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Todo organismo vivo, tanto animales como humanos, presenta antigenos de histocompatibilidad
que lo diferencia de otras especies, y dentro de la misma especie de otros individuos. En el ser
humano es conocido como sistema HLA (Human Leukocytes Antigens), el cual esta constituido por
proteinas localizadas en la superficie de las células blancas de la sangre y en otros tejidos del
organismo™?.

Existen dos clases de HLA, bien diferenciadas estructural y funcionalmente; estas son: HLA | y
HLA 1. Dentro de estas dos clases de HLA se encuentran grupos clasicos, que en el caso del HLA
I, son: el A,elByelC,yenelHLA II: los DP, DQ y DR (3). Cada uno de estos grupos contiene
una variada cantidad de proteinas HLA especificas designadas numéricamente, por lo que un
individuo puede ser HLA-A1, mientras que otro puede clasificarse como HLA-A2*.

Este sistema es heredado codominantemente como un conjunto que contiene los grupos HLA
clasicos antes dichos, y recibe el nombre de haplotipo. Un individuo hereda un haplotipo de cada
uno de sus progenitores; existe un total de cuatro diferentes combinaciones de haplotipos para una
pareja determinada’.

Las multiples combinaciones que existen entre los diferentes antigenos HLA hacen que una
semejanza completa de estos solo se produzca entre gemelos univitelinos, o por el azar, una vez
por cada varios miles de trasplantes.

La compatibilidad HLA entre el donante y el receptor mejora los resultados del trasplante a largo
plazo, ya que se ha demostrado que los trasplantes realizados con cinco compatibilidades tienen
una mejor supervivencia que los que tienen una sola compatibilidad®.

El trasplante renal entre seres humanos puede ser realizado con un érgano procedente de un
donante vivo, generalmente entre padres e hijos o entre hermanos, o procedentes de cadaver’®.
Una vez conocido el HLA del donante, —en la donacion de vivos se conoce previamente—, se deben
buscar los receptores de mejor compatibilidad.

En nuestro trabajo realizamos la caracterizacion del sistema HLA clase | locus A y B de los
receptores de rifidn de las provincias de Villa Clara, Sancti Spiritus y Cienfuegos.



El estudio se realiz6 en linfocitos, los cuales fueron aislados en muestras de sangre total
heparinizada, provenientes de 134 pacientes receptores de rifidn de las provincias centrales del
pais.

El aislamiento de linfocitos se realiz6 a partir de 5 ml de sangre heparinizada, que fueron
mezclados con 5 ml de PBS 5X (40 g de NaCl, 7,5 g de Na,HPO,, 1g de KH2PO4, 1g de KCly 1g
de NaN; pH 7,2-7,4). Posteriormente, un volumen de 5 ml de la mezcla anterior fue colocada sobre
1,5 ml de Ficoll 400/Telebrix (0=1,077 g/cm3) y centrifugada a 1800 rpm, durante 20 minutos a
20°C en una centrifuga refrigerada IEC-Centra-7R. Una vez extraido el anillo de linfocitos con
pipeta Pasteur, se procedi6 a realizar lavados mediante centrifugacion a 1800 rpm, por 10
minutos a 4°C, en los que se utilizd PBS 5X y se deseché el sobrenadante.

Después de tres lavados, los linfocitos se diluyeron en 1 ml de PBS 5X y se ajustaron a una
concentracion de 2000 células/ul.

Una vez alcanzada la concentracion de linfocitos requerida, estos fueron sometidos a una prueba
de microlinfotoxicidad de Terasaki’. Se emplearon placas de Terasaki de 60 pocillos, previamente
preparadas con antisueros para cada especificidad de HLA-A y HLA-B (tabla 1).

Tabla 1 Bateria de antisueros empleada para la caracterizacion del sistema HLA-A y HLA-B de
receptores de rifién de las provincias centrales del pais.

No. A B C D E F

1 CN CP Al A2 A69+2 AG8

2 A10 A24 A23 A9 A3 A28

3 A25 A26 A66+10 All A2 A29
4 A28 A34 A33+34+38 A32 A29 A30

5 A5+78 B51 B52 B7 B8 B12
6 B8 B17 B14 B13 B70,62,45,50 B46+75
7 B15 B50+62 B70,62,45,50 B7 B39 B17

8 B42+22 B53,52,49 B21 B14 B48 B57+58
9 B27 B35+75 B37 B40 B61,48,60,47,13 B41
10 B15 B40 B73 B67+39 B48 B46+75

La prueba se realiz6 afiadiendo 1 ul de suspension celular en cada pocillo, con pipeta de Hamilton
de 50 pl y se incub6 a 22°C durante 30 minutos. Posteriormente, se le suministr6 5 pl de suero de
conejo como fuente de complemento (BETERA liofilizado), con pipeta de Hamilton de 250 ul y se
incubé a 22°C por una hora. Luego se procedioé a colorear con eosina (5 ul), se dejo reposar
durante 3 minutos, y se concluyé con la adiciéon de 5 pl de formalina (pH 7,4).

Después de transcurridos 20 minutos, se procedié a leer con microscopio invertido de contraste de
fase (OLYMPUS). El criterio de positividad de la prueba se obtuvo por el por ciento de lisis celular.
En nuestro trabajo fueron caracterizados un total de 134 pacientes de la region central del pais; de
ellos, 86 fueron de Villa Clara (tabla 2), 28 de Sancti Spiritus (tabla 3) y 20 de Cienfuegos (tabla 4).



Tabla 2 Muestra de los receptores de rifibn con sistema HLA-A y HLA-B caracterizados,
pertenecientes a la provincia de Villa Clara.

No. Tipaje HLA No. Tipaje HLA

1 A24(9); A28: B64(14); B17 27 A2; A28: B46; B8

2 A3; All: B22; B18 28 A25; A32: B45; B18

3 A26(10); A19: B38(16); B49(21) 29 A2; A24: BAT; B49

4 A3; A36: B45(12); B17 30 A2; A23: B39; B7

5 A2; A10: B18; B41 31 All; A19: B49(21); B60(40)
6 A2; A28: B7; B35 32 A9; A31: B44; B39

7 Al; A10: B7; B8 33 All; A19: B49; B60

8 Al0; A19: B52(5); B15 34 A19; A68(28): B7; B38

9 A9; A29(19): B12; B35 35 A24(9); A11: B49(21); B40
10 A25(10); A32(19): B45(12); B18 36 Al; A23: B13; B14

11 A26(10); A36: B44(12); B17 37 A2; A29: B57; B62

12 A2; A19: B64(14); B49(21) 38 A2; A19: B64(14): B49(21)
13 A2; A9: B16; B18 39 Al; A29(19): B44(12); B8
14 A3; All: B14; B5 40 Al; A2: B8; B17

15 A68(28); A19: B45(12); B64(14) 41 A23(9), A10: B5, B8

16 A2; All: B49(21); B48 42 A23(9), A28 : B13; B38(16)
17 A25(10); A9: B64(14); B17 43 A3; A33(19): B8; B18
18 Al; A9: B8; B35 44 A69(28); A9: B15; B38
19  A9; A31(19): B44(12); B39(16) 45 AB8(28); A10: B38(16); B14
20 A24(9); A2: B60(40); B63(15) 46 A68(28); A29(19): B7; B8
21 Al; A29: B44(12); B17 47 A2; A28: B5; B38(16)
22 A68(28); A19: B64(14); B63(15) 48 A2; A19: B44(12); B64(14)
23 Al; A24(9): B8; B35 49 A3; A30: B38(16); B18
24 A2; A24(9): B44(12); B49(21) 50 A2; A24(9): B49(21); B47
25 A2; A69(28): B44(12); B13 51 A24(9); A32(19): B63(15); B39(16)
26 A3; A29(19): B64(14); B12 52 A2; A29(19): B51(5); B49(21)

Tabla 3 Muestra de los receptores de rifibn del sistema HLA-A y HLA-B caracterizados,
pertenecientes a la provincia de Sancti Spiritus.

No Tipaje HLA No Tipaje HLA

1 Al; A2:B17;B78 9 A9; Al1l: B52(5); B49(21)

2 Al1; Al9: B5; B18 10 A31(19); A19: B16; B49(21)
3 A3; A68: B64(14); B60(40) 11 Al; A30: B8; B35

4  A68; All: B35; B75 12 A9; A19: B44(12); B64(14)
5 A68(28); A24(9): B49(21); B73 13 A26(10); A30(19): B8; B64(14)
6 A2; A9: B7; B45(12) 14 Al11; A32(19): B51(5); B49(21)
7 A2; A30: B35; B75 15 A3; A31(19): B7; B35

8 Al; A29(19): B44(12); B73 16 A2; A31(9): B18; B16




Tab

la 4 Muestra de los receptores de rifidn del sistema HLA-A y HLA-B caracterizados
pertenecientes a la provincia de Cienfuegos.

No. Tipaje HLA No. Tipaje HLA

1 Al; A31(19): B52(5); B18 7 A2; A2: B35; B16

2 A25(10); A32(19): B18; B49(21) 8 A2; A28: B13; B73

3 Al; A9: B8; B12 9 Al; A2: B49(21); B52(5)
4 A10; A30(19): B13; B64(14) 10 A24(9); A19: B27; B44(12)
5 Al; A24(9): B44(12); B7 11 A24(9); A32(19): B17; B35
6 Al; A34(10): B8; B35 12 Al; A36: B17; B35

Finalmente, quedo creado el perfil de histocompatibilidad del sistema HLA clase | de los receptores

der

ifibn de la regién central del pais, lo que nos permite contar con una base de datos para futuros

estudios poblacionales de la frecuencia de determinados alelos del sistema HLA en nuestra region,
y su relacion con enfermedades renales. Asimismo, esta base de datos nos permitira realizar
estudios del comportamiento del trasplante renal en nuestra regién y su comparacion con otras del
pais.
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