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— PROCESAMIENTO Y PRESENTACION DE ANTIGENOS A LINFOCITOS T

PRESENTACION DE ANTIGENO, CELULAS PRESENTADORAS: la presentacién del antigeno
consiste en la exposicidon de dicho antigeno a los LT en la superficie de una célula. En este
proceso se presentan tanto péptidos de patégenos como péptidos propios, siendo los LT
capaces de distinguir los péptidos asociados a patdgenos de forma especifica. El objetico de
este proceso es activar dichos linfocitos.

- Antigeno (Ag): péptido de un patdgeno que se une a un receptor de células T (TCR) e
induce una respuesta inmune.
= Células presentadoras de Ag (APC): células encargadas de presentar el antigeno a su
linfocito correspondiente. Se dividen en dos grupos:
- Cualquier célula presenta péptidos de origen intracelular, por lo que no se las reconoce
como APCs.
- CPA profesionales: células capaces de presentar péptidos de origen extracelular:
> DC: son las Unicas capaces de presentar antigenos a los LT virgenes para poder
activarlos.
> MAC: retienen el antigeno en los tejidos periféricos para después
presentarselo a los LT efectores.
> LB: retienen el antigeno en los tejidos periféricos para después presentarselo a
los LT efectores.
> (Células epiteliales del timo.

PRESENTACION A LINFOCITOS T VIRGENES: DC: las células dendriticas son las células
encargadas de presentar el antigeno a los linfocitos T virgenes de forma eficaz, presentando las
siguientes caracteristicas:

- Localizacion privilegiada: las DC se localizan en las zonas de entrada de los patdgenos
(piel y mucosas).

- Captacion de antigeno: las DC son eficaces para captar antigenos debido a los siguientes
mecanismos:

- Fagocitosis: ingestidn de particulas grandes usando receptores fagociticos.

- Endocitosis: ingestion de particulas pequefias usando receptores de membrana.

- Macropinocitosis: ingestion de fluidos y moléculas pequefias al extender la membrana
plasmatica.

- Maduracion: paso de DC captadoras de antigenos a DC presentadoras de antigenos
debido a un cambio en la expresidén de receptores (menos receptores fago/endociticos y
mas receptores de presentacion).

= Migracion a los ganglios: después de madurar las DC dejan de contactar con las células
epiteliales o con los queratinocitos, pasando a los vasos linfaticos para llegar a los ganglios
en busca de LT a los que activar.

- Orientacion de la respuesta de los LT: las DC recogen informaciéon en los focos de
infeccion (contactan con PAMPs y DAMPs y reciben citoquinas inflamatorias) para
después, en los ganglios o en los MALT, secretar sus propias citoquinas que activen y
orienten el perfil de diferenciacién de los LT.
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PRESENTACION A LINFOCITOS T Y EFECTORES: MAC Y LB:

MAC: ante una infeccidén los macréfagos retienen el antigeno en los tejidos de entrada,

presentandoselo a los LT efectores que ahi se encuentren. A su vez los macrdéfagos son
activados por dichos linfocitos, lo que les permite fagocitar con mas eficacia.

LB: los linfocitos Byf retienen y presentan antigenos en los foliculos de los ganglios a los LT

efectores (los LTue). A su vez sol linfocitos B son activados por dichos linfocitos, generando
expansion clonal y secrecion de anticuerpos.

ViAS DE PRESENTACION DE ANTIGENO: existen tres vias de procesamiento y presentacién de
antigenos: HLA-I, HLA-Il y cruzada. HLA son las moléculas encargas de reconocer el antigeno
dentro de las células para presentarlo en la superficie celular a los LT.

- Via HLA-I: actuan las moléculas HLA-I (especializadas en antigenos de origen intracelular),
sigue los siguientes pasos:

1.

Los antigenos tienen proteinas citosdlicas, apareciendo en el citoplasma de las células
infectadas por su patdgeno. Estas proteinas sufren una modificacidon postraduccional:
la ubiquitinacion, que consiste en la unién del péptido ubiquitina en el extremo de la
proteina. Esta unién hace de sefial para el transporte de dicha proteina al proteosoma
(organulo).

En el proteosoma la proteina se degrada en péptidos de pequefio tamafio, los cuales
son transportados al interior del RER por medio del transportador asociado a la
presentacion (TAP) de antigeno.

Dentro del RER se lleva a cabo la sintesis de las moléculas HLA-I para su posterior unién
con el péptido transportado, dando lugar a un conjunto HLA-I-péptido que sale al
exterior celular por medio de vesiculas de Golgi y exociticas.

Las vesiculas se fusionan con la membrana plasmatica, causando que el antigeno se
vea expuesto al medio extracelular.

Via HLA-Il: actuan las moléculas HLA-Il (especializadas en antigenos de origen
extracelular), sigue los siguientes pasos:
1.

Los patdgenos extracelulares (con proteinas extracelulares) se degradan en los
fagolisosomas y endolisosomas, de los cuales se obtienen péptidos. Al mismo tiempo,
en el RER se sintetiza HLA-II, la cual se encuentra unida desde un inicio a una proteina
llamada cadena invariante (mantiene bloqueado el HLA-II).

El HLA-II sale del RER mediante vesiculas de Golgi y exociticas para fusionarse con las
vesiculas provenientes de los fagolisosomas, formando nuevas vesiculas denominadas
compartimento rico en HLA-II. A este ultimo se le unen los antigenos, desplazando la
cadena invariante.

El HLA-Il unido al antigeno sale al exterior, quedando anclado a la membrana
plasmatica y exponiendo el antigeno al medio extracelular.

Todas las células pueden presentar via HLA-I (todas expresan dicha molécula y todas se
pueden infectar por un patdgeno), presentando el antigeno a los LT citotdxicos, mientras
que soélo las CPA (DC, MAC LB y células epiteliales del timo) pueden presentar la via HLA-II:

MAC y LB: captan antigenos extracelulares y los presentan a LT efectores, como los Ty.
Estos ultimos reconocen al antigeno via HLA-Il, pudiendo colaborar mediante la
activacion de los MACy LB.

DC: captan antigenos extracelulares y los presentan a los LT virgenes, concretamente a
los LTcpa.
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Via cruzada: contiene elementos de las otras dos vias, caracterizandose por el hecho de
que las DC captan antigenos intracelulares para presentdrselos a LTcps virgenes, algo que
no es posible en las otras vias. Se da en los ganglios linfaticos y presenta las siguientes

Los patdégenos intracelulares infectan a las células, apareciendo proteinas de dichos
patégenos en el citoplasma de las células infectadas. Esto causa apoptosis (Sll) y por
tanto la generacidon de cuerpos apoptoéticos que contienen péptidos del patdgeno

Las DC fagocitan estos cuerpos apoptoticos, formando asi un fagoendosoma, sin
embargo fuerzan la salida de péptidos del fagosoma al citoplasma (inicialmente era via
HLA-II, pero pasa a ser via HLA-I). Estos péptidos son transportados al RER mediante

TAP, en donde se unen a la HLA-I recién sintetizada.

exterior.

Desde un punto de vista fisioldgico las DC pueden captar antigenos intracelulares desde el

exterior y presentarselos a LTcps.
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