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Analiza wystepowania oraz wptywu przeciwciat anty-HLA u pacjentéow
po allogenicznym przeszczepieniu komoérek krwiotwérczych od
czesciowo niezgodnych w uktadzie HLA dawcéw niespokrewnionych

Analysis and influence of anti-HLA antibodies after allogeneic hematopoietic stem cell transplantation

from HLA-mismatched unrelated donors
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STRESZCZENIE

Przeciwciata skierowane przeciw gtownemu uktadowi zgodnosci tkanko-
wej sg istotnym czynnikiem odpowiedzialnym za odrzucenie przeszcze-
pu w przypadku transplantacji narzadéw litych. Ich wptyw na wyniki
allogenicznego przeszczepienia komdrek krwiotwérczych, szczegdlnie
od dawcy niezgodnego w uktadzie HLA, nie zostat dotychczas poznany.
Wobec wzrastajacej liczby allotransplantacji komérek krwiotwoérczych
od dawcow niespokrewnionych nie w petni zgodnych w uktadzie HLA,
zaistniata potrzeba zbadania wystepowania oraz wptywu przeciwciat
anty-HLA na wyniki procedury przeszczepowej. Celem naszej pracy
byto zbadanie wystepowania, swoistosci oraz wptywu przeciwciat anty-
HLA na wyniki przeszczepienia macierzystych komorek krwiotworczych
od dawcow niespokrewnionych nie w petni zgodnych w uktadzie HLA
z biorca przeszczepu. Do badania wtgczono 30 pacjentow poddanych
transplantacji komoérek krwiotwérczych w Klinice Hematologii i Trans-
plantacji Szpiku SUM w Katowicach w latach 2001-2007. Przeciwciata
anty-HLA byty wykrywane przy uzyciu techniki DynaChip w surowicach
pobranych od chorych w réznym czasie od przeprowadzonej procedu-
ry przeszczepowej. Technika DynaChip faczy w sobie zmodyfikowang
metode ELISA z technikg microchipéw wykorzystujacg rozpuszczalne,
oczyszczone glikoproteiny HLA zaréwno klasy |, jak i I, optaszczone na
powierzchni studzienek. Wstepne obserwacje wskazuja, ze po allotran-
splantacji sa wytwarzane przeciwciafa skierowane przeciw gtownemu
uktadowi zgodnosci tkankowej i moga one mie¢ potencjalny wptyw na
wyniki procedury transplantacyjne;j.
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SUMMARY

Antibodies against human leukocyte antigen (anti-HLA Abs) are important
factors responsible for graft rejection in solid organ transplantation, but
their role in allogeneic hematopoietic stem cell transplantation (allo-HSCT)
is unknown. As the number of patients who are treated with HLA-mis-
matched HSCT (including cord blood, haploidentical and unrelated HSCTs)
constantly increases, the presence and influence of anti-HLA antibodies
on the HSCT outcome is unknown. Thus we have examined incidence and
influence of anti-HLA antibodies on outcomes of allo-HSCT from HLA-
mismatched unrelated donors. Abs were identified in sera collected from 30
recipients. We have used automated DynaChip assay which uses microchips
bearing purified class | and Il HLA antigens for detection of anti-HLA Abs.
The preliminary results indicate that anti-HLA Abs appear post transplant
in mismatched allo-HSCT recipients and may be potentially responsible for
the occurrence of post-transplant complications.
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Przeszczepianie komoérek krwiotworczych jest szeroko
stosowana metoda leczenia wielu ciezkich, wrodzo-
nych oraz nabytych zaburzenn hematopoezy, a takze
licznych nowotworéw uktadu krwiotwoérczego. Trans-
plantacja allogenicznych komérek krwiotwérczych
(allo-HSCT) nalezy jednoczesnie do najwiekszych
ingerencji czlowieka w Zywy organizm, zwlaszcza
w przypadku przeszczepienia od dawcy cze$ciowo

Tabela I. Dane demograficzne grupy (n=30)
Table I. Patients characteristics (n=30)

niezgodnego w ukladzie zgodnosci tkankowej HLA
(human leukocyte antigens) [1]. Warunkiem podje-
cia leczenia przeszczepowego jest znalezienie dawcy
zgodnego w ukladzie HLA. Zgodno$é ta jest determi-
nowana przez geny glownego uktadu zgodnosci tkan-
kowej. W przypadku dawcy niespokrewnionego przy
doborze pary dawca-biorca wymagana jest zgodnos¢
w przynajmniej 8 sposrod 10 badanych genow HLA.
U chorych po allo-HSCT antygeny HLA, bedac
same przedmiotem rozpoznania, sa odpowiedzialne

Mediana (zakres)

37 (13-54)
35 (20-52)
1,57 (0,31-5,29)
n %
17 56,6
13 43,4
Biorca 19 634
11 36,6
M/M 12 40
K/K 5 23,3
Dawca/Biorca
M/K 7 16,7
K/M 6 20
Antygen A 0 0
Antygen B 0 0
Antygen C 16 53,3
Antygen DRB1 0 0
Antygen DQB1 3 10
Allel A 1 3,3
Allel B 4 13,3
Allel C 2 6,6
Allel DRB1 0 0
Allel DQB1 3 10
Allel B+ Antygen C 1 3,3
ALL 4 13,4
AML 7 23,4
CML 17 56,6
SAA 2 6,6
n %
Busulfan + Cyklofosfamid 8 26,6
Treosulfan + Fludarabina 14 46,6
Cyklofosfamid 1 1,33
Treosulfan + Cyklofosfamid + Gemtuzu- 1 133
mab ozogamycin !
Treosulfan + Cyklofosfamid 1 1,33
TBI+ Cyklofosfamid 1 16,6
Cyclosporyna+Metotrexat+ATG 13 43,3
Cyclosporyna+Metotrexat+Tymoglobulina 17 56,6
Szpik kostny 17 56,6
Krew obwodowa 13 43,3
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