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Moleculas que unen antigeno

Anticuerpos o Inmunoglobulinas (BCR)

Receptor de Células T (TCR
Antigenos de Histocompatibilidad (MHC I y II)



Produccion de anticuerpos depende
de la colaboracion entre los linfocitos T

cooperadores (T, o helper) y los linfocitos B.

Antigenos Timo-dependientes: Ej. Proteinas
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Presentacion de antigenos

Presentacion de Antigenos
mediante células presentadoras

directamente por linfocitos B



Funciones de las
Inmunoglobulinas

Activacion del sistema del complemento,
conduciendo a la lisis del microorganismo.

Opsonizacion de los microorganismos, los
anticuerpos al unirse al antigeno, dan una senal a los
macrofagos para su destruccion.

Precipitacion de toxinas, disueltas en el plasma. Asi,
son destruidas por los macrofagos.

Aglutinacion de antigenos, para facilitar la accion de
fagocitos y linfocitos.

Activacion de linfocitos.



Respuesta inmune humoral

Respuestas ocurren mayoritariamente en los ganglios y el bazo

Secundaria

Primaria
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RESPUESTA PRIMARIA

¥y SE
FRENTE ANTIGENOS . .
TINDEPERDIENTES : Polisacaridos




Propiedades de las

Inmunoglobulinas
Anodo Catodo  Anodo Catodo
(+) (-) (+) | (-)

Albumina

Globulinas

al @2 P !

Electroforesis suero Electroforesis suero de
normal animal inmunizado

Antes y ------ después de remover los anticuerpos
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Mobilidad electroforética Mobilidad electroforética
Muestra suero normal Patron proteina monoclonal (5)




Esquema de una
Moleécula
de Anticuerpo o Ig

tail
region




ESTRUCTURA DE UNA INMUNOGLOBULINA

Regiones Variables
Vuy Vi

Puentes disulfurofl— |

Cadenas pesadas




La Region Bisagra de una
Molécula de Anticuerpo

antigenic =
determinant

hinge re'gion of
antibody molecule




Esquema Basico de una
Molécula de Anticuerpo

antigen-
binding site

antigen-
binding site

< HoN \
heavy
HsN _ chain
hinge F b
regions * a

FcC

O Las inmunoglobulinas son glicoproteinas



Fragmentacion de Anticuerpos
con enzimas proteoliticas

Papaina Pepsina

F(ab’),

1______——J1___|]_______——J

two Fab fragments one Fc one Flab'); fragment

fragment
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Estructura de Dominios de IgG

» Dominios Variable
(Vyy V)

Dominios Constantes

. (Cx1> Cip, Ci3y C1)




Clases o tipos de anticuerpos:
ISOTIPOS

ESTRUCTURA DE UNA INMUNOGLOBULINA G ESTRUCTURA DE UNA INMUNOGLOBULINA M
ESTRUCTURA DE UNA INMUNOGLOBULINA A

ESTRUCTURA DE UNA INMUNOGLOBULINA D ESTRUCTURA DE UNA INMUNOGLOBULINA E

Los diferentes isotipos o clases de anticuerpos estan definidos por las cadenas pesadas




Propiedades de las principales clases
de Anticuerpos humanos

Propiedad IgM IgD IgG IgA IgE
Cadena Pesada L ") Y o €
Cadena Liviana KOA KOA KOA KOA KOA
Numero de subunidades 5 | 1 1,23 |
Ig totales en la sangre 10% <1%  75% 15%  <1%
Sub clases | 1 - 2 1
Activacion de complemento +++ - ++ 3 -
Cruza la placenta 3 3 + - -
Union a macrofagos y neutrofilos : : + . .

Unon a basofilos y células cebadas - - - - +




Actividades asociadas al
Fragmento Fc

v" Funciones Efectoras

v Funciones Biologicas
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Funcion Efectora de los anticuerpos

ISOTIPOS

p N ~
Subclases de 1gG
A

FUNCION

Neutralizacion

Opsonizacion =1 = | "_‘ - I_I | —‘

Activacion de células NK | — | u u IE I_] J

Activacion de células cebadas u u u u !_, | - ‘ - | -

Activacién de Complemento . I_”D I_”. | J
L8 Ly :




Inmunoglobulina M
Pentameérica

Anticuerpo mas primitivo, aglutinante y fijador de
Complemento



Fagocitosis activada por
anticuerpos: Opsonizacion




Inmunoglobulina A: Secreciones
Dimeérica

La pieza secretora permite su transporte hacia el lamen.

o heavy
chains EXTRACELLULAR

FLUID

IgA dimer—___ \ /
'

secretory
_~~component

membrane-bound
Fc receptor

Mutaciones en el gen que codifica a la pieza
secretora impiden la secrecion de IgA

™ antigen-binding sites”



Papel de la IgE en la secrecion
de Histamina por los Mastocitos

, histamine antigen
J/ containing
mast / secratory
h vesicle

ific — ; TAMINE
IgE-specific — IgE BINDS TO MULTIVALENT HIS
FEF: r'ﬂEr:mc'r Fc RECEPTORS ANTIGEN CROSS- HE_LEf.SE BY
LINKS ADJACENT EXOCYTOSIS
IgE MOLECULES

La agregacion de los receptores de IgE presentes en mastocitos
liberan substancias preformadas (Histamina) y substancia de reaccion lenta SRL.



Union Antigeno-Anticuerpo

HIGH-AFFINITY ~ LOW-AFFINITY
BINDING BINDING

antigenic
determinant

antigen-binding &~ Ip
site of antibody  [ight
molecule chain

El modelo es de encaje inducido debido a la movilidad
molecular del sitio de unidn y el epitopo



Descubrimiento de Regiones
Hipervariables

LIGHT CHAINS . HEAVY CHAINS

VARIABILITY
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En verde : regiones de marco, en celeste: regiones hipervariables
Indice de variabilidad: NUmero de aa/aa mas frecuente



Regiones de Union de Antigeno

Regiones hipervariables en los dominios Vi;y V¢

hypervariable regions

variable region
n of heavy chain

of heavy chain

hypervariable NN
PN — & L\ N antigen-binding

w

region of - . (2 X | ypervariable
light chain y; _,./7‘  regions of
' light chain

Regiones CDR: Regiones determinantes de complementariedad



Estructura de las cadenas livianas

hypervariable_—"
loops N

Regiones\.l

variable (V) domain constant (C, ) domain

Note la similitud de la estructura de VL con respecto a VH
Parecen imagenes especulares



Sitios de Contacto del anticuerpo con
el antigeno

Ej: Sitio de union involucrado en la interaccion
de un anticuerpo monoclonal que une Lizosima,
visto por cristalografia de rayos X.

, en amarillo la de
la cadena liviana.

Los residuos en rojo, indican los
aminoacidos del anticuerpo que
corresponden a las regiones
CDRs de la cadena liviana (1-7) y
de la cadena pesada (8-17).

R. Poljack et al Science 233:747-753 (1986)




