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Veinticinco pacientes con enfermedad celiaca y 276 controles normales, se estudiaron
con 34 antigenos HLA, de los Joci A, B y C. La frecuencia fenotipica de estos antigenos
se considerd en la poblacién total y por grupos raciales (blancos, negros y mestizos).
Se encontré un aumento estadisticamente demostrable de los antigenos Al y BB en la
poblacién total, no asi en el grupn blanco. Estos antigenos fueron hallados también en
pacientes clasificados como negros y mestizos, a pesar de ser relativamente restringidos
de la raza blanca. Se usé la técnica de microlinfocitotoxicidad, Para realizar el analisis
ostadistico se utilizé el estadigrafo Ji-Cuadrado con la correccion de Yates.

INTRODUCCION

La importancia de los antigenos HLA codificados por el sistema mayor
de histocompatibilidad, rebasa actualmente el campo del trasplante de
organos.

Estas estructuras glicoproteicas de la pared de las células nucleadas
del organismo humano estan determinadas por genes localizados en el
sexto par de cromosomas. En la misma localizacién cromosdmica y estre-
chamente unidos a los anteriores, existen genes denominados de inmu-
norrespuesta, que son determinantes en la respuesta inmune. Por esta
razén, algunos antigenos HLA se ven asociados a enfermedades, fundamen-
talmente autoinmunes, y son considerados como marcadores genéticos de
éstas.)”
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Diversos autores han demostrado en la enfermedad celiaca una eleva-
da frecuencia del antigeno HLA B8%' considerado eminentemente cau-
casiano.!!

El objetivo de nuestro trabajo es demostrar la frecuencia de antigenos
HLA en pacientes con enfermedad celiaca en la poblacion cubana, posee-
dora de un elevado grado de mestizaje.

MATERIALES ¥ METODOS

Se estudiaron 25 pacientes con el diagnéstico de enfermedad celiaca,
establecido segin parametros internacionales.!? -De ellos 18 fueron clasifi-
cados como de raza blanca, 4 de raza negra 43 mestizos; para ello se em-
plearon criterios habituales como color de la piel, calidad del pelo, rasqos
taciales, etc.

Se estudiaron antigenos HLA pertenecientes a los Joci A, B y C, em-
pleandose para ello la técnica de microlinfocitotoxicidad estandarizada por
el NJH.

Para el andlisis estadistico se utilizé el test de Ji-Cuadrado bajo la co-
rreccion de Yates para, 34 antigenos (pc < 0,001). Se compard el grupo
total de enfermos. con 276 individuos normales de la poblacién cubana,
estudiados con la misma técnica.

RESULTADOS

De los 25 enfermos estudiados, 10 (40%) presentaron el antigeno B8
y 11 (44%), el antigeno A1. En 8 enfermos, dos de ellos de la raza negra,
ambos antigenos se encontraban presentes en el fenotipo (30%): no se
realizé estudios de los padres, por lo que no pudo precisarse en qué indi-
viduos los antigenos A1 y B8 formaban un haplotipo. Tanto el antigeno A1
como el B8 se encontraron con una frecuencia significativamente aumenta-
da en el grupo total de enfermos en relacién con la poblacién normal, para
una pc < 0,001 (cuadro I).

De los enfermos clasificados como de la raza blanca: 7 eran B8 posi-
tivos (39%): dos de los 4 clasificados como de la negra (50%) eran B8
positivos y 1 de los 3 mestizos (32%), poseia también este antigeno. Sin
embargo, los antigenos A1 y B8 no estuvieron, en el grupo clasificado
como blanco, aumentados en forma estadisticamente demostrable (cua-
dro 1.

En cuanto al antigeno A1, 8 de los enfermos de la raza blanca lo po-
seian, asi como 2 de los enfermos de la raza negra, a pesar de que este
antigeno (como el B8 y el haplotipo A1 y B8), es considerado como relativa-
mente restringido a la raza blanca. Con ninguno de los pacientes clasifi-
cados como mestizos, se demostré el antigeno Af.

DISCUSION
Puede concluirse que en la serie de informes estudaidos la enfermedad
celiaca se encuentra en evidente rlacién con los antigenos Af y B8 y muy
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CUADRO |

FRECUENCIA FEMOTIPICA DE 34 ANTIGENOS HLA EN 25 PACIENTES
CON ENFERMEDAD CELIACA COMPARADA COMN 276 CONTROLES NORMALES

Poblacién normal (276] 25 pacientes X* con la
Antigenos HLA Individuos  Frecuencia Individuos  Frecuencia Correccién
Locus A positivos fenotipica positivos fenotipica de Yates
Al 27 0,09 11 0,44 21,3284
AZ 110 0,39 11 0,44 0,0368
Al 45 0,16 2 0,08 0,6523
A T2 0,26 13 0.52 63710
Al 39 0,14 3 0,08 0,0001
Al 43 0,15 1 0,04 16224
AZB an 0,10 2 0,05 00114
AWIG 101 0,36 1 0,04 9.4642
AZS 54 0,19 0 — 4,7057
AW30 11 0,03 1 0.04 0,2811
AW 149 0,06 0 — 0,8573
AW3Z 3 0,01 0 — 0,2781
AW33 14 0,05 0 - 04321
Blanco A 86 0,30 6 0,15 02677
Locus B
BS 70 0,25 4 0,10 0. 759
B7 45 0,16 2 0,05 06523
Be 27 0,09 10 0,40 16,7128
Bi2 77 0,27 7 018 00493
B13 10 0,03 0 — 0,1484
B14 29 0,10 2 0,05 0,0026
Bi15 25 0,09 1 0.04 0,2404
BWI1G 17 0,06 1 0,04 0,0001
B17 29 0,10 3 0,08 0.0114
B18 27 0,09 3 0,08 0,0001
BW21 18 0,06 0 - 0,7682
BWzaz 11 0,03 0 — 02120
B27 27 0,09 0 — 16222
BW35 51 0,18 10 0,25 5.3066
BAD 29 0,10 0 — 1,8253
BWa1 24 0,08 1 0,04 0,1903
Blanco YB ki 0,11 5 0,20 0,9446
Locus C it
cwi1 G 0,02 0 — 0.0001
cwa2 17 0,06 0 — 0.6808
CW3 43 0,15 0 e 33608
CW4 50 0,18 3 0,08 02446
CW5s i1 0,03 3 012 1,7589

Blanco C 148 0.54 a4 1.76 0,6054
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CUADRO 1l

FRECUENCIA FENOTIPICA DE 34 ANTIGENOS HLA EN 18 PACIENTES
DE RAZA BLANCA CON ENFERMEDAD CELIACA, COMPARADA
CON 175 CONMTROLES NORMALES DE RAZA BLANCA

Poblacidn normal (175) 18 pacientes X con la
Antigenos HLA Individuos  Frecuencia Individuos  Frecuencia Correccion
Locus A positivos fenotipica positivos fenotipica de Yates
Al 2z 0,12 8 0.44 10,3188
AZ 74 042 8 044 00055
A3 26 0.14 1 0.06 0.5278
A9 44 025 / 11 0.44 8.G725
A0 27 0,15 j 2 0.11 0.0201
Ati 25 014 1 0,06 0.4496
A23 17 0.09 2 0.11 0.0511
AWIS 63 0,36 0 — 5.9037
AZE 32 0,18 0 - 51378
AW30 4 0.02 0 —_ 0,6936
AW31 14 0.08 1] = 04321
AW32 3 0,01 0 = 02781
AW33 10 0,05 0 = 0,1484
Slanco A 26 015 4 0.22 0.6745
Locus B
B5 44 025 2 0.1 1.0816
87 25 0.14 0 — 1.4234
B8 22 a2z ki 0,39 6.9123
Bi2 52 0.29 5 0,28 0,0100
Bi3 3] 0.03 0 e 0.0001
B4 23 013 2 0,11 00154
B15 22 0,12 1 0,06 0,2429
BWIG 13 0.07 1 0.04 0,0344
B17 12 0.08 3 017 1.0362
818 22 012 1 + 0,06 0,2429
BW21 8 0.04 0 —_ 0.0956
BwWa22 5 0.02 0 ~ 0.0182
Ba7 11 0.06 0 sn 0.2120
BWas 28 016 8 032 65,9292
Ban 23 0,13 o — 1,2294
Bwidn 14 0.08 1 0.06 0.0087
Blanco B 10 0,06 4 022 66111
Locus C
Cwi ] 0,03 0 — 0,0001
cw2 9 0,05 o —_ 0.0921
Cwa3 n 047 0 — 2.0326
Ccwa 3 017 2 0.11 00,1443
CWs 8 0,04 3 0.1 2471
Blanco C a0 0.51 - - - -
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posiblemente al haplotipo A1 y B8. Esta asociacién se presento en el grupo
total de casos, pero no fue exclusiva de aquéllos clasificados como de la
raza blanca, sino que también se expresd en individuos de la negra, a pesar
de que estos antigenos (y su asociaciéon en haplotipo) son considerados
como relativamente restringidos a la raza blanca.

Es interesante cémo al estudiarse solamente a los enfermos casifica-
dos como blancos,'” estos no mostraron un aumento estadisticamente de-
mostrable de los antigenos A1 y B8, en relacion con el grupo control cla-
sificado como de raza blanca, lo que pudiera explicarse por la escasez de
la muestra.

CONCLUSIONES

Sobre la base de la muestra estudiada no es posible extraer conclu-
siones definitivas; sin embargo, pueden sefalarse elementos interesantes.

Los antigenos A1 y B8 son clasicamente senalados como “caucasianos”,
sin embargo, en nuestra poblaciéon normal aparecen en los individuos cla-
sificados fenotipicamente como de la raza negra, sin poder demostrarse dife-
rencias estadisticamente significativas, para estos antigenos, entre blan-
cos y negros de la poblacién cubana normal. En nuestro trabajo los pa-
cientes clasificados como de la raza negra, los antigenos A1 y B8 también
aparecieron. Una posibilidad es que tales individuos, fenotipicamente "ne-
gros”, sean en realidad mestizos oscuros clasificables fenotipicamente
como de raza negra y que en su genoma presenten los genes “caucasia-
nos” determinantes de estos antigenos. Nos encontramos ante un feno-
meno, donde un antigeno “caucasiano” y a la vez vinculado a diversas
enfermedades, se encuentre en una "atmoésfera genética” no habitual, a tal
punto que al sujeto en cuestién es clasificable fenotipicamente como de
raza negra; es decir, se encontraria este antigeno caucasiano (B8) y su
gen de inmunorrespuesta patoldgico acompaiiante, en una atmosfera gené-
tica predominantemente ‘negroide”, lo que puede ofrecer dngulos de inte-
rés a la observacion cientifica.

Ello también es prueba de que la marcada tendencia al mestizaje de
la poblacién cubana hace confusos los limites entre las razas y cuestiona
todo intento de clasificacion racial en nuestro pais, tratando de encasillar
con criterios absolutos a nuestra poblacién desde el punto de vista étnico.

La determinacion de marcadores genéticos en Cuba debe tener en
cuenta este importante hecho y no emplearse extrapolando mecénicamente
criterios validos para Europa, Africa o para los mismos Estados Unidos
en MNorteamérica, donde el mestizaje entre blancos vy negros no constitu-
ye un factor de tanta importancia.

Estos criterios clasicos, al evaluar las diferencias raciales, resultan
esquematicos en nuestras condiciones y se alejan de la verdad, al no tener
cuenta que es la mezcla racial y no la conservacion de las raices étnicas
originales, la principal tendencia, en lo que a las razas respecta, en nues-
tro pais.
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SUMMARY

Blanco Rabasa, E. et al, ALH antigens as possible genetic markers for celise disease within
Culran population with a high cross-breeding degree. Rev Cub Ped 54: 4, 1982,

Twenly five patients suffering celiac disease and 276 normal controls were studied with
34 ALH antigens, AB.C loci. Phenotype rate for these antigens was considered in total
population and by racial groups [white, black, and half-breed)., An increased Al and BE
antigens were found statistically significant within general population, no being so fo
the white race group. These antigens were also found in patients classified as black and
hall-breed individueals, in spite of being relatively recorded as white. Microlymphocoyto.
toxicity technique was used. In order to perform a statistical analysis chi-square method
with Yates' correction was used.

RESUME

Blanco Rabasa, E. et al. Antigénes HLA en tant gue possibles marqueurs génetiques dans
la maladie coeliague chez la population avec un hawt degré de métissage, Rev Culy Ped 54:
1. 1982

Les auteurs ont étudie 25 patients atteints de maladie coeliaque et 276 témoins normaux,
avec 34 antigénes HLA des focl A, B et C. La frégquence phénotypigue de ces antigénes a
éte considérée chez la population totale et par groupes raciaux (blancs, noirs et métis).
Il a été trouvé une augmentation, démontrable sur le plan statistique. des antigénes A1
et B8 chez la population totale, qui n'a pas ¢été observée dans le groupe blane. Ces anti-
génes ont été aussi trouvés chez des patients classifiés comme noirs et métis, quoigu’ils
soient relativement enregistrés comme appartenant 4 la race blanche. La technigue
employée a été celle de la microlymphocytotoxicité, Pour réaliser Uanalyse statistique, il
a ¢1é employé le test X2 avec la correction de Yates.

PE3IME

Bramko PaGaca, 3. ® Ip. AHTETEHH HLA B RA4Y6CTEE BO3MOXHHX
TéHETEYECKEX OTMETYRAKOB IODM KAMHHX 3800JI0BaHEAX CpOIR KyOHHC
XOT0 HAaceJeHRA ¢ BHCOROM CTENEHED CMEMAHHOCTH. Rev Cub Ped Sks
by 1983.

JleammaTs 4YeTdpe DAIMEEHTA ¢ RRMEYHEMHA 3adojeBaHAAME B 276 HOP
MaJBHEX KOHT DOJIBHHX E&%BEH!‘!IB OHJE HCCHeIOBaEH ¢ 34 aHTHTEHA
ud HLA B3 loci A, B 1 C, PeHOTENHAA 4YaCTOTA 3THEX SHTHIEHOB -
OuJa 3apeTHCTDHDOBAHHA ¥ HEG?JIBH.’EH B oCmeM A MO DACCOBHM T'DY
may (OesyHe, YEDHHE B MyJATH). BHIO OCOHaDyXeHO CTATHCTHYEC —
X08 ABHOE NOBHMEHEe aHTATeHoB B8 m Al B o0meM HaceseHEE, RHA
gg JeJo OOCTOAND B TpyIOIe NalReHTOB ¢ Cenoff Koxeld. OTR aHTH-
TOHH TAK®e CHJM OCHADYXeHH y Oal#eHTOB, KOTODHE RiIaccHROuIHEpO
BAHH KAK 9YEPHHE ® MOTHACH, HECMOTDA Ha TO, 4YTO OHJM OTHOCHTENR
HO 3apeTHCTDAPOBAHH Kak Osyue. [[pm aToM NPEMEHANCA METON MHE
posumbouRTOTOXKCEIHOCTE, KpoMe ToTo, LIA OCYMECTBIACHRA CTATHC
TRYECKOTD aHajm3a OpPEMeHANACH cTpaTernd Xm B KBaJpaTe Mo OT-
HONEHARD K
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