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Las células dendriticas desempedian un papel cen-
tral en la respuesta inmunoldgica al ser la célula més
eficiente en la presentacion de antigenos a los
linfocitos T. A diferencia de otras células presenta-
doras de anligenos, las células dendriticas son capa-
ces de inducir respuestas T primarias. Esta capaci-
dad funcional se ha relacionado con el patron de ex-
presion en estas células de proteinas del sistema HLA
y de moléculas coestimuladoras, asi como con el tipo
de citoquinas que secretan.

En los tiltimos anos se ha incrementado de forma
notable el interés por el estudio de las células
dendrilticas, especialmente por su papel en el control
de la respuesta inmune y la posibilidad de utilizar-
las como herramientas terapéuticas en un amplio
abanico de enfermedades distintas incluyendo pro-
tocolos de vacunacion anti-tumoral, la modulacion
de la respuesta inmune frente a virus y otros
microorganismos v la induccidn de tolerancia en
enfermedades autoinmunes v el trasplante alogénico.
Debido a que existen precursores de células
dendriticas circulando, la sangre periférica se ha con-
vertido en la principal fuente de células dendriticas
humanas.

Pese a que en la literatura se ha incrementado de
forma notable el numero de trabajos en los que se
analizan las células dendriticas de sangre periférica,
existe gran heterogeneidad, e incluso controversia, en
los resullados oblenidos sobre la ontogenia de estas
células y sus caracteristicas fenotipicas y funcionales.
Tal variabilidad, estd habitualmente relacionada con
la ulilizacion de diferentes estrategias metodoldgicas
para ¢l estudio de estas células asi como con el hecho
de que las células dendriticas presentes en la circula-
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Cién sanguinea no constituyan una poblacidn celular
homogeénea, incluyendo, al menos, tres subpoblacio-
nes mayoritarias de células dendriticas diferentes.
Resultados recientes, fruto del estudio de la contrapar-
tida leucémica de las células dendriticas circulantes,
apoyarian la hipélesis de que estas subpoblaciones de
células dendriticas podrian tener un origen en precur-
sores hematopoyéticos de médula ésea claramente
diferenciados. De todas las subpoblaciones, la mas
abundante estid constituida por células dendriticas que
expresan el antigeno M-DCS8, pudiendo distinguirse
estas células de las demds subpoblaciones de células
dendriticas por la coexpresion del receptor de baja
afinidad para la IgG (CD16). Durante muchos anos,
esle lipo de células dendriticas fue considerado como
una subpoblacion minoritaria de monocitos. Sin em-
bargo, recientemente se ha demostrado que las célu-
las dendriticas MDCS+/CD16+/HLADR+ poseen una
elevada capacidad para inducir in vitro activacion de
linfocitos T virgenes; ademds, en contraposicién con
los monecitos, estas células carecen de expresion de
esterasas especificas, lisozima y mieloperoxidasa.
Las otras dos subpoblaciones de células dendriti-
cas de sangre periférica referidas anteriormente, des-
de hace algtin tiempo que son reconocidas como tal y
han recibido la denominacién de células dendriticas
mieloides o DC1 y células dendriticas linfoplasmoci-
toides o DC2. Caracleristicamenlte, las primeras
coexpresan los antigenos CD11c, BDCA3 y CD33 de
alta intensidad, mientras que las células dendriticas
linfoplasmocitoides presentan expresién intensa de
CDI123 junto con reactividad para BDCA2 y BDCA4
y niveles indetectables/expresion débil de CD33,
CD13 y CD1lc. Desde el punto de vista funcional, el
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Ppd exacto de cada una de estas subpoblaciones de
efmlas dendriticas dista de ser conocido en profun-
didad  En términos generales, se cree que estas célu-
Iss probablemente incluyen un compartimiento ma-
ymitario de precursores de células dendriticas recien-
femente producidas en la médula dsea junto con una
mmmoria de células dendriticas recirculantes, mas ma-
dwas. Ademas se ha sugerido que las diferentes
mabpoblaciones de células dendriticas circulantes
peudian desarrollar distintas funciones. En este sen-
Wdlo, las células dendriticas DC2 producirian gran-
dles cantidades de interferén-alfa y tendrian un pa-
P esencial en la induccion de respuestas inmuno-
Migicas de lipo Th2; por el contrério, las células
demdriticas DC1, favorecerian la secrecion de
elloquinas de tipo Thl. No obstante, debe decirse que
By se cree que ambas subpoblaciones de células
dlemdriticas podrian inducir respuestas tanto de tipo
Tkl como Th2. Otro aspecto que permanece lejos de
s conocido en profundidad es el papel que cada
wma de estas subpoblaciones de células dendriticas
peeda desempenar en la induccién de tolerancia
fmmunologica.

En 1999, Lucio et al (Ann Int Med) describieron
mm caso de un linfoma cutdneo que correspondia a
wm linfoma de células dendriticas linfoplasmo-
ailloides. Posteriormente, el grupo francés GEIL des-
wnilbed de forma mds extensa una serie de hasta 21
pecientes con neoplasias de células dendriticas
Bedoplasmocitoides y que en su mayoria correspon-

dian a pacienies clasificados como leucemia/linfoma
agresivo de células NK. Caracteristicamente estas
células mostraban coexpresion de CD4 y CD56 jun-
to con reactividad intensa para HLADR en ausencia
de reordenamiento de los genes de las inmunoglo-
bulinas o del receptor de célula T. Ademds hoy se
sabe que de forma caracleristica estos pacientes
muestran expresién aberrante del antigeno 7.1, ha-
bitualmente en ausencia de anomalias cromosémicas
a nivel de 11q23 o de otras alteraciones citogenélicas
recurrentes. Desde el punto de vista clinico, la enfer-
medad es mas habitual en adultos y puede presen-
tarse o bien como una leucemia aguda morfoldgi-
camente indiferenciada o con blastos de aspecto
linfoide, o como un linfoma cutineo. Aunque, habi-
tualmente estos pacientes responden a la quimiote-
rapia alcanzando remisidon completa clinica y
morfolégica, la enfermedad suele recidivar de forma
precoz. Aunque la gran mayoria de los casos de
neoplasias de precursores de células dendriticas des-
critos hasta la fecha corresponden a células
dendriticas linfoplasmocitoides, recientemente se ha
sugerido que pudieran existir también neoplasias de
celulas dendriticas mieloides e incluso de células
dendriticas CD16+.

En esta presentacidn, revisaremos los conocimien-
tos actuales sobre las caracteristicas fenotipicas y
funcionales de las distintas subpoblaciones de célu-
las dendriticas presentes en sangre periférica y su
conlrapartida neoplasica.



