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Resumen

En una época marcada por el autocuidado y la gestion del estrés, el
sistema inmunitario ofrece un claro paralelismo biolégico. Este sistema,
tan eficaz como potente, necesita mecanismos de control para
defendernos sin dafnarnos. Cuando ese equilibrio se pierde, pueden
aparecer enfermedades autoinmunes. Las células T reguladoras (Tregs)
actuan como su freno esencial, manteniendo la tolerancia inmunolégica.
Su descubrimiento y regulacién por FOXP3 fueron reconocidos con el
Premio Nobel de Medicina 2025.

Summary

In an era focused on self-care and stress management, the immune
system provides a clear biological parallel. This system, as powerful as it
is effective, requires control mechanisms to protect us without causing
harm. When this balance is lost, autoimmune diseases may develop.
Regulatory T cells (Tregs) act as its essential brake, maintaining immune
tolerance. Their discovery and regulation by the FOXP3 gene were
recognized with the 2025 Nobel Prize in Physiology or Medicine.

En los ultimos afios, vivimos una auténtica era del autoconocimiento y de la gestiéon
emocional. Cada vez somos mas conscientes de la importancia de cuidar nuestra
salud mental y de reconocer los signos de sobrecarga y estrés antes de que sea
demasiado tarde. La sociedad empieza a entender que decir “no” a tiempo, hacer
pausas y poner en marcha mecanismos de autocuidado no son sefales de
debilidad, sino de inteligencia y equilibrio.

Podriamos pensar en una empleado/a altamente cualificado/a que, en su trabajo,
debe dar respuestas rapidas y eficaces para mantener el rendimiento y la
productividad de todo un equipo. Algo muy parecido sucede dentro de nuestro
organismo con el sistema inmunitario, un ejemplo perfecto de organizacion y
eficiencia: un ejército de células especializadas que se activan rapidamente para
detectar y eliminar cualquier amenaza externa o que surja dentro de nosotros.

Sin embargo, tanto en nuestro cuerpo como en una empresa, el exceso de actividad
sin control puede tener consecuencias. Si las células inmunitarias no saben cuando
detenerse, pueden atacar al propio organismo; y si una persona no aprende a
regular su esfuerzo o a poner limites, puede llegar al agotamiento o al colapso. En
ambos casos, la clave esta en la autorregulacion y el equilibrio
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¢, Qué ocurriria si nuestro sistema inmunitario no tuviera freno?
Este ejército interno, tan potente y eficaz, podria volverse
peligroso si pierde la capacidad de reconocer a quién debe
atacar. En lugar de centrarse en los verdaderos enemigos —
virus, bacterias o células dafiadas—, podria confundirlos con
sus propias células y tejidos. Es entonces cuando aparecen
las enfermedades autoinmunes, como la diabetes tipo 1, la
esclerosis multiple o el lupus, en las que el cuerpo se
convierte, sin quererlo, en su propio adversario.

Para mantenernos con vida y en equilibrio, nuestro sistema
inmunitario necesita algo mas que fuerza: necesita sabiduria
y control. Debe saber cuando luchar y, sobre todo, cuando
detenerse para no causar dafo. Ese equilibrio tan delicado es
posible gracias a unas células verdaderamente
excepcionales: las células T reguladoras, o Tregs, que actuan
como el freno maestro de todo el sistema (fig.1). Su papel ha
sido tan crucial para entender cdmo se mantiene la tolerancia
inmunoldgica que se han convertido en las protagonistas del
Premio Nobel de Fisiologia 6 Medicina 2025.

Hasta hace unas décadas, se pensaba que la tolerancia
inmunoldgica—la capacidad para reconocer el propio
organismo y no atacarlo— se establecia unicamente en el
timo, el “centro de entrenamiento”, donde los linfocitos T
aprenden a diferenciar entre lo propio y lo extrafio antes de
salir a patrullar por el organismo. Sin embargo, los
descubrimientos de los premiados cambiaron por completo
esta vision demostrando que, mas alla del timo, existe un
segundo nivel de regulacién conocido como tolerancia
periférica. El primer paso lo dio el inmundlogo japonés Shimon
Sakaguchi desafiando la idea predominante de que la
eliminacion de células peligrosas en el timo era suficiente para
evitar respuestas autoinmunes. En 1995, identific6 una
poblacién especial de linfocitos T con propiedades muy
distintas a las clasicas células “T helper” o “T citotoxicas”
capaces de suprimir respuestas inmunitarias que de otro
modo serian dafninas para el organismo por lo que las llamo
células T reguladoras”.

Por su parte, los investigadores estadounidenses Mary
Brunkow y Fred Ramsdell mientras estudiaban la cepa de
ratones “scurfy” con un extrafio sindrome de autoinmunidad
mortal, realizaron otro hallazgo esencial identificando una
mutacién en un gen llamado FOXP3, que resulté ser clave
para el desarrollo y funcion de las células T reguladoras?®.
Este descubrimiento fue crucial porque no solo confirmé que
las Tregs €ran una poblacion celular anica con una funcién
especifica, sino que también mostré que FOXP3 es como un
“‘interruptor maestro” que define y controla esta funcién
supresora*. Mas tarde se demostré que en humanos existia
una enfermedad autoinmune grave (IPEX) causada por el
mismo gen, lo que subrayd la importancia clinica de estas
células®.
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En conclusién, las contribuciones de los tres investigadores
encajan y se complementan para ofrecer una vision completa
del nuevo paradigma de la tolerancia inmunoldgica periférica:
El sistema inmunitario no solo aprende a ignorar las células
propias en el timo, sino que cuenta con un equipo
especializado de células que “velan” por esa tolerancia en
todo el cuerpo. Estas células T reguladoras son un sistema de
vigilancia continuo que frena reacciones inmunitarias
descontroladas durante toda la vida y ayudan a prevenir las
reacciones autoinmunes. Mas alla del puro avance
conceptual, este Nobel tiene implicaciones enormes para la
medicina moderna. Comprender cémo funcionan las Tregs ha
abierto nuevas estrategias terapéuticas para enfermedades
autoinmunes, rechazo a los trasplantes o la lucha contra el
cancer %7. Este premio Nobel es también un recordatorio de lo
compleja que es la biologia y de cémo descubrimientos
aparentemente tedricos pueden convertirse con el tiempo en
base para tratamientos concretos que mejoran la salud
humana.
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Figura 1. Como si de un guardian se tratara, las células T reguladoras pueden detener el avance de otras células inmunitarias
(imagen generada por Gemini, version 1.5 Pro, Google 2024)
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