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Dzialajg_imcyﬁanie

Lymphoglobulina i Thymoglobulina

'Zawnta;q specyficzne  przeciwciala
&mmkowblumnkm
Czasteczkom na powierzchni komérek T:
CD2, CD3, CD4, CD8, CD18, HLA-DR.

* Gwaltownie hamujq wytwarzanie i funkcje

odpowiedzialnych za reakcje odrzucania
przeszczepu.






Leczenie odrzucania przeszczepu
DL SN WA

» liczbe odwréconych reakdji odrzucania przeszczepu
» wspdiczynnik procentowy przezycia ponad rok
przeszczepoiw.
¥ Ponadto, Thymoglobulina i Lymphoglobulina sg
poteznym narzedziem wykazujacym zdolnosé
odwrécenia  reakcji  sterydo-opomego
odrzucania przeszczepu.
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Proﬁlaktyka odrzucama przeszczepu:

LYMPHOGLOBULINA  THYMOGLOBULINA
10 mg/kg/dobe 1,25 - 2.5 mg/kg/dobe

7 - 21 dni (nerki, trzustka, watroba)
3 - 10 dni (serce)

Leczenie odrzucania przeszczepow:

LYMPHOGLOBULINA THYMOGLOBULINA
10 - 20 mg/kg/dobe 2,5 - 5 mg/kg/dobe
. Az do momentu uzyskania klinicznej poprawy




S3 dobrze toE}owane

Stopien oczyszczenia
Lymphoglobuliny i Thymoglobuliny sprawia, ze:

® Rzadko wystepuig dziatania niepozadane.

® Nietolerancja jest zawsze odwracaina
z chwilg odstawienia preparatu.










FK-506 - Tacrolimus
(Streptomyces Iskubaensis)

Dziatanie in vivo:

® Przedluza przezycie przeszczepéw skéry
u myszy (przy nizszej dawce niz CsA)

® Likwiduje sterydo-oporne epizody ostrego
odrzucania przeszczepéw u ludzi

® Jest mniej nefrotoksyczny niz CsA



L

FK-506 - Tacrolimus
(Streptomyces (skubaensis)

Dziatanie in vitro:
a

Hamuje produkcje Cytokin : IL-2, IL-3, IL4, IL-5, IFN-y, TNF-a

Posrednio hamuje apoptoze, ktéra jest nastepstwem aktywacji LT
(AICD: activation induced cell

death) przez zmniejszenie
transkrypciji Fas-ligandu
Aktywuije receptory dia glukokortykoidéw (GR)

Dziatanie FK-506 na ekspresje czasteczek adhezyjnych
jest kontrowersyjne

Hamuje reakcje MLC

Hamuje dojrzewanie cytotoksycznych LT
Hamuje ekspresje R-IL-2 na LT




3 - ester kwasu mykofenolowego otrzymywanego z
Penicilium glaum

ialanie: blokuje synteze pirymidyn i purzml

. in vitro:

: ‘_ hamuje reakcje MLR ludzkich limfocytéw

2) hamuje rozwoj cytotoksycznych LT
3) hamuje proliferacje LB

$) hamuje produkcje przeciwcial
5) blokuje funkcje T - helper

e

powoduje przedhuzenie przeiycia przeszczepéw nerek u pséw (grupa kontrolna
rzedhuza przezycie Przeszczepéw serca u myszy i szczuréw
je ddrzucanie alloprzeszczepow nerkowych u ludzi
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Wybiércze dziatanie
PrZzez swoiste hamowanie enzymu
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'MF (mycophenolate mofetil =prodrug” kwasu

“ykafenolowego) dziata poprzez hamowanie
“e novo syntezy puryn, selektywnie hamuje
proliferacje limfocytéw T i B.




;I ]I.lnuje reakcje MLR i CML
I.f : hamuje wydzu-l.m}ie IL-1 przez makrofagi
silniejsze dzialanie wykazuje mothyl - spergualina (Me DSG)

._..
Bamuje syntez¢ przeciwcial
rz przeiycie przeszczepow serca u myszy i nerek u szezuréw
2edhui. mtnnopmmpdwumiem:
wystepowanie
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15-deoxyspergualina (DSG)
i Gusperimus

Dziatanie in vitro:

* Hamuje reakcje MLR i CML
* Hamuje wydzielanie IL-1 przez makrofagi

* Silnigjsze dzialanie wykazuje methyl-spergualina
(Me DSG)

* Hamuje dojrzewanie LT i LB
* Hamuje réznicowanie limfocytow T Cytotoksycznych



15-deoxyspergualina (DSG)
Gusperimus
Dziatanie in vivo:
® Hamuje synteze przeciwciat

Przediuza przezycie przeszczep6w serca u myszy i
nerek u szczuréw

Przediuza przezycie ksenoprzeszczepéw u zwierzat
Opéznia wystepowanie epizodéw odrzucania
alloprzeszczepdw u ludzi

Stosowana tylko w Japonii do leczenia epizodéw
ostrego odrzucania przeszczepow
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& P-CIALO MONOKLONALNE OKT:

I.:.JII \'-kl. : Wy

Wysoce oczyszczone IgG skierowane przeciwko
fragmentowi CD3 receptora limfocytu T.

- blokuje ten receptor uniemozliwiajac rozpoznanie
obcych antygenéw,

- stymuluje uwainianie IL-1, interferonu g | TNF
natychmiast po podaniu.
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Zialanie: rozpoznaje specyf
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. iczne powierzchniowe epitopy na
rkach prezentujacych antygen : |

e aktywnosé efektorowych cytotoksycznych LT
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Spadek liczby LT w krazeniu,
194% biorcow alloprzeszezepow nerkowych hamuj

e ostre komérkowe odrzucanie,
pezenie profilaktycezne zmniejsza liczbe epizodéw odrzucania w poréwnaniu
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, duje uwalnianie cytokim; TNF-, IFN~, IL-2, IL-3,
e powania choréb limfoproliferacyinych.
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