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Gen  Rh+ es dominanteGen  Rh+ es dominante



AGLUTINACIAGLUTINACIÓÓNN







Reconocimiento de receptores no Reconocimiento de receptores no 
propiospropios

PRR 
SGR
Pattern                                                        
Somatically
Recognition                                                 
Generated 
Receptors                                                     
Receptors       



AntAntíígengenooss ((antibody 

generation)
• Moléculas, organismos o partes de las 

moléculas, reconocidas por el sistema 
inmune…..

• simples, complejas, proteínas, carbohidratos, 
sintéticas….



TOLERTOLERÓÓGENOS: son sustancias GENOS: son sustancias 
que por la forma molecular en que que por la forma molecular en que 

se encuentran no inducen se encuentran no inducen 
respuestarespuesta……....

ALERGENOS: son sustancias en ALERGENOS: son sustancias en 
la mayorla mayoríía de los  casos inocuas, a de los  casos inocuas, 

que inducen una respuesta de que inducen una respuesta de 
hipersensibilidad hipersensibilidad 

caractercaracteríísticastica…………....



EPEPÍÍTOPOS O TOPOS O 
DETERMINANTES DETERMINANTES 

ANTIGANTIGÉÉNICOSNICOS



Especificidad antigEspecificidad antigéénicanica

• Radica en los 

determinantes 
antigénicos o
epitopos

• Los haptenos 
tienen especificidad 

antigénica pero no 

poder inmunógeno



..el número de determinantes antigénicos 
funcionales que pueden unirse al anticuerpo. 

Hapteno es UNIVALENTE.

AntAntíígeno natural geno natural es POLIVALENTE…múltiples 

determinantes antigénicos se unen a diferentes 
moléculas de anticuerpos.

Valencia antigValencia antigéénicanica



Epitope Epitope 

Epitopes –regiones 

inmunológicamente 

activas del antígeno que 

puede unirse al receptor 

celular o a las 

inmunoglobulinas….

DETERMINANTE 
ANTIGÉNICO



Especificidad epEspecificidad epíítopetope--anticuerpoanticuerpo



Cada determinante antigénico de CÉLULA B induce la 

producción de UN anticuerpo específico 

Un antígeno “complicado” puede inducir la producción de 

múltiples. 

AntAntíígeno geno ““complicadocomplicado””



Respuesta inmune frente a Respuesta inmune frente a 
antantíígenos complejosgenos complejos……..





PROPIEDADES DE LOS DETERMINANTES PROPIEDADES DE LOS DETERMINANTES 
ANTIGANTIGÉÉNICOSNICOS



Epitopes continuosEpitopes continuos

Epitopes Epitopes 
discontinuosdiscontinuos



EPEPÍÍTOPES DE CTOPES DE CÉÉLULAS BLULAS B

5 linear B cell epitopes

(sequential amino acids)

A conformational (discontinuous) B 

cell epitope (nonsequential amino 

acids) 

~90% of epitopes in globular 90% of epitopes in globular 
proteins are discontinuous proteins are discontinuous 
(Thornton et. al. 1986, Barlow et al. 

LA CÉLULA B reconoce y se une al antígeno libre soluble.
Los epítopes pueden ser LINEALES O DISCONTINUOS.
Deben estar ACCESIBLESACCESIBLES, sobre la superficie externa del ant



Figure 1-24Los anticuerpos libres o la Los anticuerpos libres o la 
inmunoglobulina del BCR inmunoglobulina del BCR 
reconocen protereconocen proteíínas nativas,nas nativas,
mientras que el TCR reconoce mientras que el TCR reconoce 
ppééptidos especptidos especííficos en el ficos en el 
contexto del MHC.contexto del MHC.



Epitopes continuosEpitopes continuos



MHCMHC-- I y MHCI y MHC--IIII

CD8+ T cells CD4+ T cells

Activate
Activate



Lauemøller et al., 2000

20% procesado 0.5% une a MHC 50% CTL responden

=> 1/2000 péptidos son immunogénicos

Desde  proteDesde  proteíínas a immunnas a immunóógenosgenos



COMPARACICOMPARACIÓÓN DE LOS ANTN DE LOS ANTÍÍGENOS GENOS 
RECONOCIDOS POR CRECONOCIDOS POR CÉÉLULAS B Y TLULAS B Y T



IInnmunmunóógengenoo

• Contiene epitopes, que inducen
respuesta inmune y son el blanco de la 
respuesta inmune……

• NO TODOS LOS ANTÍGENOS SON 
INMUNOGÉNICOS…..

• Moléculas no inmunogénicas 
(HAPTENOS) pueden unirse a 
inmunógenos (CARRIER)



HaptenosHaptenos……

Se define como hapteno aquel grupo quSe define como hapteno aquel grupo quíímico definido, de mico definido, de 
pequepequeñño tamao tamañño, que por so, que por síí mismo es incapaz de mismo es incapaz de 

desencadenar una respuesta inmune (es decir, no es desencadenar una respuesta inmune (es decir, no es 
inmuninmunóógeno), pero que unido covalentemente a una molgeno), pero que unido covalentemente a una moléécula cula 

portadora se comporta como inmunportadora se comporta como inmunóógeno (llegando a constituir geno (llegando a constituir 
el el úúnico determinante inmunodominante del conjugado).nico determinante inmunodominante del conjugado).



HaptenosHaptenos……..



¿¿QuQuéé pasa con las pasa con las 
drogas?drogas?





Aprovechamos la Aprovechamos la 
INMUNOGENICIDAINMUNOGENICIDA

D DE LAS D DE LAS 
PROTEPROTEÍÍNAS PARA NAS PARA 

MEJORAR LA MEJORAR LA 
RESPUESTA RESPUESTA 
FRENTE A FRENTE A 

VACUNAS PSVACUNAS PS

The polysaccharide-
encapsulated bacteria 
Streptococcus 
pneumoniae
(pneumococcus), 
Haemophilus influenzae
type b (Hib) and 
Neisseria meningitidis
(meningococcus)



InmunizaciInmunizacióón con un n con un 
conjugado hapteno conjugado hapteno ––

portadorportador……..



Administrar  Administrar  EsEstructuretructure Respuesta Respuesta 

al epitopeal epitope

Respuesta Respuesta 

al haptenoal hapteno

ComComentariosentarios

Inmunógeno 

(carrier)
+ Protein stimulating 

production of 

immunologic reaction is 

immunogen

Hapteno 

sintético

(epitope)

+ Molecule not able to 

stimulate production of 

immunologic reaction –

is  hapten

Conjugado 

hapteno -

carrier 

+ + Hapten chem. bound to 

carrier stimulates 

immunologic reaction 

to both

Hapteno , 

carrier no 

conjugado

+                - Hapten and carrier not 

bound will not start 

immunologic reaction   



De acuerdo a su De acuerdo a su 

origenorigen……....

Los antLos antíígenos pueden genos pueden 

serser…………..





ExExóógenosgenos……

Son aquellos que se encuentran en Son aquellos que se encuentran en 
el exterior de una cel exterior de una céélulalula……..

Pueden ser captados por una APC, Pueden ser captados por una APC, 
procesados y presentados  en el procesados y presentados  en el 

contexto de MHC IIcontexto de MHC II……....





EndEndóógenosgenos…………

Son aquellos que son producto del Son aquellos que son producto del 
metabolismo celular o que provienen de la metabolismo celular o que provienen de la 

presencia de microorganismos en el presencia de microorganismos en el 
citoplasma celularcitoplasma celular…………..

Una vez procesados pueden ser presentados Una vez procesados pueden ser presentados 
en el contexto de MHC I /MHC IIen el contexto de MHC I /MHC II…………





AutoantAutoantíígenosgenos…………

ProteProteíínas normales o complejos nas normales o complejos 
proteicos que son reconocidos proteicos que son reconocidos 

por el SI en pacientes que cursan por el SI en pacientes que cursan 
algalgúún trastorno autoinmunen trastorno autoinmune……..



AutoantAutoantíígenos y LESgenos y LES



Sitios Sitios 
inmunolinmunolóógicamente gicamente 
privilegiadosprivilegiados………………



AntAntíígenos Tumoralesgenos Tumorales

Distintos antDistintos antíígenos que pueden ser genos que pueden ser 
expresados por cexpresados por céélulas tumorales, lulas tumorales, 

ya sea especya sea especííficos del tumor o ficos del tumor o 
asociados a asociados a ééll…………....





AntAntíígeno Prostgeno Prostáático tico 
EspecEspecííficofico

AntAntíígeno geno 
CarcinoembrionarioCarcinoembrionario

CACA--199199



AntAntíígenos Leucocitarios genos Leucocitarios 
Humanos (HLA)Humanos (HLA)



El complejo mayor de histocompatibilidad (CMH o MHC, acrónimo para el 

inglés major histocompatibility complex), o complejo principal de 
histocompatibilidad, es una familia de genes ubicados en el brazo corto del 

cromosoma 6 cuyos productos están implicados en la presentación de 

antígenos a los linfocitos T.



HLA EN ENFERMEDAD CELIACAHLA EN ENFERMEDAD CELIACA……..

En humanos, los genes MHC 

conforman el denominado sistema 
HLA (por human leukocyte 

antigen), porque estas proteínas se 

descubrieron como antígenos en los 

leucocitos, que podían detectarse 

con anticuerpos. Los genes MHC 

son fundamentales en la defensa 

inmunológica del organismo frente a 

los patógenos, y por otro lado, 

constituyen la principal barrera al 

transplante de órganos y de células 

madre.



HLA IHLA I
"classic moleculesclassic molecules", whose function consist in antigen presentation to 

the T8 lymphocytes: inside this group we find HLAHLA--A, HLAA, HLA--B y HLAB y HLA--CC.

"non classic moleculesnon classic molecules" (named also MHC class IB), with 

specialized functions: they do not present antigens to T lymphocytes, but 

they interact with inhibitory receptors in NK cells; inside this grouinteract with inhibitory receptors in NK cells; inside this group we p we 
find HLAfind HLA--E, HLAE, HLA--F, HLAF, HLA--G.G.

β2 microglobulin, 
which is coded by 
an independent 
region on 
chromosome 15



HLA IIHLA II
"classic moleculesclassic molecules", presenting peptides to T4 lymphocytes; 

inside this group we find HLAHLA--DP, HLADP, HLA--DQ, HLADQ, HLA--DRDR;;

"non classic moleculesnon classic molecules", accesories, with intracellular 

functions (they are not exposed in the cellular membrane, but in

internal membrares in lysosomes); normally, they load the antigenic 

peptides on the classic MHC-II molecules; in this group are included 

HLAHLA--DM and HLADM and HLA--DODO.



HLA no clHLA no cláásicossicos…………





HLA menoresHLA menores……. . 
Rechazo crRechazo cróónico de Txnico de Tx……..

Los antantíígenos menores de histocompatibilidad genos menores de histocompatibilidad son 
péptidos propios derivados de proteínas polimórficas 
codificados por cromosomas ligados al sexo 
(cromosoma Y) o genes dialélicos autosómicos, 
heredados independientemente del locus HLA, los 
cuales son presentados en la superficie celular por las 
moléculas HLA y son reconocidos por células T CD8+ 
aloreactivas restringidas al HLA clase I o células T 
CD4+ restringidas al HLA clase II.



PropiedadesPropiedades



CarCaráácter  de nocter  de no--propia: EXTRApropia: EXTRAÑÑOO……
Ante todo, la molécula ha de ser reconocida como una molécula 
extraña, ajena al individuo. 

• XenoantXenoantíígenosgenos (heterólogo): de especies diferentes (Ej. animal y 
bacteria).

• AloantAloantíígenosgenos (homólogo): misma especie, pero de individuos 
distintos (Ej. transfusiones de sangre).

• SingSingééniconico (isólogo): individuos genéticamente iguales.

• AutoantAutoantíígenosgenos (autólogo): del mismo individuo, excepcionalmente 
pueden dar lugar a una respuesta inmunitaria (autoinmunidad). 
Proceden de órganos inmunológicamente privilegiados 
(secuestrados respecto del sistema inmune) en las fases 
tempranas del desarrollo (p. ej., del esperma, tejido de la 
córnea).

…..molmolééculas evolutivamente conservadas (como el culas evolutivamente conservadas (como el 
colcoláágeno, el citocromo geno, el citocromo cc) no son buenas ) no son buenas 
inmuninmunóógenasgenas. 



TamaTamañño molecularo molecular
En general, se puede decir que, a mayor tamaño, mayor inmunogenicidad. 

Sustancias de unos 100.000 dalton (Da) suelen ser buenos inmunógenos, mientras 

que las de menos de 5.000-10.000 Da son malos inmunógenos.

Heterogeneidad en la composiciHeterogeneidad en la composicióón qun quíímicamica
A mayor heterogeneidad de composiciA mayor heterogeneidad de composicióón qun quíímica, mejor mica, mejor 
inmunogenicidad.inmunogenicidad.
Los copolímeros sintéticos repetitivos de un solo aminoácido, o los polisacáridos a 

base de un solo azúcar son malos inmunógenos. La poli [glu-lys] requiere tener 30-

40 kDa de p.m. para ser inmunogénica; pero el poli {[glu-lys]-tyr} sólo requiere 10 

kDa; si al anterior copolímero lo volvemos más complejo añadiendo unidades de phe, 

ya sólo se necesitan tamaños moleculares de 4 kDa para desencadenar respuesta 

inmune. L

La complejidad quLa complejidad quíímica se expresa tambimica se expresa tambiéén en el hecho de que contribuye la n en el hecho de que contribuye la 
estructura secundaria, terciaria y cuaternaria de las proteestructura secundaria, terciaria y cuaternaria de las proteíínas.nas.

�� Las proteLas proteíínas son buenos inmunnas son buenos inmunóógenos.genos.

�� Los polisacLos polisacááridos son potencialmente ridos son potencialmente 
inmunoginmunogéénicos.nicos.

�� Los lLos líípidos y los pidos y los áácidos nucleicos son dcidos nucleicos son déébiles o biles o 



Factores que afectan la inmunogenicidadFactores que afectan la inmunogenicidad
intrintríínseca de las protenseca de las proteíínasnas………………



DegradabilidadDegradabilidad

SSóólo las mollo las molééculas degradables por el culas degradables por el 

hospedador son buenas inmunhospedador son buenas inmunóógenasgenas..

Las moléculas no degradables no son buenas inmunógenas. Por 
ejemplo, los polímeros de D-aminoácidos no pueden ser 
degradados por los macrófagos (éstos no tienen enzimas 
hidrolíticas adecuadas), por lo que no pueden se procesados y 
presentados a los linfocitos TH.

En general, las molEn general, las molééculas grandes e insolubles son culas grandes e insolubles son 
mejores inmunmejores inmunóógenos, ya que son mejor genos, ya que son mejor 
fagocitadas y procesadasfagocitadas y procesadas……





Factores del Factores del 
sistema sistema 

biolbiolóógicogico



Genotipo del receptorGenotipo del receptor
La influencia del genotipo del hospedador se puede comprobar en 

experimentos usando razas puras de animales de laboratorio. Supongamos 

que disponemos de una raza pura A que induce altos niveles de Ac en 

respuesta a un determinado Ag, y otra raza B que produce bajos niveles de 

Ac ante ese mismo Ag. Los individuos de la F1 procedentes del cruce de 

AxB exhiben niveles intermedios de Ac al ser enfrentados con el citado Ag.

Se comprobSe comprobóó que los genes que controlan la mayor o menor que los genes que controlan la mayor o menor 
respuesta se codificaban en una zona concreta de un cromosoma, respuesta se codificaban en una zona concreta de un cromosoma, 
dentro del llamado complejo principal de histocompatibilidad (MHdentro del llamado complejo principal de histocompatibilidad (MHC).C).

Las proteínas sintetizadas por dicho complejo MHC funcionan para 

presentar el Ag procesado a las células T, y juegan un papel esencial en 

determinar el grado de respuesta a cada antígeno.

Aparte de la dotación de alelos del complejo MHC que cada individuo 

posee, existen otros genes que también influyen en el grado de respuesta 

inmune, como los que codifican el BCR, el TCR y los de citoquinas. 



Dosis de administraciDosis de administracióón del n del 
antantíígenogeno
Dosis:

� Dosis muy bajas de Ag pueden no 
estimular a los linfocitos (falta de 
respuesta); 

� Dosis demasiado altas pueden 
provocar un estado activo de tolerancia 
inmunológica, por el que los linfocitos 
entran en una situación de no respuesta. 
dosis adecuadas son capaces de 
estimulación.

� Un protocolo de dosis repetidas 
espaciadas a lo largo de varias semanas 
es mejor que una dosis única, porque 
provoca una mayor proliferación clonal 
de linfocitos T y B específicos.





Rutas de administraciRutas de administracióón del antn del antíígenogeno: determinan a qué

organo linfoide irá a parar el antígeno.

�� por vpor víía oral a oral se estimula sobre todo el MALT del tracto digestivo 

(pero al mismo tiempo se puede inducir tolerancia sistémica.

� por vía parenteral: 
� intravenosa: el antígeno podrá quedar retenido en el bazo.

� intradérmica subcutánea: el antígeno terminará en algún ganglio 
regional

� Intramuscular

� Intraperitoneal





Microorganismos e Microorganismos e 
infeccionesinfecciones



¿¿Por dPor dóónde puede ingresar el nde puede ingresar el 
patpatóógeno????geno????



Bacillus Bacillus Bacillus Bacillus Bacillus Bacillus Bacillus Bacillus 

anthracisanthracisanthracisanthracisanthracisanthracisanthracisanthracis





Esophagitis  develops most often in Esophagitis  develops most often in 
immunocompromised patientsimmunocompromised patients…………



ParParáásitossitos…………....



HongosHongos…………



Aumentamos la inmunogenicidad Aumentamos la inmunogenicidad 
con los ADYUVANTEScon los ADYUVANTES



Adyuvantes ( coadyuvantes)Adyuvantes ( coadyuvantes)

•• Los adyuvantes son sustancias que cuando se mezclan con un Ag y Los adyuvantes son sustancias que cuando se mezclan con un Ag y se se 
inyectan con inyectan con éél, mejoran la inmunogenicidad de ese antl, mejoran la inmunogenicidad de ese antíígeno.geno.

Alúmina: sales insolubles de sulfato alumínico-potásico. Actúa mediante varios mecanismos:

precipita el antígeno. Al inyectarse va liberando el antígeno lentamente, con lo que se suministra 
un estímulo persistente (el Ag dura varios días en el lugar donde se inoculó). El Ag precipitado 
tiene mayor tamaño, por lo que puede ser fagocitado más fácilmente, y por lo tanto es presentado 
más efectivamente. Inducción de granulomas. 

Adyuvantes de Freund: el adyuvante incompleto de Freund consiste en una solución acuosa con el 
Ag, junto con un aceite mineral y un agente dispersante (p. ej., el manoleato). El adyuvante 
completo de Freund es como el incompleto, pero incorpora una suspensión de Mycobacterium
muertos por calor.

Ambas versiones liberan lentamente el Ag, con lo que se logra un estímulo persistente. El 
macrófago aumenta en su superficie el número de moléculas B7, lo que facilita su interacción con 
el receptor CD28 del linfocito TH. Como veremos en otro capítulo, ello suministra la llamada señal 
coestimulatoria, que potencia la interacción entre MHC (del macrófago), Ag procesado y TCR (de 
la célula T). Además, el completo es más potente porque suministra muramil-dipéptidos de la 
pared celular de las micobacterias: ello permite una buena activación de macrófagos, que liberan 
la citoquina IL-1, que a su vez activa a los linfocitos TH. El completo induce igualmente mejor los 
granulomas. El granuloma es una infiltración celular, con una masa densa y rica en macrófagos, 
con lo que se mejora el procesamiento y presentación del Ag. Se provoca una buena liberación 
de IL-1 de los macrófagos, que activan a los linfocitos TH. 

Polirribonucleótidos sintéticos: estimulan la proliferación inespecífica de linfocitos.

Lipopolisacárido bacteriano (LPS): igual efecto que el anterior.

Liposomasiposomas: el antígeno se encierra en liposomas o se une a la bicapa lipídica de este tipo de 
vesículas membranosas.



ClasificaciClasificacióón de los antn de los antíígenos genos 
segsegúún el tipo de respuesta que n el tipo de respuesta que 

induceninducen……..



AntAntíígenos Tgenos T--dependientesdependientes









AntAntíígenos genos 
liplipíídicos???dicos???



AntAntíígenos lgenos lííppíídicos y CD1dicos y CD1





AntAntíígenos Tgenos T--independientesindependientes







MitMitóógenosgenos……..





Algunos mitAlgunos mitóógenos..genos..

Nombre Actúa sobre células 
T?

Actúa sobre células 
B?

phytohaemagglutini
n  (PHA)

Si No 

concanavalin A 

(conA)
Si No 

lipopolysaccharide 
(LPS)

No Si

pokeweed mitogen 

(PWM)
Si Si



Beans, such as green beans, red kidney 
beans and white kidney beans of the 
Phaseolus vulgaris species, contain a toxin 

known as phytohaemagglutinin. Consumption of 

these raw or undercooked beans may cause 

food poisoning with symptoms like nausea, 

vomiting and diarrhea within one to three hours. 

Research results have shown that heating of 

these beans to 80°C not only fails to destroy the 

phytohaemagglutinin but may even increase the 

toxicity. For safe consumption, soak the beans 

thoroughly and cook them well at boiling 

temperature to have the toxic substance 

destroyed.



Canavalia ensiformis Canavalia ensiformis 
(ConA)(ConA)

Phytolacca americana Phytolacca americana 
(PWM)(PWM)



PA can be used to measure improvements in 
immunological function following antiretroviral therapy and 
to detect the presence of immune responses against 
specific opportunistic pathogens.



SuperantSuperantíígenogeno
ss

Compared to a normal antigen-induced T-cell 
response where 0.01-0.1% of the body’s T-cells 

are activated, SAgs are capable of SAgs are capable of 
activating up to 20% of the bodyactivating up to 20% of the body’’s Ts T--

cellscells. This causes a massive immune 

response that is not specific to any particular 
epitope on the SAg. 

El término de superantígenos (SAg) fue acuñado 

por White en 1989 para designar a un grupo de 

proteínas virales y toxinas bacterianas proteicas 

que presentan una gran capacidad para activar a 

linfocitos T policlonales, de los subtipos CD4CD4, CD8 

y algunos γδ, lo que finalmente determinaría un 
gran proceso inflamatorio…….



I.- Endógenos:

II.- Exógenos:

Virus de tumor mamario (ratón)

a.- Estafilococo:

-Enteroxina estafilocócica: A, B, C1, C2, C3, D, E

-Toxina 1 del Síndrome del Shock Tóxico (TSST-1)

-Toxina exfoliante

b.- Estreptococo:
-Proteína M

-Exotoxina pirogénica: A, B, C (Spes)c.- Mycoplasma 

artritidis

d.- Clost. Perfrigens

e.- Yersinia 

enterocolítica

f.- Pseudomona

g.- Micobacteria

h.- Toxoplasma

i.- HIV

j.- Virus de rabia

-Mitógeno de Mycoplasma artritidis (MAM)

-Enterotoxina

-Mitógeno Yersinia Pseudotuberculosis

-Exotoxina A ?

-Superantígeno de Micobacterium tuberculosis ?

-Superantígeno de Toxoplasma gondii

-Superantígeno HIV (gp120, gp41, p24, p7, p6?)

-Cápside

ClasificaciClasificacióón de los SAgsn de los SAgs



Conventional Ag



ANTANTÍÍGENO COMGENO COMÚÚNN SUPERANTSUPERANTÍÍGENOGENO

a. Proteína procesada a 

péptidos

b. Unión MHCII a estructuras 
especializadas (Ranuras)

c. Complejo MHC II-Péptido 
expresado en APC.

d. Unión a TCR: α y β
e. Activación de TCD4 y TCD8

f. Porcentaje de activación de 

células T: 0,1%.....

a. Proteína completa

b. Unión al MHC II fuera de 
ranuras 

c. Complejo MHC II-SAg 

expresado en APC.
d. Unión a TCR: V β

e. Activación de TCD4

f. Porcentaje de activación de 

células T: hasta 20%.....

ActivaciActivacióón de cn de céélulas Tlulas T





La acciLa accióón de los SAg se realiza n de los SAg se realiza 
bbáásicamente a travsicamente a travéés de tres s de tres 

mecanismos diferentesmecanismos diferentes
• Contribuyen  a la producción de ciertas enfermedades 

estimulando exageradamente un cierto subtipo de LT, 

que a través de su función efectora se traducirá en los 

síntomas propios del exceso de IL-2 e INF-γ: ssííndrome ndrome 
de shock de shock ttóóxicoxico.

• Pueden estimular y activar LT que son autorreactivos y 
así inducir o exacerbar enfermedades autoinmunes, que 

es lo que ocurriría por ejemplo en la artritis reumatoidea;

• Pueden  contribuir a la depleción de ciertos subtipos de 

LT Vß, específicos, resultando en una severa

• reducción de linfocitos. Ej: infección por virus de 

inmunodeficiencia humana (VIH).



PatologPatologíías asociadas a SAgsas asociadas a SAgs…………..
MICROORGANISMMICROORGANISM
OO

SUPERANTSUPERANTÍÍGENOGENO POSIBLE ENFERMEDAD POSIBLE ENFERMEDAD 
ASOCIADAASOCIADA

Estafilococo

Enterotoxina A, B, C, D, 

E

(SEs)

TSST-1

Toxina Exfoliante A y B

Intoxicación Alimentaria, Shock, 

Sind.

Kawasaki.

Síndrome Shock Tóxico.

Sínd. Piel Escaldada estafilococica.

Estreptococo
Exotoxina pirogénica

Proteína M

Fiebre escarlatina, shock.

Fiebre reumática

Yersinia

Y. Mitógeno 

Pseudotuberc.

Activ. Superant. Y. 

Entero-colítica. 

Fiebre Izumi, S. Kawasaki.

?

Pseudomona Exotoxina A ?

Mycoplasma M. Mycoplasma artritidis Artritis, Shock. 

Mycobacteria
Supernt. M. 

Tuberculosis
?

Toxoplasma Superantig. T. Gondii ?



Staphyloccus : proteStaphyloccus : proteíínas de membrana y nas de membrana y 
secretadassecretadas



pore-forming toxin CAMP factor

ExoPolySaccharide  (EPS)

StreptoLysin S 



Pathogenic events resulting in endovascular disease. 

Local inflammation activates the binding of fibronectin by 

ECs through vascular cell adhesion molecules; platelet 

activation is triggered by cytokines and tissue factor (TF) 

secreted by monocytes and ECs.
Fibronectin also mediates invasion of ECs by S. aureus, 

allowing for persistence and intracellular growth shielded 

from host defense.



Staphylococcus Staphylococcus 
aureusaureus

VIRULENCE FACTORSVIRULENCE FACTORS:

a. Strucutural components:
i. Capusle: Present in some strains lacking bound 

coagulase
- inhibits chemotaxis and phagocytosis

- inhibits proliferation of mononuclear cells

- facilitates adherence to foreign bodies

ii. Peptidogycan:
- Evokes production of IL-1 (endogenous pyrogen 

having endotoxin like activity) and opsonic 

antibodies by monocytes

- Leukocyte chemoattractant

iii. Protein A: It is a surface protein Protein A: It is a surface protein 
covalently bound to the covalently bound to the 
peptidoglycan layerpeptidoglycan layer
-- Inhibits antibody mediated Inhibits antibody mediated 
clearance by binding with IgG1, clearance by binding with IgG1, 
IgG2 and IgG4 Fc receptorsIgG2 and IgG4 Fc receptors
-- Leukocyte chemoattractantLeukocyte chemoattractant
-- AnticomplementaryAnticomplementary

c. Enzymes:
i. Catalase: catalyzes removal of hydrogen peroxide

ii. Coagulase: converts fibrinogen to fibrin

iii. Hyalurinidase: hydrolyzes hyaluronic acid in tissue, promoting 

the spread of staphylococci

iv. Fibrinolysin: dissolve fibrin clots
v. Lipases

vi. Nucleases

vii. Penicillinases

viii. Phosphatases

ix. Proteases

b. Toxins:
i. Exotoxins:Exotoxins:
a. Enterotoxins (A to F) : staphylococcal food a. Enterotoxins (A to F) : staphylococcal food 
poisoning.poisoning.
b. Toxic shock syndrome toxinb. Toxic shock syndrome toxin--1 (TSST1 (TSST--1): 1): 
produce leakage or cellular destruction of produce leakage or cellular destruction of 
endothelial cells.endothelial cells.
ii. Leukocidins (P-V) : kills polymorphonuclear leukocytes and 
macrophages

iii. Hemolysins (alpha, beta, gamma, delta): lyse erythrocytes

iv. Exfoliative toxins (ETA, ETB): split the stratum corneum 

leading to separation and loss of most superficial layers of the

epidermis



Staphylococcal Staphylococcal 
exotoxins can exotoxins can 
function as function as 
superantigens superantigens as 
depicted on the upper 
part of the figure. In this 
way exotoxins induce 
strong effects on both T 
cells and antigen-
presenting cells.

Exotoxins can also Exotoxins can also 

function as allergens in function as allergens in 

atopic atopic 

dermatitisdermatitisinducing 
specific IgE and 
specific Th2 responses.

FunciFuncióón de las exotoxinas del n de las exotoxinas del 
Staphylococcus Staphylococcus 



Exfoliative toxins (ETA, ETB): split the stratum 

corneum leading to separation and loss of most 

superficial layers of the epidermis



SAgs de cSAgs de céélulas Blulas B
Superantigens  bind outside this 
conventional binding site through 
conformational framework sites. Here, 

the Fab-mediated binding interactions of 

the B-cell superantigens, Staphylococcal 

protein A (SpA) and Peptostreptococcus 

magnus protein L (PpL), are compared 

with a conventional antigen. 



•• BB--cell superantigens (SAgs), unlike conventional cell superantigens (SAgs), unlike conventional 
antigens, bind to the Fab regions of immunoglobulin antigens, bind to the Fab regions of immunoglobulin 
(Ig) molecules outside their complementarity(Ig) molecules outside their complementarity--
determining regions (CDRs). determining regions (CDRs). These unconventional 

antigens can react with a substantial amount of a host's peripheral 
B-cell repertoire and serum Igs by virtue of their ability to interact 
with many members of an entire variable region heavy (VH) or 
variable region light (VL) gene family. 

• Staphylococcal protein A (SpA) is the most-studied B-cell SAg. 
Although it had long been known that this microbial product binds to 
the Fc region of IgG, it became clear that SpA also binds, via an 
alternative site, to determinants outside the CDRs in the Fab region 
of Igs. SpA reacts with the Fabs of most VH3+ Igs, which are 
expressed on 30 to 60% of human peripheral B cells. 

•• Other proteins defined as BOther proteins defined as B--cell SAgs include human cell SAgs include human 
immunodeficiency virus (HIV) gp120, protein Fv (a immunodeficiency virus (HIV) gp120, protein Fv (a 
human liver sialoprotein), protein L (a coat protein of human liver sialoprotein), protein L (a coat protein of 
Peptostreptococcus magnusPeptostreptococcus magnus), and staphylococcal ), and staphylococcal 
enterotoxin D.enterotoxin D.



ExposiciExposicióón de la cn de la céélula B al SAglula B al SAg……..



Los SAgs Los SAgs 
inducen inducen 

APOPTOSISAPOPTOSIS
……..




