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Ryc. 23.2. Rodzaje przeszczepow oraz odpowiedz uktadu odpornosciowego na przeszczep. Do odrzucenia przeszczepu dochodzi za-
wsze, jesli istnieje rdznica genetyczna migdzy dawca i biorca (np. migdzy dwoma réznymi genetycznie szczepami wsobnymi A i B tego
samego gatunku). Jest to najwyrazniej widoczne w przypadku przeszczepéw migdzygatunkowych (ksenogenicznych), gdzie réznice
genetyczne sa najwigksze i odrzucanie jest najszybsze. Szczegolnym przypadkiem jest potomstwo niezgodnych genetycznie rodzicow,
u ktorego w trakcie rozwoju dochodzi do wytworzenia tolerancji na antygeny obu szczepdw rodzicielskich, to znaczy antygeny obojga
rodzicow sa obecne na komorkach potomstwa i prezentowane dojrzewajacym tymocytom w grasicy. Przeszczep od potomstwa jest
jednak nadal odrzucany przez rodzicow
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Ryc. 23.3. Indukcja odpowiedzi
immunologiczne;j prowadza-
ca do ostrego odrzucania prze-
szczepu. Komorki dendrytyczne
(leukocyty pasazerskie) migruja
z przeszczepionego narzadu do
regionalnego wezta limfatyczne-
go, gdzie dochodzi do aktywacji
limfocytow T

komorki dendrytyczne
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geny o niezwykle duzym polimorfizmie (podrozdziat
4.4). Odpowiedz immunologiczng na obce czasteczki
MHC (aloreaktywno$¢) wyrdznia znacznie wigksze
nasilenie w poréwnaniu z reakcja na inne antygeny.
Ponadto, szacuje si¢, ze u cztowieka aloreaktywno-
$cig cechuje si¢ od 1 do 10% wszystkich limfocytow
okreslanych czasem prekursorami odpowiedzi alo-
specyficznej, co stanowi od 100 do 1000 razy wiecej
w poréwnaniu do odsetka limfocytow uczestnicza-
cych w typowej odpowiedzi na zakazenie. Zjawisko
to thumaczy si¢ procesem rozwoju limfocytow T, kto-
re we wczesnych etapach dojrzewania w grasicy sa
predysponowane do tworzenia receptoréw TCR roz-
poznajacych og6lng strukture czasteczek MHC bez
wzgledu na swoistos¢.

Obce czasteczki MHC rozpoznawane sg przede
wszystkim w obwodowych narzadach limfatycznych,
gtéwnie w weztach limfatycznych okolicy przeszcze-
pu (ryc. 23.3), a w mniejszym stopniu indukcja od-
powiedzi moze si¢ tez odbywa¢ w przeszczepionym
narzadzie. W narzadach limfatycznych dochodzi do
prezentacji antygendw przeszczepu, wowczas alo-
reaktywne limfocyty ulegaja aktywacji i migruja do
przeszczepu.

23.1.1.1. Prezentacja antygenu w czasie odpowiedzi
na przeszczep alogeniczny

Antygeny przeszczepu prezentowane sg przez Ko-
morki prezentujace antygen (APC). Najwazniej-
szymi APC w indukcji odpowiedzi na przeszczep sa
komorki dendrytyczne (DC). Sg one obecne zarowno
w narzadach limfatycznych, jak i w tkankach. Szcze-
g6lng populacj¢ stanowia DC dawcy przeszczepione
razem z narzadem, ktore jako pierwsze przenosza an-
tygeny dawcy do lokalnych narzadow limfatycznych

biorcy (leukocyty pasazerskie). Komorki dendry-
tyczne mogg prezentowac antygeny w potaczeniu nie
tylko z czasteczkami MHC klasy I, ale takze MHC
klasy II, tworzac synapsy immunologiczne z recep-
torami TCR limfocytéw w narzadach limfatycznych
i aktywujgc w ten sposob swoiste limfocyty T cyto-
toksyczne oraz limfocyty T pomocnicze.

Komorki prezentujace antygen w trakcie indukcji
odpowiedzi na przeszczep moga pochodzi¢ od daw-
cy. Taka prezentacja nosi nazwe¢ prezentacji (stymu-
lacji) bezposredniej (ryc. 23.4). Dochodzi do niej
w obwodowych narzadach limfatycznych, glownie
regionalnych wezlach limfatycznych biorcy, do ktd-
rych docierajg APC z przeszczepionego narzadu. Pre-
zentacja bezposrednia odgrywa znaczaca role w in-
dukowaniu odpowiedzi na przeszczep we wczesnym
okresie, kiedy w narzadzie znajduja si¢ jeszcze APC
dawcy. Z czasem APC dawcy ulegaja w przeszczepie
wymianie na APC pochodzace od biorcy. Zmniejsza
si¢ tym samym bodziec indukujacy odrzucanie (ze
wzgledu na prezentacje aloantygenow w kontekscie
czasteczek MHC biorcy, a nie dawcy). Wydaje sig,
ze mechanizm ten tlumaczy znane zjawisko, iz cze-
sto$¢ wystepowania i nasilenie epizodéw ostrego od-
rzucania maleja w miar¢ uptywu czasu od zabiegu.
Sytuacja, w ktérej aloantygeny pochodzace od dawcy
sa prezentowane przez APC biorcy, nosi nazwe pre-
zentacji posredniej (ryc. 23.4). Moga one zasiedlac¢
przeszczepiony narzad, a nastepnie migrowac do re-
gionalnych narzadow limfatycznych biorcy lub pre-
zentowaé antygeny pochodzace z przeszczepionego
narzadu, ktore dotarty droga krwi do organizmu bior-
cy. Wiele badan wskazuje, ze u cztowieka posrednia
stymulacja lezy u podtoza przewlektego odrzucania
przeszczepow.
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Ryc. 23.4. Prezentacja bezposrednia i posrednia antygenow aloprzeszczepu przez komorke prezentujaca antygen (APC)





