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La histocompatibilidad en el Instituto de Hematologia e Inmunologia “Dr José Manuel
Ballester Santovenia” (IHI) forma parte inseparable del desarrollo de la inmunologia y el
trasplante en Cuba. Sus antecedentes se remontan a la década de 1970, cuando
comenzaron en la institucion los estudios de los antigenos leucocitarios humanos
(HLA), favorecidos por el intercambio cientifico y las ensefanzas del Premio Nobel de
Fisiologia o Medicina Jean Dausset, cuyos aportes resultaron esenciales para

establecer las bases inmunogenéticas de la compatibilidad entre donante y receptor. ()
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El desarrollo de la histocompatibilidad estuvo acompafnado desde sus inicios por figuras
relevantes de la hematologia y la inmunologia cubanas. Entre ellas destaca el Dr. José
Manuel Ballester Santovenia, quien desde la direccion del IHI contribuyé a consolidar
estas especialidades y a crear las condiciones cientificas para el desarrollo del
trasplante en el pais. Asimismo, la interrelacion del Dr.C. Sergio Arce Bustabad, desde la
nefrologia, con el Dr. Catalino Ustariz Garcia y la Lic. Luz Mirella Morera Barrios, desde
la hematologia, constituyé un pilar para la integracion entre el laboratorio de
histocompatibilidad y las diferentes especialidades médicas. @

El trasplante renal y el de células progenitoras hematopoyéticas constituyen ejemplos
histéricos de la estrecha relacion entre la histocompatibilidad y la practica clinica. El
primer trasplante renal exitoso en Cuba, realizado en 1970, impulsé el desarrollo de los
estudios de compatibilidad inmunoldgica aplicados al trasplante de o6rganos.®
Posteriormente, la realizacion en 1985, en el IHI, del primer trasplante alogénico de
médula ésea del pais marcé una nueva etapa para la hematologia cubana y reforzé la
necesidad de desarrollar capacidades tecnoldgicas cada vez mas precisas para la
caracterizacion de la compatibilidad entre donantes y receptores.

Un punto de inflexion en la inmunologia del trasplante en Cuba ocurrié el 21 de enero de
2013 con la creacion en el IHI de un laboratorio Unico de histocompatibilidad con
alcance nacional, para integrar los estudios de todos los tipos de trasplante. La
concentracion de recursos humanos y tecnoldgicos permitié introducir la tipificacion
molecular HLA, automatizar los procedimientos de extraccion de acidos nucleicos,
incorporar la deteccién de anticuerpos anti-HLA mediante ensayos tipo ELISA, asi como
las pruebas cruzadas donante-receptor por citometria de flujo. Se implementaron
ademas las serologias para citomegalovirus y virus de Epstein-Barr, asi como pruebas
inmunocromatograficas rapidas para el cribado en donantes fallecidos de VIH y de los

virus de las hepatitis By C. %6
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Sobre estas bases se desarrolld, durante la dltima década, la etapa de mayor
transformacion de la histocompatibilidad en el IHI. A partir de 2017, la incorporacién de
la plataforma Luminex permitié introducir la tipificacion HLA mediante la técnica PCR-
SSO y transformar cualitativamente el estudio de los anticuerpos anti-HLA.

La PCR-SSO incremento la capacidad de analisis y complementar la PCR-SSP de bajay
alta resolucion. ©

Por su parte, los ensayos de antigeno aislado posibilitaron identificar las especificidades
de los anticuerpos anti-HLA con mayor sensibilidad y precision e introducir la prueba
cruzada virtual, ©® mientras que el calculo del porcentaje de anticuerpos reactivos frente
a panel (cPRA) permitié estimar de manera mas precisa el grado de sensibilizacion de
los candidatos a trasplante. (10

Estas herramientas, integradas con las pruebas cruzadas por citometria de flujo que
durante este periodo alcanzaron un elevado grado de consolidacién, permitieron una
evaluacidon mas precisa del riesgo inmunoldgico y aproximaron aun mas la seleccion
donante-receptor a los principios de la medicina de precision. El desarrollo tecnolégico
posibilitd, ademas, sistematizar la tipificacion HLA y las pruebas cruzadas aplicadas al
trasplante cardiaco, ampliando asi el alcance asistencial del IHI en todo el pais.

Uno de los campos donde esta transformacién tuvo gran impacto fue el trasplante renal
con donante fallecido. La integracién de los métodos de histocompatibilidad y el empleo
de una herramienta informatica desarrollada en el IHI para apoyar la seleccién de las
parejas donante-receptor permitieron a la Organizacion Nacional de Trasplante avanzar
desde el concepto convencional de compatibilidad hacia una seleccién sustentada en
los criterios de equidad y de medicina de precision. Se avanzé asi desde la
determinacion de compatibilidad hacia un concepto mas complejo de seleccion
personalizada del donante. (\1)

La dltima década también estuvo marcada por importantes cambios conceptuales y

tecnologicos. La consolidacion del trasplante de progenitores hematopoyéticos
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haploidéntico planted nuevos desafios para la histocompatibilidad cubana. El estudio
del polimorfismo de los loci HLA-A, -B, -C, -DRBT1, -DQB1, -DQAT1 y -DPB1, de los antigenos
maternos no heredados (NIMA), de los genes KIR y de los anticuerpos especificos contra
donante (DSA), permitié incorporar nuevos criterios para seleccionar, entre varios
familiares potencialmente haploidénticos, aquel con caracteristicas inmunogenéticas
mas favorables. (1213)

Los afios de pandemia de COVID-19 alteraron profundamente el funcionamiento de los
sistemas sanitarios y obligd a reorganizar numerosas actividades asistenciales y
cientificas. A pesar de este escenario, se mantuvieron las actividades esenciales
vinculadas con la evaluacién inmunolégica de donantes y receptores, adaptando la
organizacion del trabajo a las condiciones epidemiolégicas y a las restricciones
existentes. También se brindd apoyo a la creacidon de una de las vacunas anti-SARS-
Cov2 cubanas y otros estudios relacionados con la respuesta inmunoldgica, las
secuelas pos-COVID-19 y las posibles estrategias terapéuticas desarrollados durante la
pandemia. (14

Los conocimientos y la experiencia acumulados tuvieron también una expresion en la
cooperacion internacional en la tGltima década. Se ofrecieron charlas en instituciones de
salud panamenas y se brindé colaboracion al Instituto Hematoldgico Pediatrico de
Luanda, Angola, compartiendo experiencias y capacidades desarrolladas en el campo
de la histocompatibilidad. 1% Esta dimensién internacional constituye otro resultado de
la década, al extender la experiencia acumulada en el IHI mas alla del ambito nacional.

La trascendencia de la transformacién tecnoldgica desarrollada durante estos anos
recibié un importante reconocimiento con el Premio a la Innovacién Tecnolégica 2022
por el trabajo “Introduccion y optimizacion de nuevas tecnologias y metodologias para
la histocompatibilidad del trasplante en Cuba”. (1® Este reconocimiento sintetizé un

proceso que trascendio la incorporacion de técnicas aisladas y comprendié adaptacién
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de metodologias integradas en procedimientos destinados a responder a las
necesidades concretas del sistema de salud cubano.

Al arribar el Instituto de Hematologia e Inmunologia “Dr. José Manuel Ballester
Santovenia” a su 60 aniversario, la mirada retrospectiva permite identificar en los
ultimos 10 anos una etapa particularmente dinamica para la histocompatibilidad. La
introduccién de nuevas tecnologias, la ampliaciéon de la actividad hacia diferentes
modalidades de trasplante, la aplicacion de criterios de medicina de precision, la
continuidad del trabajo durante la pandemia de COVID-19, la cooperacion internacional
y el reconocimiento a la innovacién tecnoldgica constituyen diferentes expresiones de
un mismo proceso de consolidacion cientifica y asistencial.

Los préximos anos plantean el desafio de consolidar el trabajo realizado desde la misma
fundacion del IHI. Sesenta anos después, y tras una década de importantes
transformaciones en histocompatibilidad, la experiencia acumulada demuestra que la
innovacion alcanza su verdadero significado cuando el conocimiento y la tecnologia se

traducen en mejorar la salud de la poblacion.
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