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Les malalties de transmissio sexual (MTS) tenen avui dia una gran importancia.

L'article que segueix ens dona a condixer aspectes immunologics de quatre de

les MTS més frequents: la gonocdccia, la uretritis i d'altres infeccions per

chlamydia, la sffilis i les infeccions causades pel virus de I'herpes simple.

Les malalties de transmissi6
sexual (MTS) tenen avui dia una
gran importancia, no només per
la seva elevada prevalenga, sin6
també per d'altres motius.
D'entre aquests, cal assenyalar
el millor coneixement global de
la seva epidemiologia i els
avengos experimentats en el co-
neixement  d'alguns aspectes
concrets de les susdites malal-
ties, com la immunologia. A ni-
vell diagndstic, la immunologia

facilita l'obtenci6 de proves
senzilles, sensibles i econdmi-
ques. A nivell de prevenci6,

hom treballa activament en el
possible desenvolupament de va-
cunes eficaces davant determi-
nades MTS. A continuaci6 revi-
sarem alguns aspectes immuno-
ldgics de quatre de les MTS
més frequents: la gonocdccia,
la uretritis i d'altres infeccions
per chlamydia, la sifilis i les
infeccions causades pel virus
de I'herpes simple.

GONOCOCCIA

Potser el gonococ sigui avui
dia el prototipus de microorga-
nisme per a l'estudi de les
caracteristiques de les infec-
cions a nivell de les superficies
mucoses i dels fendmens immu-
noldgics que les faciliten o
les poden impedir. En la pato-
génia de la gonocdccia influei-
xen, entre d'altres factors:

1) 1'indcul bacteria.

2) la capacitat d'adheréncia
del gonococ a les superficies
mucoses, dependent, a la vega-
da, de factors inespecffics (car-
rega de superficie, ponts idnics,

etc.) i especffics (existéncia o
no de pili, proteina II)

3) factors propis de l'hoste (lloc
anatdmic, estat hormonal, etc.).

En la uretritis gonocdccia,
existeix habitualment una res-
posta immune mediata per anti-
cossos, fonamentalment del ti-
pus d'IgA secretora, i activa
a nivell de les superfifcies mu-
coses. Un 85-98% d'homes o do-
nes amb uretritis o cervicitis
gonocdccica presenten IgA anti-
gonocdccica a l'exudat cervical
o uretral. També s'hi poden de-
tectar IgM i IgG. Aquests anti-
cossos reaccionen amb el pili,
lipopolisacarids i amb d'altres
complexos de membrana externa
del gonococ. Existeixen també
anticossos circulants reactius
enfront del gonococ (IgA, IgM,
IgG), que hom ha intentat em-
prar per al desenvolupament de
proves seroldgiques per al diag-
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ndstic radpid de la gonocdccia,
sense massa &xit, de moment.
Les immunoglobulines existents
a la mucosa genital, dirigides
contra els pili, inhibeixen la ca-
pacitat del gonococ d'unir-se
a les ceél.lules mucoses. El seu
efecte protector a llarg termini
és menys evident, i els pacients
amb uretritis o cervicitis gono-
cdccica poden patir repetides
infeccions, incloent-hi reinfec-
cions pel mateix cep de gono-
cocs. Alguns gonococs poden
produir, a més, proteases capa-
ces de destruir la IgA especIfica
antigonocdccica.

Les defenses davant la gono-
cdccia disseminada es basen en
'acci6 del sistema complement
(via classica). El gonococ €s
sensible a l'acci6 del sérum, i
en preséncia d'anticossos i com-
plement €&s lisat "in vitro". Les
persones amb anticossos i com-
plement normals no presenten
habitualment bacteri@dmia per
gonococs sensibles a l'acci6 del
sérum. Tanmateix, els gonococs
aillats en pacients amb infecci6
gonocdccica disseminada habi-
tualment sé6n resistents a l'acci6
bactericida del complement. Es
un fet conegut que els pacients

amb defectes en els dGltims
components del sistema del
complement (C5-9), amb siste-

mes opsonitzants funcionants
perd bactericides deficients, te-
nen un risc significativament
superior de patir bacteriémia
per cocs gramnegatius.

Malauradament, no existeix
una prova seroldgica suficient-
ment sensible i especifica per
al diagndstic de la gonocdccia.
A més, sembla poc probable que
en un futur immediat hom en
pugui disposar per a "screening"
de grans poblacions, i tan sols
sembla Gtil com ajut diagndstic
en alguns casos concrets d'in-
feccions disseminades.

L'obtenci6 d'una vacuna anti-
gonocdccica eficag planteja una
série de problemes. Un d'ells
és l'aparent manca d'immunitat
induida arran de la gonocdccia.
Actualment existeix una vacuna
obtinguda  fonamentalment a
partir del pili de gonococ, sufi-
cientment segura i mancada de
toxicitat, que ha demostrat cer-
ta eficacia en la prevenci6 de
la gonocdccia (cal indculs molt
més elevats per a reproduir la
infecci6 en els vacunats). També
existeix una vacuna basada en
la proteina 1 del gonococ, amb
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La chlamydia €s 'agent que produeix una de les MTS més
frequents. Sovint no provoquen cap simptoma aparent, i
el métode per a demostrar-ne la infeccid passa per cultius
cel.lulars.

la qual sembla que no es donen
reinfeccions degudes a serotipus
portadors de la mateixa proteina
I en dones afectes de salpingitis
gonocdccica recidivant. Ambdues
vacunes, i d'altres en fase d'as-
saig, no aconsegueixen de pre-
venir la gonocdccia al 100%,
perd aquest no s un objectiu
imprescindible per tal que una
vacuna sigui efica¢. Encara que
hom pogués prevenir només un
50% de casos, l'impacte en el
control de la gonocdccia en jus-
tificaria plenament I'aplicaci6.

MTS PER
CHLAMYDIA
TRACHOMATIS

Aquest organisme €s un im-
portant agent etioldgic d'uretri-
tis no gonocdcciques, uretritis
post-gonocdcciques, malaltia in-
flamatdria pelvica, infeccions
neonatals i sist&miques, aixf
com del limfogranuloma veneri
(LGV). Tots els ceps de Chla-
mydia tenen un grup antigénic
comG (un complex lipopolisaca-
rid). Existeixen 15 serotipus di-
ferents de Chlamydia, tres d'as-
sociats al LGV (L1, L2, L3),
quatre al tracoma ocular (A,
B, Ba i C), i la resta, habitual-
ment productors de MTS diver-
ses.

Malgrat que les infeccions per
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Chlamydia provoquen una res-
posta immune humoral (anticos-
sos circulants i a nivell de les
mucoses), secretora i cel.lular
abundant, cap d'elles no ha de-
mostrat llur eficicia en el
desenvolupament de resisténcies
a la reinfecci6. Es probable que
la infecci6 condicioni Gnicament
una immunitat transitdria i re-
lativament feble, essent-hi molt
frequents les reinfeccions.

La serologia per a Chla-
mydia €s Gtil com a diagndstic
etioldgic en uretritis no gono-
cdcciques, encara que el seu
valor €s més epidemioldgic que
no pas clinic o terapéutic. La
sensibilitat n'és del 15-40% (fi-
xaci6 del complement). Malgrat
aixd, el millor meétode per a
demostrar la infecci6 encara
el constitueixen els cultius cel.-
lulars o fisulars i la immuno-
fluoresc@ncia directa. El test
de Frei, emprat com a diagnds-
tic del LGV, no constitueix una
evidencia d'infecci6 activa, tan
sols suggereix infecci6 prévia.

No existeixen, doncs, dades
suficients que puguin suggerir
la possibilitat d'emprar en el

futur una vacuna efica¢ davant
les infeccions per Chlamydia.
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SIFILIS

La immunitat cel.lular en la
sifilis €s un tema d'actualitat.
Davant les teories més classi-
ques de resposta inflamatdria
a la infecci6, alguns autors han
descrit un factor tdxic en el
Treponema pallidum, amb capa-
citat immunosupressiva, que es-
devindria el responsable directe
de les lesions cutanies de la sI-
filis preco¢ i d'algunes de les
lesions sist@émiques en perfodes
més avangats de la infecci6.

Aquesta immunosupressi6 ex-
plicaria, potser, la persist&ncia
de treponemes en els perfodes
de laténcia de la sffilis. Hom
ha estudiat també les respostes
limfocitaries a la infecci6, tot
detectant-ne descensos dels lim-
focits T cooperadors en fases
precoces de la sffilis, i dels T
supressius en les fases més
avangades de la malaltia. La
resposta humoral és menys co-
neguda., Hom ha demostrat el
desenvolupament d'anticossos

IgC i IgM en el decurs de la
infecci6. La 1gC augmenta tot
coincidint amb els sfmptomes
inicials, i tots els pacients amb
sffilis secundaria presenten acti-
vitat 1gG circulant que persis-
teix en les fases latents de
la malaltia, tot desapareixent
en els perfodes més avangats.
L'activitat IgM s'instaura pre-
co¢ment; &s demostrable en
el perfode de laténcia, perd
també en fases més avangades
de la malaltia. En el moment
en qué s'instauren els sfmpto-
mes clfnics, la majoria dels
pacients ja han desenvolupat
respostes immunes amb anticos-
sos de tipus IgM i IgG.

El diagndstic seroldgic de
la sffilis €s un tema complex
que excedeix els Ifmits d'aquest
capftol. Cal recordar, no obs-
tant aixd, que la serologia lué-
tica no é&s pas wuna ciéncia
exacta, i qualsevol prova pot
no ser reactiva en determinats
estadis de la malaltia, o esde-
venir positiva en absé@ncia de
sffilis. Les proves no treponémi-
ques so6n facils de realitzar i
relativament econdmiques; po-
den, a més, quantificar-se, la
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Segons la teoria americana, fou Cristébal Colom
qui va portar a Europa "el nou mal", després dc la
seva estada a Haitl el 1493. En deu anys, la sifilis
va fer la volta al mén.

qual cosa permet de valorar
l'activitat de la malaltia o
'efectivitat del tractament
(VDRL). Malauradament, hom
n'obté resultats falsos positius
en un percentatge variable de
casos, en emprar un antigen si-
milar a aquell que existeix en
teixits normals, per la qual cosa
poden existir anticossos 1gG/IgM
dirigits contra aquell en absén-
cia de sffilis. Les proves trepo-
némiques s6n més cares i com-
plexes, perd en emprar antigens
derivats del T. pallidum, resul-
ten més sensibles i especifiques.
Hom les empra per a confirmar
la sffilis en pacients amb proves
trepon@miques positives. Cal re-
cordar que, un cop positives,
persisteixen immodificades prac-
ticament tota la vida. En re-
cent nascuts, en nadons, hom
empra una modificaci6 de la
prova trepondmica FTA-ABS per
a valorar la preséncia d'anticos-

sos IgM (IgM-FTA), que, en
existir, reflectirien I'existéncia
d'una infecci6 intrauterina (la

IgM no travessa la barrera pla-
centdria). Malgrat tot, també
en aquesta prova han estat de-
tectats falsos positius en pre-
séncia d'altres infeccions conge-

nites (toxoplasmosi, infeccions
per CMV). Actualment, hom
desenvolupa proves adregades

a l'eliminaci6 d'aquests falsos
positius, com, per exemple, la
detecci6 d'IgM (fracci6 19S)
mitjangant ELISA o EIA.

Avui dia tampoc no existeix
cap vacuna efica¢ en la preven-
ci6 de la sffilis.

INFECCIONS PEL
VIRUS DE L'HERPES
SIMPLE (HSV)

Els virus herpétics compartei-
xen una série de propietats gai-
rebé exclusives d'aquesta famf-
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Virus de lherpes simplex. Produeix una de les MTS més
frequents i més greus, per seu elevat fndex de contagi i

la seva recurréncia.

lia. Es troben ampliament dis-
seminats entre els hostes immu-
nocompetents, en els quals la
infecci6 sol ser assimptomatica
o banal. Al contrari, s6n capa-
¢os de provocar greus infec-
cions, de tipus oportunista, en
pacients amb compromfs de llur
immunitat. Tots s6n capagos de
persistir de forma latent des-
prés de la primoinfecci6, i s6n
capagos de reactivar-se de for-
ma simptomatica o assimptoma-
tica. En pacients immunodepri-
mits, la reactivaci6 sol coincidir
amb les fases de major altera-
ci6 de la immunitat cel.lular,
mentre que, en hostes normals,
és generaiment impossible
d'identificar el desencadenant
de la reactivaci6. Aquestes re-
activacions poden tenir lloc en
presencia  d'anticossos  circu-
lants, independentment de llur
tftol i de si s6n o no neutralit-
zants.

Com a MTS, I'herpes genital
n'és una de les més frequents
i greus, especialment degut al
seu elevat fndex de contagi i
a la seva recurréncia. La pri-
moinfecci6 pel HSV tipus | sol
escaure's en la infantesa, per
contacte directe amb lesions
o secrecions orals. Per aixd, a
partir dels 20 anys, més del
50% d'individus pertanyents a
classes socioecondmiques eleva-
des, i gairebé el 100% dels in-
closos en classes més baixes,
ja han tingut contacte amb el
virus. Al contrari, la majoria
d'individus immunocompetents
tenen el primer contacte amb
el HVS tipus Il en iniciar llur
activitat sexual; de fet, la pro-
babilitat d'infectar-se estd en
relaci6 amb el tipus i nombre
de relacions sexuals que manté
el subjecte considerat. Un petit
percentatge de pacients s'infec-
ta per HVS tipus II en el perfo-
de perinatal, per a la qual cosa
€és necessari que la mare sigui
portadora d'una infecci6 genital
activa i que el part es produei-
xi per via vaginal. La infecci6
herpética primaria representa
la invasi6 viral de l'epiteli de
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la pell. Els macrdfags, la pro-
ducci6 de IgA i especialment
d'interfer6, sén els responsables
a nivell local en la contenci6
del procés de replicaci6 viral.

Els anticossos circulants, in-
cloent-hi els neutralitzants, po-
den modular la gravetat de la
infecci6 i intervenir en les
reaccions de citotoxicitat me-
diata per limfdcits i anticds-
-dependent. Fins i tot en pre-
séncia de quantitats elevats
d'anticossos circulants es poden
produir reactivacions i malalties
disseminades amb afecci6 visce-
ral. S6n les alteracions dels
limfdcits T, ja siguin enddgenes
(malaltia de base), ja siguin
iatrogeéniques (corticoides, citos-
tatics), les que tenen una millor
correlaci6 amb la morbidesa i
la mortaldat de les infeccions
per HSV. La capacitat dels
limfdcits per a produir interfer6
i per a transformar-se davant
d'estimuls antig@nics del HSV,
es correlacionen bé& en els
pacients immunodeprimits amb
el nombre de reactivacions i
amb llur gravetat.

A, Trilla i J.M. Gatell
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