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Autoanticuerpos y prueba cruzada con DTT
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Sefor director:

Algunos pacientes hipersensibilizados, con alto
porcentaje de anticuerpos citotéxicos frente a panel
de forma reiterada, pueden presentar anticuerpos au-
torreactivos capaces de contribuir a pruebas cruza-
das falsamente positivas. Se han descrito técnicas
que mediante el uso del dithiothreitol (DTT) elimi-
nan anticuerpos IgM, dejando intactos los aloanti-
cuerpos IgG'. De este modo se eliminan los anti-
cuerpos —que habitualmente son IgM— y se des-
carta la falsa positividad de la prueba cruzada.

Presentamos el caso de una paciente de 30 anos de
edad, diagnosticada de glomerulonefritis membranosa
con anticuerpos antinucleares positivos (titulo maximo
1/640 en julio/92; el resto de las determinaciones
siempre menores a 1/80), anticuerpos anti-DNA nega-
tivos y complemento dentro de los Iimites de la nor-
malidad. No presenté ningin otro dato sugestivo de
lupus eritematoso sistémico, excepto leucopenia leve
y transitoria. Inicié terapia dialitica (DPCA) en
junio/92, presentando como Unica complicacién dos
episodios de peritonitis bacteriana. Nunca estuvo em-
barazada ni recibié transfusiones de sangre.

En dos ocasiones fue requerida como posible re-
ceptora de trasplante renal (mayo/93 y feb/94), y fue
desestimada por pruebas cruzadas positivas. Los sue-
ros de la paciente se estudiaron desde su inclusién
en la lista de espera, aproximadamente cada tres
meses; en casi todos ellos la tasa de anticuerpos ci-
totoxicos fue superior al 30%, siendo la tasa maxi-
ma del 68% en octubre/95.

En enero/97 recibe trasplante renal de cadaver, con
el que compartia un solo alelo DR (DR3) y ningln B
ni A. La prueba cruzada del suero de la paciente fren-
te a linfocitos periféricos del donante se realizé por la
técnica de fijacion de complemento. Tanto el suero ac-
tual como los siete histéricos previos resultaron positi-
vos con la técnica habitual. Sin embargo, al afadir DTT
todas se negativizaron. La paciente fue tratada con pred-
nisona y tacrolimus a dosis de 0,2 mg/kg/dia desde el
inicio. La evolucién fue buena, con funcién inmediata
del injerto. Se dio de alta al octavo dia posttrasplante,
con una creatinina sérica de 2 mg/dl. En los primeros
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meses de evolucion se mantiene una excelente funcién
del injerto y no ha presentado complicaciones.

Muy pronto en la historia del trasplante renal se iden-
tificé la presencia en el suero de anticuerpos circulan-
tes especificos preformados ante uno o varios alelos del
sistema HLA como causa de rechazo hiperagudo. Para
identificar estos anticuerpos, el suero del posible re-
ceptor se enfrenta a un panel de linfocitos con HLA
conocido. El grado de sensibilizacion depende del por-
centaje del panel ante el que el suero reacciona. El cri-
terio para definir hipersensibilidad varia de un labora-
torio a otro, entre 50-90%, siendo las principales cau-
sas de hipersensibilizacion los embarazos, las transfu-
siones de sangre, los trasplantes previos, las infeccio-
nes virales y las enfermedades autoinmunes?.

No todos los anticuerpos responsables de la hiper-
sensibilidad corresponden a aloanticuerpos; algunos
son autoanticuerpos. La técnica empleada, por tanto,
en la prueba cruzada debe ser lo suficientemente es-
pecifica para eliminar falsos negativos (autoanticuer-
pos), pero también sensible para detectar los aloanti-
cuerpos vy evitar el rechazo agudo. El DDT (dithioth-
reitol) rompe los puentes disulfuro y disgrega los pen-
tameros de IgM, neutralizandolos y dejando los IgG in-
tactos. Si bien es cierto que no todos los anticuerpos
IgM son autoanticuerpos (algunos son aloanticuerpos),
varios estudios recogidos en la literatura demuestran
larga supervivencia del injerto en pacientes hipersensi-
bilizados cuya prueba cruzada fue negativa tras tratar
su suero con DTT% 3,

Parece razonable, a la vista de la excelente evo-
lucién de receptores asi tratados, incluir de forma
rutinaria el empleo de DDT en las pruebas cruza-
das de los enfermos hiperinmunizados, sobre todo
en aquéllos sin antecedentes de gestacién, transfu-
sién o trasplante previo.
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