KRYTERIA KWALIFIKACJI POTENCJALNYCH BIORCOW NERKI DO PROGRAMU ODCZULANIA —
REKOMENDACJA GRUPY ROBOCZEJ DS. IMMUNOLOGII TRANSPLANTACYJNEJ Z DNIA 12 WRZESNIA
2024 ROKU

1. Minimalna szansa na bezpieczng transplantacje wyrazona jako vPRA = 98%.
a. Ocena vPRA wykonana na podstawie co najmniej dwdch badan anty-HLA.
2. Czas oczekiwania na KLO minimum rok. Pierwszenstwo dla oséb oczekujacych najdtuze;.
3. Liczba dodatnich préb krzyzowych retrospektywnie — im wieksza tym wyiszy priorytet
(dane dostepne w URT)
4. Modyfikacja dotychczasowego protokotu odczulania:
a. Odczulanie jednoetapowe z plazmaferezami.
b. Po plazmaferezach monitorowanie poziomu przeciwciat z uwzglednieniem rozcienczen.
Z wybranej grupy, pacjenci z vPRA 100% poddawani s3 leczeniu odczulajacemu, uzyskujg status
obligatoryjny (alokacja wobec grupy krwi zgodnej) oraz usunieta zostaje bariera wirtualnej préby
krzyzowej (wyrazonej jako nieakceptowalne niezgodnosci w vPRA).

Potencjalni biorcy po leczeniu odczulajgcym s3 dopuszczeni do préby krzyiowej biologicznej
niezaleznie od wyniku vCM.
= Préba krzyzowa biologiczna: w trybie dyzurowym, CM CDC z pulg limfocytéw (T+B) oraz B
dawcy. CM CDC z ostatnig dostepng w PZT surowica biorcy. Na podstawie ujemnego
wyniku CM-CDC moze by¢ podjeta decyzja o transplantacji.
= Przed samym przeszczepieniem obligatoryjne pobranie materiatu od biorcy do wykonania
aktualnych badan anty-HLA oraz CM CDC i/lub FCXM celem oceny biezgcego statusu
immunologicznego. Aktualne badania proby krzyzowej /anty-HLA wykonane w trybie
rutynowym.
= W razie niewystarczajacej ilosci materiatu od dawcy do dodatkowych badan CM, PZT moze
wymagacé pobrania krwi/weztow chtonnych/fragmentu $ledziony od dawcy w trakcie
pobrania narzadu do transplantacji.
Potencjalni biorcy z vPRA 98-99% maja mozliwos$¢ przeszczepienia bez koniecznosci odczulania. W
celu wykorzystania tej szansy, biorcom powinien by¢ nadany status ,,obligatoryjny” po
zakwalifikowaniu do leczenia na okres szesciu miesiecy (czas miedzy kwalifikacjg a rozpoczeciem
leczenia). Jesli biorca nie otrzyma przeszczepu w tym czasie, przechodzi proces odczulania z
nastepujacym zdjeciem vCM jak w przypadku biorcéw z vPRA=100%.

Realizacja zadania jest mozliwe tylko po wprowadzeniu zasady: vPRA (NIEAKCEPTOWALNE
NIEZGODNOSCI) = vCM (WIRTUALNY CM WOBEC OZNACZONEGO HLA DAWCY).

W tym celu wymagane jest dostosowanie rejestrow transplantacyjnych — zatacznik 1

Zatacznik 1
Wymagane zmiany w Ustawowych Rejestrach Transplantacyjnych celem wprowadzenia zasady

VPRA (NIEAKCEPTOWALNE NIEZGODNOSCI) = vCM (WIRTUALNY CM WOBEC OZNACZONEGO HLA
DAWCY):



1. Ocena swoistosci anty-HLA (single antygen) — mozliwos$¢ raportowania alleli/antygenéw z
tancuchem alfa dla DQ /DP.

kolumna ,,S” importowana do Single Antigen w formacie mieszanym z MFI (antygen/allel)

kolumna ,0” importowana do - w formacie bez MFI
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= Dzieki zmianie bedzie mozliwe poprawne raportowanie badan swoistosci anty-HLA bioracych
udziat w doborze dawcy/ocenie DSA podczas dyzuru.
= Import badan mozliwy z jednego pliku z uwzglednieniem tarnicucha alfa

2. Potencjalni biorcy zgtoszeni do retransplantacji: powtdrzona niezgodnos¢ wliczana do vPRA
tylko jesli w biezgcym lub historycznym badaniu anty-HLA byta obecna. Warunkiem koniecznym
jest aktualny wynik badania anty-HLA.

= Na liscie dyzurowej informacja, ze potencjalny biorca ma powtdérzong niezgodnos¢ przeciwko
wskazanemu antygenowi/allelowi dawcy.

= Lekarz podejmujacy decyzje o transplantacji bierze pod uwage, czy biorca zgtoszony do
przeszczepienia nie otrzymuje leczenia immunosupresyjnego, ktére wptywa na wykrywalnosc
DSA.

3. Zmiany w ocenie zgodnosci /ryzyka DSA w trakcie dyzuru ze zmartym dawca: obecnie anty HLA
biorcy i HLA dawcy pordwnywane sg na poziomie antygenu, w zakresie potowy z nich (ABDR bez
C/DQ/DP i bez taricucha alfa DQ/DP)

Propozycja na ,,szybkie” rozwigzanie:

Jesli HLA dawcy ma by¢ poréwnane z nieakceptowalnymi niezgodnos$ciami z vPRA, trzeba wpisac
dawcy z real time’a propozycje najczestszego allelu. W tym celu w razie wiecej niz jednego wariantu
,common allel” —wykorzystanie aplikacji HaploStats oraz niezréwnowazenia sprzezen dla faficucha
alfa.

= Umozliwienie zatgczenia pliku pdf przy wyniku HLA dawcy metodg real time w URT z petna
informacjg o mozliwych allelach HLA

= Ostrzezenie w rejestrach, jesli biorca ma allelospecyficzne przeciwciato w zakresie antygenu,
ktéry ma zmarty dawca.

Optymalnie, gdyby mozna byto zastosowaé nomenklature Eurotransplantu — wtedy swoistosci ag
/allel z vPRA oraz wyniki real time PCR dawcy trzeba bytoby posegregowac wg klucza z linku

https://etrl.eurotransplant.org/resources/hla-dgal/



https://etrl.eurotransplant.org/resources/hla-dqa1/

Tu konieczny jest kontakt Poltransplantu z Eurotrasplantem w jaki sposéb technicznie majg by¢
poréwnane dane (trzeba poréwnacé dane HLA commonallels dawcy z pliku HML z DSA biorcy. To
niestety czysta informatyka i w PZT nie mamy wiedzy i kompetencji technicznych by zrobi¢ to
samodzielnie).

POZOSTALE WYMAGANIA WOBEC REJESTROW TRANSPLANTACYJNYCH, BY UMOZLIWIC DALSZA
SELEKCJE WOBEC PACJENTOW Z WYSOKIM vPRA przy kwalifikacji do odczulania:

Filtry w URT (dostepne tez w pliku Exel) w zakresie:

- czasu oczekiwania — od daty aktywacji pacjenta z informacja w miesigcach ile oczekuje — od tego
uzalezniona gradacja wyboru biorcy do odczulania;

- statusu pacjenta (obligatoryjny, po leczeniu odczulajgcym) widocznego na liscie dyzurowej oraz
gtéwnej w zaktadce ,,immunologia biorcy”;

- liczby dodatnich CM retrospektywnie;
- obecnosci IgM w zakresie PRA-CDC;

- filtr na grupy krwi.

BADANIA IMMUNOLOGICZNE:

1. Wyliczony wskaznik vPRA po wymaganej konsultacji z prof. R. Liwskim. W tym celu mogg by¢
wymagane dodatkowe badania (AXE /anty-Clq /weryfikacja obecnosci zdenaturowanych
anty-HLA). Termin dla osrodkéw UCK Gdansk, UCK Warszawa do kornca pazdziernika.

2. Mozliwos¢ dodatkowej weryfikacji u oczekujgcych z wynikiem vPRA>98% w innych badaniach
niz ocena anty-HLA w surowicy natywnej, ktéra ma uzasadnienie w odniesieniu do wybranego
pacjenta np.:

- anty-HLA w surowicy rozcieficzonej (np. 1:16; przeciwciata anty-HLA <1000 MFI —
warunkowo akceptowalne u biorcéw vPRA > 98%)

- ocena lityczno$ci przeciwciat w badaniu anty-Clq

- protokdt AXE [Liwski RS et all. "Cutting through the weeds: Evaluation of a novel adsorption
with crossmatch cells and elution protocol to sharpen HLA antibody identification by the single
antigen bead assay". Front Genet. 2022 Nov 30,;13:1059650]

- weryfikacja obecnosci zdenaturowanych antygendow w kwasnym srodowisku

Dodatkowe badania majg na celu umozliwienie transplantacji z obecnoscig DSA, jednak z
akceptowalnym poziomem ryzyka, ktéry potencjalnie daje wyzsze korzysci niz pozostawanie
na dializach.

3. Po plazmaferezach: monitorowanie poziomu i swoistosci przeciwciat anty-HLA z opcjg np. 4
rozcienczen do oceny skutecznosci leczenia.

4, Mozliwos¢ wykonania dodatkowych badan HLA koniecznych do ustalenia Zzrédet immunizacji:
Typowanie HLA dziecka /partnera w przypadku zimmunizowanych kobiet kwalifikowanych do
odczulania.

4, Biezgca (zaktualizowana) informacja o przebytych transfuzjach /cigzach /poronieniach



Brak koniecznosci wykonywania dodatkowych badan anty-HLA w natywnej surowicy w przypadku,
gdy w odczulaniu nie zastosowano plazmaferez (przeciwciata nie zmieniaty sie przy poprzednich
obserwacjach zebranych w zakoriczonej edycji programu odczulania)
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