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Reivindicacio de
la utilitat d’'una
prova classica:
els anticossos

anti-teixit

Fa uns anys, la prova m@s fre-
g¢entment soljlicitada pels facultatius
cl?nics, sobretot des dels serveis de
medicina interna, era la determinaci-
dbéanticossos anti-teixit. La progressiva
identiycaci- dbalguns dels antgens
associats a les diferents patologies
autoimmunes ha perm s desenvolupar
proves espec?yques per a cadascun
déells: per exemple, la determinaci-
dianticossos antiant’gens mitocon-
drials (M2), antinuclears (DNA, RNP,
Ro, La, Sm), anti-microsoma renal
i hep’tic (LKM1), anti-F-actina,
antifactor intrinsec, i daltres. Amb
tot, la determinaci- dels anticossos
antiteixit continua sent important en
llestudi dels pacients en qu  se sospita
una patologia autoimmune.

La prova en si mateixa consisteix en
incubar el s rum del pacient sobre
talls de congelaci- de fetge, estomac i
rony- de rata, per detectar mitjan-ant
immunopuoresc™ ncia, si aquell s"rum
cont® anticossos contra algun del
antgens diaquests teixits.

Aix?, amb nom®s una prova, es pot
detectar la pres ncia dianticossos
front centenars diantgens, i es pot

determinar la pres ncia simult nia
de diversos autoanticossos si s-n
presents al s rum. Tot i que per
detectar anticossos amb ADN i
ant’gens antinuclears no ®s massa
sensible, segueix sent el millor m tode
per determinar els anticossos anti-
mitocondria, ¢ ljlula parietal g strica,
microsoma renal i hep’tic, anti-
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m¥scul llis i antiribosoma, i permet
a m®s sospitar la pres ncia dialtres
autoanticossos contra antigens
hep”tics com ara lianti-antigen
citos, lic heptic tipus 1 (LC-1), renals
(antimembrana basal tubular, anti-

¢ ’psula de Bowman), musculars i yns
i tot marcadors de celiaquia com els
anticossos antireticulina.

De fet, al laboratori dilmmunologia
considerem que ®s apropiat que
tota mostra de s rum enviada per
a un estudi diautoimmunitat sigui
sotmesa a aquest cribat general
per a autoanticossos que suposa la
prova antiteixit, ja que molts pacients
presenten m@®s diuna forma de
patologia autoimmune.

Els anticossos antiteixit s-n, per a
llimmun  legdedicatalfauto-immunitat,
el que liexploraci- fisica representa per
al professional de la medicina general,
la primera opor-tunitat r "pida i senzilla
diemetre un diagn_stic. Les mostres
de s rum positives per alguna de les
especiycitats assenyalades poden ser
sotmeses a proves amb ant’gens m®@s
especycs que poden aportar m®s
informaci- .

Exemples dianticossos antiteixit: a) antic ljlules
parietals g 'striques (gastritis autoimmunit ria
amb o sense an mia perniciosa); b) imatge que
generen sobre el fetge els anticossos antimicroso-
mes del rony- i del fetge (LKM) que es troben al
s rum dels malalts amb hepatitis cr_ nica autoim-
munit ria; ¢) anticossosantinuclears, patr- homo-
geni (que sthan de caracteritzar sobre c ljlules
HEP i amb proves diELISAs amb antigens espe-
c?ycs); d) imatge que generen sobre el rony- els
anticossos antimitocondria (M2) t?pics de la cirrosi
biliar primria.




Determinaci- de
crioglobulines:

La determinacio de la presencia
de crioglobulines al serum és
una prova conceptualment
senzilla pero tecnicament
demandant

Les crioglobulines s-n immunoglobulines
que  experimenten una precipitaci-
reversible amb el refredament. En
general, aquesta crioprecipitaci- es
d-na a temperatures inferiors a 100C
si b® en algun cas es pot donar a 300C.
Els criteris de positivitat es basen en la
mesura i identiycaci- diimmunoglobulines
en el crioprecipitat (es tipiyca el tipus
diimmunoglobulina si hi ha m®s de 20mg/
dl totals diaguestes mol cules en el
precipitat).

Sthan descrit tres tipus de crioglobulines:
simples (Tipus I, constitupdes per nom®s
una immunoglobulina monoclonal) o mixtes
(Tipus I1i 111, complexos ant?gen-anticos),
vegeu taula adjunta.

Tipus Freq¢ ncia Malaltia Manifestacions
(%) ckniques
|
simples 10-38% Idiop "tiques
(1gG, IgM, IdA, mieloma Raynaud,
1 K) Macroglobu- acrocianosi
un sol component lin"mia
monoclonal
11 Infecci- VHC
Mixtes 14-72% Sjegren, ma- P¥rpura,
Barreja diun com- croblobulin - neuropatia
ponent monoclo- mia, limfoma
nal i un policlonal
11 Infeccions
Mixtes 23-54% cr_niques, vasculitis
policlonals malaltia
autoimmuni-
taria

Quan les crioglobulines s-n de tipus
IgM (mixtes monoclonals o policlonals),
aquesta immunoglobulina t® generalment
activitat factor reumatoide (reconeixement
del fragment Fc de la 1gG). En algun cas,
pot donar-se una reactivitat creuada
entre el reconeixement del virus (VHC)
i la part variable de la 1gG. Per aix_, en
alguns crioprecipitats (crioglobulinemia
mixta essencial) siha detectat liantigen de
lbhepatitis B.

En general, els pacients amb crioglobulines
mixtes tenen els nivells de C1q i C4 baixos
i el C3 normal. Resulta molt freqg¢ent que el
crioprecipitat tingui C1q.

Cal destacar que un dels factors m®s crtics
per a la determinaci- de crioglobulines ®s
la manipulaci- de la mostra en el moment
de liextracci-. Per a la detecci- de les
crioglobulines, cal garantir que liextracci-
es faci a 370C i que es mant® aquesta
temperatura yns a la separaci- del s rum.
Despr®s, aquest s rum es deixa un m2nim
de 72 hores a la nevera per aconseguir el
precipitat. Un crioprecipitat veritable siha
de dissoldre a 370C.

Com a resultat ynal, un pacient amb
crioglobulines positives (per exemple
tipus mixta IgM kappa amb component
IgG policlonal vegeu Figura 1) pot
presentar altres manifestacions cl?niques,
a part dialtres associades a la seva
malatia de base, com oclusi- vascular,
hiperviscositat plasm’tica, i entre dialtres,
generaci- diimmunocomplexos amb un
poder inpamatori incrementat per Ila
crioagregabilitat que es fa especialment
rellevant en els vasos perif rics amb
liexposici- a temperatures m®s baixes.
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Figura 1: Estudi del Crioprecipitat. Crioglobulina
mixta tipus Il IgM kappa amb un component
policlonal 1gG

Determinaci- de

la poblaci- PDC en
una mostra de sang
perif rica

La deynici-, mitjan-ant la
citometria de pux, de la pres ncia
i frequencia de les subpoblacions
cel-lulars de sang periférica
aporta dades rellevants per al
seguiment de pacients afectats

per diverses malalties

La deynici-, mitjan-ant la citometria de pux, de
la pres ncia i freq¢ ncia de les subpoblacions
celjlulars de sang perif rica aporta dades rellevants
per al seguiment de pacients afectats per diverses
malalties. Liexemple m®s paradigm 'tic ®s sens
dubte la valoraci- del quocient CD4/CD8 en HIV.

Els leuc_cits, per,, comprenen molts altres tipus

celjlulars. Dientre els menys representats hi
destaquen les ¢ ljlules dendrztiques (DC). Aquestes
c ljlules, que yns fa poc temps sienglobaven
dins el conjunt mielomonoc?ic, constitueixen
fenot?picament i funcional un grup propi que inclou
dues subpoblacions principals, conegudes com a
DC convencionals (CDC) i DC plasmacitoides (PDC).

El seu fenotip basal compr n liexpressi- de les

mol cules déhistocompatibilitat de classe Il (HLA-
DR, entre dfaltres) i la negativitat per marcadors de
llinatge (com ara CD3 i CD19). Funcionalment, totes
les DC s-n c ljlules especialitzades en la captura,
processament i presentaci- diantigens. A me@s,
concretament les PDC s-n especialistes en secretar
interfer- | en resposta a una infecci- viral, pel que
tamb® es coneixen com a IPC (Interferon Producing
Cells). Stha observat que algunes infeccions
persistents, entre elles HIV, HBV i HCV, provoquen
una reducci- mantinguda de la freq¢ ncia de PDCs
en sang perif rica. En el cas concret de [HIV,
alguns estudis han mostrat que aquesta reducci-
es correlaciona inversament amb la ¢ ‘rrega viral, i
que la ter "pia antiretroviral contribueix a una certa
recuperaci- del nombre de PDCs. De forma similar
i molt interessant, stha observat que els individus
classiycats com a fllong-term survivorso (LTS)
presenten freq¢, ncies de PDCs comparables (i yns
i tot m@®s elevades) als controls sans. Liextrema
diycultat per analitzar aquestes c ljlules, que
representen menys del 0,5% dels leuc_ cits totals en
individus sans, ha estat superada per la generaci-
dianticossos monoclonals que permeten determinar
la seva pres ncia i freg¢, ncia en mostres de sang
total. Aix?, podem deynir la poblaci- MDC per la
combinaci- de positivitatdels anticossos monoclonals
BDCA-1 i HLA-DR i les PDC per la combinaci- BDCA-
2+ i HLA-DR+ (vegeu exemple). La determinaci-
de la freq¢ ncia de les subpoblacions de DC pot ser
un par ‘metre addicional que cal considerar en la
monitoritzaci- dels pacients en casos de malalties
infeccioses persistents, reconstituci- hemopo tica i
déaltres.
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Figura 1: Determinaci- de la poblaci- PDC en una mostra
de sang perif rica







