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e®e® £/ reconocimiento del “yo”
antigenico por el sistema

inmunitario y los linfocitos T

*A. de lovannes y J. Alvarez

Uno de los problemas centra-
les de la inmunologia consiste
en que el sistema inmunitario,
por una parte, reacciona ante los
antigenos extranos aunque sean
de la misma especie y, por otra,
ignora los antigenos del propio
organismo. En forma general, el
sistema inmunitario reconoce el
“yo” antigénico. El rechazo de
trasplantes constituye una ilus-
tracibn médica del reconoci-
miento de células que no perte-
necen al “yo” del huésped.

Los linfocitos T (LT) y las pro-
teinas o antigenos del complejo
de histocompatibilidad estan en
la raiz de este reconocimiento. El
complejo mayor de histocompa-
tibilidad es una porcién del
DNA que codifica proteinas de
la membrana celular que se exhi-
ben en todas las células del orga-
nismo y cuyos dominios antigé-
nicos o epitopes se exponen ha-
cia el espacio extracelular (Figu-
ra 1). Estos antigenos de histocom-
patibilidad (AHC) serian el subs-
trato molecular del “yo” inmuni-
tario. En general, existen dos ti-
pos principales de proteinas co-
dificadas por este DNA que de-
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signaremos AHC tipo I y II
(AHC-I y AHC-II). Los AHC-II
se encuentran en todas las célu-
las somaticas nucleadas del or-
ganismo; por el contrario los
AHC-I se encuentran restringi-
dos a los linfocitos B (LB), ma-
crofagos y algunas otras células.
Los antigenos leucocitarios huma-
nos (HLA) estan constituidos por
AHC tipos I y II.

Los LT tienen receptores de
superficie en lo que se asemejan
a los LB, pero difieren substan-
cialmente de los LB; en efecto, el
receptor del LT no tiene la es-
tructura de un anticuerpo, ni se
une a un antigeno libre (Figura
1); s6lo puede ligarse con el anti-
geno extrano asociado con el
AHC propio. En consecuencia
los LT sélo podran unirse a célu-
las, ya que el AHC existe como
parte integral de la célula. Dicho
de otra manera, antigeno fora-
neo debera ser presentado al LT
por una célula. La infeccién viral
es una situacién en que esto ocu-
rre. El antigeno viral en algan
momento del ciclo aparece en la
superficie celular. EI LT se une a
la célula porque ésta exhibe aso-

ciados los dos antigenos, AHC-I
y viral, y los reconoce; este reco-
nocimiento es especifico pata la
pareja de antigenos (Figura 1).
Como consecuencia de la unién
con la célula infectada y a través
de una serie de etapas de LT es
estimulado a multiplicarse y la
célula es finalmente destruida,
con lo que se aborta la produc-
cién de virus. Este tipo de LT es
el citotéxico (killer). Cuando un
LB —cuya descendencia va a
producir los anticuerpos circu-
lantes— liga un antigeno libre
con sus receptores de superficie,
el LB todavia no esta activado,
pero esta presentando el antige-
no foraneo. Cuando el LT que
esta dirigido especificamente
contra el AHC-II y el antigeno
extrano asociados, seligaal LBy
puede seguirse dos efectos: si el
LT es supresor, impedira que el
LB genere un clon y llegue a pro-
ducir sus anticuerpos; si el LT es
ayudador (helper) estimulara la
multiplicacién y diferenciacién
de ese clon de LB, favoreciendo
asi la produccién de ese anti-
cuerpo y su aparicioén en la circu-
lacién.
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Resumiendo, el receptor del
LT tiene baja afinidad por el
AHC (I y II) nativo y por el anti-
geno extrano libre. Cuando el
antigeno extrano aparece junto
al AHC, aquel LT que reconoce
al antigeno extrano aumenta su
afinidad por el AHC propio y se
produce el ligamen de las dos
células, lo que es altamente se-
lectivo.

Los receptores de los LT tie-
nen una cierta afinidad con
AHC cuya identidad es diferen-
te de su propio “yo”. De esto se
sigue que si los LT citotéxicos de

AHC-N

un organismo se ligan al tejido
trasplantado, la destruccién del
tejido sera la consecuencia inevi-
table.

En la diferenciacion del LT
participa el timo. Los linfocitos
generados en la médula 6sea pe-
netran al timo por la capsula y
alli son “instruidos” para reco-
nocer el “yo”, mediante un me-
canismo poco conocido (posible-
mente por eliminacién de los
que tienen afinidad de los AHC
propios) y pasan luego a la circu-
lacién. Los LT citotoxicos desa-
rrollan una funcién terminal, la
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FIGURA 1. Esquema de antigeno de histocom
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destruccién de la célula afecta-
da. Los LT supresores y ayuda-
dores regulan la funcién de otras
células, los LB entre ellas. Esto
indica que hay una gran interde-
pendencia funcional entre los
distintos tipos celulares del sis-
tema inmunitario.

Finalmente, cabe senalar que
una vez eliminado el natigeno
los LB y LT correspondientes
disminuyen en cantidad y per-
siste un namero reducido de
miembros del clon, las células de
la memoria inmune, que ante
una nueva invasién del antigeno
volverdn a producir su ciclo.—
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patibilidad en célula somdtica (CS) y de linfocito T (LT). La CS exhibe el antigeno de

histocompatibilidad nativo (AHC-N) en la superficie y el LT expone sus receptores especificos (RE) hacia el espacio extracelular. Estos
receptores tienen baja afinidad por el AHC-N y por el antigeno extrario (AE) libre. Sin embargo, cuando el AE aparece asociado al
AHC (1) el RE para ese antigeno aumenta su afinidad por esta asociacion de antigenos y el LT se une a la célula somdtica alterada.



