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Introduccion

e Papel de los anticuerpos (HLA) en rechazo
Injerto.

* Se han descrito anticuerpos no-HLA gque
pueden jugar un papel en el rechazo del

|njert0 - ECAs: endothelial cell antibodies
- Collagen-V
- MICA: MHC class I-related chain A
- Vimentin
- ETAR: anti receptor de endotelina
- AT1R: anti receptor tipo-ll de la angiotensina-1

Curr Opin Org Transplant.
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Introduccion (ii
AT1R-AA
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Introduccion (il
a-AT1R y Rech Vascular

* Anticuerpos activadores frente al receptor
tipo-Il de la angiotensina-1 (AT1R)
involucrados en rechazo del injerto
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Alta incidencia de Hipertensién maligna (HTA)

CONGRESO Dragun et al.

Valdecilla BARCELONA
s IDIVAL > NEJM 2005;352:558



Introduccion (v) —AT1Ry RA

 Pacientes con a-AT1R sin anti-HLA se
asociaron a riesgo alto de sufrir RAH y RAH+C

— (n=37 biopsias)

-In JW et al. Transplant Proc 2014,;46:3371-4

* Pacientes con a-AT1R sin-DSA (HLA) y RAH por
biopsia pero C4dNEG (n=14 casos)

— Fuss A et al. Nephrology 2015 (ePub)
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Supervivencia del injerto a-HLA y/o a-AT1R

Graft survival of the Abnormal Biopsy Group (ABG) patients (n=134)

............. Both anti-AT1R&DSA negative
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Years after biopsy-proven rejection/lesions

Figure5: Kaplan-Meier graftsurvival based onDSAand anti-AT1R. In the ABG, patients with neither DSAnorAT1R antibodies had the
best graftsurvival. Incontrast, those who developedboth DSA and anti-AT 1R had the lowest survival rate (log-rank p < 0.001). The survival in
the presence of both DSA and AT1R antibodies was significantly lower than among patients with DSA alone (p= 0.007).

599 Trasplante renal CONGRESO Taniguchi et al.
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Introduccioén (vii)
Anti-AT1R y funcién renal a largo plazo

Grupo de Ab+ => a-HLA +

6 ./’___H/,../ a-AT1R + AECA + a-ETAR
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Fig 1. Renal transplant function (creatinine; mg/dL). EI paPEI de anti-AT]_R SOIO’
Banasik et al. Transplant Proc 2013,45:1462-5 no se describe
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* No se ha estudiado la asociacion de |a
presencia de los AT1R con la funcion del
injerto renal a largo plazo.
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Pacientes
e =

Edad del receptor (media+SD) 52.1+12.0
Genero (% de mujeres) 44.1
Enfermedad renal
(Glome/Congénita/Interst/Sistemic/Vascular/Desconocida/ Otras ) 7-9-4-4-4-3-3
N2 de rindn trasplantado 26/3/3/1/1
(1/2/3/4/5) 23% ReTx
HLA-A MM 1.151+0.61
HLA-B MM 1.29+0.63
HLA-DR MM 1.12+0.65
HTA (S/N) 27/7 (79%)
Rechazo Agudo (S/N) 11/23
Creatinina al afo 1.66+0.53
Creatinina a los dos afios 1.71+0.60
Pérdida del injerto (S/N) 2/32
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Métodos

* Determinacion de anticuerpos antes del
trasplante renal:

— Anticuerpos Anti-HLA (LABScreen, One Lambda)

— Anti-AT1R (ELISA, One Lambda) -> punto de corte
en 10 U/mL
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Resultados

* No se encuentra ninguna asociacion entre
presencia / ausencia de anti-HLA y/o anti-
AT1R y presencia de Rechazo agudo
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Resultados (ii)
Funcion renal y a-HLA pre-Tx
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6 pacientes con anti-HLA pre-trasplante (ninguno DSA)

No hay relacion entre la presencia de a-HLA y funcion
renal a largo plazo
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Resultados (iii
Funcioén renal y a-AT1R pre-Tx
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16 pacientes con anti-AT1R pre-trasplante

No hay relacion entre la presencia de a-AT1R y funcion
renal a largo plazo

Tendencia a peor funcidn con presencia de a-AT1R preTx
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Resultados (iv)
Grupos pacientes sensibilizados

Presencia de Anticuerpos (combinacion HLA+AT1R)
Pretrasplante Renal

A-HLA

NEG POS
NEG xx18 0

POS <10 < 6

A-AT1R

SE DEFINEN TRES GRUPOS en funcién de Presencia/Ausencia de anti-HLA y/o A-AT1R
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Resultados (iv)

Grupos pacientes sensibilizados - HTA
AT1R

9/10 (90% HTA)

NEG/NEG Post Tx

15/18 (83% HTA) 2 compensan la HTA
W ATR 7/10 HTA
Post Tx 53% B HLA-ATIR 1/10 HTA de novo
~_ — B NEG 8/10 (80% HTA)

4 compensan la HTA

11/18 (61% HTA) 8% HLA + AT1R

3/6 (50% HTA)

w
3/6 HTA
1/6 HTA de novo
4/6 (66% HTA)
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Resultados (v)
Grupos pacientes sensibilizados - RA

12,5+

Chi2, (pNS)

Recuento

rehazo agudo
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EATir
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RAC-lia  C4dneg
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Borderline C4dneg
RCH Cd4POS

early
early
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late (>1y)

RAC-Ia Cddneg  early
RAC-la Cddneg  early
RAC-lia  C4ddneg early

RCH C4dPOS late (>1y)
RAC-la  C4dPOS

No hay relacién entre presencia/ausencia de anticuerpos y Rechazo agudo
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Resultados (vi)
Grupos pacientes sensibilizados — Funcioén renal
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Conclusiones

* En la serie estudiada no se observa mayor
riesgo de rechazo por la presencia de a-AT1R

* La presencia pre-Tx aislada de a-AT1R --> peor
funcion a largo plazo del injerto
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Conclusiones (ii)

e Alta variabilidad en datos de prevalencia de
aT1R en pacientes candidatos a Tx renal.

(16/34 -> 47 %)

* Se necesitan cohortes mas grandes y estudios
multicentricos para valorar la utilidad del

escrutinio de a-AT1R para evaluar su riesgo en
la funcién del injerto renal
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