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LAS MOLECULAS PRESENTADORAS DE ANTIGENOS

Las moléculas de histocompatibilidad

Fueron descubiertas al ser identificadas como los principales antigenos de trasplante, es decir,
las moléculas reconocidas como extrafias cuando un tejido se trasplanta de un individuo a otro
y, por lo tanto, determinantes de la compatibilidad de los tejidos. Por esta razén, a estas

proteinas se les denomin6 como moléculas del complejo principal de histocompatibilidad

La funcién fisiolégica de estas proteinas no es, por supuesto, provocar el rechazo de
trasplantes, sino, como mas tarde se descubri6, actuar como moléculas presentadoras de

antigeno para los linfocitos T.

Existen dos tipos de moléculas de histocompatibilidad diferentes denominadas de clase | y
clase Il. Las moléculas de histocompatibilidad son proteinas de membrana formadas por dos

cadenas,
Las moléculas de clase |

Son un heterodimero formado por una cadena transmembrana denominada (I de 43 kDa unida
no covalentemente a una pequefia proteina extracelular denominada beta-rnicroglobulina (I:
~2-m) de 15 kDa. La cadena alfa esta formada por tres dominios extracelulares denominados
1,2Y3;

En humanos las versiones de las moléculas de clase | se denominan HLA-A, HLA-8 Y HLA-
C, Y las de clase ll, HLA-DR, HLA-DQ Y HLA-DP. Dentro de cada clase, estas moléculas

tienen una estructura idéntica

5i se comparan las moléculas de clasel o dase Il en diferentes individuos de la poblacién se
observa que existen un gran nurnero de variantes o alotipos, es decir, son polirnorficas (por
eso son reconocidas como antigenos de trasplante). Muchas de nuestras proteinas son
polim6rficas; sin embargo, de la mayoria solo existen unos pocos alotipos y generalmente una

0 dos variantes



El papel bioldgico de las moléculas de histocompatibilidad es la presentad6n de péptidos a los

linfocitos T.
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presentan péptidos derivados de antigenos propios y
en condiciones fisiolégicas no se desencadena una "Ct_;‘l"
respuesta  inmunitaria. Cada rnolecula de
histocompatibilidad tiene una estructura peculiar y

Unica, especialmente en la regién que une péptidos.
El papel de CD1

Como molécula presentadora de antigenos fue descubierto mucho después que el de las
moléculas de histocompatibilidad, por 10que los detalles de c6mo funcionan estas proteinas
es rnenos conocido. Las moléculas CD 1 tienen una similaridad estructural muy alta con las
moléculas HLA de clase |I. Poseen una cadena a con tres dominios extracelulares

denominados alfal, 2y 3

Se cree que el sistema CD1 es complementario al sistema HLA; mientras que las moléculas
HLA presentan una muestra de los péptidos del interior celular, las moléculas CD1 presentaran
lipidos.

El sistema CDI es poligenico, los seres humanos tenernos cinco genes CD1, denominados
CDIA a CDIE. Aunque a diferencia del HLA las rnoleculas CD1 no son polim6rflcas. En lugar
de presentar péptidos a los linfocitos T, las moléculas CD1 presentan lipidos precedentes de
patégenos, como bacterias y parasitos. Los sistemas HLA y CD1 son, por lo tanto,

complementarios y muestrean antigenos mu diferentes quimicamente.
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