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Det L ymfatiske System
(Systema Lymfaticum, Det Lymfoide System)

Komponenter
Primaat lymfoidt vaas
Knoglemarv (B-lymfocyt)
Thymus (T-lymfocyt)
Sekundaat lymfoidt vaey
Milt
Lymfeknuder
MALT (Mucosa Associated Lymphoid Tissue)
Tonsiller
Peyer’ ske plagues
Appendix Vermiformis
Diffust lymfoidt vaey
SALT (skin associated lymphoid tissue)
Enkelte lymfocyt
Enkelte Makrofag
Enkelte plasmacelle

Lymfocytter
Produktion
T-Lymfocytter
Produceresi thymus
Fra stamceller
Kommer hertil fra knoglemarven
B-Lymfocytter
Produceresi knoglemarven
Fra stamceller i marven
Migration
Modnestil naive lymfocytter i primaat lymfoidt vaey
-> forlader primaat lymfoidt vaey
-> recirkulerer imellem blod, lymfoidt vaar og lymfe
indtil made med specifikt antigen
-> aktivering
Hvisikke sker -> der efter 4-8 uger
Lokalisation i sekundaere lymfoide veay
SE SPECIFIKKE VA&V
Morfologi & Funktion
Lymfocytter
SEBLOD
T-lymfocytter & B-lymfocytter
Kan ikke skelnes morfol ogisk
Kan funktionelt typebestemmes
ved hjadp af deres overfladereceptor
Plasmaceller
SE BINDEV AV / ANTISTOFFER
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| mmunappar atets Opdeling
Cdlulag (T-lymfocytes)
Produceres store maangder T-effektorceller
-> eliminerer fremmede substans
aktivering af prof. Fagocytter
direkte drab af celler (ind. Fremmede substans)
viaMHC-1 (med non-selv endogent fragment)
=MHC-I restriktiv
Humoral (B-lymfocytas)
Udvikling af cirkulerende antistoffer
Secerneret af plasmaceller/B-lymfocytter
-> binding af FAB-dél til antigen
-> Opsonisering
->Fc binding til prof. Fagocytter
eller start af komplement-system
->drab af fremmede celler
MHC-II restriktiv (MHC-I1 + non-selv exogen fragment)
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Lymfekar (vasa lymphatica)

Opbygning
Lymfekapillaarer
Op til 100um i diameter
Vaggen
1 lag stagkt affladede endothelceller
kun kerner ses (LM)
Bindeveay
Omgiver endothelcellerne
Forankringsfilamenter
Afgives fra naaliggende kollagene fibre
Hadter til endothelcellers ydre overflade

Hvis trykket omkring vokser -> holdes karret udspilet
Basallamina

Ingen / kun usammenhaangende
Junctions

Ingen kontaktkompl ekser

Sma samlekar

Ve

Tyndvagggede

Minder om sma vener

Ikke tydelige vaagzoner

Omgivet af variende maangder bindevaey / glat muskulatur
Anastomoserer livligt
Omhyller ofte netagtigt vener
Klapper

Tadliggende

Endothel-fold med indre plade af kollagene fibre

Vigtigste faktor i kontrol af stremretning

-> perlekaade udseende
Afbrydes af lymfeknuder langs forlgb

-> fortsadter efter i starre kar
Kontraktile

Udviser peristaltiske balger

->fremmer transport af lymfe
Starre samlekar

Tendenstil egentlig lagdeling

Tunicaintima, media og adventitia

Forekomst
Findesi fleste vaav og organer
Dog IKKE
CNS
Knoglemarv
Thymusparenchym
Bulbus Oculi
Det Indre @re
Histologiske snit

Vil ofte kunne findes langs vener og arterier
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Dannelse af Lymfe
Draming af overskydende veevsvaeske
-> tilbagefare overskud af vand & oplaste bestanddele
Opstar -> difference ml. filtration og reabsorption i kapillaarer->blodet

Sammensagning
Ultrafiltrat af blodplasma
Proteinindhold
2-5%
Tarmens lymfekar
Absorberet cholesterol
Langkaedede fedtsyrer
Far gennemlgb af lymfeknude
Antigener
Lymfocytter
Efter gennemlgb af lymfeknude
Immunoglobuliner
Betydning som transportvej
Har betydning ved spredning af betaandel se og af tumorceller
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Lymfeknuder (Nodi lymphatici)

Form/sterrelse:
Sm3, affladede benneformede organer
Indskudt i forlgbet af samlelymfekarrene
Famm il 2cm
Findes ofte i grupper (regionale knuder) ->forekomst

Struktur:
Kapsel
Tad, kollagent bindevaey
Gar yderst over i omgivende bindevaey
Septa (trabekler) (variende antal)
Strakker sig frakapslensindre overflade -> lymfoide vaay
Tad bindevasy
Hilum
Indhak pa den ene kant
Kapslen er her fortykket
Efferente lymfekar forlader her lymfeknuden
Blodkar kommer ind/ud her
Subkapsulag sinus (randsinus)
Affladet hulrum mellem kapsel og cortex
Klapper, der forhindrer tilbagelgb i afferente og efferente kar
Cortikale sinus (trabekelsinus)
Afgar fra subkapsulaa sinus
Forlgber langs trabeklerne
Medullaare sinus
Adskiller marvstrengene
Starrere, uregelmaessigere, talrigere end cortikale sinus
Gar ved hilum ->efferente lymfekar
Sinusvagggen
Beklaedt med affladede endothel lignende celler
Ingen kontaktkomplekser mellem cellerne
Ingen basalmembran
Makrofager ligger tag omkring sinus
Sender udigbere ud i lumen
Lumen krydses af talrige udlgbere frareticulumceller
Disse omskeder retikulazre fibre
Afstiver vasggene
Fortsadter over i kollagene skelet | kapsel & trabekler
Gar over i retiklet i det omgivende lymfoide parenchym
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Stroma
Spinkelt reticulum (grovmasket)
Retikulaae fibre
Argyrofile
Reticulum celler
Store ovale lyse kerner
Frie celler (udover i de enkelte tilfad de)
makrofager
Cortex (bark)
Y dre cortex
Follikler (noduli)
Kugleformede ansamlinger af lymfoidt vaey
Adskilt af diffust interfollikulaat lymfoidt veer
Knoglemarvsafhaengige zone (B-lymfocytter)
Primagefollikler
Ensartet masse af smalymfocytter
Tad relation til udlgbere frafollikulaae
dendritiske celler
B-lymfocytter
|ss naive
Ogsa hukommel ses
Sekundage follikler (-> ved antigen-stimulation)
Germinal centret (kimcentret)
Central, oval lysere opklaring
Lys zone (mod kalot)
Follikulaare dendritiske celler
Faare smalymfocytter
= Centrocytter
Plasmablaster
makrofager
Mark zone (vak fra kalot)
Tadpakkede store lymfocytter
=Aktiverede B-lymfoblaster
= Centroblaster
-> undergér livlig proliferation

Kaot
Markt cellerigt veav omkring lys zone
Sma ustimul erede oprindelige lymfoc.
= celler frafortraangt primax follikel

Dybe cortex (paracortex)
Diffust lymfoidt vaey
Thymus-afhaangige zone (T-lymfocytter)
Interdigiterende dendritiske celler
Medulla (marv)
Flere lymfatiske sinus (medullaare sinus)
-> mere eosinofilt udseende (i HE)
Marvstrenge
strengformede fortagninger af lymfoidt vaev



adskilt af sinus
Indhold
sma lymfocytter
immature/mature plasmacel ler
makrofager
Lymfeknuder kan indholde et stigende antal fedtceller med alderen

LymfensVe:
Afferente lymfekar
-> Flyder langsomt gennem sinus
-> retiklet virker som mekanisk filter
nedsadter passagehastigheden for
infekti gse mikroorgani smer
andre celler
-> |ettere bytte for fagocytose af makrofager
| stand til at tilbageholde 90% &f tilfert antigen
-> efferente kar
Lymfen passerer mindst 2 lymfeknuder -> blodet

Filterfunktion
Ved akut infektion
-> hurtig dilatation af sinus
-> indvandring af neutrofile granulocytter
-> fagocyterer bakterier
forager evnen til at haamme spredning af bakterier
-> hvisikke nok
foragelse af makrofager i lymfeknuden
Filterfunktionen farer til forsterrel se/@mhed ved
Infekti @se sygdomme
Maligne sygdomme

Karforsyning:
Arterie -> hilum
-> afgiver arterioleforgreninger i trabeklerne
-> marvstrengene (kapillagrer)
-> cortex (kapillaanet)
-> postkapillaae venoler |gber igennem dyb cortex
-> marvstrengene
-> falger arterioler ud af knuden
Postkapillaere venoler (kun dem i den dybe cortex)
Kubisk -> cylindrisk endothel
= High Endothelium Venules (HEVS)
sma recirkulerende lymfocytter
blod -> parenchym gennem HEV s

Funktion i Immunreaktion:
Stimulation ved antigen for farste gange
-> optages og praesenteres af
interdigiterende dendritiske celler
follikulaare dendritiske celler
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makrofager

-> primaatt respons (cellulaat og humoralt)
herunder dannelse af germinalcentre

Stimulation ved antigen senere

-> sekundaat respons (cellulaat og humoralt)
hurtigere og mere effektivt



Thymus (Brissel)

Thymus gener elle Opbygning (makr oskopisk)

Placering
Bag sternum
Vet
50g (sterste vaegt — i barndom)
Lapdeling
2 lapper
hgjre & venstre
sammenhaangende pa midten
Udvikling

Ektodermale & endodermalei hhv. Ydre og indre 3. branchialfure
->omdannes senere til lymfo-epithelialt organ

Histologisk opbygning
Kapsel
Tynd bindevaesskapsel
Septa
Straskker sig til cortico-medullaare graanse
Opdeler hver lap i mange lobuli
Polyhedrale
0,5-2mm i diameter
hver er opdelt i cortex og medulla
medulla er dog sammenhaangende i organet
Cortex (Bark)
Mark
Cdlerig
Stroma
Epitheliale reticulumceller (er.)
Rigeligt eosinofilt cytoplasma
Stor, oval, meget lys kerne
1-2 nucleoli
Stellat forgrenede
Talrige spinkle udlgbere ->andre reticulumceller
-> cellulaat reticulum dannes
ingen retikulagre fibre
Endodermal oprindelse
DOG subkapsulaae celler ektodermalt deriveret
Flere undertyper
Affladet sammenhaangende lag | periferi af cortex
SAMT omkring blodkarrene
Lag beklaadt m. Basallamina(el. Svarende hertil)
-> adskiller parenchym/bindevaey
kapsal, septa, kar
Nurse celler
Speciel type epithelial reticulum celle
Subkapsulazre cortex
Lange udlgbere m. indfoldninger | cellemembr
Kan vaae lgret talrige lymfocytter/celle
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Parenchym
Lymfocytter
Sub-kapsul sat
15um i diameter
livlig mitose
T-lymfocytter i modningsproces (Ilymfoblaster)
Cortikalt
7um i diameter
Makrofager
Moderat antal i cortex
ofte indeholder kernerester (Ilymfocyt)
Cortico-medullaare graense (og medulla)
Interdigiterende dendritiske celler
Lange forgrenede udl gbere
Kontakt m. Mange lymfocytter
Udtrykker MHC-I & 11
Medulla (Marv)
Stroma
Epitheliale reticulumceller
Flereend | cortex
Samme opbygning som cortex
Ektodermal oprindelse
Hassall’ ske legeme
Afrundede/ovale strukturer
Koncentriske lag af affladede e.r. celler
Som skad i et |ag
Forekommer kun i Thymus
20-100um i diameter
bliver starre med alder
kraftigt eosinofilt centralt
kan vaae keratiniseret
indeholder Immunoglobuliner (i falge Grays)
Parenchym
Lymfocytter
Langt faare end i lymfocytter
Sma (se far)
Makrofager
Starre antal end i cortex
Ellers som far
Interdigiterende dendritiske celler
Som far

Mikroskopisk karforsyning
Arterier
viabindeveey i kapsel/septa
Arterioler
cortico-medullaere graanse
->|angs barkens parenchym
afgiver kapillaaer
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->|gber ud i cortex
medulla modtager talrige arterioler
->danner kapillaanet

Kapillager
Cortex
Anastamoserende net
Returnerer kapillaarer ind mod medulla
—>lgber sammen
over i venoler ved cortico-medul. gramse
nogle forlader cortex langs periferi
->vener i interlobulaae bindevaey
Medulla
Kapillaanet
->tyndvagggede venoler i medulla
Venoler
Venoler langs cortico-medullagre graanse
->hindevaavssepta
->interlobulsere vener
Vener

Interlobulaare vener
->tgmmer sig i enkelt fraf grende thymusvene

Struktur
Kapillarers endothel
Omgivet af
tyk basal-lamina

epitheliale reticulumceller
->Blod-thymus barriere
Makromolekyler passerer vanskeligt fra kapillaaer
->parenchym i cortex
pga. Zonulae occludentes (tedte)
cortikale kapillagrers endothel

Veakstforhold
Thymus er udviklet fuldt ved fedslen
Alders Involution
->vaagt af parenchym begynder at aftage ved 1 ar(langsomt)
-> erstattes af fedtvaay

Funktion
Produktion af T-lymfocytter
Vedligeholdes af stadig tilfersel af stamceller fra knoglemarv
98% af thymocytter -> apoptose (aades af makrofager)
Immature T-lymfocytter (thymocytter)
Dobbelt negative (- CD4, CD8)
Subkapsul aer-cortex
->pegynder at arrangere TCR-gener (T-celle-receptor)
-> Dobbelt positive (+ CD4, CD8)
Dyberei cortex (nurse celler)
->pegynder meget livlig proliferation
-> positiv selektion
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kan genkende selv-MHC
->proliferation
ikke genkende
-> apoptose
—>Enkelt positive (CD4+ eller CD8+)
Vandrer ind i medulla
Negativ selektion
Ved kontakt med
Interdigiterende dendritiske celler
Makrofager
Prassenteres for selv-antigen
Hvis TCR har stagk affinitet for selv-antigen
-> apoptose
Hvis TCR har lav affinitet for selv-antigen
-> far lov til faardigmodning
=>Tolerans
-> Mature lymfocytter
CD4+ - Th-lymfocytter
CD8+ - Tc-lymfocytter
-> forlader thymus (-> blodbanen)
Immunreaktioner
Thymus er under normale forhold ikke saede for immunreaktioner

Hor monproduktion (fx...mange andre)
Thymus Humoral Factor (thymosin)
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Milt (splen, lien)

=Sekundaat lymfoidt organ

M akroskopisk opbygning
Form
Kile -> tetrahedron (formet efter omgivende strukturer)
Starrelse
Ca 150g
4*8*12cm
Beliggenhed
@verste venstre posteriore del af bughulen
Under venstre diaphragmakuppel

Struktur af kapsel/trabekler
Kapsel
1,5mm tyk
meget kollagen (+lidt elastisk)
Ydrelag/ Indrelag
Vekslende forlagb af kollagene fibre (ager styrke)
Forekomst af sparsom glat muskulatur
Trabekler
Strakker sigind i organet fra kapslen
De starste kommer ind via hilum
Tad bindevaay
Kollagene fibre
Elastiske fibre
Omskeder kar/nerver

Mikroskopiske struktur
Rad pulpa (grundet hgjt indhold af erythrocytter)
Udger omkring 75% af milt
Miltstrenge (Billroth’'s)
Svampeagtig veevsmasse
Omgiver sinusoiderne
Reticulum
Reticulum celler
Retikulaae fibre
Makrofager
Plasmaceller
Alle blodets formede elementer (blod tammer sig herud)
Miltsinusoider
Forlaengede ovoide kar
Op til ca. 50um i diameter
Endothel celler
Aflange, tilspidsede ender
Her sma zonul ae occludentes
Ligger parallelt med sinusoidens |aangderetning
Kontakter hinander
Dog stort set INGEN kontaktkomplekser
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->passeres let af blodets formede elementer
Basallamina
Heri store spaltelignende fenestrationer
Nagrmest cirkeltlgbende band 1um
5um spalter imellem

Hvid pulpa (hvid i forhold til rad pulpa)
Reticulum
Reticulumceller
Retikulaae fibre
Lymfoidt vaey
Omskeder arterielle kar (forlader trabekler->danner kapillagrer, naesten)
= PALS (Periarteriel Lymphatic Sheath)
Bestar af T-lymfocytter
= thymus-afhaangige zone
Mal pighiske miltlegemer
Fortykkelser af skeden
=lymfefolliker (primaae el. Sekundaae)
Bestar af B-lymfocytter
= Knoglemarvs afhaangige zone
Makroskopisk synlige (0,25-1mm)
Marginalzonen
Afgraanser hvid pulpa mod rad pulpa
Rig pa B-lymfocytter
Interdigiterende dendritiske celler

MiltensKar & Intermedieaerecirkulation
A. Liendlis
->Rami lienales
->Trabekelarterier
-> centralarterier (hvid pulpa)
Miltsinusoider
-> Pulpavener
-> Trabekelvener
-> V. Liendlis
Centralarterien (Arteriole)
1-2 lag glatte muskelceller
afgiver talrige radierende grene
|gber mod periferi af hvid pulpa
faforsyner hvid pulpa
marginal zonen*
direktetil red pulpa
*Til Marginalzonen
Marginae sinus
Ligger mellem hvid pulpa og marginalzonen
5-10um bred
vagy diskontinuaar mod marginalzonen
->Starste del ud i rad pulpa (miltstrenge)
-> perimarginale kaverngse sinus (mindre del)
->sinusoider
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Hovedgrenen
-> deler sigi penicilli (ligefar / efter -> rad pulpa)
=penselarterier
naesten kubisk endothel
1 lag glat muskulatur
-> hver deler sig i stort antal kapillaerer
kan vaae omgivet af ellipsoide
skede af makrofager
& retikulagefibre
=hylsterkapillaar
-> dbne & lukkede cirkulation

Lymfekar
Findeskuni kapsel & trabekler
Kun fraf grende lymfekar

Hypoteser og miltens kredslgb
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Abne kredsl gb
"Hvor kapillaaerne temmer sig direkte ud i miltstrengene’
~10% af blodet/tidsenhed
transittid 30-60 minutter
Indeholder hovedmaangde af blod i milt til givet tidspunkt
Lukkede kredslgb
"Hvor kapillaaerne tammer sig i sinusoiderne”
~90% af blodet/ tidsenhed passerer igennem her
trangittid ca. 2 minutter

Funktion

Filter i blodbanen

Abne kreds @b, hvor blod siver igennem miltstrrenge
Immunologisk funktion

Initiering af T- og B-lymfocytter (antigen prassentation)

Som i andre 2. lymfoide organer
Destruktion af uddlidte blodlegemer

Aldrende / skadede erythrocytter fagocyteres af makrofager i rad pulpa
Bloddepot

Ikke voldsomt hos mennesker (hunde, geparder..kontraktil miltkapsel)
Haamopoiese i fosterliv

| 2. trimester af graviditeten (aftager i 5. fostermaned)
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