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Introduccidén

Los anticuerpos monoclonales son glucoproteinas especializadas que hacen parte
del sistema inmune, producidas por las células B, con la capacidad de reconocer

moléculas especfficas (antigenos).

Los anticuerpos monoclonales hoy en dia son herramientas esenciales en el
ambito clinico y biotecnoldgico, y han probado ser utiles en el diagnostico y
tratamiento de enfermedades infecciosas, inmunoldgicas y neopla-sicas,asi como
también en el estudio de las interacciones patdgeno-hospedero y la marcacion,
deteccion y cuantificacion de diversas moléculas; pero éstos siguen en constante

investigacion.



Desarrollo

Los anticuerpos son inmunoglobulinas, aunque no son exactamente sinbnimos, los
términos anticuerpo e inmunoglobulina se usan con frecuencia indistintamente.
Las inmunoglobulinas estan constituidas por dos pares de cadenas polipeptidicas:

dos cadenas pesadas y dos cadenas ligeras, unidas por puentes disulfuros.

Funcionalmente, los anticuerpos se dividen en una fracciébn que involucra el
reconocimiento antigénico, denominada Fab (fragmento “antigen binding”), y una
fraccion o fragmento cristalizable (Fc) que media funciones efectoras como la
citotoxicidad celular que depende del anticuerpo (antibody dependant cellular

cytotoxicity, ADCC) y la citotoxicidad que depende del complemento (CD).

La produccidon de las Ig corre a cargo de las células B que en su etapa madura
expresan en la membrana moléculas de IgM e IgD. Cuando se activan, comienza
una produccion de Ig de baja tasa, cambia el isotipo y comienza la maduracién por
afinidad. En la etapa de célula plasmatica hay una alta secrecion de Ig de alta

afinidad con escasa presencia de Ig de membrana.

Los anticuerpos no sélo son componentes fundamentales del sistema inmune sino
gue, junto con el estudio y el descubrimiento de sus funciones, han servido como
herramientas biol6gicas Utiles usadas de rutina en las areas diagndsticas,

terapéuticas y de investigacion.

Debido a su alta especificidad y selectividad, los anticuerpos se han convertido en
una herramienta bioquimica de gran trascendencia en multitud de aplicaciones en

el ambito de la biomedicina y otros campos.



Los anticuerpos monoclonales se descubrieron en la primera mitad de los anos
setenta por Milstein y Kéhler en el laboratorio de biologia molecular de Cambridge

(Reino Unido).

Estos autores investigaban los mecanismos moleculares de la generacién de
diversidad de los anticuerpos y necesitaban producir una célula B inmortal con
especificidad conocida, para asi poder analizar en detalle las mutaciones de los
genes de las Ig. Para ello fusionaron una linea de células de mieloma murino,
sensible a ciertos farmacos, con células de bazo de un animal inmunizado.
Mediante este procedimiento consiguieron seleccionar solamente las células

hibridas y los clones con especificidad conocida.

El primer uso en terapia humana fue en 1982 para el tratamiento de un linfoma,
pero éste sélo empeord la situacion ya que migraba el problema; para solventar
estas dificultades se exploraron diversas alternativas, que de las més importantes
son la quimerizaciéon y la humanizacion. La quimerizacion es el proceso de crear
anticuerpos monoclonales en los que solamente la region variable es de origen
murino, pues era en ratones donde se empez6 a investigar los anticuerpos
monoclonales, y el resto de las cadenas pesadas y ligeras es de origen humano.
Otra alternativa era la de los monoclonales humanos extraidos de animales
transgénicos portadores inmunoglobulinas humanas. Los monoclonales humanos
son mas ventajosos por su menor antigenicidad y mejor tolerancia, y por su mayor

tiempo en circulacion en relacion con los quiméricos.



Las aplicaciones de éstos anticuerpos se han vuelto de gran ayuda en técnicas

como.

e Western Blot

e ELISAs

e Inmunohistoguimica e inmunocitoquimica
e Inmunoprecipitacion

e Citometria de flujo

Estudios preclinicos

Un estudio en proceso sospecha que un anticuerpo monoclonal humano puede
frenar la propagaciéon de infeccion por SARS-COV-2. Hasta el 19 de abril de 2020,
se habian notificado 2.241.778 casos en todo el mundo, de los cuales 152.551
(6,8%) sucumbieron a la infeccién. Los anticuerpos monoclonales dirigidos a sitios
vulnerables en las proteinas de la superficie viral, se reconocen cada vez mas,
como una clase prometedora de medicamentos contra enfermedades infecciosas

y han demostrado eficacia terapéutica para varios virus.

Pero no todo parece estar bien con los anticuerpos pues siguen habiedo estudios
en proceso con respecto a sus efectos adversos y como ellos pueden llegar a
provocar infecciones flngicas como consecuencia de tratamientos con anticuerpos
monoclonales y otras terapias inmunomoduladoras, apesar de que ésto no esta
100% comprobado, varios investigadores buscan eliminar cuallquier riesgo que

conlleve un tratamiento asi.



Conclusion

Los anticuerpos monoclonales son anticuerpos con un futuro tan amplio para
detener enfermedades y desarrollar un avance cientifico muy grande. La poblacion
hoy en dia no tiene idea de qué tan lejos han llegado estas investigaciones,-, los
anticuerpos monoclonales se utilizan hoy en dia para tratar enfermedades o
terapias que provoquen una inmunosupresion como SIDA o cancer. La unién de
un anticuerpo a un antigeno puede facilitar enormemente la citotixicidad de éste,
pueden determinr cambios celulares muy variados por su alta especificidad, el

empleo de los anticuerpos humanizados a mejorado la investigacion médica.
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