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Un equipo del CSIC identifica el
mecanismo de la respuesta inmune en
la cavidad peritoneal frente a
infecciones bacterianas

m Agregados de macroéfagos peritoneales, con linfocitos B 'y
neutrofilos, crean un microambiente crucial para controlar
las infecciones abdominales

4 S5 o

Imagen de un agregado multicelular en la cavidad peritoneal tras 4 horas de infeccién con E. coli
(macrofagos en rojo, neutroéfilos en azul y células mesoteliales en verde). / Carlos Ardavin, CNB-CSIC

Un equipo del CSIC ha identificado el mecanismo de activacién de la respuesta inmune
de la cavidad peritoneal (el espacio entre la pared y los érganos abdominales) frente a
infecciones bacterianas. El estudio describe como la formacion de agregados de
macrofagos peritoneales crea un microambiente crucial para el control de las
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infecciones. Los macréfagos son células que pueden reconocer y eliminar células
tumorales, microbios, restos celulares o sustancias extranas.

La cavidad peritoneal estd expuesta a graves patologias, como la sepsis y la metdstasis
de tumores derivados de cdncer de ovario, gastrico y colorrectal, por lo que es crucial
conocer como el sistema inmune de la cavidad peritoneal responde ante dichas
enfermedades. Esta investigacion, publicada en la revista Immunity, ayuda a
comprender como el sistema inmune responde de manera localizada frente a dichas
enfermedades abdominales.

“La sepsis se caracteriza por una respuesta desregulada del sistema inmune ante una
infeccidn y es una de las principales causas de fallecimiento en todo el mundo”, explica
Carlos Ardavin, investigador del CSIC en el Centro Nacional de Biotecnologia (CNB-CSIC),
quien ha liderado el grupo de investigacion de este estudio. “Conocer los mecanismos
de esta respuesta inmune es fundamental para poder combatir estas infecciones
abdominales”, anade.

Maria Lépez-Bravo, codirectora del trabajo junto a Ardavin en el CNB-CSIC, apunta:
“durante la sepsis peritoneal, los macréfagos eliminan las bacterias y este proceso se
asocia con la formacién de agregados multicelulares en el mesotelio que cubre la
cavidad peritoneal”.

En este trabajo, mediante técnicas de microscopia confocal y citometria de flujo, “hemos
caracterizado en detalle estas estructuras, y las hemos denominado resM@-aggregates
(del inglés: “resident macrophage aggregates”). “Estos agregados, que contienen
también linfocitos B y neutrdfilos, son estructuras dindmicas cruciales para controlar las
infecciones en la cavidad peritoneal, ya que crean un microambiente en el que las células
pueden realizar sus funciones antimicrobianas”.

Adrian Vega-Pérez y Laura Hernandez Villarrubia, coautores del trabajo, explican cémo
estas estructuras dependen de la formacion de una red de fibrina (una proteina fibrosa
que forma, junto con las plaquetas, los coagulos sanguineos) por activacion de un
proceso de coagulacion extravascular, controlado por las células mesoteliales que
cubren la cavidad peritoneal. Una vez controlada la infecciéon, los macréfagos
peritoneales participan en la eliminacién de células muertas presentes en el interior de
los agregados, y contribuyen a la desintegracion de éstos por un proceso de fibrindlisis
(degradacion de la fibrina para deshacer los coagulos sanguineos).

Ardavin destaca el cambio en la localizacidon de los macrdéfagos, que en condiciones
normales se encuentran libres en el fluido peritoneal, y pasan a formar los agregados,
proporcionando asi un soporte que facilita la interaccién y la funcién de las células
inmunitarias. Ademas, “la relevancia de la presencia de estas estructuras en la cavidad
peritoneal abre un nuevo paradigma sobre la organizacion del sistema inmune de las
diferentes cavidades corporales, y sugiere que podrian existir estructuras similares a las
descritas en otras cavidades como la cavidad pleural o los ventriculos cerebrales con un
papel crucial en la defensa frente a infecciones, un conocimiento clave para el desarrollo
de nuevas terapias”.
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