Transplantacni imunologie

Historie transpantaci

Experimenty na zviratech uz pred vice nez 100 lety
1902 — ledviny u psa

1952 —ledviny u Clovéka

1963 — jater

1967 — srdce

1968 — kostni drené

V CR:

1961 — ledviny

1983 — jatra

1986 — rozvoj transplantacniho programu

Nyni 7 transplantacnich center, z toho 4 jen ledviny



Christiaan Neethling Barnard (1922 -2001)

V sobotu jsem byl malo znamym jihoafrickym
Iékarem. V pondéli jsem byl svétoznamy.
Citat z knihy ,,Druhy dech” 1994

3. prosince 1967 v nemocnici Groote Schuur v Kapském meésté transplantoval
srdce Louisi Washkanskymu, ktery mél srdecni vadu a umiral na selhani. Srdce,
které mu bylo voperovano, patrilo mladé divce Denise Darvallové, ktera se stala
obéti autonehody. Samotna transplantace byla Uspésna a vyvolala celosvétovou
senzaci. Nasledné se vSak dostavily komplikace a pacient po 18 dnech zemrel na
infekci.

DalSi pacient byl zubar Philip Blaiberg (2. ledna 1968), ktery Zil po operaci 563 dni.
V dobé rehabilitace napsal knihu Looking at My Heart.



Pocty transplantaci V CR za rok 2023

Darci celkem 343 (44)
Transplantace ledviny — zemfeli/Zijici: 488 (36)

Transplantace jater 189 (8)

Transplantace srdce 84

Transplantace pankreatu 30 (ostravky 5) Pro ilustraci Udaje z USA
Transplantace plic 67
Tenkeé stfevo O
Déloha 0

http://www.kst.cz/ Koordinacni stredisko transplantaci
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HLA antigeny
kratké raménko 6. chromosomu

lokusy A, B, C...HLA I. tfidy
lokus D...HLA II. tfidy

cela oblast se dédi v bloku jako tzv. haplotyp
sourozenci maji 25 % sanci byt HLA identicti




HLA typizace

Sérologické metody: k lymfocytiim na desti¢ce se pridavaji MoAb (dfive séra)
proti jednotlivym alelam HLA. Dal se prida krali¢i komplement a barvivo.
Pokud si HLA a MoAb odpovida, komplement se aktivuje a narusi lymfocyty,
tzn. vstoupi do nich barvivo.

Smeésné lymfocytarni reakce: lymfocyty darce a prijemce, které se |isi v HLA,
reaguji po smichani zvysenim proliferace. Jednu populaci lze ozarit —
proliferuje pak jen ta druha.

Molekularné biologické metody: pro jednotlivé molekuly (alely) HLA jsou
specifické primery a po PCR jsou namnozené produkty vizualizovany na ELFO.

Sekvenacni typizovani: namnozen a sekvenovan je cely polymorfni usek
vySetrovanych HLA genu a nasledné porovnan s databazi sekvenci znamych
alel.



Aloreaktivita pri transplantacich solidnich organ
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Rozpoznavani darcovych Ag ze Stépu
Primé: molekuly MHC darce na darcovych APC bunkach prijemcovymi T lymfocyty

Neprimé: peptidové fragmenty darcovych MHC prezentované prijemcovymi APC
prijemcovym lymfocytim

Probiha ve stépu i v lymfatickych tkanich prijemce

nepfimé rozpoznani alostépu
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Rizika a Casové aspekty rejekce
u transplantace ledviny

sérovy kreatinin
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Transplantace vybranych solidnich organt

Ledviny: terminalni faze ledvinného selhani. ABO, HLA | i HLA 1l se testuje,
navic i stav senzibilizace proti HLA. Hrozi akutni tubularni nekréza a proto
nutna dialyza i po operaci.

Jatra: ojedinéla imunologicka situace (hepatocyty, ZluCové cesty a sérové
proteiny darce, Kupfferovy bunky od prijemce. Schopnost vychytavat
protilatky z obéhu — mensi riziko rejekce. Testuje se ABO, HLA I.

Srdce: shoda v ABO, u HLA neni nutna, riziko — zrychleny proces
aterosklerdzy stépu, neprojevuje se obvyklou bolesti.

Plice: cysticka fibrdza, primarni plicni hypertenze, i spolu se srdcem, hrozi
obliterujici bronchiolitida (fibrotizace)

Pancreas: u diabetikd, i s ledvinou, i samotné ostrivky
Kozni stépy: alogenni u popalenin jako dofasna nahrada, autologni po
kultivaci a zmnozeni bunék, také acelularni dermis u popalenin.

Rohovka: cca 50 let jiz se déla, neni nutnd HLA typizace, nebezpedi
vaskularizace



Krevni transfuze




Imunomodulacni pusobeni krevni transfuze

Imunomodulac¢ni slozky plné krve
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PUsobeni erytrocytl na imunitni systém

~ ERYTROCYTY A IMUNITNI SYSTEM

pozitivni piisobeni :
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BIOLOGICKY AKTIVNI LATKY V GRANULICH TROMBOCYTU
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MIP-1c: chemotaxe CD8' T lymfocytii, uvolnéni histaminu z bazofili, agregace trombocytii
RANTES: chemotaxe Tlymfocyti, monocytii, agregace trombocyti

' riistové faktory: PDGF: chemotaxe neutrofili a monocyti, migrace fibroblastii a bunék hladké svaloviny

VEGF: extravasace plazmatickych proteinu —> edém
migrace, proliferace endotelovych bunék —» angiogeneze

TGFB:  aktivace, chemotaxe neutrofili, monocytii, pozdéji protizanétové pusobeni,
stimulace fibroblastii k tvorbé matrix, fibrotické procesy

FGF: chemotaxe, proliferace fibroblastii, tvorba mezibunééné hmoty —> angiogeneze
EGF: proliferace, migrace epitelovych bunék a fibroblastii, granulace tkani, hojeni

| trombocidiny: antibakterialni pephdy

imunoglobuliny:  TgG, IgA, TgM, IgE



ULOHA TROMBOCYTU V M[JNITNI ODPOVEDI
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