumorale

susceptibilidad o resistencia a algu

ms difcil de demostrar en human

retrovirus pueden causar este fen

ha encontrado una expresin prefe

4,(8) mientras que en algunos pa

cadenas ms expresadas (9).
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2.3. Linfocitos T

La reactividad de los linfocitos T, por pptidos asociados a
molculas del CMH, depende de la seleccin

de los linfocitos TCR+ con especificidad para clase I o II.
Durante la ontogenia intratmica los timocitos

(CD4- CD8-) son seleccionados positivamente. El proceso de
maduracin involucra seales intracelulares

apropiadas y concluye con la formacin de linfocitos T maduros
CD8+ (citotxicos) o CD4+

(cooperadores), TCR-a/b+.(10) En este proceso, los linfocitos T
con TCRs que reaccionan contra

antgenos propios son eliminados. La predisposicin de los
linfocitos T con TcR- a/b CD4+ y CD8+ contra

antgenos extra e intracelulares, se determina en la seleccin
intratmica por interacciones de las

glicoprotenas CD4 y CD8 con molculas del CMH. Los linfocitos T
CD8+ que interactan con molculas

clase I, tienen una funcin citoltica y eliminan clulas tumorales
o infectadas por virus, ya que estn

involucrados en la respuesta a antgenos endgenos. Los linfocitos
T CD4+ reaccionan con molculas

clase II y funcionan como clulas inductoras mediante la secrecin
de interleuquinas, en la respuesta

celular a antgenos exgenos.(7) Una poblacin pequea de linfocitos
T CD4- CD8- (del 0.5 al 10%),

expresa el receptor TCR- g/d. (14) La mayora de los linfocitos T
que expresan este tipo de receptor, se

localiza en los tejidos epiteliales, por lo que se cree que
tienen un papel importante en los mecanismos

primarios de defensa.(12) La similitud del TCR- g/d. con el
TCR-ab sugiere que los dominios g/d.

interactan con antgenos presentados por el CMH. De ser as, las
cadenas g/d pueden interactuar con

elementos de restriccin de polimorfismo limitado. Hay evidencias
que apoyan la idea de que el

reconocimiento de los antgenos por este tipo de linfocitos no
est restringido por molculas del CMH;

sin embargo, algunos experimentos realizados con ratones
transgnicos contradicen estas

evidencias.(11) La funcin precisa de los linfocitos T RCT- g/d.+
an se desconoce. Se ha reportado que

estos linfocitos pueden secretar, "in vitro", una variedad de
citoquinas: interleuquinas 2 y 4 (IL-2, IL-4),

interfern- gamma (INF- g), factor de necrosis tumoral (TNF) y
factores estimuladores de colonias (CSG-

GM), y tienen una actividad citoltica inespecfica, lo que
sugiere que pueden estar involucrados en la

respuesta de tipo inflamatoria(11).

Los linfocitos T con TCR-g/d.+ pueden tener una participacin
importante en el rechazo a tumores. Los

linfocitos T g/d+ con actividad antitumoral han sido obtenidos
de pacientes con linfoma de Burkitt,linfoma de clulas B, leucemia
linfoctica crnica (LLC), carcinoma de pulmn, tumor de Wilms,
sarcomas

y melanomas.(12)

2.4. Mecanismos de adhesin celular.

La adhesin celular se regula por eventos bioqumicos que resultan
de la activacin celular. La expresin

de molculas de adhesin aumenta en clulas de memoria, las cuales
son responsables de la localizacin

preferencial en tejidos y superficies epiteliales. Las molculas
CD4 y CD8 tienen una funcin dual por

una parte funcionan como como molculas de adhesin, lo que
facilita la activacin de los linfocitos T; y

por otra parte funcionan como molculas transductoras de seales,
en asociacin ntima con el

complejo TCR/CD3. La unin de los linfocitos T a las clulas
endoteliales y su infiltracin en los tejidos,

involucra diferentes clases de molculas de adhesin celular en
las que se encuentran las integrinas

(LFA-1), CD4 y las selectinas (MEL-14, LAM-1). La activacin de
los linfocitos T induce la disminucin de laexpresin de MEL-14 y su
retencin en los tejidos despus del reto antignico. Los antgenos

endoteliales inducidos por IL-4, IL-1 y TNF sugieren que las
citoquinas liberadas en el sitio de inflamacin

son, en parte, responsables de la migracin de los linfocitos T
activados en estos sitios.(13) La unin y el

crecimiento de clulas metastsicas en varios tejidos, est
relacionada con factores de crecimiento

parcrino rgano- especfico derivados de clulas endoteliales.
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3. MECANISMOS DE ESCAPE TUMORAL A LA RESPUESTA INMUNE

A pesar de que el sistema inmune es altamente eficiente en su
respuesta contra el cncer, existen

mecanismos a nivel molecular y de regulacin de citoquinas, que
son generados por los propios tumores

y les permiten evadir dicha respuesta y desarrollarse en el
organismo. Entre stos pueden mencionarse:

a) la falta de expresin de antgenos tumorales;

b) una disminucin de la expresin de las molculas de clase I del
CMH;

c) la disminucin de la expresin de genes que codifican para las
protenas TAP1/TAP2 (protenas

transportadoras de antgeno);

d) la secrecin de bajos niveles de citoquinas;

e) la secrecin de IL-10, citoquina supresora que inhibe la
activacin de los linfocitos T CD8+citotxicos y

clulas asesinas naturales -NK-) (figura 1) y/o la liberacin de
receptores solubles de TNF-alfa;

f) la falta de respuesta de los linfocitos T citotxicos a
IL-2;

g) la inhibicin de la expresin de IL-7;

h) la falta de correlacin entre la presencia de anticuerpos
antitumorales y el desarrollo del tumor.

4. CITOQUINAS

Las citoquinas son molculas solubles involucradas en la
regulacin de la respuesta inmune. Cadacitoquina es producida por ms
de un tipo celular y cada clula es capaz de producir diversos tipos
de

citoquinas, en una forma finamente regulada. Estas protenas
presentan diversos efectos pleiotrpicos y

diversas citoquinas comparten algunas funciones. Normalmente
estos factores solubles funcionan por

mecanismos autcrinos o parcrinos. Casi todos los genes de
citoquinas han sido clonados y

secuenciados, por lo que es posible adquirirlas en forma de
protenas recombinantes y utilizarlas para

determinar sus propiedades antitumorales (14,15). Las citoquinas
presentan diversos mecanismos de

accin a travs de los cuales pueden provocar el rechazo de
tumores, ya sea:

a) actuando directamente contra la clula tumoral (citlisis,
citostasis, dao vascular y diferenciacin

celular);

b) aumentando la expresin de molculas del CMH clases I y II,
molculas de adhesin y otros antgenos

(algunas de ellas especficas o asociadas a tumores);

c) reclutando, expandiendo y estimulando clulas efectoras contra
el tumor; tal es el caso para los

mecanismos de accin del rechazo tumoral.


	
7/30/2019 Respuesta Inmune Cancer

8/12

Caupolicn 321 local 6 fono: +56-41-2790857 [email protected]
www.bioarrayanes.cl

4.1. Actividad antitumoral que presentan algunas citoquinas.

4.1.1 Interleuquina 1

Inicialmente fue definida por su participacin en los procesos de
inmunidad e inflamacin. Esta

citoquina tambin participa en la regulacin de la hematopoiesis
mediante la activacin de clulas

pluripotenciales e induce la produccin de factores estimulantes
de colonias y sus receptores. En

estudios preclnicos con monos tratados con 5-Fluorouracilo
(5-FU), la aplicacin de IL-1-beta disminuy

el tiempo de neutropenia severa causada por el frmaco, por lo
cual se piensa que puede ser usada en

pacientes inmunosuprimidos post-quimioterapia (16,18).

4.1.2. Interleuquina 2

Juega un papel importante en la activacin de la respuesta inmune
contra tumores; tiene mayor

actividad antitumoral, "in vitro" e "in vivo". Se ha demostrado
que la aplicacin de IL-2 estimula la

actividad citotxica de linfocitos T contra tumores y permite que
se lleve a cabo el rechazo de tumores.

En experimentos con clulas tumorales poco inmunognicas
transfectadas con el gen de IL-2, se suprime

en forma marcada el crecimiento "in vitro". El grado de supresin
del crecimiento se correlaciona

directamente con la cantidad de IL-2 producida por la clula
tumoral. En estos modelos se observ

adems que las clulas efectoras que participan en el rechazo de
los tumores son del fenotipo

CD4+.(17,19)

La administracin de IL-2 recombinante en pacientes con cncer
puede provocar fases de remisin. En

pacientes con leucemia mieloctica crnica (LMC), la aplicacin de
IL-2 posterior al trasplante de mdula

sea (TMO) mostr elevacin en la actividad de clulas asesinas
naturales (NK) con reactividad hacia las

clulas tumorales. Estos pacientes tuvieron una mejor respuesta
que aquellos que no mostraron

elevacin de sus niveles de NK.(20)

La activacin y propagacin inducida con IL-2 sobre linfocitos no
especficos, resulta en la generacin declulas con actividad
citotxica o linfocitos asesinos activados por linfoquinas (LAK),
que tienen la

capacidad de atacar a las clulas tumorales "in vitro". En
pacientes con melanoma metastsico y

carcinoma renal, el tratamiento con IL-2 y clulas LAK autlogas
produjo disminucin en el tamao de

los tumores.(21) Sin embargo, la frecuencia de respuesta
completa en estos pacientes fue slo del 15 al

20%.

Los linfocitos infiltrantes de tumores (LIT) son clulas con
mayor especificidad hacia las clulas

tumorales y que pueden ser aisladas a partir de las clulas que
infiltran los tumores como parte de la

respuesta inflamatoria. En pacientes con melanoma metastsico, el
tratamiento con IL-2 y LIT result en

un 50% de mejora (22).

4.1.3. Interleuquina 3

Induce el crecimiento de progenitores hematopoiticos. En
pacientes con cncer, el uso de IL-3 post-transplante de mdula sea,
o bien en otro tipo de pacientes inmunosuprimidos, aumenta el nmero
de

linfocitos, neutrfilos, eosinfilos, basfilos, plaquetas y
reticulocitos.(23) Estos efectos tambin se

observan en pacientes con sndromes mielodisplsicos.(24) Es por
esta propiedad que IL-3, junto con

otras citoquinas, se utiliza principalmente como auxiliar para
reducir el tiempo de recuperacin en

pacientes inmunosuprimidos.
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4.1.4. Interleuquina 4

Es una citoquina que estimula linfocitos B y macrfagos; produce
inhibicin del crecimiento tumoral,

pero el mecanismo parece ser diferente a la inhibicin causada
por IL-2. En tumores productores de IL-4,

el crecimiento se suprime considerablemente tanto en ratones
atmicos como en normales.(25) En

ratones atmicos, las clulas infiltrantes del tejido tumoral se
han identificado como macrfagos

activados y eosinfilos, pero no linfocitos. No est claro si
estas clulas son efectoras o no, aunque una

de las principales actividades de IL-4 es la induccin de
macrfagos con actividad antitumoral (26).

4.1.5. Interleuquina 7

Es un factor de crecimiento para clulas pre-B; induce
proliferacin sobre timocitos y aumenta la

respuesta inmune. Adems, aumenta la expresin del receptor de
IL-2 (IL-2R), la produccin de IL-2 y la

generacin de linfocitos T citotxicos. Esta citoquina es
importante en el tratamiento del cncer, ya que

participa en las fases iniciales de la respuesta inmune
promoviendo la actividad de clulas

inmunocompetentes y su respuesta a citoquinas en una forma
similar pero independiente de IL-1 e IL-6.

Se ha investigado la actividad de esta citoquina; en modelos
experimentales,m la estimulacin de IL-7

genera una actividad celular especfica contra sarcomas poco
inmunognicos;(27) en experimentos de

transfeccin con el gen de IL-7 en clulas de sarcoma, retarda el
crecimiento tumoral in vivo. Al igual

que en otros modelos, el retardo dependi de la cantidad de
citoquina producida por la clula tumoral.

Si bien se desconoce el mecanismo de inhibicin del crecimiento,
el anlisis de las clulas infiltrantes de

estos tumores mostr un aumento en el nmero de clulas CD4+, CD8+
y monocitos. As entonces, el

gen de IL-7 parece tener un efecto antitumoral similar al de
IL-2. La IL-7 tambin se ha probado

simultneamente con IL-2, observndose mayor actividad de las
clulas citotxicas estimuladas con

estas citoquinas, comparada con la estimulacin de cualquiera de
las dos citoquinas solas (28).

4.1.7. Interfern (INF).

Se trata de una familia de molculas que promueven la maduracin
de los linfocitos T e incrementan laexpresin de molculas de CPH
clases I y II, de adhesin y probablemente algunos antgenos
tumorales.

Esta propiedad de los interferones podra ser la responsable de
un aumento en la inmunogenicidad y

susceptibilidad de los tumores al dao producido por linfocitos T
y la subsecuente generacin de

rechazo. Adems, los INFs son capaces de estimular linfocitos T,
macrfagos y clulas asesinas, as como

de inhibir la proliferacin celular y la replicacin viral. Todos
los miembros de esta familia han

demostrado capacidad antitumoral. El INF-alfa se ha usado en el
tratamiento de las leucemias de clulas

velludas, produciendo un 90% de respuesta, con 70% de los
pacientes a su total normalizacin. Sin

embargo, generalmente las remisiones completas en mdula sea en
estos pacientes son bajas y

muchos pacientes sufren recadas, aunque responden a un segundo
tratamiento con INF-alfa. La

actividad antitumoral del INF-gamma (producido por clulas
linfoides), se ha evaluado en pacientes con

enfermedad de Hodgkin, linfoma no-Hodgkin, leucemia mieloctica
crnica, leucemia T del adulto,

cncer de ovario, melanoma y carcinoma renal.(29) Pero, a pesar
de sus buenos resultados en tumores

hematolgicos (respuestas de ms del 50%), no se ha informado su
uso como agente teraputico enotros tipos de cncer.

Factor de necrosis tumoral (TNF).

El TNF-alfa es una citoquina producida por macrfago/monocito,
con un amplio espectro de actividades.

Esta citoquina inicialmente se defini como un factor presente en
el suero de ratones y tiene la

capacidad tanto de producir necrosis hemorrgica en tumores a
travs del bloqueo en el suplemento

sanguneo al tumor, como de facilitar el influjo de clulas
inflamatorias en el tejido tumoral. Esta

citoquina tiene, adems, un efecto citoltico directo sobre la
clula tumoral. En estudios con ratones
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desnudos se ha observado que el crecimiento de tumores
transfectados con el gen de TNF-alfa es ms

lento. Este retardo en el crecimiento es mediado directamente
por el TNF-alfa, ya que el uso deanticuerpos anti-TNF-alfa restituy
la velocidad de crecimiento de los tumores.(30) En estos
modelos

experimentales, los linfocitos T no parecen intervenir en la
inhibicin del crecimiento, pero s son

importantes para que se lleve a cabo rechazo completo del tumor
(31). Los macrfagos tienen una

participacin importante, ya que el tratamiento con anticuerpos
anti-MAC-1 (anti-CR3), restituye la

velocidad del crecimiento tumoral (31). Por estas
caractersticas, se pens que el TNF-alfa poda ser un

buen candidato en la inmunoterapia contra el cncer en humanos;
sin embargo, en estudios preclnicos

la aplicacin del TNF-alfa recombinante causa una alta toxicidad
y raramente muestra una actividad

teraputica, a menos que sea inyectado directamente en el tejido
tumoral. No se ha establecido el

potencial antitumoral del TNF-alfa "in vivo", como droga nica.
Esta citoquina parece tener un papel en

el rechazo a tumores, al actuar con otras citoquinas (figura 1);
por ejemplo, en pacientes tratados con IL-

2, la respuesta antitumoral correlacion con niveles altos de
TNF-alfa. Por otra parte esta citoquina es

un buen marcador predictivo de complicaciones en pacientes con
transplantes de Mdula Osea .(32)

Factores estimuladores de colonias (CSG).

Estos son citoquinas que tienen la capacidad de estimular el
crecimiento de colonias de

granulocitos/monocitos. Es una familia constituida por tres
miembros que se han utilizado

principalmente en el establecimiento de la supresin causada por
la quimioterapia. El CSG-G estimula el

crecimiento de colonias de granulocitos. Su capacidad
antitumoral se ha evaluado principalmente en

modelos experimentales con ratones. En tumores transfectados con
el gen de CSG-G, el crecimiento

tumoral se suprime aun en bajas concentraciones de la citoquina.
La clula efectora en este caso parece

ser el neutrfilo.(33) En estudios clnicos, la aplicacin de CSG-G
en pacientes con carcinoma de clulas

pequeas de pulmn, disminuye la fiebre y neutropenia causadas por
la quimioterapia.(34) Otro

miembro de la familia es el CSG-GM, el cual estimula el
crecimiento de colonias de granulocitos y activa

granulocitos maduros. El CSG-GM se utiliza para disminuir el
tiempo de neutropenia y el nmero de

infecciones en pacientes con leucemia a quienes se les ha
realizado transplantes de mdula sea.(35) El

tercer miembro de la familia es el CSG-M, tambin llamado CSG-1,
que estimula el crecimiento de

colonias de monocitos. Estudios clnicos de CSG-M en pacientes
con melanoma metastsico mostraronque produce monocitosis y
trombocitopenia moderada, con aumento tanto en el nmero de
monocitos

en sangre, como, posiblemente, en su actividad.(35) En cultivos
"in vitro", el tratamiento de monocitos

humanos con CSG-M aumenta la fagocitosis, as como la actividad
citotxica dependiente de

anticuerpos sobre clulas tumorales.(36)

Muchos investigadores consideran la posibilidad de usar ms de
una citocina en la inmunoterapia contra

el cncer. En pacientes con cncer metastsico, las dosis bajas de
IL-2 e INF-gamma por va subcutnea

son menos txicas y tan efectivas como las altas de IL-2(37) por
va intravenosa. En modelos animales la

combinacin de IL-7 con IL-2 ofrece mejores resultados en tumores
que el uso individual de cada

citoquina.(28)

An se desconocen muchas de las actividades biolgicas de estas
molculas, ya que pueden actuar en

forma sinrgica o antagonista y pueden tener efectos diferentes
dependiendo de la secuencia deaplicacin y la concentracin usada. En
el contexto global de la respuesta inmune contra cncer, hay que

considerar que la respuesta inmune local tiene un papel muy
importante (38).
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5. SITIOS WEB RECOMENDADOS

http://www.dent.ucla.edu/sod/courses/OB471b/

http://www.ugr.es/~eianez/inmuno/Programa97.htm

http://ww.cancerindex.org

htpp://ww.cancerresearch.org/immintro.html

6. AUTOEVALUACION

1. Considerando la alta prevalencia de cncer en la poblacin
podramos considerar vlida la teora

propuesta por Thomas y Burnet?

2. Qu factores relacionados con la clula tumoral permiten evadir
el sistema de vigilancia del sistema

inmune?

3. Cules son los cambios que ocurren en los antgenos de una
clula cuando sta llega a ser

neoplsica?

4. Cual es el significado biolgico de las clulas NK?

5. Identifique claramente los pasos o etapas que deben
realizarse para que la respuesta inmune pueda

destruir un tumor.

6. Discuta los problemas y xitos obtenidos con las terapia de
citoquinas para el tratamiento del cncer

7. Que ventajas y desventajas cree usted tendra el tratamiento
con anticuerpos monoclonales de los

tumores?

8. Una inmunodeficiencia celular predispondra al desarrollo de
clulas tumorales?

9. Qu rol cumple el interfern en la respuesta inmune
antitumoral?

10. Cmo se generan las clulas LAK?
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