Procvicovani:Potransplantacni lymfoproliferace

Kazuistika
Tento ¢lanek obsahuje modelovy priklad klinického problému uréeny ke studiu a
zkouseni na 3. LF UK.
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NO
20lety pacient trpi v potransplanta¢nim obdobi ob¢asnymi infekcemi. Posledni 3 tydny se neciti dobfe, v noci
se profuzné poti, pravidelné v odpolednich hodinach subfebrilie bez zimnice a bez tfesavky. Hubne, nemé chut
k jidlu. Pri holeni si nahmatal bulku na krku a posléze v tfislech.

RA
Nevyznamna.

OA
V 16 letech transplantace srdce pro dilata¢ni kardiomyopatii, v potransplanta¢nim obdobi opakované trpél na
infekce hornich i dolnich cest dychacich.

FA

Imunosupresiva, Cyklosporin A, Mykofenolat mofetyl, Prednison

Fyzikalni vysetfeni
Cervikdlni a inguindini lymfadenopatie, jinak fyzikadIni ndlez v mezich normy.

Laboratorni nalezy
CRP 60, vysoké LDH (6,2), jinak laboratorni ndlez v mezich normy.

RTG S+P
Normalni nalez

EKG
Normalni krivka

Otazky a ukoly
Jaka jsou imunologicka rizika transplantaci a jak jsou resena?

Hlavnimi riziky jsou rejekce transplantovaného orgdnu a reakce Stépu proti hostiteli (viz nize).
Rejekce:
= Mezi faktory, které ji ovliviuji, patfi hlavné:

= druh tkané - nejsilnéjsi reakce jsou proti vaskularizovanym tkanim obsahujicim hodné APC

= geneticky rozdil mezi pfijemcem a darcem

= aktivita imunitniho systému prijemce (k potlaceni rejekce se pouziva Gtlum imunitniho systému pomoci
imunosuprese)

= stav transplantovaného orgdnu

= Podle ¢asového hlediska ji délime do nékolika skupin:

= Akutni- primarni imunitni reakce proti Stépu; odhojovani béhem nékolika dnd az tydnd (max. 90 dni)
nebo pozdéji po preruseni imunosuprese

» Hyperakutni - reakce protildtkového typu; béhem minut az hodin; stép posSkozen aktivovanym
komplementem, dochazi k aktivaci koagula¢nich faktord a desti¢ek se vznikem tromb0 a nahromadénim
neutrofild

» Akcelerovana - béhem 3-5 dni; vyvolana protildtkami, které neaktivuji komplement; reakce spusténa
vazbou protilatky na Fc-receptor fagocytl a NK bunék

m Chronicka - postupna ztrata funkce transplantovaného organu, nejdrive po 2 mésicich; roli hraji faktory
neimunologické (ischemie) a imunologické (diferenciace Thy-lymfocytl s produkci protilatek)

Pacient podstoupil alogenni transplantaci srdce. Jaké dalsi typy transplantaci podle
imunogenetické shody znate?

= Autologni - jde o transplantaci vlastnich tkadni. Nemocnému se odebird krvetvorna tkan predtim, nez
podstoupi vysokodavkovou chemoterapii nebo celotélovou radioterapii a prevadi se mu zpét po ukonceni
[éCby. Krvetvornd tkan neni tedy Ié¢bou zasazena. Jelikoz jde o vlastni buriky pacienta, neni tfeba po
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transplantaci uzivat imunosupresiva.

= Syngenni - jednd se o transplantaci tkdné ziskané od jednovajec¢ného dvojcete. Genetickd totoznost obou
sourozencl musi byt nejprve prokézana analyzou DNA. Diky této genetické identité nemusi pacient
dlouhodobé brat imunosupresiva.

= Xenogenni - transplantace, pfi niz transplantovand tkan &i orgadn pochdzi od organizmu jiného druhu (napf.
praseci chlopen).

Jakym onemocnénim pravdépodobné pacient trpi, jaky je imunologicky mechanismus
vzniku tohoto onemocnéni?

Pacient ma pravdépodobné posttransplantac¢ni lymfoproliferativni poruchu (PTLD), kam patfi EBV pozitivni B
lymfom, EBV negativni T a B lymfom, plasmocytom, myelom, Hodgkinova choroba.

Patogeneze: Imunosupresivni terapie mize vést ke snizeni EBV specifickych T bunék a latentné infikované B
buriky mohou uniknout imunitnimu dohledu a expandovat do polyklonalni proliferace. AvSak podle mezinarodni
klasifikace je jakykoli lymfom vznikly posttransplantacné povazovén za variantu PTLD, pri¢emz pro diagnézu nenf
vyzadovana pritomnost EBV v bunikdch nadoru. Navic, prestoze vétsina PTLD jsou plvodem z B bunék, i T nebo NK
lymfomy jsou u prijemce transplantdtu klasifikovdny jako PTLD. Role EBV v patogenezi T lymfomu neni zfejma. Z
této heterogenity vyplyva, Ze nejen EBV, ale i dalsi vlivy musi byt zahrnuty v patogenezi PTLD. PTLD se objevuje
nejcastéji po transplantaci srdce, plic a strev.

Vysvétlete imunologicky princip téchto patologii: HYGD, GVHD

= Host-versus-Graft: Reakce hostitele proti Stépu (host-versus-graft, HvG) je reakce, kdy dochazi k sekreci
protilatek proti antigen@m transplantatu. Vyskyt této reakce lze snizit vybérem vhodného dérce a
imunosupresi. M(ze dojit az k odvrzeni (odhojeni) transplatatu. Reakce mUze byt akutni (poskozeni cév, jejich
trombdza) nebo chronickd (fibrotizace organu, ateroskleréza jeho tepen a ztrata funkce).

= Graft-versus-Host: Reakce Stépu proti hostiteli (graft-versus-host, GvH) je reakce, pfi niz imunokompetentni
bunky darce poskozuji rlizné tkané prijemce. Riziko vznika pri transplantaci kostni drené, kterd obsahuje
zna¢né mnozstvi imunokompetentnich bunék. Priibéh mdze byt rlizné tézky, v nejzavaznéjsich pripadech
maze dojit k poskozeni cév a orgdnl az ke smrti.
PF: Vysvétlete hemodynamické zmény u pacienta s dilatacni kardiomyopatii

PA: Akutni a chronicka rejekce stépu
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