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La funcion del sistema inmunold-
gico, consiste en defender al orga-
nisme de la invasién por elementos
extranos de una forma especifica.

Esta funcion fisioldgica se desarro-
lla también frente a los antigenos de
histocompatibilidad de los drganos
trasplantadas, produciendo la reac-
cién de rechazo de los mismos.

Los intentos de evitar el rechazo
se basan en tres conceptos,

1) Evitar los elementos extrafos
consiguiendo la maxima compatibili-

.Idad entre |os antigenos de donante y
receptar.

2} Suprimir la funcién del sistema
inmunoclogico, mediante medica-
mentos inmunosupresores.

3) Conseguir la maxima tolerancia
a los antigenos de histocompatibili-
dad, manteniendc intacta la res-
puesta frente a otros antigenos.

1) Bases de la histocompatibili-
dad;

El sistema inmunoldgico no
agrede a los antigenos propios, sito-
dos los seres humanos tuvieramos
exactamente las mismas proteinas

en los tejidos no habria rechazo de.

los trasplantes; sin embargo existen
componentes (generalmente protei-
nas o glicoproteinas) que son “poli-

‘mortficas’’ es decir que son distintas

de unos individuos a otros, estas vie-
nen definidas en porciones de los
cromosomas llamadas “'locus' que
pueden estar ocupados por diferen-
tes secuencias de informacion cedifi-
cada bioguimicamente, cada una de
las cuales recibe el nombre de
“alelo™.

En el hombre las glicoproteinas
polimorficas con mayor capacidad de
desarrollar una respuesta inmunolo-
gica cuando son trasplantadas son
ademas de los clasicos grupos eritro-
citarios del sistema ABQ, las del lia-
mado Sistema Mayor de Histocom-
patibilidad (SMH) o Sistema HLA (de
Human Leucotitary Antigens).

El sistema HLA estd constituido
fundamentalmente por tres locus de

estructura similar fos A, By C que .
estan en casi todas las células nu-

cleadas del organismo y et DR alg
distinto y que soio se hallaen algu
células tales como Ios In‘ocrcd Bic

“anticuerpos dirigidos contra los anti-

dividuo posee dos alelos de cada lo-
cus uno procedente del padre y otro
de la madre, cada alelo se identifica
con una letra que corresponde al lo-
cus y un namero que define ef alelo.
Asi la definicidn de los antigenops
HLA (o tipaje) de un individuo podria
ser por ejemplo:

A1 A2 B7 B8 Cw2 Cw- DR3 DR2 -

Los trasplantes realizados entre
hermanos. HLA idénticos tienen un
porcentaje de supervivencia del in-
jerto muy superior a los realizados
entre hermanos HLA incompatibles.

Debido aque los antigenos HLA se
heredan en biogues denomma
“haplotipos’” dentro de ‘uria:m
familia es relativamente
encontrar hermanos HL

En los trasplante
extraordinario' '

10s excepto en los casos de en-
ermos sensibilizados (enfermos con




genos HLA, generalmente A y B} en
los que es imprescindible conseguir
también una compatibilidad a nivel de
los locus A y B, el locus C parece
poco importante.

2) Bases de la inmunosupresion:

La supresidn de la funcion del sis-
tema inmundélige, no se puede reali-
zar sin un elevado riesgo de infec-
cion y de otros efectos secundarios;
se basa principalmente en la admi-
nistracion de corticoides y de azatio-
pring, la Cyclosporina A (C y A} far-
maco de reciente aparicién sera pro-
bablemente incorporado en breve,
estos farmacos son combinados a di-
ferentes dosis segln sea necesario
un tratamiento de sosten o el trata-
miento rapido de una crisis de re-
chazo.

En algunos centros se utilizan sis-
temas mas agresivos como pueden
ser la administracion de suero antilin-
focitario, o de monoclonales antilin-
focitos T, o el drenaje del conducto

- toracico. :

3) Bases de la induccion de tole-
rancia:

Hasta 1973, se posiulaba que
aquellos pacientes en lista de espera
para un trasplante renal no debian
recibir transfusiones sanguineas ya
que éstas se decia, podian actuar
como sensibilizantes v favorecer el
rechazo delinjerto, la descripcion por
algungs autores de un rechazo hipe-
ragudo en aquellos enfermos con an-
ticuerpos preexistentes frente a los
antigenos el donante (anticuerpos in-
ducidos por las transfusiones) ayudo
a mantener esta actitud restrictiva.

~ Fue en 1973 cuando Opeiz descri-

bié sus primeros resultados mos-
‘trando una mayor supervivencia de
los injertos realizados en los enfer-
mos que habian recibido transfusio-
nes con anterioridad “al trasplante
(75% de supervivencia del injerto a

tos 12 meses) con respecto de ague-

llos gue no las habian recibido {40%
de supervivencia del injerto a los 12
meses). Estos resultados han sido
corroborados por casi todos 10s cen-
tros que realizan trasplantes. No
debe ohlvidarse sin embargo que los
trasplantes han sido realizados solo
en el caso en que la prueba cruzada
entre donante y receptor (o0 Cross-
Match) fuera negativa, es decir des-
cartando para el trasplante a aguellos
receptores que presentaban anti-
cuerpos frente al donante.

En otras paiabras, fas transfusio-
nes pueden actuar como inductoras
de anticuerpos lo cual haran en un
25% de los receptores peroalavezy
DOr un mecanismoe no bien conocido
todavia, inducen una tolerancia del
sistema inmunolégico a los antige-
nos de Histocompatibilidad, mejo-
rando la supervivencia de los injer-
tos.

El control cuidadoso de la res-
puesta de los enfermos en Lista de
Espera que reciben transfusiones,
mediante la blsqueda de anticuer-
pos post-fransifusionales en su
suero, nos va a dividir a estos enfer-
mos en dos grupos 1) los que no
crean anticuerpos aproximadamente
el 75% en los que es menos impor-
tante la compatibilidad en los locus A

y B).

2) Los que si van a crear anticuerpos

el 25% en los cuales la compatibili-
dad a nivel de esto locus si debera
ser tenida en cuenta especialmente
en el caso de los enfermos que per-
tenecen a la categoria de hipersensi-
bilizados.

Merece un comentario especial ia
necesidad del control de anticuerpos
post-transfusionales ya que los nive-
les de estos pueden descender a lo
largo del tiempo no siendo detecta-

bles en el suero, pero el receptor

puede poseer células memoria capa-
ces de volver a producirios en un
breve lapso de tiempeo por todo ello
€5 necesario intentar detectarlos en
el momento de su maxima expresion
15 ? 5 dias después de la transfu-

realiza sobre los linfocitos y para ello

sién, estos sueros deben ser alma-
cenados una vez testados en el labo-
ratorio de Histocompatibilidad para
permitir realizar en el momento pre-
vio al trasplante una reaccion cruzada
con todos ellos.

Aspectos practicos de
las pruebas
Inmunologicas en el
traspiante

Desde un punto de vista practico
hay que considerar cinco tipos fun-
damentates de pruebas inmunologi-
cas en el trasplante.

1y Determinacién de antigenos @
HLA A, B, C v DR en el receptor se

es imprescindible realizar la extrac-
cibn sanguinea en el laboratorio de
Hlstccompatibilidad.

2) Determinacion de anticuerpos
anti HLA circulantes. Se realiza en el
suero del receptor a los 157 5 dias
después de cada trasfusion y como
minimo cada 6 meses si no se reci-
ben transfusiones. La extraccion
puede realizarse en cualquier labora-
torio siempre y cuando se separe el
sSuero en menos de 24 horas y se
conserve a —20°C hasta su envio al
laboratorio de Histocompatibilidad
(en el espacio de un mes).

-
* 3) Determinacién de los antigenos @
HLA del Donante. ‘

— Si el donante es vive se pro- «
cede de igual manera que en el re-
ceptor.

— En el caso de donante cadaver
se realiza sobre células de bazo o
ganglio que deben conservarse en
suero fisiologico y el minimo tiempo
posible.

4} Realizacion de la prueba cru-
zada. Consiste en determinar en el
suero del receptor la presencia 0 no
de anticuerpos preformados frente a
las células del donante, requiere la
presencia de ambos, ¢ de las células




del segundo en el caso del donante
cadaver en el Lab. de Histocompati-
bilidad.

5) Una prueba a la que no hemos
hecho referencia y que se realiza
solo en algunos casos de trasplantes
de vivo es el llamado Cultivo Mixto
Linfocitario; requiere una extraccion
de donante y receptor en unas espe-
ciales condiciones de esterilidad.

"Los avances realizados en los as-
pectos medicos quirdrgicos e inmu-
noidgicos del trasplante renal en los
Uttimos 10 afos han conseguido
convertir a esta terapéutica de la In-
suficiencia Renal Crénica en la tera-
peutica de eleccidn para muchos pa-
cientes. Segln datos de la EDTA
considerando todos los trasplantes
realizados en Europa de los afios
1979-81 el porcentaje de supervi-
vencia del injerto a los 2 afos es del
60% segln ia misma fuente el
19.2% de los pacientes que Hfegaron
a la insuficiencia renal crénica y si-
guen vivos, lo estan gracias a un in-
jerto funcionante. Estas cifras refle-
jan de alguna manera la importancia
que va adquiriendo en todos los pal-
ses este tipo de terapéutica, que a
pesar de sus problemas colabora en
la solucion de un problema con tan-
tas impficaciones sociales humanas
y economicas como es el tratamiento
de los enfermos en insuficiencia re-
nat crénica.
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