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INTRODUCCIO

Laboratori de Diagnostic Clinic és un cicle formatiu de grau superior de la branca sanitaria de la
formaci6 professional d’una durada de 2.000 hores distribuides en dos cursos académics. Del total de les
hores del cicle, 1.560 hores corresponen als crédits de 1’1 al 9 i 1’11, i 440 hores al credit 10 de
formacid en centres de treball, on I’alumnat pot realitzar la primera presa de contacte amb el mon laboral
al qual accediran un cop hagin obtingut el titol de Técnic Superior en Laboratori de Diagnostic Clinic,
segons el qual I’alumnat queda capacitat per desenvolupar activitats en laboratoris de diagnostic clinic
de centres hospitalaris i extrahospitalaris 1 també en altres ambits com sén la indastria alimentaria,
farmacéutica, cosmeética, veterindria, i en laboratoris de toxicologia i d’investigacid.

Un dels credits que s’imparteixen en aquest cicle és el crédit 6 d’Immunologia de 90 hores segons
el DOGC num. 2464 del 28 d’agost de 1997, en qué el Decret 202/1997 de 30 de juliol estableix aquest
cicle. Aquest credit tant es pot impartir al primer curs com al segon, segons estiguin distribuits els
credits en cada centre educatiu. Els continguts d’aquest crédit inclouen tots aquells elements que
conformen el sistema immunitari, el seu funcionament, les patologies relacionades i, també, els
procediments d’estudi que utilitzen les reaccions immunitaries i que s’apliquen principalment en els
departaments d’immunologia o de microbiologia d’un laboratori i als bancs de sang, entre d’altres.

La Immunologia és una ciéncia que intenta donar respostes a una funcidé tan complexa de
I’organisme com ¢s la del Sistema Immunitari. Per poder impartir el crédit d’Immunologia cal adequar
I’amplia informacié existent al nivell d’un cicle superior i al temps abans esmentat.

El present material didactic representa aquesta tasca i va adregat al professorat i a 1’alumnat
perqué tinguin 1’eina adequada que permeti, al professorat, impartir el crédit amb comoditat, i a
I’alumnat, disposar de la informacié necessaria per poder assolir els objectius del crédit. A més, cada
unitat didactica s’acompanya d’exercicis proposats perque I’alumne/a treballi els continguts i I’ajudi a
entendre millor la Immunologia.

Els continguts de fets, conceptes i sistemes conceptuals que es troben en el curriculum del credit
d’Immunologia son:

. INTRODUCCIO A LA IMMUNOLOGIA

. SISTEMA IMMUNITARI INESPECIFIC

. SISTEMA IMMUNITARI ESPECIFIC

. EL SISTEMA DE COMPLEMENT

. LA RESPOSTA IMMUNITARIA

. ELS ANTICOSSOS MONOCLONALS

. PATOLOGIA IMMUNITARIA

. PROCEDIMENTS D’ANALISI IMMUNOLOGICA

. DIAGNOSTIC I SEGUIMENT SEROLOGIC DE MALALTIES INFECCIOSES

O 001N LN Wi —
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Aquests 9 punts s’han distribuit en 8 unitats didactiques, ja que el punt 6, Els anticossos
monoclonals, s’ha inclos en la Unitat Didactica 3, quan es parla dels anticossos, els seus tipus,
caracteristiques i funcions.

La Unitat Didactica 7, Procediments d’analisi immunologica, fa referéncia a les diferents
técniques immunologiques que es poden aplicar en un laboratori d’acord amb I’estudi que s’estigui
duent a terme, i per tant, és la unitat didactica en la qual es poden desenvolupar en el laboratori del
centre diferents practiques amb 1’alumnat perqué puguin conéixer algunes de les proves immunologiques
que s’utilitzen, de manera que podem parlar de diferents blocs de practiques d’acord amb els principals
tipus de reaccions de qué es tracti. A continuacid anomenaré algunes de les practiques que es poden
realitzar amb I’alumnat com a exemple, pero cada professor podra escollir les practiques que cregui més
oportunes per impartir al seu alumnat.

Reaccions d’aglutinacio

Deteccio d’aglutinines sériques amb suspensions bacterianes.

Test d’embaras directe i indirecte (basats en una aglutinacio indirecta en el primer cas, i en una
inhibicié de 1’aglutinacio en el segon cas).

Aglutinacio amb latex de diferents proteines seriques.

Reaccions de precipitacio6

Determinaci6 de proteines plasmatiques per immunodifusio radial.

Determinaci6 de proteines plasmatiques per immunodifusié doble.

Estudi d’anticossos monoclonals i cadenes lleugeres amb immunofixacio.
Immunoassaig

Deteccio d’anticossos o d’antigens en serum o plasma amb kits comercials d’ELISA.

No tots els procediments es poden desenvolupar en un laboratori del centre escolar a causa de la
seva complexitat o perque necessiten instruments i aparells costosos, per aixo he posat practiques

manuals en la llista anterior i no excessivament cares ni complicades, perd recomano que es consultin
els catalegs de I’empresa que distribueixi els productes de laboratori per escollir-ne d’altres si s’escau.



UNITAT DIDACTICA 1: INTRODUCCIO A LA IMMUNOLOGIA

1. INTRODUCCIO AL SISTEMA IMMUNITARI

La immunologia és la ciéncia que s’ocupa dels mecanismes amb els quals els éssers vius es
defensen contra tot allo que els resulta estrany. Immunitat, historicament, significa proteccié davant la
malaltia i, més especificament, davant la malaltia infecciosa.

El sistema organic encarregat de la defensa de I’hoste, de la immunitat, és el sistema immunitari,
que esta format per organs, cel-lules i molécules repartides per tot 1’organisme i estretament
interrelacionades entre si.

Quan una substancia estranya entra a I’organisme, el sistema immunitari déna una resposta global
i coordinada anomenada resposta immunitaria. Aquestes substancies estranyes capaces d’entrar a
I’organisme i afectar-lo poden ser infeccioses, com els microorganismes, o no infeccioses, com proteines
i polisacarids, i s’anomenen antigens (Ag). La presencia d’aquests antigens donara lloc a la formacio
d’anticossos (Ac) o immunoglobulines (Ig), que son unes proteines plasmatiques, i a la proliferacio de
cel-lules que actuaran contra aquests antigens.

Els leucocits o globuls blancs son les cél-lules sanguinies que participen en la defensa de
I’organisme i n’hi ha de diferents tipus, amb funcions també diferents. Uns leucocits tenen capacitat per
fagocitar, com els neutrofils i els macrofags; d’altres, els limfocits B, sintetitzen els anticossos, i els
limfocits T CDS8, un subtipus de limfocits T, son cel-lules citotoxiques capaces de destruir els
microorganismes.

2. EL SISTEMA IMMUNITARI

El sistema immunitari és més aviat una unitat funcional que una unitat estructural. Es un
mecanisme de defensa flexible i altament especific que ajuda a la supervivéncia en un entorn ple de
possibles agressors.

El podem dividir en dos grups:

Sistema immunitari inespecific, innat o natural:

Es el sistema més antic de I’escala filogenética i es troba present des del naixement dels éssers vius.

Representa la primera linia de defensa contra els agents estranys i es caracteritza pel fet que

sempre esta present i disposat a actuar. Les seves respostes de defensa son les mateixes davant diferents
agents estranys.



12 Immunologia

Els principals elements de la immunitat innata son:

— Barreres fisiques i quimiques, com la pell i les mucoses, i les substancies antimicrobianes
produides en la superficie epitelial.

— Proteines sanguinies, com el sistema de complement.

— Cel-lules fagocitiques, com els neutrofils i els macrofags, que quan troben agents infecciosos,
els ingereixen i els destrueixen.

Sistema immunitari especific o adaptatiu:

Es més complex perqué actua quan és estimulat per agents infecciosos i la seva capacitat de
defensa roman després de 1’exposicid a un determinat microorganisme.

Actua, doncs, quan els agents estranys travessen les barreres protectores de la primera linia de defensa.
Les seves caracteristiques son:

— Especificitat per a molécules diferents, ¢s a dir, dona una resposta individual i especifica per a
cada antigen.

— Especialitzacio, de manera que pot respondre de forma singular a diferents tipus de microorganismes.

— Memoria immunitaria, que és la capacitat que li permet recordar i respondre amb més forga
quan hi ha exposicions repetides al mateix microorganisme.

Els components de la immunitat especifica son els limfocits 1 els anticossos.

Els mecanismes de les respostes immunitaries innata i especifica formen un sistema integrat de
defensa de 1’hoste en qué hi ha una cooperaci6 funcional entre nombroses c¢l-lules i molécules.

3. EL SISTEMA LIMFOIDE

Per optimitzar les interaccions cel-lulars necessaries perque es doni una resposta immunitaria
adequada i eficag, les cel-lules que intervenen en el sistema immunitari es localitzen i concentren en
organs i teixits anatOmicament definits, i que son també els llocs on es transporten i concentren els
agents estranys. El conjunt d’aquestes estructures ¢€s el sistema limfoide, i es classifiquen en:

1. Organs limfoides primaris o centrals.
2. Organs limfoides secundaris o periférics.

3.1. Organs limfoides primaris o centrals

Son els llocs on es produeix la limfopoesi, o desenvolupament de limfocits, €s a dir, la
diferenciacio i proliferacio fins a cel-lules madures T i B, que son cel-lules morfologicament semblants
perd amb funcions ben diferenciades.

Aquests organs son la medul-la ossia, on maduren els limfocits B, i el #im, on maduren els
limfocits T, i en aquests organs els limfocits adquireixen les caracteristiques estructurals i funcionals
propies de cada tipus de limfocit.

3.1.1. Medul-la ossia:
—+%9
Es el teixit encarregat de I’ hematopoesi, que €s la formacid de les cél-lules sanguinies.
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Es troba a I’interior dels ossos 1 pot ser de dos tipus (vegeu figura 1-2):

La medul-la ossia vermella, que ocupa el teixit esponjos dels ossos plans com I’estérnum, les
vertebres, la pelvis i les costelles, 1 que té la funcié hematopoética.

La medul-la ossia groga, que és teixit adipds 1 es localitza en els canals medul-lars dels ossos 1largs.

Totes les cel-lules s’originen a partir d’una cél-lula mare comuna que es va diferenciant cap a les
diferents series cel-lulars sanguinies, les quals van madurant fins a les cél-lules terminals que passen al
torrent sanguini.

En la medul-la oOssia s’inicia la limfopoesi i les cé¢l-lules terminals de la série limfocitica no
segueixen el mateix procés maduratiu. Els limfocits B proliferen i maduren en la mateixa medul-la ossia,
mentre que els limfocits T surten de la medul-la ossia de forma immadura i acaben el seu procés de
maduraci6 al tim.

Un cop han madurat, els limfocits B surten de la medul-la oOssia, entren a la circulacio periférica i
es distribueixen pels organs limfoides secundaris.

3.1.2. Tim:
Es I’organ on maduren els limfocits T.

Es un organ bilobulat, situat en la cavitat toracica en la part anterior del mediasti, per sobre del cor
i dels grans vasos sanguinis (vegeu figura 1-2).

Cadascun del lobuls principals esta format per 1obuls més petits separats per trabécules de teixit
conjuntiu. I cadascun d’aquests lobulets consten de dues zones:

— L’escorg¢a, que és la més externa i €s el lloc on s’agrupen els limfocits immadurs o timocits en
fase de proliferacid.
— La medul‘la, que és la més interna i és on es troben els limfocits T madurs.

Escorga

Medulla

FIGURA 1.1. Estructura interna del tim

A mesura que els limfocits T immadurs, anomenats timdcits, van madurant, es van desplagant des
de D’escor¢a fins a la medul-la, i durant aquest trajecte van adquirint les caracteristiques que els
divideixen en dos subgrups i els comprometen a unes funcions propies.

En el tim es porta a terme una seleccidé dels timocits, de manera que sortiran del tim aquells
timocits madurs que hagin estat seleccionats positivament, els quals passaran al torrent sanguini per ser
distribuits pels organs limfoides secundaris.
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Aquest organ en la pubertat (aproximadament als 12 anys) és quan té unes dimensions més grans i
pesa entre 35 i 40 g. A partir d’aquest moment es produeix un procés d’involucid, s’inicia la seva
atrofia, es converteix en teixit adipds 1 passa a pesar 10 g. Aquest procés continua durant tota la vida de
I’individu, pero en la vida adulta encara hi maduren limfocits T en petites quantitats.

3.2. Organs limfoides secundaris o periferics

Un cop han madurat els limfocits en els organs primaris migren cap als organs secundaris, que
son: els organs limfoides sistemics, com la melsa, els ganglis limfatics i el sistema limfatic; i el teixit
limfoide associat a mucoses (TLAM), com les amigdales i les plaques de Peyer.

Aquests organs tenen les condicions ambientals adequades perque els limfocits B i els limfocits T
puguin interaccionar entre si i amb els antigens. Aixi es podra donar una resposta immunitaria correcta.

Cada organ limfoide secundari s’encarrega de controlar i defendre una regidé determinada de
I’organisme.

3.2.1. Circulacio limfatica

Els limfocits que es troben en els organs i teixits limfoides secundaris s’han de desplagar per
interaccionar amb altres cél-lules del sistema immunitari o bé per arribar al lloc on es produeix una
infeccio. A més de la sang, els limfocits també son transportats per la circulacio limfatica, que ¢€s una
via accessoria que permet que el liquid intersticial torni cap a la sang,.

Esta formada per vasos i ganglis limfatics (vegeu figura 1.2).

Els vasos limfatics formen part d’una xarxa paral-lela als vasos sanguinis i recullen el liquid
extravasat dels capil-lars (liquid intersticial), anomenat llavors /imfa.

Els vasos limfatics s’originen com a microscopics vasos cecs terminals anomenats capil-lars
limfatics que es van unint formant vasos cada vegada més grans, les venes limfatiques. Durant el seu
trajecte, s’intercalen els ganglis limfatics. Tots els vasos limfatics es reuneixen en dos troncs limfatics
principals: la gran vena limfatica, que recull la limfa del costat dret superior del cos, torax, brag i cara, i
desemboca en la vena subclavia dreta; 1 el conducte toracic, que neix en la cisterna de Pecquet, que és
una especie de diposit que recull la limfa que prové de 1’intesti prim. EI conducte toracic també recull la
limfa d’altres parts del cos i desemboca en la vena subclavia esquerra.

La funciod dels vasos limfatics ¢és extreure, gracies a la gran permeabilitat que tenen, substancies
de gran pes molecular que no poden ser absorbides pels capil-lars sanguinis, i d’aquesta manera poden
tornar a la sang. També recullen greixos i substancies nutritives de les vellositats de 1’intesti prim. I
juntament amb els ganglis limfatics, també duen a terme la neteja del medi intern de particules
estranyes.

La /imfa és un liquid grogos que circula per I’interior dels vasos limfatics i que conté proteines,
lipids, enzims, limfocits i agents estranys, €s a dir, t¢ la funcid de transportar molécules de grans
dimensions i col-labora en la comunicacio i interrelacio dels elements del sistema immunitari.
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Adencides
Amigdales

Gangli limfatic
Tim

Conducte toracic

Melsa
Plagques de Peyer

Medul-la éssia

Vasos imfatics

FIGURA 1.2. Organs limfoides primaris i secundaris

3.2.2. Ganglis limfatics

Son petits organs arrodonits (forma de mongeta o ronyd), de 2 -10 mm, que acostumen a estar en
zones de ramificacido de vasos limfatics i estratégicament situats per zones: coll, axil-les, mediasti,
abdomen i engonals (vegeu figura 1.2).

Estan agrupats en determinades arees i els grups de més importancia clinica son:

— Ganglis submentonians i submaxil-lars, situats en el sol de la boca, drenen la limfa del nas, els
llavis i les dents.

— Ganglis cervicals superficials, situats al costat del muscul esternoclidomastoidal, reben la limfa
del cap i el coll.

— Ganglis supraepitroclears, localitzats per sobre del colze, recullen la limfa de I’avantbrag.

— Ganglis axil-lars, situats en les axil-les i la regié superior del torax, drenen la limfa del brag i la
porcio superior del torax.

— Ganglis inguinals, situats als engonals, reben la limfa de les cames i dels genitals externs.

En I’estructura dels ganglis podem observar que estan rodejats d’una capsula fibrosa perforada per
nombrosos vasos limfatics aferents, els quals fan arribar la limfa recollida. A I’interior s’observa una
part més externa, que és 1I’escorga on es troben els fol-licles, que son agregats cel-lulars. Alguns fol-licles
tenen unes arees anomenades centres germinals, lloc on es produeix la proliferacié cel-lular en cas d’una
activacié dels limfocits. Els fol'licles que no tenen centres germinals es diuen fol-licles primaris, 1 els
que si que en tenen, fol-licles secundaris.

Després s’observa la regio paracortical, situada entre 1’escorga i la medul-la.

I la medul-la, que és la part més interna dels ganglis.
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La limfa entra als ganglis pels vasos aferents, es filtra a través de I’escorga i la medul-la i surt per

un unic vas anomenat vas limfatic eferent.

Vas limfatic
aferent ﬂ
Centre germinal

Follicle secundari

Fol-licle primari

Vas limfatic
aferent

FIGURA 1.3. Estructura interna dels ganglis limfatics

En els ganglis les cél-lules del sistema immunitari estan distribuides en diferents zones:

— Els follicles son arees riques en limfocits B.

— Els centres germinals son territoris dels limfocits B, ja que es produeixen les respostes immunitaries

en presencia dels antigens que arriben per via limfatica.
— Els limfocits T es troben en la regio paracortical.
— En la medul-la s’observen limfocits B i T, cél-lules plasmatiques i macrofags.

Per tant, els ganglis limfatics tenen una funcié important com a organs de defensa, ja que atrapen

els antigens que es troben en la limfa perqué interaccionin amb els limfocits que contenen.

3.2.3. Melsa

Es un organ que pesa aproximadament 150 g. Esta situada al quadrant superior esquerre de
I’abdomen, darrere de 1’estomac i a prop del diafragma, té la mida d’un puny i esta plena de sang (vegeu

figura 1.2).

Consta de dos tipus de teixit:

— Polpa vermella, que conté cél-lules plasmatiques, hematies, macrofags i pocs limfocits.
— Polpa blanca, que esta disseminada entre la polpa vermella. Esta formada per teixit limfoide
disposat al voltant d’una arteriola central. S hi troben els limfocits T, al voltant de 1’arteriola, 1

els limfocits B, organitzats en fol-licles i centres germinals.
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Polpa blanca

Polpa vermella

FIGURA 1.4. Estructura interna de la melsa

La funcié immunitaria de la melsa és atrapar els antigens que li arriben per via sanguinia per
posar-los en contacte amb els limfocits, funcidé semblant als ganglis limfatics. La diferéncia essencial és
que la melsa és el lloc de la resposta immunitaria als antigens procedents de la sang, mentre que els
ganglis limfatics donen resposta als antigens procedents de la limfa.

Una altra funcio de la melsa ¢és la de filtrar de la sang substancies estranyes i hematies velles en la
polpa vermella.

3.2.4. Teixit limfoide associat a mucoses (TLAM)

Els limfocits també es troben en molts teixits, disseminats o en forma d’agregats. Alguns
d’aquests grups estan anatOmicament ben organitzats, com son:

— Les plaques de Peyer, que son petites masses de cél-lules limfoides que es troben a ’interior de
la paret intestinal, més del 50% en I’ileum distal, ja que és una zona d’important entrada
d’antigens.

— Les amigdales, que formen un anell que envolta la part posterior de la boca i la faringe. Hi ha
les amigdales palatines, situades entre els arcs glosofaringis, i les amigdales linguals, situades
en la base de la llengua.

— Les adenoides, situades en la nasofaringe.

— Els follicles limfoides de 1’apéndix i de les vies acries superiors.

— També es troba teixit limfoide en el tracte genitourinari.

Aquest teixit limfoide protegeix dels antigens que entren directament a 1’organisme a través de
les mucoses de les vies aéria i digestiva. Els limfocits madurs B i T es reuneixen i interaccionen dins
d’aquests organs i teixits (vegeu figura 1-2).

3.2.5. Medul-la ossia
A més de ser un organ limfoide primari, també pertany als organs limfoides secundaris ja que

conté a més de les cél-lules mare, limfocits B, limfocits T, cél-lules plasmatiques i cél-lules fagocitaries
per a la defensa de la mateixa medul-la.
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4. PRINCIPALS PATOLOGIES DEL SISTEMA LIMFOIDE

Les patologies del sistema limfoide es poden agrupar segons 1’0rgan o el teixit limfoide que
presenta 1’alteracio.

4.1. Alteracions de la medul‘la ossia

Les patologies de la medul-la ossia afecten les cel-lules que alli s’hi formen i, per tant, les cél-lules
del sistema immunitari.

Les patologies més importants son:

1. Aplasia medul-lar. Es una alteracié en la qual la medulla ossia no produeix céllules
sanguinies. Pot ser parcial 1 afectar Ginicament una linia cel-lular; o global i afectar les tres
linies hematopoétiques, hematies, leucocits i plaquetes. Segons la causa que 1’origini pot ser
adquirida, en la qual s’observa que la medul‘la ha estat substituida per teixit adipds per causes
diverses, com radiacions ionitzants, que afecten la mitosi cel-lular; farmacs citostatics, que
destrueixen cellules 1 també cél-lules mare, amb possible recuperacié quan es deixi el
tractament; productes quimics com el benzé o els hidrocarburs, que inhibeixen la sintesi de
DNA en les cel-lules hematopoétiques; i els virus, que infecten les cél-lules de la medul‘la, les
quals no poden proliferar. L’aplasia congenita es deu a alteracions genctiques.

2. Sindromes mieloproliferatives adquirides. Son un grup de patologies hematopoétiques
caracteritzades per la preséncia d’alteracions morfologiques i funcionals de les cél-lules de les
diferents linies hematopoétiques. La causa d’aquesta alteracio és desconeguda, pero hi ha uns
determinats factors que n’augmenten el risc, com poden ser la predisposicid genética i els
tractaments citostatics o amb radioterapia. També es reconeixen alguns factors ambientals,
com I’exposicio al benzg.

3. Leucemies agudes. S6n malalties d’origen incert que es caracteritzen per una proliferacio
incontrolada d’un clon de cél-lules immadures limfoides que infiltren la medul-la ossia, fet que
suposa una supressio del creixement i la diferenciacio de cél-lules hematopoétiques normals. A
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més, aquestes cel-lules leucémiques envaeixen la sang periférica i altres organs. Els factors que
predisposen a una leucémia son genétics, per immunodeficiéncies o per factors ambientals com
les radiacions ionitzants, el benzol, els pesticides, els farmacs immunosupressors i citostatics, 1
alguns virus.

4. Sindromes mieloproliferatives croniques. Consisteixen en una proliferacié excessiva de les tres

5.

linies hematopoétiques, granulocitica, eritrocitica i megacariocitica, amb origen en una c¢l-lula
mare comuna a totes elles. Les causes que provoquen aquesta alteracid son desconegudes.
Sindromes limfoproliferatives croniques. Engloben un grup heterogeni de malalties degudes a
la proliferacié monoclonal de cél-lules limfoides. Aquestes malalties també envaeixen ganglis
limfatics, melsa i sang periférica. La causa d’aquestes alteracions és desconeguda.

4.2. Alteracions del tim

El timoma és un tumor del tim que cursa amb ’engrandiment d’aquest organ. Es considerat un
tumor benigne en la majoria dels casos.

Els timomes estan associats a altres patologies del sistema immunitari com la miastenia greu o la
immunodeficiéncia amb timoma.

4.3. Alteracions dels vasos limfatics

Les principals malalties que poden afectar els vasos limfatics son les alteracions del retorn
limfatic i les infeccions.

1.

2.

3.

Limfedema. Consisteix en la inflamacid produida per una acumulacié del liquid procedent dels
vasos limfatics en els teixits intersticials deguda a la dificultat de retorn de la circulacid
limfatica. Aquesta alteracid pot ser de causa hereditaria per una malformacié hipoplasica o
secundaria a altres alteracions com traumatismes, inflamacions, neoplasies o infeccions. Els
limfedemes de llarga evolucié poden desenvolupar en un tumor anomenat /imfangiosarcoma.
Limfangitis. Es una inflamacié-infeccio dels vasos limfatics que es pot desenvolupar sobre una
extremitat sana, perd normalment es presenta com una complicacié del limfedema.

Trastorns del reflux quilés. Malformacions congenites dels vasos limfatics, limfomes, neoplasies
que envaeixen el sistema limfatic o traumatismes, tenen com a conseqiiéncia una hipertensio
limfatica que, mantinguda, pot portar a una estasi venosa i a una inversié del flux de la limfa.

4.4. Alteracions dels ganglis limfatics

Les alteracions que afecten aquests organs es poden classificar en tres grups:

I.

Sindromes adenopatiques. Es defineixen com un conjunt d’alteracions que poden afectar el sistema
limfoide, és a dir, els ganglis limfatics i també la medul-la Ossia, la melsa, el tim i les plaques de
Peyer. Aquests organs presenten un cimul de limfocits i les alteracions s’expressen en forma
d’adenopaties, és a dir, amb inflamacié dels ganglis limfatics, que poden ser degudes a infeccions o a
trastorns neoplasics.

. Limfomes. Son un grup complex de processos neoplasics que afecten les cél-lules limfoides i

donen lloc a diferents tipus de limfomes: de limfocits B, fol-liculars, del TLAM o de limfocits
T. En aquestes alteracions s’observa la proliferacié excessiva de cél-lules limfocitaries en els
diferents organs o teixits del sistema limfoide.

. Malalties ganglionars no neoplasiques. Principalment sén degudes a infeccions viriques que

cursen amb adenopaties de predomini cervical o bacterianes, les quals produeixen adenitis
satél'lits en la zona de drenatge, que poden supurar. També poden ser adenopaties associades a
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farmacs 1 a malalties autoimmunitaries, les quals presenten una clinica semblant a les
adenopaties infeccioses.

4.5. Alteracions de la melsa
Les patologies que presenta la melsa es poden classificar segons els criteris segiients:

— Funcionalitat. La melsa pot presentar hiposplenisme, que és una hipofuncid esplénica, o
hipersplenisme, que és una hiperfuncié esplénica.

— Mida. Podem trobar una disminucid del volum o atrdfia esplénica, o un augment de la mida
anomenat esplenomegalia.

— Naturalesa patologica. Pot ser per malformacions, com 1’aspléenia, per problemes circulatoris,
per neoplasies o per traumatismes.

— Origen. Poden ser alteracions primaries, si s’origina en la mateixa melsa, com el limfoma de
melsa, o secundaries a altres tipus de limfomes.

5. Complex principal d’histocompatibilitat; sistema HLA

El complex principal d’histocompatibilitat o complex major d’histocompabilitat, CMH, és una regid
cromosomica formada per un grup de gens localitzats en el brag curt del cromosoma 6, els gens
d’histocompatibilitat, els quals codifiquen unes glucoproteines que s’expressen en la superficie de diverses
cel-lules.

Els productes dels gens del CMH son expressats de forma codominant, és a dir, s’expressen els
al-lels dels dos cromosomes d’una parella, i s’anomenen HLA: antigens leucocitaris humans.

Una de les funcions de les molecules HLA ¢és participar en la resposta immunitaria davant
d’antigens proteics, ja que els limfocits T no els reconeixen si aquests antigens no estan units a les
molécules del CMH. A més, participen en el rebuig dels trasplantaments perque son els responsables de
diferenciar entre allo propi i allo alie.

El CMH huma esta format per dos grups d’HLA:
1. Molecules de classe I del CMH

Estan codificades pels gens de classe I i s’expressen en la membrana plasmatica de totes les
cel-lules nucleades del cos.

Actuen com a marcadors del reconeixement d’allo propi per ser identificats pels limfocits T.
Els antigens HLA de classe I son: HLA-A, HLA-B i HLA-C.

Aquests tipus se subdivideixen en més de 20 subtipus, per aixo és molt dificil la compatibilitat
entre persones, ja que els limfocits T reconeixen les molécules de classe I en la superficie de les cel-lules
1 si sOn estranyes les destrueixen.

Estructuralment, totes les molécules de classe I tenen dues cadenes polipeptidiques separades: una
cadena « i una cadena S, i s’hi poden diferenciar 3 regions:

— Regid extracel lular, formada, en la part més externa, per un extrem de la cadena «, és la zona que
s’uneix al receptor del limfocit T i li presenta I’antigen. La resta de la cadena « i la cadena f3 és la zona
de la molecula que reconeix el limfocit T 1 s’hi uneix, en aquest cas el limfocit T és del tipus CD8.
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— Regio transmembrana.
— Regid citoplasmatica. Aquestes dues tltimes regions estan formades per ’altre extrem de la
cadena « 1 uneixen i fixen la molécula a la membrana de la cél-lula.

| I Regi6 transmembrana

Regi6 citoplasmatica

QD‘ j\ft Regiod extracel-lular
[ %
1

FIGURA 1.5. Molecules HLA de classe I'i II.
1: Macrofag amb HLA de classe 11 II. 2: Molécula HLA de classe 1. 3: Molécula HLA de classe IT

2. Molecules de classe IT del CMH

Estan codificades pels gens de classe I 1 s’expressen en la superficie de limfocits B i T, macrofags,
monocits i cel-lules NK.

Actuen com a senyal de reconeixement entre la cél-lula presentadora d’antigen i els limfocits.
Participen en la interaccio i cooperacid entre cél-lules del sistema immunitari.
Els antigens HLA de classe Il son: HLA-DP, HLA-DQ i HLA-DR.

També se subdivideixen en més subtipus.

Estructuralment, totes les molécules de classe II estan formades per dues cadenes polipeptidiques
similars: una cadena « i una cadena f3, amb les mateixes regions que les molécules de classe I i les
mateixes funcions, pero amb algunes diferéncies estructurals:

— Regio extracel-lular, formada, en la part més externa, per un extrem de la cadena « 1 un extrem
de la cadena 3, és la zona que s’uneix al receptor del limfocit T i li presenta I’antigen. La resta
de la cadena « i de la cadena 8 és la zona de la molécula que reconeix el limfocit T i s’hi
uneix, en aquest cas el limfocit T és del tipus CDA4.

— Regio transmembrana.

— Regid citoplasmatica. Aquestes dues ultimes regions estan formades pels altres extrems de les
cadenes « i 8 i també uneixen i fixen la molécula a la membrana de la cél-lula.

S’han relacionat les molécules HLA amb algunes malalties i s’ha establert que hi ha unes
malalties que es presenten amb més freqiiéncia en individus que tenen determinats HLA.

Alguns exemples d’aquestes malalties son: associades a les molécules de classe I, 1’espondilitis
anquilosant, amb un 90% dels pacients que presenten I’antigen HLA B27, o la psoriasi, que presenta 'HLA Cw6;
1 associades a molécules de classe II, hi ha 1’esclerosi multiple, amb un 59% de pacients amb ’'HLA DR2, o la
diabetis insulinodependent, amb un 56% dels pacients amb 'HLA DR3 i un 75% que presenten el DR4.

Pero aquesta relacio no implica establir diagnostics o fer prediccions sobre les possibles malalties
que pugui patir una persona, sind que es tracta de buscar una explicacio dels mecanismes que
produeixen aquestes malalties.
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EXERCICIS UNITAT DIDACTICA 1

1. Ompliu els quadres segiients sobre els organs limfoides.

Organs limfoides

Principals

. Localitzacio L Funcions
primaris caracteristiques
Organs limfoides o, Principals .
. Localitzacid L Funcions
secundaris caracteristiques

2. Feu un esquema de les principals patologies del sistema limfoide.

3. Feu un dibuix de les molécules de classe [ i de classe Il del CMH indicant-ne les parts, i digueu
les funcions de cadascuna.





