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1. Le tre linee di difesa
contro | patogeni
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BARRIERE CHIMICO-FISICHE

= Formano una barriera che
ostacola I'ingresso dei
patogeni nei tessuti.

= Sono rappresentate dalla
cute, dalle mucose di
rivestimento e dalle
secrezioni antibatteriche.

IMMUNITA ASPECIFICA

= Riconosce e distrugge i
patogeni che superano le
barriere esterne.

= |l tipo di risposta é identica
per qualsiasi patogeno.

= Larisposta all'infezione
richiede pochi minuti.

IMMUNITA SPECIFICA

= Distrugge i patogeni che non
vengono uccisi dalle difese
aspecifiche.

= Riconosce in modo mirato i
patogeni e sviluppa una
memoria immunologica nei
confronti di ciascuno di essi.

= Larisposta all'infezione
richiede da alcune ore ad
alcuni giorni.
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Dopo aver sviluppato una
«memoria» del patogeno,
I'immunita specifica risponde
molto pid rapidamente a eventuali
altri attacchi; in molti casi la
protezione dura per tutta la vita.

Cellule
dell'immunita
aspecifica

Il sistema immunitario protegge
I'organismo attraverso tre linee di
difesa:

* |e barriere chimico-fisiche,
come la cute e le secrezioni
delle mucose;

'immunita innata o aspecifica;
'immunita adattativa o specifica.




2. La pelle: una barriera chimico-fisica

L'apparato tegumentario € la prima difesa contro I'attacco

dei patogeni.

PELLE SECREZIONI ACIDE
Formaunabarriera | succhi gastrici, le secrezioni
quasi impenetrabile vaginali e l'urina proteggono
che ostacola rispettivamente il canale

I'ingresso di patogeni
nell'organismo.

digerente, levie genitali
femminili e le vie urinarie dai

patogeni.

LISOZIMA EALTRIENZIMI
Il lisozima contenuto nella
saliva enelle lacrime

e glienzimi digestivi
dell'intestino tenue
uccidono molti batteri.

CIGLIA

| pelie le ciglia presenti
sulla superficie delle vie
respiratorie allontanano
dai polmonii patogeni
intrappolati nel muco.
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LACRIME

Le lacrime contengono
sostanze chimiche
antivirali e antibatteriche
che eliminano i patogeni
dallazona degli occhi.

CERUME

Il cerume & una sostanza
appiccicosache intrappola i
patogeni presentinel
canale uditivo.




3. Le cellule immunitarie
e gli organi linfatici

[l sistema immunitario e costituito dai globuli bia

nchi, che

si sviluppano e risiedono negli organi del sistema linfatico.

Le tonsille e le adenoidi,
localizzate nella faringe,

Adenoidi attraverso la

I linfonodi sono Gangli cervicall "“7'-il> 2

le «stazioni di Vene succlavie —__ Tonsille ——— } [

servizio» del e x

sistema Venacava —— 7,_,_/‘5,(;‘ =8 ‘

immunitario; superiore /o - 6 T

filtrando lalinfa, = Linfonodi —— ) .

danno modo ai ascellari / / Q\

globuli bianchi Timo &————— -’ii\ =

diidentificaree = Dotto — i \

neutralizzare toracico

eventuali |

organismi Cisterna — 7/, B \/,../-

patogeni. del chilo - R,J\

Milza — T

o —

—_—

Linfonodi

lombari /
Appendice -""”/

Linfonodi

| vasi linfatici che o
inguinali

trasportano la linfa
sono tappezzati di
cellule immunitarie
e colleganoi
linfonodi con gli altri
organi linfatici.
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bloccano l'ingresso dei
microrganismi che penetrano

boccae il naso.

I linfociti T generati nel midollo
osseo migrano del timo per
terminare la maturazione.

Il midollo osseo
produce tutte le
cellule immunitarie.
Midollo
0s5e0

La milza agisce
filtrando il sangue in
circolo.

Placche di Peyer

Le placche di Peyer
dell'intestino tenue e
|'appendice nell'intestino
crasso sono organi linfatici
che distruggono i patogeni
penetrati nell'apparato
digerente insieme al cibo.




4. L'immunita innata

L'immunita innata si attiva quando un agente patogeno
supera le barriere fisico-chimiche e penetra nell'organismo.

) Neutrofili, macrofagi e cellule
/& '/) dendritiche sono fagociti che
‘/q inglobano e uccidono i patogeni.

(. J | Macrofagi e cellule dendritiche
__j fanno da ponte con I'immunita

e, adattativa, partecipando alla

Fo¥ presentazione dell’antigene.

Py X

Le cellule natural killer uccidono
I: O,s‘\ le cellule cancerose o infettate.

g

Jay Phelan, Maria Cristina Pignocchino, Scopriamo la biologia ® Zanichelli editore 2018 7 ZANICHELLI




5. Le tre fasi dellimmunita innata /1

Quando un patogeno penetra nell’organismo e produce
un’infezione, si attiva 'immunita innata che produce una
risposta molto rapida e articolata in tre fasi.

1. | globuli bianchi indentificano i patogeni in base agli
antigeni non-self.

2. Le cellule chiamano rinforzi, rilasciando le citochine.

3. | globuli bianchi distruggono i patogeni per fagocitosi
oppure grazie alle proteine del complemento.
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5. Le tre fasi dellimmunita innata /2

;Jl". -

§
4 \J

Celluleimmunitarie

g Cellule
immunitarie

Patogeni Cellule immunitarie

o IDENTIFICARE L'INVASORE o CHIAMARE RINFORZI e ATTACCARE EDISTRUGGERE
Le cellule dell'immunita aspecificariconoscono Le cellule immunitarie rilasciano proteine Cellule immunitarie specializzate fagocitano,
alcune molecole presenti sulla superficie dei segnale chiamate «citochine», che richiamano distruggono e demoliscono i patogenie le
patogenievisilegano, segnalando la presenza altre cellule immunitarie nel sito dell'infezione o cellule da essiinfettate.
del patogeno. segnalano di avviare ulteriori misure di difesa.
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6. L'inflammazione /1

Nella maggior parte dei casi I'immunita innata funziona in
modo cosi efficace da passare inosservata. Talvolta, pero, i
patogeni invadono i tessuti, scatenando la risposta
inflammatoria, che ha due funzioni:

 distruggere | patogeni presenti;

* avviare la rigenerazione dei tessuti danneggiati.

La risposta inflammatoria € sempre accompagnata da
quattro sintomi:

arrossamento;

dolore localizzato;

sensazione di calore;

gonfiore dell’area infammata.

BN =
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6. L'inflammazione /2

Se ci tagliamo con un coltello, i
patogeni presenti sulla lama
penetrano nell'organismo
attraverso la pelle lesionata.

oI macrofagi che si trovano nei
tessuti intorno al taglio
iniziano a fagocitare i patogeni
e arilasciare citochine,
richiamando fagociti e altri tipi
di globuli bianchi nel sito.

| basofili in circolo nel sangue
e i mastociti presenti nei
tessutiinnescano la risposta
inflammatoria rilasciando
istamina.

L'istamina porta alla
vasodilatazione dei capillari
che circondano l'area
lesionata; I'afflusso di sangue
aumenta e altre cellule
giungono sul luogo
dell'infezione.

L'istamina aumenta la permeabilita
dei capillari, permettendo ai
neutrofili di passare dal sangue al
tessuto infetto.

La risposta infiammatoria
prosegue fino alla completa
eliminazione dei patogeni e
la pelle si rigenera.
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/. L'immunita specifica /1

Se le strategie dellimmunita innata non riescono a fermare i
patogeni, interviene 'immunita adattativa o specifica, che
ha tre caratteristiche rispetto allimmunita innata:

1. Il riconoscimento dell’antigene € piu specifico e le cellule
e le molecole che intervengono sono piu efficaci.

2. | tempi sono piu lunghi.

Si sviluppa la memoria immunologica grazie alla

quale, in caso di una nuova infezione da parte dello

stesso patogeno, la risposta immunitaria e piu rapida.

0
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/. L'immunita specifica /2

| globuli bianchi responsabili della risposta immunitaria
specifica sono i linfociti.

LINFOCITIB

= Si sviluppano e maturano nel
midollo osseo.

» Combattono i patogeni rilasciando
anticorpi nei liquidi corporei in
rispostaalla presenzadiun
antigene. _

| linfociti B sono responsabili
dellimmunita umorale (mediata

\ W 4 A% da anticorpi).

| Midollo osseo

| —

LINFOITIT
= Si sviluppano nel midollo osseoe

| linfociti T sono alla base
delllimmunita mediata da cellule.

maturanonel timo.
» Combattono i patogeni distrug-
gendo le cellule infettate.

i
A N\ O\ 9
N - VAR ) L ¢
Midollo osseo Timo
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/. L'immunita specifica /3

IMMUNITA UMORALE

= Fornisce unadifesa contro patogeni e tossine che entrano in circolo
nei liquidi corporei, come il sangue e lalinfa.

= Si esplicaattraverso i linfociti B cherilasciano anticorpi nei liquidi
corporei, agevolando l'inglobamento e la distruzione dei patogeni
da parte dei fagociti.
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Antigeni

Linfociti T

Recettori
pergli
antigeni

Cellula infetta O

IMMUNITA MEDIATA DA CELLULE

= Fornisce unadifesa contro patogeni e tossine che sitrovano
allinterno delle cellule.

= Si esplicaattraverso i linfociti T che uccidono siai patogeni che le
cellule da essiinfettate.




8. La risposta primaria
e la rlsposta secondaria

RICONOSCIMENTO )—Ant»gene
Quando un linfocita Q

dotato di un certo Recettorepe
recettore per |'antigene I'antigene
entra in contatto con 4

quell'antigene, la cellula ¢ — Linfocita

avviauna risposta
primaria cheporta alla
distruzione dell’antigene.

SELEZIONE CLONALE e ey N
Il linfocitavaincontroa 4 o Pl N
ripetute divisioni (%) N -
cellulari, creando due P 7 ¥
popolazioni di cellule it

QX U N,

con lo stesso recettore
per l'antigene.

LE CELLULEEFFETTRIC +
Le cellule effettricientrano »
immediatamente in azione,
portando alla distruzione

e ¥ ‘;_)
y/ . Yo it
| e
D :1 o
dell'antigene. o QL -
L
Celluleeffettrici
a B i

LE CELLULE DELLA MEMORIA
Le cellule della memoria sono :
in grado di ricordare I'antigene A i
e dimettere in atto una -
risposta secondaria nel casodi %

una nuova infezione da parte
dello stesso patogeno.

Cellule della memoria
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Nella risposta primaria, le cellule
effettrici rispondono all’antigene e
contribuiscono a eliminarlo.

In caso di un secondo contatto con
I'antigene, le cellule della memoria
prodotte durante la risposta primaria
attivano la risposta secondaria, piu
rapida e intensa.




9. La risposta umorale: gli anticorpi /1

\
Gli anticorpi sono \ |

proteine formate da
4 catene
polipeptidiche legate
tra loro in modo da
formare una struttura
con regioni costanti e
regioni variabili.
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- Antigene

Regione variabile
(sito di attacco dell'antigene)

Regione costante

| Glianticorpipossono A »“3.,.&
‘ essere rilasciati dai - o
linfociti B e muoversi &

liberamente nei liquidi
corporei, oppure
possono trovarsi sulla
| J membrana del
v | linfocita B.

La regione costante e la stessa per tutti gli anticorpi
della stessa classe; la forma della regione variabile
rende ogni anticorpo unico e capace di riconoscere
uno specifico antigene.

16




9. La risposta umorale: gli anticorpi /2

L'azione degli anticorpi non €
diretta, ma agiscono in altri modi:

* neutralizzano i patogeni,

Impedendo loro di entrare
nelle cellule;

segnalano la loro presenza ai
globuli bianchi;

agglutinano gli antigeni
creando complessi antigene-
anticorpo ben riconoscibili dai
fagociti;

richiamano le proteine del
complemento che lisano le
membrane cellulari dei batteri.
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SEGNALAZIONE

Gli anticorpi si legano agli antigeni
presenti sulla superficie dei patogeni
e ne segnalano la presenza ai
fagociti.

AGGLUTINAZIONE

Gli anticorpi provocano la formazione
di agglomerati dei patogeni e degli
antigeniin circolo, agevolandone
I'identificazione e la distruzione da
parte dei fagociti.

NEUTRALIZZAZIONE

Gli anticorpi rivestono la superficie
dei patogeni, impedendone
I'ingresso nelle cellule del corpo.

FISSAZIONE DELLE PROTEINE DEL
COMPLEMENTO

Gli anticorpi richiamano le proteine
del complemento, che perforano la
membrana dei patogeni e li uccidono
per lisi.




10. La risposta cellulo-mediata:
| linfociti T
| linfociti T helper non uccidono direttamente le cellule infette,

ma stimolano i linfociti B a produrre anticorpi e i linfociti T
citotossici a uccidere le cellule infette.

Linfocita T helper

Cellulacon Antigene
lantigene virale

PRESENTAZIONEE
RICONOSCIMENTO

Una cellula portatrice
dell'antigene esponeii
frammenti digeriti del virus
aun linfocita T helper, che
riconosce |'antigene virale.

Citochine

Linfocita T citotossico attivato

ATTIVAZIONE

Legandosi allacellula
presentante|'antigene, il
infocita T helper inizia a
produrre citochine che
attivanoilinfociti T
citotossici (oltre ai linfociti B
della risposta umorale).

Linfociti T

Linfociti T
citotossici helper(cellule
(cellule effettrici effettricie

e della memoria)| | della memoria)

ESPANSIONE CLONALE

I linfociti T helpere
citotossici vanno incontro
a espansione clonale,
producendo una moltitu-
dine di cellule effettrici e
dellamemoria specifiche
per un dato antigene virale.
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Citochine o

MATURAZIONE

Altre citochine prodotte
dai linfociti T helper
inducono la maturazione
dei linfociti T citotossici,
chesono prontia
combattere il patogeno.

Cellula
infettata

Linfociti T
citotossici™ g

maturi

DISTRUZIONE .
I linfociti T citotossici
maturi circolano nel
flusso sanguigno,
distruggendo le cellule
infettate da uno specifico
antigenevirale.




11. La vaccinazione e la sieropatia /1

L'immunizzazione a lungo termine,
0 memoria immunologica, si puo
sviluppare:

AN S

 mediante I'esposizione al
patogeno naturale;

mediante la somministrazione di
un vaccino, cioe di una forma
attenuata o innocua di un
patogeno.
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11. La vaccinazione e la sieropatia /2

| vaccini tradizionali contengono microrganismi o parte di

essi:

* virus o batteri attenuati, cioe manipolati in modo da
essere ancora in grado di moltiplicarsi nel corpo umano
ma non di dare la malattia;

 vVirus o batteri inattivati, cioe uccisi;

 virus o batteri disgregati,

« componenti purificate da preparazioni di virus o batteri.

Oggi, grazie alle biotecnologie, sono disponibili anche i
vaccini ricombinanti, cioe costituiti da proteine virali
prodotte a partire da geni clonati in cellule di lievito.
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11. La vaccinazione e la sieropatia /3

= Non vaccinato = Vaccinato = Non vaccinato,

L,immunité di gregge Si basa SUI wesano ‘mesano ”ammalatoecontagioso

TS I Paf, n M
fatto che piu persone sono vaccinate ' W”ﬁg i ﬂ ﬂ“
3

iy : . fd?
all'interno di una popolazione, meno

probabilita ha un patogeno di
diffondersi. ot it el e

hifndt 484 it ihes,
L'immunita attiva & generata dalle " f”’ Wg Byl

. L . . - ) b N %m"%ﬂm
infezioni naturali o dalle vaccinazioni; "% AT ,,m ,W.,,%

I , i m m u n ité pass iva i nve Ce Si Otti e n e Alcuni individui sono vaccinati. Il patogeno

si diffonde nella popolazione attraverso gli

graZie aI tranerimentO di anticorpi da individui non vaccinati.

un individuo immune e uno non m@}%%% ;P::”wt”%@
immune. ) CLOC M%ﬂp
AL L X TN

La maggior parte della popolazione & vaccinata.
La diffusione del patogeno é limitata.
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| DATI
A COLPO D'OCCHIO

Gli effetti della campagna di vaccinazioni contro le piu diffuse malattie infettive

Le cifre indicate si riferiscono al numero di casi registrati.

® America

Che cos'é un vaccino

E un preparato proteico somministrato
perindurre I'organismo alla produzione

di anticorpi protettivi, conferendogli cosi

una resistenza specffica nei confronti di

una determinata malattia infettiva.

Il termine «vaccino» deriva dal vaiolo dei bovini
(o vaiolo vaccino), il cui pus era utilizzato
perimmunizzare contro il vaiolo umano.

alivello mondiale & in diminuzione:
si & passati dal96,1% del 2011 al 93 4%
del 2015.

Casi emblematici

Elasoglia raccomandata dall'Organizzazione
Mondiale della Sanitariguardo alla copertura
vaccinale minima delle popolazioni. Tale valore

Africa

In Italia

Il calendario vaccinale del «Piano di Prevenzione
Vaccinale 2017-2019» prevede quindici tipi
differenti di vaccini da somministrare in un arco
di tempo che parte dai primi 30 giorni di vita e
arriva fino ai 60 anni. Il cosiddetto Decreto
vaccinidel luglio 2017 indica 10 malattie per cui
éobbligatoria la vaccinazione per potersi
iscrivere a scuola.

- Sala

da501a2500
da2500a10000

85,3«

LIstituto Superiore di Sanita ha rivelato
cheinltalianel 2015 la copertura
vaccinale media contro I'epatite é stata
dell'85,3% con zone anche sotto al 70%
della popolazione.

Morbillo
257790 851849 1240993 199535 341624 1.319 640

Poliomielite
2989 549

§0 °
a

9678 61390 H 0 0

12 3752

36269

Pertosse

5126 20089 12622 11420

. . : -

0 34
]
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399310 2112 829173

1435 42312
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MORBILLO

4211431
113729

@

La situazione
globale

PAROTITE

PERTOSSE
1982 355
123 003

®

544 093*
576 782

DIFTERITE

97 511
6736

®
A

(1)

ROSOLIA
670 894"
26 409 TETANO
114 251
12920

®

Fonte: World Health Organization Unicef Rapporto 20 16 (dati gennaio dicembre 2016); Istituto Superiore di Sanita (ISS).

Svolgi i seguenti esercizi.

1. In quale zona ci sono stati piu casi di morbillo nel 19807?
2. In quale zona ci sono stati piu casi di poliomielite nel 20167

3. Qual era la malattia piu diffusa al mondo
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12. Le malattie autoimmuni

Le malattie autoimmuni si verificano quando il sistema
immunitario funziona in modo errato e scambia le strutture

self delle proprie cellule per non-self, danneggiando organi
e tessuti.

Il diabete di tipo | € una malattia
autoimmune.

v ®
Linfociti T citotossici

| recettori dei linfociti T scambiano le
cellule pancreatiche sane per antigeni,
avviando contro di esse una risposta
immunitaria mediata da cellule.
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13. Le allergie

Nei soggetti ipersensibili, gli allergeni attivano la
produzione di anticorpi, che vanno a localizzarsi nella
membrana di vari globuli bianchi, tra cui i mastociti.

Una seconda esposizione stimola | mastociti a rilasciare
Istamina, causando una reazione allergica.

— CECONPA ECDACZIONE /a8
PRIMAESPOSIZIONE (/Lfﬂ\ Allergene|--\ SECONDA ESPOSIZIONE |:i§\}' Allergeni |

y BN = 2/ ot . .
o K et o A

Quandol'organismoincontra per la primavoltaun T,
allergene, siverifica una risposta umorale anche ]\ g
se lasostanza é di per sé innocua (per esempio, le \ T\&s
proteine contenute nelle arachidi): vengono \

A
Gliallergeni si legano agli | «\L) %_:—Mastocita
anticorpi che sono ancora \ e
attaccati ai mastoditi, =
inducendoli a rilasciare

4
| Istamina |

prodotte cellule della memoria e le plasmacellule istamina.

rilasciano anticorpi specifici per quell'allergene. /f‘— g 5B\ o

9 j’ Listamina provoca vasodi-
Dopo che gli anticorpi sisono legati \ latazione e un aumento della
alla superficie dei mastociti, essi \ permeabilita dei capillarie la
sono «sensibilizzati» all'allergene. risposta infiammatoria ha

inizio.
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14. SCID e AIDS sono sindromi
da immunodeficienza /1

Le immunodeficienze sono malattie su base immunitaria in
cui il sistema di difesa dell’'organismo riconosce i patogeni in
modo corretto, ma la risposta immunitaria € insufficiente.

Le macchie rosse presenti
sulla superficie del
linfocita sono le particelle
virali di HIV che, dopo
essersi replicate, stanno 182
uscendo dalla cellula. Ay

L’AIDS & una
Immunodeficienza acquisita
ed e causata dal virus HIV.
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14. SCID e AIDS sono sindromi

da immunodeficienza /2 _..

HIV si trasmette in tre modalita:

e per via ematica;
e per via sessuale;
« per via materno-fetale.

Dal primo contatto con HIV al
manifestarsi dell’AIDS,
I'infezione si evolve seguendo
tre tappe principali:

« fase acuta;

« |atenza cronica;

 AIDS conclamato.
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HIV infettai

linfociti T
Glianticorpi helper, i
contro I'HIV, macrofagi e
prodotti nel le cellule
corso della d dendritiche.
risposta LinfocitiT Macrofagi  Cellule
umorale, helper dendritiche
pOssono essere
identificati °
mediante analisi La risposta

» umorale e la

del sangue dopo
qualche mese
dallinfezione.

g

risposta cellulo-
mediata elimina
pit del 99% delle

particelle virali.

FASE CRONICA

)

oI virus che non sono
stati distrutti durante

la risposta primaria

°I linfociti T hefper ll
infettati vengono ‘Q@,ﬁi&
WP

distrutti dall'infezione

virale o dalle normali

risposte immunitarie.

AIDS

Linfociti B

LlnfocmT.'. { )
helper O

Linfociti T
citotossia

| comuni patogeni, che verrebbero
agewolmente tenuti a bada da un
individuo sano, portano allo sviluppo
di malattie gravi einfinealla morte.

Patogeni comuni

restano quiescenti
all'interno dei linfociti T
helper, oppure si
duplicano einfettano
altri linfociti T helper.

Vengono prodotti
nuovi linfociti T helper,
ma ulteriori virus li
infettano. Alla fine, il
numero di cellule virali
aumenta e quello di
linfociti T helper cala.

n assenza di linfociti T
helper, i linfociti Be i
linfociti T citotossici
non possono essere
attivati.



