1. INTRODUCCIO

Josep VINAS 1 RIERA

Els mecanismes de defensa dels animals es poden dividir en especifics
i no especifics. Aquest sén més antics, filogeneticament, i més fonamentals
per a la sobrevivencia. Els mecanismes especifics, o immunologics, es mani-
festen plenament a partir dels primers vertebrats.

Dins cls mecanismes no especifics cal situar, en primer terme, la inte-
gritat de la barrera epitelial (pell i mucoses) i la presencia de secrecions,
que contribueixen a crear un ambient poc propici al creixement bacteria.
Les secrecions poden prendre la forma de moc, que ajuda a englobar i es-
combrar enfora les particules estranyes, sovint amb la contribucio de movi-
ments ciliars.

Passada aquesta primera barrera, es troba l'importantissim fenomen
de la inflamacio, que, en induir la formacié d’'un ambient local nociu, ten-
deix a destruir 'agent invasor i, ensems, algunes celules propies. La infla-
macio fa que s'acumulin en el lloc de la reaccié celules fagocitiques, i que
la zona reactiva quedi aillada, gracies a la contraccié de la fibra muscular
llisa. Les cellules fagocitiques, en els animals superiors estan representades
pels macrofags, que eliminen els elements estranys, i els granulocits neu-
trofils que, a part llur accié fagocitica, aporten nombrosos enzims capagos
de digerir tota mena d’estructures.

Cal incloure també, dins els mecanismes de defensa no especifics, el
complement, perque, adhuc en els vertebrats superiors, pot ésser activat
per nombrosos factors no especifics, especialment productes derivats de les
membranes bacterianes i detritus cellulars. Hom tendeix a creure actual-
ment que, filogeneticament, I'aparicié dels factors del complement precedi,
de molt, la de les immunoglobulines.

Un mecanisme no especific d'induccio d’inflamacio ¢s representat per
I'alliberament d’histamina i altres substancies actives per part de deter-
minades cellules, en ésser estimulades. El fet que el sistema immunologic
aprofiti aquest mecanisme con a via eferent no contradeix el que es tracti,
basicament, d'un fenomen no especific.

Hi ha molts altres mecanismes de defensa no especifica. Moltes protei-
nes transportadores de substancies actives (vitamines, oligoelements, etc.)
tenen, sens dubte, aquest caracter. Es molt tipic, en aquest sentit, el cas de
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la ferritina. Resulta que el ferro és imprescindible per al creixement bac-
teria. La ferritina fa que aquest metall sigui utilitzable per les ce¢lules men-
tre que no ¢s assequible als bacteris.

Finalment, sense pretendre d’esgotar el tema, podriem citar, entre els
mecanismes no especifics de defensa, l'interfero; substancia secretada per
moltes cellules en ésser estimulades (entre elles Is limfocits), que impe-
deix la penetracio dels virus en les cellules.

Es interessant d’'observar que, en el curs de I'evolucié filogenetica, mal-
grat la gradual aparicio de mecanismes de defensa especifics, persisteixen
els inespecifics. Aixd sol constitueix una prova de llur importancia, pero
resulta que, a més, llur paper no es limita solament a la possible accio di-
recta, sind que, per regla general, son imprescindibles com a via efectora
de la immunitat especifica.

L’estudi comparatiu dels mecanismes de defensa especifics, o immuno-
logics, permet de deduir que, filogencticament, la resposta de tipus celular
va ser la primera d’apareixer. En diferenciar-se els primers limfocits T apa-
regué el fenomen de la «diversitat», segons el qual en cada individu existei-
xen nombrosos «clons» amb determinants de membrana d’especificitats di-
verses. Aquestes cellules son, normalment, en repos, pero en entrar en
contacte amb l'antigen corresponent, entren en activitat, i es transformen
en ceHules de tipus blastic i efectuen un cert nombre de divisions. Com a
consequiencia d’aquestes divisions, queda incrementat el clon corresponent
1 apareix el fenomen de la memoria immunologica, consistent en el fet que
un segon contacte de I'animal amb el mateix antigen desencadena una res-
posta més intensa que la primera.

Els limfocits T, responsables de la immunologia cellular, son impor-
tants per a la defensa perque, en ésser estimulats per l'antigen, a més de
transformar-se¢ en ceHules blastiques, adquireixen una serie d’activitats:
secreten MIF, substancia que estimula els macrofags i que els acumula en
el lloc de la reaccio; factor blastogenic, que recluta nous limfocits per a la
reaccio local; diverses «cinines» i interfero. Ensenms, adquireixen activitat
citotoxica celula-cellula. Alguns grups especialitzats de limfocits T adquirei-
xen la capacitat de colaborar amb limfocits B per tal de fer possible la
resposta humoral a determinats antigens. Aquest fenomen rep el nom de
efecte «Helper». Altres grups de limfocits T adquireixen una activitat su-
pressora de la mateixa resposta. Com es compren, aquestes dues ultimes
corresponen a activitats reguladores de la mateixa resposta immunologica.

Parallelament a la linia, o a les linies, de limfocits T, es diferencien uns
altres limfocits amb capacitat de sintesi d'immunoglobulines (limfocits B).
Les immunoglobulines, o anticossos, son proteines que presenten una gran
heterogeneitat en la part de la molecula destinada a unir-se a 'antigen. Hom
suposa que, primerament, aquestes immunoglobulines degueren servir uni-
cament de receptors especifics de membrana, tot conferint una gran diver-
sitat d’especificitats als primitius limfocits B. Més endavant degué apa-
reixer la possibilitat de diferenciacié d’aquestes cellules en veritables
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fabriques d’immunoglobulina que ¢és secretada al medi intern (celules
plasmatiques). A partir d’aquest moment, els limfocits B, constituits en
clons d'especificitats diferents, son estimulats, sempre que entren en con-
tacte amb l'antigen corresponent, a transformar-se en cellules secretores del
mateix anticos monoclonal present en llur membrana.

No hi ha dubte que, en els animals superiors, aquests mecanismes de
defensa especifics que acabem de referir han adquirit una gran importan-
cia, 1 que llur absencia és motiu de greus trastorns; pero també ¢és cert
que, sense el concurs dels mecanismes no especifics, els primers serien ben
poc eficacos. Aixi, per exemple, l'activitat dels limfocits T, responsables de
la immunitat de tipus cellular, perdria molta utilitat sense la presencia dels
macrofags, que els primers estimulen i concentren a través de la produc-
cio de MIF. Tgualment, 'eficacia dels anticossos lliures, un cop combinats
amb l'antigen, féra molt modesta sense el concurs d’alguns mecanismes de
defensa no especifics esmentats al comencament. Segons la classe d’anticos
i les circumstancies de la reaccio, I'unio amb l'antigen desencadenara 1'alli-
beracio de substancies actives (histamina), facilitara la fagocitosi pels ma-
crofags o induira l'activacio del complement, amb la consegiient aparicio
d'inflamacio, acumulacio de granulocits neutrofils, lisi de bacteris o cel-
lules, etc.

Resumint, voldria deixar ben establert que els mecanismes de defensa
dits especifics, o immunologics, tot i essent molt importants per a la defen-
sa dels vertebrats davant la infeccio, no sén sindé un mitja per a centrar en
I'espai i el temps, d'una forma més precisa i intensa, els mecanismes de
defensa no especifics, més basics, ja existents en animals més primitius,
sense els quals els mecanismes immunologics tindrien poca eficacia.

105



