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Los trasplantes de tejidos y organos constituyen DO NANTE

una gran conquista de la medicina moderna.

Signo de esperanza para personas que
atraviesan graves y a veces extremas
situaciones clinicas
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Complejo Principal de Histocompatibilidad HLA

Antigenos de HLA juegan un papel preponderante en|  a aceptacion o rechazo del érgano trasplantado
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Alto polimorfismo y vastngp
formacién anticuerpos anti

ion, las moléculas de HLA extrainas pueden llegar a ser inmunogenicas, e inducir

A, en personas poli trasfundidas, embarazas o en aquellas que hayan recibido un
trasplante de 6rgano



Un simple evento de inmunizacion puede conducir a multiples especificidades de Anticuerpos

La incompatibilidad de los antigenos del MHC
entre donante y receptor induce a una Respuesta
Inmune contra los antigenos HLA del donante

HLA
Receptor
A1 A3 Anti-B7 HLA
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< Anti-A2 A1,A2
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La presencia de estos anticuerpos anti HLA,
en pacientes en espera de un trasplante renal
constituyen la principal barrera para llevar a
cabo el trasplante
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Si estos anticuerpos anti
HLA preformados,
estuvieran dirigidos
contra el donante,
anticuerpos donante
especificos (DSA), ellos
inmediatamente se
unirian a sus blancos
sobre las células del
endotelio vascular del
érgano trasplantado.
Dando inicio ala
activacion del
complemento asi como
activando a los
macrofagos y neutrdfilos
eventos que conducen al
daio de células
endoteliales que
conducen a la disfunciony
pérdida del aloinjerto.Por
lo tanto la deteccion de
los anticuerpos HLA-DSA
antes del trasplante es
una etapa crucialen la
evaluacién inmunolégica
para la exclusion de
donantesincompatibles



Estudios de Histocompatibilidad y Cross Match en Paraguay

En 1969 la importancia clinica de los anticuerpos anti HLA
preformados fue demostrado por Patel y Terasaky. Ellos
introdujeron la prueba de Cross match, por el método de
citotoxicidad dependiente de complemento
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'\ | Las células del donante se ponen en presencia del suero del receptor y de
complemento. Si el receptor presenta anticuerpos del HLA contra el donante, los
anticuerpos van a unirse a las células del donante y el cross match dara positivo,
mientras si el receptor no tuviera anticuerpos anti HLA donante especifico, el cross
match debe de ser negativo

A partir de1992 en el Laboratorio Curie se llevan a cabo las pruebas
de histocompatibilidad y Cross Match fundamentales en el estudio
inmunolégico de |la pareja donante-receptor



Crossmatch virtual

v" Predecir el resultado del Crossmatch actual

v Basado en el conocimiento de los anticuerpos especificos
presentes en el suero del receptor y comparados con los HLA

del donante

v' Permite conocer con precisién y con alta sensibilidad si un
receptor posee anticuerpos IgG contra cada uno de los

antigenos HLA del donante

v"  Indicada en pacientes candidatos a retrasplante, en mujeres

con embarazos previos y en caso de PRA positivos.

v Minimiza el tiempo perdido en el Crossmatch en pacientes

altamente sensibilizados

v"  Significa una sefial de alarma para realizar una evaluacién
concienzuda ,un seguimiento cuidadoso y un tratamiento
inmunosupresor mas orientado al control de la produccion

de anticuerpos.




ANTECEDENTES

En 1998,Pattel desarrollo un método de screening de anticuerpos anti
HLA empleando micro esferas cubiertas con Antigenos HLA purificados
y detectados por citometria de flujo, basados en esta tecnologia se
desarrollo la metodologia Luminex de mayor aplicacidon, en la
actualidad

Constituye una prueba de extremada sensibilidad y especificidad, Que permite
ademas la identificacion de los anticuerpos antiHLA especificos, conocidos como DSA
(Donor specific antibodies) anticuerpos donantes especificos responsables del
rechazo inmediato

La deteccidon de los anti DSA predice el éxito del trasplante y constituyen de
gran valor para la adjudicacién de o&rganos, sobre todo en pacientes
sensibilizados en los que se dan resultados de Cross match positivo contra
diferentes donantes y siguen aguardando largos periodos en lista de espera.

Permitiéndose una mayor eficienciay seguridad en la adjudicacién de
organos, que lleva a encontrar la pareja el donante-receptor mas
aceptable

El monitoreo periédico de la presencia de anticuerpos anti-HLA
en los sueros de los pacientes que se encuentran en lista de
espera para trasplante es uno de los mayores logros clinicos en
los laboratorios de histocompatibilidad



OBJETIVOS

Objetivo General:

Determinar el Cross Match Virtual por la tecnologia LUMINEX en
pacientes con Insuficiencia Renal Crénica (IRC) en espera de un
trasplante

Objetivo Especificos:

1.Introducir en el pais una tecnologia de avanzada como LUMINEX impuesta en
paises desarrollados.

2. Validar la técnica LUMINEX recién introducidas en el pais.

3.Determinar la presencia de anticuerpos anti-HLA 1 y anti-HLA 2 en pacientes
inmunizados pre-trasplante.

4.ldentificar los anticuerpos anti-HLA 1 y anti-HLA 2, Anticuerpos Donantes
Especificos (DSA) en pacientes inmunizados pre-trasplante.

5.Predecir en el momento de la adjudicacion de 6rganos de donantes cadavéricos
los receptores capaces de ser compatibles por comparacion de los HLA del
donante con las especificidades anti-HLA del receptor, Cross Match Virtual, antes
de llevar a cabo el Cross Match final, agilizando el proceso de donacién de
organos.



DE LOS PARTICIPANTES

Poblacion a estudiar

Poblacion enfocada: Pacientes de sexo masculino y femenino, en espera
de un trasplante renal

Poblacion accesible: Pacientes del sector publico que acuden al
servicio de Nefrologia del Hospital de Clinicas - FCM-UNA

Criterios de inclusion: Pacientes del sector publico, de la
capital o el interior, que padecen de insuficiencia renal
cronica, que consultan en el Hospital de Clinicas, como
potenciales receptores de un trasplante renal.
Criterios de exclusidn: Varones o mujeres menores de 16
anos. SR

Pacientes con insuficiencia renal crénica provenientes del
hospital de clinicas, que lleguen hasta el laboratorio Curie
para la extraccion de sangre a fin de determinar los
anticuerpos anti HLA clase l y clase |l

Seran analizados los anticuerpos anti HLA clase 1 y 1l de 200
pacientes en espera de un trasplante renal, provenientes del
hospital de clinicas de Asuncion-Paraguay, en un periodo de
24 meses



LUMINEX para la tipificacion de Antigenos de HLA

5.6 Microns

La tecnologia Luminex se basa en el uso de microesferas de poliestireno Bead Set 26
(perlas) de 5.6 micrones, cada una internamente teiiida/coloreada con
una combinacion unica de tinte rojo e infrarrojo

The beadis
impregnated
with the dye
mixture

Bead 5et 21

g, S
La tecnologia LUMINEX constituye una prueba de
extremada sensibilidad y especificidad demayor aplicaciéon
en la actualidad, extendida en los paises mas

desarrollados.

La determinacidon de los DSA permite llevar a cabo el Cross
match virtual comparando el HLA del donante cadavérico,
con las especificidades DSA de el receptor.

Esto constituye una ventaja ya que muchas veces el
receptor puede encontrarse geograficamente lejos deel
donante cadavérico y la informacion recabada en los
sistemas informaticos de los anti DSA de los potenciales
receptores.

Agiliza el proceso de adjudicacion de 6rganos , cumpliendo con los principios éticos de equidad y justicia



RESULTADOS ESPERADOS
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RESULTADOS ESPERADOS

RE #3: Base de datos de pacientes inmunizados pre-trasplantee r

Paraguay.

RE #4: Base de datos Anti DSA en pacientes inmunizados en

Paraguay.

RE #5: Cross Match Virtual en pacientes con Insuficiencia renal cronica

en Paraguay.
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INFORME DE RESULTADO
Proyecto: CONACYT-Laboratorio Curie $.R.L. [ Hospital de Clinicas UNA (Paraguay) Codigo: 14-INV-468

Nombre del proyecto: "Cross Match Virtual por Luminex en insuficientes renales cronicos en espera de trasplante renal en
Paraguay’
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INFORME DE RESULTADO
Prayecto: CONACYT-Laboratoria Curie S.R.L. / Hespital de Clinicas UNA (Paraguay) Codigo: 14-INV-468

Nombre del proyecto: "Cross Match Virtual por Luminex en insuficientes renales crénicos en espera de trasplante renal en
Paraguay"

Nombre del Paciente:
cedigo | [ININNANI

Nombre del Médico: Laboratorio:

Fecha de toma de muestra: 474

Nombre del Paciente: A
g Cadigo
Nombre del Médico
Laboratorio:
Fecha de toma de muestra: 354

DETECCION DE ANTICUERPOS anti HLA-LUMINEX

SCREENING-PRA (Anticuerpos reactivos contra panel}- LUMINEX

ANTICUERPOS ANTI HLA CLASE | : Negativo
PRA-CLASE] (0%
ANTICUERPOS ANTI HLA CLASE Il Negativo
PRA-CLASENl 0%
Valores de referencia

Grados de sensibilizacion: PRA inferior a 20.0 %: Pacientes baja riesgo.

PRA mayor a 30.0 %: Pacientes elevado riesgo.
PRA mayor a 70.0 %: Pacientes hipersensibilizados.

Observacian:

La especificidad de anticuerpos se realiza solo si el Screening para anticuerpos anti HLA Clase | y/o Clase Il diera/n Positivo (+).

DETECCION DE ANTICUERPOS anti HLA-LUMINEX

SCREENING-PRA (Anticuerpos reactivos contra panel)- LUMINEX
ANTICUERPOS ANTI HLA CLASE|

PRA -CLASE |

ANTICUERPOS ANTI HLA CLASE Il

O

PRA -CLASE Il

Valores de referencia

Grados de sensibilizacién: PRA inferi
PRA mayo
PRA maya

Especificidad de Anticuerpos con Antigenos b

[AD2;A23; A24; A25; A32; AGE; ABS; B15; B13;B27
BW4.

Especificidad de Anticuerpos con Antigenos b

DRB1; DRB4; DRBS.

Observacion

La especificidad de anticuerpos se realiza solo si el

™
-_j \[‘\B“ ATORIO luan de Salazar 728 ¢/ Washington
— Teléfonos: 200 447 - 200772
n CURIE contacto@laboratorlocurie.com.py

Dra. Maria Teresa Martinez de Filirtiga

wrww.laboratoriocurie.com.py

INFORME DE RESULTADO
Proyecto: CONACYT-Laboratorio Curie S.R.L. / Hospital de Clinicas UNA (Paraguay) Codigo: 14-INV-468

Nombre del proyecto: "Cross Match Virtual por Luminex en insuficientes renales crdnicos en espera de trasplante renal en
Paraguay”

Nombre del Paciente: csdi " I‘
0
Nombre del Médico: N .
Laboratorio:
Fecha de toma de muestra: 214
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DETECCION DE ANTICUERPOS anti HLA-LUMINEX

SCREENING-PRA (Anticuerpos reactivos contra panel)- LUMINEX

HLA CLASE| - Positivo

HLA CLASEII : Negativo
0%
i
tidn: PRA inferior a 20.0 %: Pacientes bajo riesgo.

PRA mayor a 30.0 %: Pacientes elevado riesgo.
PRA mayor a 70.0 %: Pacientes hipersensibilizados.

tticuerpos con Anti HLA individuales-DSA Clase I-LUMINEX:

140; B35; BAL; B42; BA4; B4S; B4S; BSO; BSE; B67; BT3; BAL,; BA2; AG6.




