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IMPORTANCIA DE LOS
TRASPLANTES

« Numero de
trasplantes por fipo de 15.000
Organo

' R
l Rinon . Corazon

l Higado I Pulmoén |—
Pancreas .Intestino

J/

10.000

\

5.000

Numero de trasplantes

Tomado del Abbas ef al, 2018






AUTOTRASPLANTE

Alotrasplants

« Es aquel en el cual el érgano o
tejido trasplantado proviene del =l
mismo individuo.

Individuas no idénticos

Tomado de Rojas et al, 2017



ISOTRASPLANTE

Isotrasplante

 Es el efectuado entre individuos de —
una misma especie,
genéticamente idénficos. [:]

 La posibiidad de éxito de un

trasplante entre gemelos
monocigodticos es prdacticamente
del 100%.

Gemalas dénticos

Tomado de Rojas et al, 2017



ALOTRASPLANTE

Alotrasplante

« Readlizado entre individuos de una
misma especie, pero ”
genéticamente diferentes, como el
rnodn donado por un pariente. - =

m

« No serdn rechazados, si hay una
buena afinidad antigénica entre el
organo trasplantado y el organismo
recepftor.

Individuos no idénticos

Tomado de Rojas ef al, 2017
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HETEROTRASPLANTE

Xenoftrasplante

« Llamado también xenotrasplante

« Es el que se hace entre especies
diferentes. [:]

Cardo |

Tomado de Rojas et al, 2017



LOS ANTIGENOS HLA O DE
TRASPLANTES Y LA
HISTOCOMPATIBILIDAD

« El blanco comun es el rechazo cronico son los antigenos de trasplante @
HLA.

« Las moléculas de clase |, con variantes polimorficas del HLA-A, B y C son
expresadas en la superficie de todas las celulas nucleadas.

« Las clases ll, HLA-DQ y DR se expresan en la superficie de las células
presentadoras de antigeno: monocitos, macrofagos, dendriticas y linfocitos
B.



LOS ANTIGENOS HLA O DE
TRASPLANTES Y LA
HISTOCOMPATIBILIDAD

« La funcion de los antigenos HLA o de histocompatibilidad no es producir
problemas medicos en los trasplantes.

« Los linfocitos TD8 reconocen antigenos presentados en el contexto de las
moléculas clase 1.

« Las moléculas clase |l sirven para presentar antigenos a los linfocitos T CDA4.



extrafio al linfocito T selecci
el MHC propio déblimente, pero puode reconocer
también complejos MHC proplo-péptido extrano
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DIRECTO DE
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Tomado del Abbas et al, 2018




RECHAZO Y
ACEPTACION DE
TRASPLANTE

Tomada de Punt et al, 2018



A Reconocimiento directo del aloantigeno

Linfocito T CD4*
alorreactivo

@ —

Los linfocitos T CD8* efectores [

DC del donante

Los linfocitos T reconocen e . _
AHC del donante y los péptidos' Linfocito T CD8*  reconocen el MHC del donante

Muerte directa
e Reconocimiento unidos en la DC del injerto  alorreactivo y matan a la célula del injerto i:j:rtcﬂl::rs gTe:.
directo e indirecto Linfocito B

del aloan ﬁg eno B Presentacion indirecta del aloantigeno del receptor, &

MHC APC del Linfocito T CD4* S— ) r
alégeno receptor alorreactivo
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reconoce el péptido del  ggpecificos frente
MHC del donante unido 3 MHC del donante
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MHC propio El linfocito T CD4+
La DC del receptor capta reconoce el péptido ‘
y procesa moléculas  del MHC del donante o ) -
del MHC del donante unidoal MHC U . £ BB - «¢@ ¢ Citocinas
del receptor B9 inflamatorias

en la DC del receptor [Leslén mediada por la]

el linfocito B del receptor por anticuerpos de
células del injerto

El linfocito T CD4+ efector | inflamacién del injerto
reconoce el péptido del MHC
del donante unido al MHC
del receptor en macrofago
del receptor en el injerto

Tomado del Abbas ef al, 2018



Activacion de linfocitos T,
generacion de linfocitos T
efectores por presentacion

A Sensibilizacion

Célula e
dendritica ok g I"af:‘t’m directa e indirecta del antigeno
del donante :;ercn te =

Linfocitos T CD4+
efectores
del receptor

dendritica | = M ganglio linfatico
# Vaso linfatico

Ganglio
del donante linfatico
. gre
B Rechazo Aloinjerto L infocito T CD8*

(renal) efector del receptor

al aloinjerto

Activacion de linfocitos T efectores
por aloantigeno; rechazo del injerto

Tomado del Abbas et al, 2018

ACTIVACION DE
LOS LINFOCITOS
”

ALORREACTIVOS
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MECANISMOS

EFECTORES
IMPLICADOS EN
EL RECHAZO DEL
ALOINJERTO

Tomada de Punt et al, 2018



* El blogue de las senales
coestimuladoras en el momento
del frasplante puede causar
anergia en lugar de activacion de
las células T reactivas contra el
injerto.

Tomada de Punt ef al, 2018



TIPOS

DERECHAZO DE
""" TRASPLANTES




RECHAZO HIPERAGUDO

= Se inicia minutos después de que se ha trasplantado el érgano.

= Ocurre en receptores previamente sensibilizados contra los antigenos del
organo trasplantado y que fienen en su sangre anticuerpos circulantes
contra esos AgQ.

» La reaccion Ag-Ac se inicia a nivel de los vasos del érgano trasplantado con
la aparicion de frombos que obstruyen el vaso y que se acompana de un
infilirado polimorfonuclear intenso.

» La tfrombosis lleva a la necrosis difusa del drgano.



RECHAZO HIPERAGUDO

« Se caracteriza por una oclusion frombdtica de los vasos sanguineos del
injerto que comienza a los pocos minutos U horas de que se anastomosen
los vasos sanguineos del receptor a los injertos

« Esta mediado por antficuerpos preexistentes en la circulacion del receptor
que se unen a los antigenos endoteliales del donante.



(p. ej., antigeno de ; especifico frente a
grupo sanguineo) aloantigeno circulante

Tomado del Abbas ef al, 2018

Activacion del
complemento,
dano endotelial,
inflamacion

y trombosis

RECHAZO
HIPERAGUDO
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RECHAZO AGUDO

» Se presenta semanas o pocos meses después del trasplante.

= Se debe a grados de disimilitud en la histocompatibilidad entre donante y
recepftor.

= Larespuesta es tanto de inmunidad celular como humoral, pero suele
predominar la inmunidad celular.

» Es un proceso de lesion del parenguima del injerto y de los vasos sanguineos
mediada por linfocitos Ty los antficuerpos alorreactivos.



RECHAZO CELULAR
AGUDO

* Los principales
mMeCcanismos:

* Muerte mediada por €l
CTL de las células
endoteliales.

* Inflamacion causada
por citocinas
producidas por los
linfocitos T
cooperadores.

Tomado del Abbas ef al, 2018
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DO MEDIADO POR
ANTICUERPOS

"RECHAZO AGU

° 1 A . ¥

Los  aloanticuerpos  producen Coptr_ Acvacin oy
rechazo agudo al unirse a los Coia 2 pe=
aloantigenos, sobre todo a °““°‘°"a'\..!/ X

moléculas del HLA situadas en

Ve s — -\."'
las celulas endofeliales - k
(MoHag)'gmo Anticuerpo 2F Trombo

infravascular que da lugar a la
destruccion del injerto.
w 5
_ W’xo&ff \. éfﬁ,g)?
Tomodo del Abbas et al, 2018
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RECHAZO CRONICO

« Después del tfrasplante de Inmunomodulacion rindn se pierden de 3 a 5% de
los drganos frasplantados.

« Histopatoldgicamente se presenta con fibrosis de la intima de los vasos vy
disminucidon de su luz, duplicacidon de la membrana basal del glomérulo,

atrofia tubular y fibrosis intersticial.



En esta nefropatia participan factores
humorales y celulares.

RECHAZO Con el empleo de los inmunosupresores
2 se ha logrado una disminucion en la
CRONICO frecuencia del rechazo.

El 50% de los trasplantes se pierden por

rechazo cronico con la participacion de
Th1y Th17.




RECHAZO
CRONICO

 Una lesion dominante del
rechazo cronico en 1os
iInjertos vascularizados es
la oclusion arterial como
resulfado de la
proliferacion de las
celulas musculares lisas
de la infimina y los injertos
fracasan finalmente
sobre todo, debido a la
lesion isquéemico
resultante.

Reaccion |
: inflamatoria
4 | cronica en pared
' proliferacion de
A célula muscular
1 lisa, oclusion

muscular lisa

Tomado del Abbas ef al, 2018



PARTICIPACION
DE LOS

LINFOCITOS B EN
EL RECHAZO DE
TRASPLANTES




ENFERMEDAD DEL INJERTO
CONITRA EL HUESPED

« Los linfocitos presentes en el érgano trasplantado reconocen como extranos
a los antigenos presentes en las celulas del hospedero e inician una
respuesta inmune conftra ellos.

« En la mayoria de los casos la reaccion del hospedero contra el frasplante
sobrepasa la respuesta iniciada por los linfocitos del organo frasplantado
contra &l.
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ENFERMEDA

D DEL INJERTO
CONITRA EL HUESPED

 Si la inmunosupresion es severa, o el receptor tiene una inmunodeficiencia,
los linfocitos que llegan en el o6rgano trasplantado tendrdn mayor
capacidad que los del hospedero e iniciardn un proceso paulatino de
deterioro del organismo receptor.

« Se presenta espleno y hepatomegalia, hiperplasia de los ganglios linfaticos,
anemia hemolitica, hipogammaglobulinemia, disminucion de los niveles del
complemento, exantema, inflamacion de la mucosa intestinal, pérdida de
peso vy finalmente, muerte.
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