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Dijous, 19 Novembre

8.00

3.10 Registre.

Benvinguda i inauguracio de la Jornada per part de la
:1ul1) | Comissid organitzadora i la Junta de la Societat.

8.30

Dr. Candido Juarez
President SCI

Moderador: M@ Teresa Arias

2311 | Dr. JOAQUIM GASCON
9:30 Cap del Servei de Salut Internacional del Hospital Clinic de Barcelona i
: Coordinador de la Iniciativa Chagas de ISGlobal

" La Malaltia de Chagas, una malaltia global "

K18 Comunicacions orals

10:30

Moderador: Eva Campos, Aina Aguilo

9:30h Técnica ELISPOT: Papel del Streptococcus pyogenes como factor
desencadenante de la narcolepsia.
Nuria Palau’; Laura Mufioz?; Jordi Vila%; Joan Santamaria®; Jordi
Bosch?; Guadalupe Ercilla'; Carles Gaig®
"Servicio de Inmunologia. CDB. Hospital Clinic de Barcelona; *Servicio
de Microbiologia. CDB. Hospital Clinic de Barcelona; *Unidad el
Sueno. ICN. Hospital Clinic de Barcelona.

9:42h Utilidad de las técnicas de PCR-SBT Y RT-PCR en la identificacion de
nuevas variantes de TLR2.
Maria-Teresa Arias; Mario Martinez-Florensa; Azucena Gonzalez;
Javier Fernandez; Francisco Lozano
"Servicio de Inmunologia, CDB, Hospital Clinico Universitario de
Barcelona; 2Grupo de Inmunoreceptores del Sistema Innato y
Adaptativo, IDIBAPS, Barcelona; *Servicio de Hepatologia, Hospital
Clinico Universitario de Barcelona, Barcelona.; *Departament de
Biologia Celslular, Immunologia i Neurociencies, Universidad de
Barcelona, Barcelona

9:54h  Monitoritzacio del tractament amb farmacs biologics anti-TNFa.
Noemi de Moner'; Anna Mensa-Vilaro'; Maria Torredeflot'; Rosa
Rodriguez'; Ana Esteve-Sole??; Laia Alsina?; Manel Juan'?; Jordi
Yagie'
"Servei d’lmmunologia - Centre de Diagndstic Biomédic. Hospital Clinic
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de Barcelona; “Departament d’Al+lérgia i Immunologia Clinica. Sant
Joan de Déu.; *Unitat Funcional d’lmmunologia. Hospital Sant Joan de
Déu — Hospital Clinic de Barcelona.

10:06h Implantacion de la determinacién de Calprotectina fecal en el hospital
de Sant Pau.
Carmen Hernandez'; Anais Mariscal-Rodriguez’; Elisabet Molt6";
Esther Garcia-Planella?; Candido Juarez'; Laura Martinez-Martinez'.
'Immunologia-Hospital de la Santa Creu i Sant Pau; *Digestiu-Hospital
de la Santa Creu i Sant Pau

10:18h Descripcio d’un cas de purpura trombocitopénica idiopatica per
deficieéncia de C2 associada a dos nous haplotips HLA.
Maria Lozano-Rabella'; Noelia Benitez'; Gemma Boera'; Manuela
Agusti’; Laura Martinez-Martinez'; Oscar de la Calle-Martin'
"Servei Immunologia, Hospital de la Santa Creu i Sant Pau

Descans: Café
Visita Posters

Moderador: Elena Perez
Dra. CARME MUNOZ

Cap Clinic del Servei de Microbiologia de I'Hospital de la Santa Creu i Sant
Pau. Professora Titular del Departament de Genética i Microbiologia. UAB

""Leishmaniosis: patogénia i immunitat "

Moderador: Maria Angeles Martinez
Dra. Nuria Rabella.

Consultor Senior del Servei de Microbiologia. Hospital Santa Creu i Sant Pau.
Professora associada. Departament de Genetica i Microbiologia. UAB

“Virus exotics. Tan lluny o tan a prop?"

Assemblea/Enquesta
Comité organitzador
Propera Jornada

Cloenda - Propera Jornada

Dr. Candido Juarez
President SCI
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Abstracts

Comunicacions orals

TECNICA ELISPOT: PAPEL DEL STREPTOCOCCUS
1 PYOGENES COMO FACTOR DESENCADENANTE DE LA
NARCOLEPSIA

Nuria Palau’; Laura Muiioz?; Jordi Vila%; Joan Santamaria®; Jordi Bosch?; Guadalupe
Ercilla'; Carles Gaig®

"Servicio de Inmunologia. CDB. Hospital Clinic de Barcelona; *Servicio de Microbiologia.
CDB. Hospital Clinic de Barcelona; *Unidad el Suefio. ICN. Hospital Clinic de Barcelona.

Introduccién:

La Narcolepsia es un trastorno del suefio que se caracteriza por somnolencia diurna
excesiva y cataplejia (episodios de perdida del tono muscular desencadenados por las
emociones). La enfermedad es causada por una perdida de las neuronas productoras de
hipocretina en el hipotalamo.

Su etiologia es desconocida, aunque es una enfermada altamente asociada a
determinados haplotipos del HLA, lo que sugieren un posible mecanismo autoinmunitario
que podria estar en relacion a factores post-infecciosos.

Hipotesis:

Determinadas personas con una predisposicion genética (portadoras del gen que codifica
la proteina HLA DQB 0602), después de una infeccion por alguna cepa de Streptococcus
pyogenes son capaces de desarrollar una reaccidon inmunitaria destructora de las
neuronas que sintetizan la hipocretina.

Objetivo:
Estudiar en pacientes con Narcolepsia con Cataplejia la presencia de células T reactivas
frente a extractos de diversas cepas de Streptococcus pyogenes.

Metodologia:

Desarrollo de una técnica de ELISPOT para medir la produccién de IFN-gama en
Linfocitos de sangre periférica de pacientes diagnosticados de Narcolepsia y en controles
normales, después de un pulso de estimulacion con extractos proteicos de diferentes
cepas de Str Pyogenes y Str Agalactiae como control negativo. Después de una
incubacién de 18-20 horas se cuentan el n° de células capaces de producir IFN frente a
estimulos especificos.

Se han incluido 94 pacientes y 94 controles apareados por edad y sexo.

Esta aproximacion se ha mostrado util para evidenciar diferencias en la reactividad entre

pacientes y controles. Ademas, no todas las cepas de Str Pyogenes tienen la misma
capacidad de producir IFN.
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2 UTILIDAD DE LAS TECNICAS DE PCR-SBT Y RT-PCR EN LA
IDENTIFICACION DE NUEVAS VARIANTES DE TLR2

Maria-Teresa Arias; Mario Martinez-Florensa; Azucena Gonzalez; Javier Fernandez;
Francisco Lozano

"Servicio de Inmunologia, CDB, Hospital Clinico Universitario de Barcelona; Grupo de
Inmunoreceptores del Sistema Innato y Adaptativo, IDIBAPS, Barcelona; >Servicio de
Hepatologia, Hospital Clinico Universitario de Barcelona, Barcelona.; *Departament de
Biologia Cel-lular, Immunologia i Neurociencies,Universidad de Barcelona, Barcelona.

INTRODUCCION: Toll-like receptor 2 (TLR2) es una glicoproteina de membrana,
expresada, ampliamente distribuida (células mieloides y no mieloides) e implicada en el
reconocimiento de patrones moleculares asociados a patégenos (PAMPs) de naturaleza
principalmente bacteriana y fungica, en combinacion con TLR1 y TLR6. Entre los
polimorfismos de un unico nucledtido (SNPs) del gen TLR2 humano, destaca el
rs5743708 (G>A), responsable de un cambio aminoacidico (753Arg>GIn) a nivel del
dominio citoplasmatico, ocasionando una pérdida de expresion y de funcion asociada a un
mayor riesgo de infecciones.

OBJETIVO: Comparar la utilidad de distintas técnicas de genaotipificacion (PCR-Sequence
Based typing y RealTime-PCR) en la identificacion de nuevas variantes de TLR2.
MATERIAL Y METODO: PCR-SBT: Se amplificé el exon 2 de TLR2 con cebadores Fw-
GATGCCTACTGGGTGGAGAA y Rv-CGCAGCTCTCAGATTTACCC. EI amplicon
resultante (393 bp) se secuencid con los anteriores cebadores en presencia de
terminadores marcados (Big Dye Terminators v 3.1) Se utiliza un secuenciador automatico
(Applied Biosystems 3730 Genetic Analyzer). RT-PCR: Se analizaron los productos de
amplificacion con sondas TagMan (Life Technologies®) especificas para el SNP
rs5743708
(ATTCCCCCAGCGCTTCTGCAAGCTGC[A/GIGAAGATAATGAACACCAAGACCTAC)
con el sistema LC480 Roche system.

RESULTADOS: El analisis sistematico de polimorfismos del exon 2 de TLR2 mediante la
técnica de PCR-SBT nos ha permitido identificar una nueva variante de TLR2 consistente
en una deleccion de 6 pb justo 5-upstream del SNP rs5743708 (753Arg-> GIn) y que
conlleva la pérdida de los residuos Cys750 y Lys751. Dicha variante se presentd en
heterocigosidad en un individuo afecto de cirrosis alcohdlica y un episodio de infeccion
severa bacteriana. La técnica de RT-PCR asigno la muestra como un posible heterocigoto
para el SNP rs5743708.

CONCLUSION: Delecciones nucleotidicas como la aqui reportada en TLR2 no pueden ser
detectadas por la técnica de RT-PCR, confirmando la supremacia de la PCR-SBT en la
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deteccion de nuevas variantes.

Comunicacions orals

3 MONI:I'ORITZACIO DEL TRACTAMENT AMB FARMACS
BIOLOGICS anti-TNFa

Noemi de Moner'; Anna Mensa-Vilaro'; Maria Torredeflot'; Rosa Rodriguez1; Ana
Esteve-Sole??; Laia Alsina?; Manel Juan'?; Jordi Yagiie'

'Servei d’Immunologia - Centre de Diagnostic Biomédic. Hospital Clinic de Barcelona;
2Departament d’Allérgia i Immunologia Clinica. Sant Joan de Déu.; *Unitat Funcional
d’Immunologia. Hospital Sant Joan de Déu — Hospital Clinic de Barcelona.

Introduccié

Els tractaments amb farmacs biologics anti-TNFa constitueixen opcions terapeutiques
molt eficaces en malalties inflamatories croniques. Alguns pacients no responen al
tractament o bé poden mostrar falta d’eficacia en tractaments perllongats.

Aquesta monitoritzacié és important per descartar la preséncia d’anticossos anti-farmac i
assegurar que la concentracio de farmac estigui en el rang terapéutic.

Objectius

Monitoritzar la concentracio de farmac lliure i mesurar anticossos anti-farmac de:

1. Pacients tractats amb Infliximab, Adalimumab i Etanercept.

2. Nadons exposats a Infliximab o Adalimumab durant el tercer trimestre de la gestacio.
Material i métodes

A I'Hospital Clinic de Barcelona, s’han estudiat 1664 mostres corresponents al periode
entre gener 2012 i setembre 2015. Aquestes mostres son sérums extrets a la “zona vall”,
just abans de la seguent infusio.

En el cas dels nadons, s’han estudiat mostres al moment del part, als 3,6,12 i 18 mesos.
Aquests procedien de tres mares tractades durant 'embaras amb Adalimumab i una amb
Infliximab.

Es va realitzar I'assaig ELISA tipus sandwitx, de forma manual o automatica.

Resultats

La monitoritzacio d’Infliximab ha suposat un 48.7%, d’Adalimumab un 43.3% i
d’Etanercept un 8%. S’han definit nivells terapéutics d’Infliximab de 2ug/ml i d’Adalimumab
de 4ug/ml en pacients adults afectes de malaltia inflamatoria intestinal. La preséncia
d’anticossos en pacients no responedors es detecta només en un 12-26% dels pacients
tractats amb Adalimumab i Infliximab. No es van detectar anticossos anti-etanercept. Les
dosis mesurades als pacients no responedors van ser subterapeutiques en 63-66% dels
pacients. Pel contrari, les dosis dels pacients responedors van ser terapéutiques en un 60-
71% dels casos.

Respecte als nadons, es detecten nivells de farmac biologic fins als 12 mesos de vida.
Conclusions

La monitoritzacio de la concentracio de farmac i deteccié d’anticossos anti-farmac és una
eina molt important en la practica diaria per ajudar a prendre decisions terapéutiques i

personalitzar el tractament.
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IMPLANTACION DE LA DETERMINACION DE
CALPROTECTINA FECAL EN EL HOSPITAL DE SANT
PAU

Carmen Hernandez'; Anais Mariscal-Rodriguez'; Elisabet Molté'; Esther Garcia-
Planella?; Candido Juarez'; Laura Martinez-Martinez'

' Immunologia-Hospital de la Santa Creu i Sant Pau; *Digestiu-Hospital de la Santa Creu i
Sant Pau

Las enfermedades inflamatorias intestinales (Ell) son desérdenes intestinales cronicos
caracterizados por periodos de recaidas y remisiones. La enfermedad de Crohn y la colitis
ulcerosa son las Ell mayoritarias.

El diagnostico de Ell se realiza en base a una combinacion de evaluacion clinica,
parametros séricos, radiologia y endoscopia. Recientemente estan emergiendo nuevas
herramientas diagndsticas, como la determinacién de marcadores fecales, entre ellos la
lactoferrina y la calprotectina.

La calprotectina es una pequefa proteina que une calcio y se encuentra abundantemente
en neutrofilos (60% de la fraccion citosdlica), pero también en monocitos y macrofagos.
En pacientes con Ell, los neutrofilos migran de la circulacion a la mucosa intestinal
inflamada, por lo que los niveles de calprotectina en heces informan de la intensidad del
infiltrado neutrofilico en el paciente.

En nuestro hospital, los pacientes con sospecha de Ell se diagnosticaban unicamente tras
la realizacion de colonoscopia, una prueba costosa, laboriosa e incbmoda para el
paciente. Por ello, nos planteamos la determinacion de calprotectina en heces ya que es
una herramienta diagnostica no invasiva, rapida, simple y de bajo coste que permite
discriminar entre pacientes con Ell de aquellos que presentan otras patologias con
sintomatologia similar, como el sindrome del intestino irritable. El método escogido fue el
inmunoanalisis en soporte solido, que proporciona un resultado cuantitativo tras la lectura.

Nuestra experiencia de casi un afio en la determinacién de calprotectina nos indica que
esta técnica permite un screening del paciente mas amplio, diagnosticandose mas casos
de Ell con sintomatologia leve y mas temprano en el tiempo, ya que debido a la sencillez
de la técnica ésta puede realizarse ante la mas leve sospecha clinica. Ademas, hemos
visto que es indicativa de la evolucion del paciente, permitiendo actuaciones terapéuticas
mas precoces.
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DESCRIPCIO D'UN CAS DE  PURPURA
TROMBOCITOPENICA IDIOPATICA PER DEFICIENCIA
DE C2 ASSOCIADA A DOS NOUS HAPLOTIPS HLA

Maria Lozano-Rabella'; Noelia Benitez'; Gemma Boera'; Manuela Agusti'; Laura
Martinez-Martinez'; Oscar de la Calle-Martin'

"Servei Immunologia, Hospital de la Santa Creu i Sant Pau

Presentem el cas clinic d’'un nen de 8 anys diagnosticat de Purpura Trombocitopénica
Idiopatica (PTI), una malaltia hematologica que es presenta amb plaquetopénia, sovint
d’origen autoimmune. Degut a la refractarietat als tractaments classics, se li va administrar
Rituximab (anti-CD20). Posteriorment, va ser remés al nostre servei per a realitzar un
estudi immunoldgic complet: poblacions limfocitaries, autoanticossos, immunoglobulines,
HLA i complement.

Tant el recompte de limfocits, com el percentatge de les diferents subpoblacions i els
nivells d'immunoglobulines es van trobar dins dels rangs de normalitat. L’dnica prova
alterada va ser la determinacié de CH50, que va mostrar una activitat del sistema
complement practicament indetectable. En aquest punt, es va decidir analitzar
individualment els elements del complement C1Q, C2, C3, C4 i C5. Els resultats van
assenyalar al component del complement C2 com a candidat responsable de la
deficiéncia de 'activitat.

La deficiencia de C2 es la immunodeficiéncia del complement més comuna. Al voltant del
50% dels casos, es presenta amb autoimmunitat, concretament s'associa a Lupus
Eritematds Sistémic (LES). La determinacio al nostre pacient dels anticossos més
frequentment associats a LES va ser negativa, detectant-se només la preséncia
d’anticossos anti-TPO, relacionats amb diferents patologies autoimmunes.

L’analisi genética del gen C2 va revelar la preséncia d’'una delecié en homozigosi de 28bp
localitzada al final de I'exd 6 i principi de I'intrd 7 que provoca l'aparicié d’'un codé STOP
prematur. Ambdos pares eren portadors de I'alteracio. Aquesta delecio ja havia estat
préeviament descrita i explica el 90% de casos de deficiencia de C2. El gen C2 es troba
dins de la regio MHC, entre les molécules HLA. Per aquest motiu, aquesta delecié
s’associa a determinats haplotips HLA. L’estudi familiar va identificar dos nous haplotips
lligats a aquesta delecié: HLA-A*03, -C*16, -B*44, -DRB1*15 / HLA-A*25, -C*12, -B*18, -
DRB1*13.

www.sci.cat 7
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DETECCIO | MONITORITZACIO DE TIiTOLS ELEVATS
1 D'AUTOANTICOSSOS ANTI RECEPTOR D'ACETILCOLINA (AChR)
EN PACIENTS AMB MIASTENIA GRAVIS

Alex Soriano Martinez"?>**: Maria Martinez Gonzalez'?*% Mireia Fonolleda

Ramboux'?**: Aina Teniente Serra'?3*; Eva Martinez Caceres'?3#; Bibiana Quirant
Sanchez'?34

"Servei Immunologia, Hospital Universitari Germans Trias i Pujol; 2IGTP; *Campus Can
Ruti; *Departament Biologia cel-lular, Fisiologia, Immunologia.Universitat Autonoma de
Barcelona

INTRODUCCIO:

La miasténia gravis (MG) és una malaltia neuromuscular autoimmune caracteritzada per
la alteracié funcional del muscul esquelétic. Un 70-85% de pacients amb MG presenten
autoanticossos anti receptor d’acetilcolina (AChR). La quantificacio dels nivells d’AChR és
molt util en el seguiment del tractament. No obstant, degut al rang tant ampli que existeix
entre pacients, no hi ha kits comercials que permetin obtenir la concentracié d’AChR d'una
manera estandarditzada en aquells pacients amb titols molt alts.

OBJECTIU:

Valorar quin és el métode més idoni per al seguiment de pacients amb MG amb nivells
elevats dAChR

MATERIAL | METODES:

La quantificacié d’AChR en sérum de 46 pacients diagnosticats de MG a 'HUGTIP i 75
donants sans procedents del BST , es va realitzar en paral-lel, mitjangant dos métodes
d’enzimoimmunoassaig (ELISA); directe (EUROIMMUN®) i indirecte (RSR®). Mostres
amb elevats nivells d’AChR van requerir dilucions manuals. El resultat en 'ELISA indirecte
s’ha de trobar en el tram lineal de la corba de I'assaig, que és el que esta comprés entre el
40-60% d’inhibicio de la mostra i es calcula amb la formula:

100x(1- (DO mostra)/( DO control negatiu))

RESULTATS:

L'ELISA directe va mostrar una especificitat del 87% i una sensibilitat del 89%, mentre que
en l'indirecte varen ser d’'un 96% i 96% respectivament.

El 6% de les mostres van requerir dilucid. Mitjangant I'ELISA directe només es va
necessitar una dilucié 1/10 i mitjangant I'ELISA indirecte es va necessitar una mitjana de 3
dilucions per aconseguir el percentatge d'inhibicié entre el 40-60%.

CONCLUSIO:

L’ELISA indirecte va mostrar una sensibilitat i especificitat major que I'ELISA directe. Per
al seguiment de pacients amb nivells elevats d’AChR la utilitzaci6 de I'ELISA indirecte
permet una quantificacié6 més exacte. Es recomanable fer un minim de tres dilucions per
assegurar un resultat dins de la linealitat de la corba de 'assaig.

8 www.sci.cat
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cotxe per la limitacié de places d’aparcament.

Secretaria técnica:
Sr. Xavier Nieves
Tel: 00 34 93.203.13.18FAX: 00 34 93 212 3569
xaviernieves@academia.cat
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FUNDACI® ACADEMIA DE CIENCIES MEDIQUES ‘ , ‘
PR I DE LA SALUT DE CATALUNYA | DE BALEARS SOCIETAT CATALANA D'IMMUNOLOGIA

Per a properes edicions esperem que contacteu amb nosaltres:
Comité organitzador:

Eva Campos (ecampos@bst.cat)

M. Angeles Martinez (nenuca.martinez@gmail.com)
Elena Pérez (epranz@hotmail.com)

M.Teresa Arias (mateargo@gmail.com)

Lorena Cérdoba (lorena.cordoba@irta.cat)

Aina Aguilé (aaguilo@vhebron.net)

Cinta Rabaza (cintarabaza@gmail.com)

o0 amb la presidencia de la SCI:
presidentscimmunologia@gmail.com

VIII Jornada Tecnica

Societat Catalana d'Immunologia
“La lluita contra les malalties infeccioses”

Barcelona, 19 de novembre 2015
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