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INTRODUCCION

La Disbetes mellitus es una alteracibén del metabolismo ener-
gético como consecuencia de una deficiencia absoluta o fun-
cional de insulina, la cual dafia el transporte de glucosa ,
disminuye el almacenamiento y sintesis de lfpidos y reduce
1a sfintesis proteica.(1) Una etioloﬁta definida no se conoce;
en los ﬁltin\op afios se informa en la literatura M&dica sobre
predisposicibén familiar y susceptibilidad a padecerla, rela-
cionado en forma directa con algunos antfgenos que controlan
la respuesta inmune; entre éstos podemos mencionar a los an-
tigenos de histocompatibilidad(HLAY2), que se encuentran lo~
calisados en el braso corto del cromosoma 6(2).

Hay mdltiples variaciones de la frecuencia de presentacién -
de un gen de acuerdo a la raza estudiada; en grupos Caucksi-
: éoo unos autores informan una frecuencia significativa de pre
sentaci6n de los antfgencs HLA-B8 y HLA-Bw1S(3); en grupos Ja

poneses otros mencionan la presencis del HLA-Bw22,

Tomando en cuents la falta de concordancia entre los resulta-
dos informados al tipificar el sistema HLA en portadores de
: Diabetes mellitus tipo I o Insulino-dependientes de diferen-
tes um.i se juzga convcn!..ontc. ‘ante la falta de estudios en
la pdbhcién Nexicana conocer. el sistema HLA en los pacientes
portadores de ésta patologfa.
: El resultado de dicha tipificacién nos permitirs concluir si
.existe pndon;nio de algin tipo especifico y se podrd compa-
rar con los resultados de otras partes del mundo.



ANTECEDENTES CIENTIFICOS

En los animales mam{feros la respuesta inmune a diferentes an-
tigenos varfa. Hay factores que contribuyen a ésta variabilidad
itipo de antfgeno, cantidad, via de inmunizacién, presencia de
adyuvante, edad y salud del huésped.(4) Esta respuesta estd da-
da por los linfocitos T y los linfocitos B as{ como los macréfa
gos, controlados por dos clases de genes:

‘1.= Genes que controlan la especificidad idiopAtica enlazados -
con locus genéticos de las cadenas pesadas de la Inmunoglobina
G, .

2.« Genes del complejo mayor de histocompatibilidad(HLA: Human
leucocyte antigen)(5).

Bl HLA e uno de los sistemas mas polimorfos definidos en el -
‘hombre, es determinante primario de el porque los injertos son
.reconocidos o recharados;(6) a su vez, codifica gneéprotoinu
- “las cuales regulan la respuesta inmune en cuanto a:

1,- Produccién de anticuerpos.
2,- Produccitn de diferentes linfocitos T( cooperador- supresor
= citotéxico), '
3.~ Nagnitud de respuesta inmune.
4,- Biosintesis de fracciones de complemento sérico.

- 5,= Control de la embriogénesis.

6.- Regulacién de la esteroideogénesis.(5)

Por estudios de hibridacién celular y técnices de bandeo de cro

mosomas en metafase se han localizado los locus que contienen - )
"ol sistema mayor de histocompatibilidad en el brago corto del-
cromosoma 6(5-;/). Varfan de una persona a otra, se encuentran -
én.todai las células nucleadas del cuerpo y son inespec{ficos -
de cualquier tejido. ' :
Desde 1967 en que Rose Payne{4) hizo la primera descripcién que
doﬁoninG LA-1 y LA-2, afio tras aflo y gracias a los Internatio- :
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nal Histocompatibility Workshops se han venido unificando y des
cribiendo mayor nGmero de éstos locus; los que son aceptados de
manera provisional se les antepone la letra w(8). Hay 5 locus -
conocidos hasta el momento, intimamente ligados en la regién --
cromosbmica y que se designan oficialmente con sus antigenos de
© nominados numericamente: HLA-A con 20 antfgenos; HLA-B con 33;
HLA=C con 8; HLA-D con 12 y HLA-DR con 10 antfgenos(9).
Los antfgenos HLA en su estructura son glucoprote{nas compues-
tas de dos sub-unidades: ' ,
1.~ Los antfgenos de los locus A-B y C constan de una glucopro-
tefna con un peso molecular de 44000 daltons que contiene-
los determinantes antigénicos; otra asociada, coh un peso mole-
cular de 15000‘ daltons que se ha identificado como una Beta-2 -
‘ microglobulina y es codificada por el cromosoma 15.
2.~ Los untigonon‘ de l.oi locus D y DR constan de dos sub-unida-
des de 29000 y 34000 daltons(10).

" Los antigenos de los locus A, By C se localizan en la superfi-
cie de las células nucleadas del organismo, su identificacién -
se facilita en linfocitos T periféricos.

Los antigenos de los locus D y DR se expresan fundamentalmente
en macrSfagos, linfocitos B, monocitos, células de Kup!'for.nor-
moblastos y células precursoras mieloides; en menor grado, en-
linfocitos T sin expresarse en los linfocitos T cttot6x1c9|(11)
Cada pxﬁogenitof contribuye para el nifio con cada uno de los dos
cromosomas que contienen la regitn de los Antigenos de histocom
patibilidad. Por lo tanto, cada nifio hererda dos antfgenos HLA-
"~ A;-en forma semejante hereda dos antfgenos HLA-B; dos HLA-C;dos
" HLA-D y dos HLA-DR(12),

La constitucién genética de cada progenitor se denomina un haplo
tipo. prldd a que solo hay dos haﬁlotipon maternos y dos pater-
hqn. 1os hijos solo pueden tener 4 combinaciones poqibloq:_ dos
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hermanos tienen la posibilidad en un 25% de ser idénticos en sus
HLA, 50% de compartir un solo haplotipo en sus HLA y 25% de dife
rir en sus dos haplotipos(13). Debido a que el entrecruzamiento-
entre los genes en la regién de los HLA es raro, la demostracién
de que dos individuos comparten los mismos haplotipos basados en
la tipificacién de los HLA-A y HLA-B solamente, implica que tam-
bien son idénticos para HLA-C y HLA-D(:M).'

DESEQUILIBRIO DE ENLACE

Los genes de la regién HLA estan ligados, ciertas combinaciones
de antfgenos tienden a estar sobre el mismo haplotipo en indivi
duos tomados al azar en un grupo §tnico determinado con una fre-
cuencia mayor de lo que serfa de esperarse, si se multiplicara u.
na frecuencia de pnnntcclbn del gen por el niimeroc de ant{genos
encontrados. Por ejemplo, la Frecuencia del gen Al en una pobla-
cién Caucisica fue de 0.19 y la frecuencia del gen B8 fue de0.16
-1 se asocian en forma aleatoria, es de esperarse que la fncu!n‘.
cia con que aparecen ambos sobre la misma célula fuera de 0.19x
'0.16; es decir, de 0,03, Sin embargo, la frecuéencia calculada de
-un h‘npl.ottpo‘ HLA-A1-B8 en la misma poblacién es de 0.128. Por lo
tanto Ai y B8 aparecen scbre el mismo haplotipo siginificativa--
nnto mas a nenudo de lo que serfa de esperarse. Esto es conoci-
do como desequilibrio de onl.ée. Varfan de acuerdo al grupo étni
o estudiado(14). o '
~Esto es de importancia, ya que un grado significativo de asocia-
: oi@n entre una enfermedad y un gen del HLA no indica que éste -
“,.’.1 nsponnbie de la enfermedad. E1 padecimiento puede 'hi- '
" llarse asociado mas & un gen que esté en desequilibrio de enlace
_con otro dentro del complejo de histocompatibilidad(14).
‘Un gran Mm de enfermedades del humano estan correlacionadas
~_en grado significativo con la presencia de los genes de histocom
' ‘patilidad. Estas asociaciones son de importancia fundamental pa-
" rael entendiniento de los mecanismos de predisposicibn genbtica
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para la enfermedad y el papel bésico de los HLA. Los mecanismos

de asociacién informados son:

1.« Autoantfgenos alterados.

2.~ Similitud molecular, algunos HLA son similares en estructu-
ra a un agente infectante.

3.= Genes de respuesta inmune alterada.

4.- Accidental: Asociacién por desequilibrio de enlace con pro--
tefna ausente o defectuosa codificada por el HLA.

5,= HLA funcionando como marcador para ant{genos de diferencia-
cién anormal.(15)

La asociacién mas intensa se ha logrado con el antfgeno HLA-B27

el cual se encuentra presente en el 90% de los pacientes con es

pondliitin anquilosante. !ln .asociacién es tan fuerte que la ti

; ptﬂcncidn del HLA<B27 es una prusba comin para diagnosticar es

ta cnromud(u-m).

En la ontpmdld de Graves-Basedow y Addison se ha visto una pro

bable etiolog{a viral por virus Coxsackie B. Esta relacién ha si

do asocisda a los HLA Al y HLA-BB(14-16).

Otras enfermedad en que se ha encontrado relacién son: La uvei-

tis anterior aguda con el HLA-B27; la hemocromatosis familiar y

"ol HLA-A3; la Psoriasis con el HLA-Bwl7 y la Diabetes mellitus -

tipo I que es el objeto de éste trabajo.(14-16). ‘

Esta asociacién HLA-enfermedad ha permitido calcular el riesgo

relativo de una enfermedad, es decir, la probabilided de desa-rro

: lhr una cntom&d dotdrulmdn en individuos con un HLA en par- - »

~ ticular(14). ’

DIABRTES MELLITUS

h Dilbqtu mellitus o8 1a alteracién endocrinolégica reportada
con mayor frecuencia en edad pediftrica; no hay informes de la
frecuencia en México; en los Estados Unidos reportan una frecuen }
“cia de 1.3 a 1.9 casos por mil habitantés, prevalencia de 0.5 en
mil & los 5 afios y de 3 por mil a los 16 afios de edad(17), E
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La National Diabetes date group clasifica la Diabetes de la. -
siguiente manera:
Diabetes mellitus Insulino-dependiente ° 5129 I: Llamada tam-

bien Diabetes juvenil, diabetes de inicio en la infancia o -
diabetes inestable. Se caracteriza por el desarrollo de ceto-
sis en ausencia de insulina, se presenta en forma tfpica en -
la infancia y a%oleacencil. son pacientes no obesos, hay infil
tracién linfocftica de los islotes de Langerhans del péncreas-
con reduccién de sus células Beta y se ven alteraciones en ll‘
inmunidad celular,

- Diabetes mellitus no Insulino-dependiente o tipo II: Limada tam
bien diabetes de inicio en el adulto, diabetes resistente a la

" - cetosis o diabetes estable. Puede presentarse a cualquier edad

_ pero mas frecuente en mayores de 30 afios, son pacientes en su
" mayor{a obesos, tiene una aparente herencia autosémica dominan-
o . :

Otros tipos de Disbetes: Secundaria a trastornos quimicos, tera
pia con corticossteroides, asociada a sindromes genéticos o se-
’ cnndarh a puncrummh( 17-18). ‘
’ Hny aﬁlttpln factores ottolhicoo que tratan de oxpncu el o=
' rtgon de la dhbotn encontrando gran heterogenicidad para su-

desarrollo,
. En la dhbotel 1nlu11no-depond:lonte se han sefialado miltiples ~
" factores etiolégicos: Le Compte(19) y Geptz(20) al encontrar in
: filtracién linfocftica en los phncreas de pacientes fallecidos
" a causa de disbetes insulino-dependiente lo relacionaron con pa
‘tologh de origen viral, situacién que Gamble(21-22) asocié con
‘la_mayor presentacién de ésta enfermedad entre los meses de oc-
mbré a enero y el hallazgo de tftulos altos de anticuerpos con
tra virus Coxsackie B, hecho que el mismo autor(23) asi como Bu
. 'iiéh‘(?d) lograron reproducir al inyectar a chimpances virus Cox

.. .sackie B; Steinke y Taylor(25) establecen la relacién causa -e-

~ fecto de la diabetes con éste virus.
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Sultz y Hart(26) encuentran igual asociacién entre Diabetes ti-
po I y virus de la parotiditis. .
Nerup y colaboradores(27) tipifican el sistema HLA en 146 pacien
tes diabéticos y correlacionan los hallazgos con 1967 controles
sanos. Los dividen de acuerdo a la clasificacién anterior y 1la
clasifica deade el punto de vista inmunolSgico. En los diabéti-
cos tipo I encuentra un incremento de frecuencia de HLA-BB y HLA
-Bwl5; este hallazgo lo asocia a una mayor susceptibilidad gené-
tica de la enfermedad. En ellos ve mayor incidencia de enfermeda
des como el Graves-Basedow y la enfermedad de Addison idiophtica
" 1o cusl sugiere una patogenia comin sutoinmune. Propone que la -
mayor preponderancia de los antfgenos de histocompatibilidad 1le
va a una respuests alterads en los linfocitos T que condiciona u
na -ill_ eliminacién del virus, los cusles destruyen las células-
pancrefticas o disparan uns respuesta inmune que conduce a lo an
terior.Cudworth y colaboradores(28) encuentran una frecuencia ma
'yor de HLA-Bwl5 entre pacientes cuya enfermedad se inicia en el -
~ primer aflo de vida hasta los S afios. Da frecusncia global para - -
'iqlv ‘HLA-B'B en pacientes con t{tulo positivo a anticuerpos anti-Co
. xsackie y propone el mecanismo de desequilibrio de enlace entre
HLA=A8 y HLA-BS como el causante de una mayor presentacién de la
oﬁtqmdud. Thompsen y colaboradores(29) encuentran un incremen-
“to de HLA-Dw3 entre diabéticos tipo I; observa que todos los pa-
cientes HLA-BB fusron HLA-Dw3 positivos mientras que los HLA-Dw3
no fueron a su ves HLA-88, esto le sugiers una asociscién por de
- sequilibrio de onhéo. Illeni y colaboradores(30) encuentran si-:
milar hallazgo. ‘
‘Bu‘bon y colaboradores al estudiar la t'ucuoneh de nlcroangio-
patfa disbética oburvm que se presenta mas frecuente el HLA-B8
.y menos el HLA-B?. menciona a éste Gltimo como de efecto protoef
tor hacia la onfomdld. ' v

‘Estos estudios hln sido reproducidos en. diferentes ruu.l!odoy y o :
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colaboradores(32) en negros Americanos encuentra mayor frecuen-

cia del HLA-DRw4 y menor del HLA-DRw2, situacién similar a la -
informada por Zeider(33). Este mismo autor al estudiar poblacién
México-Americana encuentra el HLA-DRw3 y HLA-DRw4.

Estudios en poblacién Japonesa encuentran el HLA-Bw54(34). Otros
estudios en el mismo grupo poblacional enfermo de Diabetes infor
ma del HLA-Bw22 su-clase J1.

_Rodey y colaboradores(35-37-38) entre otros ven frecuencia de HL
'A-l‘l' ¥y HLA=Dw2 como una asociacién que confiere resistencia a la
enfermedad y el Vhaplotipo HLA-B8-DR3 asociado a fenémeno de re-
' sistencia a la Insulina. ‘

De todos los datos anteriores se puede deducir que adn no es po-

_sible precisar el verdadero papel que el sistema HLA tiene en la .

etiologfa de la Diabetes tipo I o Insulino-dependients.
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. OBJETIVOS

' "CONOCER LOS ANTIGENOS DEL SISTEMA DE HISTOCONPA
- nan.mn EN NIROS MEXICANGS: Pomnom e nn -
:lms m.u-ms msuuuo-n:mum 0 TIP0 I.
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sl nmeomesis

108 ANTIGENOS DEL SISTENA DE HISTOCOMPATIBY
*LIDAD DE NINOS MEXICANOS PORTADORES DE DIA-
| BRTES MELLITUS TIPO I DIFIEREN DE LOS INFOR'

/WADOS EN NIRGS DIABETICOS DE OTRAS PARTES -
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MATERIAL Y METODOS

~

~ En el presente estudio se incluyen S0 pacientes con diabetes me
1litus Insulino-dependiente controlados en el servicio de Endo-
crinologfa pediftrica del Hospital General, Centro Nédico La Ra
za del Instituto Mexicano del Seguro Social,durante los meses-
de Marzo a noviembre de 1984, )
La edad de los pacientes aceptados fue entre 9 meses y 17 afios~
con una media de 11.6% 4,30, 64% eran del sexo femenino y 36%
del sexo masculino. Todos son residentes en la ciudad de México
D.r.

La poblacién de control fueron 100 pacientes mestizos Mexicanos
de ambos sexos, sin ningln parentesco entre ellos. habitan en=

similar frea geogréfica que los pacientes diabéticos(39).

A todos los pacientes se les tom6 muestra sangufnea por puncién
venosa cefélica o basflica para la tipificacién de los HLA. Las
_muestras se procuiron en la seccién de Inmunologfa del labora-
torio Central del Hospital General, Centro Médico La Raza, Ins-

__ tituto Nexicano del Seguro Social. _

;L‘u»tipltl‘lélclﬁl de los HLA se hizo mediante técnica de micro-to
xléi_dgd demcrita por Terasaki y Mac Clellan(40), modificada por
Amos(41), SR

"La técnica de micro-toxicidad consta de varias etapas: En una-'
prinr'n se incuban los linfocitos con diferentes sueros tipifis
cndor_n. esto pimito que los anticuerpos que reconoscan clgﬁn

' mt!aﬁnc se fijen en su membrana; en una segunda etapa se agre- -

gi Complemento de conejo que ser& activado por aquellos mt(-u_a.

ros que reaccionan con elpectttc!.dad provocando la muerte celu-

i lar. 1o cual se visualiza mediante el empleo de colorantes vita .
les. En una etapa final, por microscopla se realiza la lectura- .
de las células muertas comparéndolas con el panel de los sueros

“respectivos.
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Los siguientes antfgepos de Histocompatibilidad se tipifica-
ron:
Locus A: Al, A2, Aw23, All+l, Aw25+ Aw26, A3, A25, A26,
A28,

Locus B: Bw4, B5, Bwé, B7, B8, B13, B15, B40+23, Bw2l,
B12, B14, B27, B40, Bwd4, Bw22, Bw56, B27+7.

Locus C: Cw2, Cw4.

Locus DR: DRL, DR2, DR3, DR4, DRS, DR6, DR7.

‘%n la nb_h 1 se anotan los antigenos de histocompatibilidad
‘mas frecuentes encontrados en la poblacién Mexicana en estu-
.. dio previo realizado en similar rea geogréfica (39)

© AMALISIS ESTADISTICO

: »' ';udtdn poreontun. 1. ltgnlﬂcnneu nndiuuu fue ovnluud. -
'por medio del test de m cumd."(x )(42.44) :

Lol dlm moloeudoc se sometieron a estudio estadfstico por
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" RESULTADOS

La frecuencia de los Antigenos de Histocompatibilidad de los pa
cientes diabéticos estudiados comparados con el krupo control
se muestran para el locus HLA-A en la tabla 2; en la tabla 3 se
notan los antggenos de los locus HLA-B y HLA-C.
La frecuencia de los Antfgenos de los Locus HLA-A y HLA-B no di
. fieren substancialmente de los encontrados en el grupo control.
La frecuencia del HLA-B5(22% Vs 20.7%) y aao(iex Vs 20.7)fue si
milar y sin diferencia oqtnd!ltica. No se analizan los Antige-
nos del locus HLA-C por no estudiarse en el grupo control,
La tabla N° 4 muestra unicamente los ant{genos de ht-toﬂanplti-
bilidad con diferencia estadistica significativa al tipificar
los locun HLA;A y HLA-B, Como e puede observar, se encuentra-
incrmnto cop diforencla estadfstica para el Antfgeno HLA-A1l (
x = 6.39; P‘p 01); similar resultado se encontrd para el HLA-B
12()(2- 7.47; P£0.01); estos datos pierden valor por el pequefio
" n(mero de la muestra. Con el HLA-A2 se encontr$ diferencia esta
d!ltic-, pero es el Antigeno integrante del locus normal de pé-
. bllcidn Mexicana reportado con mayor frecuencia. En el HLA-Aw23
-o observé disminucién con dlferencla significativa en relacién
al grupo de pacientes de eontrol(x =18.1; P€0.01).
Las difoioncill mas notables entre los dos grupos me bb-orvnron
) al»tibitlcir los antfgenos del locus HLA-DR; sus resultados: se
encuentran en la tabla N° 5. HLA-DR3 y HLA-DR5 estaban presen-
tes on el 42X y 86% de los pacientes respectivamente; comparado
con el grupo control, para el HLA-DR3 se obtuvo diferencia esta
dfstica con una x2=;9.73 y P€0.05; ésta diferencia es mas noto- '
ria en el HLA-DRS con una X>= 63.2 y P<0.01.
El HLA-DR4, - Ant{geno mas.frecuente del locus HLA-DR en pobla--’
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cién Mexicana normal, no se encontrd en niniuno» de nuestros pa-
‘cientes diabéticos(X°= 42.3; P€.01).

En 18 pacientes(36%) se encontré un familiar con cosanguinidad
en primer grado portador de Diabetes mellitus; en relacién a los
pacientes sin antecedentes familiares no se observé diferencia -

‘con valor estad{stico.
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TABLA N°1

FRECUENCIA DE ANTIGENOS DE HISTOCOHPATILIﬁAD EN POBLACION
MEXICANA DE CONTROL®.

. HLA<A : A2, A9, A3,All, Al
~ HLA-B : Bw3s, BS, BAO, B7, Bw2l, BIS.
HLA-DR: DR4, DR1, DR3, DRS, DR7, DR2

_-*En orden de frecuencia.




TABLA N° 2
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FRECUENCIA DE HLA-A EN PACIENTES DIABETICOS Y GRUPO CONTROL

“Antfgeno
HLA=-A

Al
A2
Aw23
Allel -

. Aw25426

A3
A5
A26

A8

Control

(n=100)

9( 9%)
57(57%)

'35(35%)

11(11%)
o( o0X)
13(13%)
7( 7%)

o w
5( 5%)

Paciente
Diabético
(n=50)

13(24.5%)

37(69.8%)
1(1.88%)

4(7.54%)

2(3.77%)

2(3.77%)
6(11.3%)
3(5.66%)

2(3.77%)

6.39
3,42
18.1
0.08

150

Z.m
0.08

- 0,19

0.01

€0.01
<0.01
<0.01
NS
NS

- NS= No liignirvleltivo.' :
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TABLA N°3

FRECUE.NCIA 'DE HLA-B Y HLA-C EN PACIENTES DIABETICOS Y GRUPO

CONTROL
Antfgeno Control Paciente Xa P
, diabético ’
HLA-B (n=100) (n=50)
BS 22(22%) 11(20,7%) 0.04 NS
~ Bua® - 6(11,3%) - NS
Bwe* - 34(64.5%) - NS
o 2 ©13(13%) 3(5.66%) 1.06 N8
B8 70 ™) 9(16,9%) 3.15 0.1
oms ST 2(3.97%) 0.13 NS
ooms 10(108) 3(5.66%) 0,26 . NS
B2 o( o%) o( o%) o N8
CBRLE o 12012%) a(7.54%) 0.21 N8
B2 ol #) 5(9.43%) 7.47  40.01
8 7( %) 1(1.88%) 0.80 N8
S B4 Bl e%)  2(3.77%). 0.33 NS
LB 18(18%)  11(20.7%) 0.13 N8
o Bea9( ) 1(1.88%) 0.80 NS
B2 3w o( ox) 0.38 NS
B8 o(o®) o( ox) o
S BN ol o%)  2(3.77%) 1.5 . NS
HLA-C
oo tw2 - . 6(11,3%) , NS

cwa L 6(9.43%) NS

f No tipificados en gmpo‘de control.
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TABLA N° 5

.. FRECUENCIA DE HLA-A Y HLA-B EN PACIENTES DIABETICOS Y GRUPO

 CONTROL*
'Anﬁ!gano Control chiento xa P
- - diabético '
" (n=100) (n=50)
CHLASAL  9( 9%)  13(24.5%) - 7.69  £0.01
HLA-A2 . 57(57%)  37(69.8%) 3.42  ¢0.01
O MA-A23  35(38K)  1(1.88) 181 <0.01
HLA-B12 O OR) 5(9.43%)  7.47  €0.01

Doe Valores coﬁv'd;t‘cuncu: olmiuttci ;
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TABLA N° &

FRECUENCIA DE HLA-DR EN PACIENTES DIABETICOS Y GRUPO CONTROL

"Antlgeno
" HLA-DR

" DRe1

DR-2
DHs.
DR-5 .
. DR-8.

" Control

(n=100)

22(22%)
10(10%)
17({7%)

56(56%)
17017%)
o o)
" 18(15K)

Paciente X P

diabdtico '

(n=50)

11(22%) 0.04 NS
5(10%) 0.08 . NS
21(42%) 9.73 ¢0.05
o( oK) 423 ¢0.00
43(86%) 63.2 £0.01 .
201%) 458 NS

e o_.§1 NS




DISCUSION

Muchas enfermedades han sido asociadas con diferentes Antfige -
nos de Histocompatibilidad. El incremento en la frecuencia de
los Antfgenos HLA-B8 y HLA-BwlS en poblacién Caucésica(3), y;-
del HLA-Bw54 en poblacién Japonesa, portadoras de Diabetes Me-
1litus tipo I, mostré la relacién de los HLA con susceptibili-
dad a padecerDiabetes(34) en estos grupos de poblacién. Sin em
bargo en poblacién Mexicana, éstos Antfgenos no se informan.En
nuestro estudio no observamos incremento de Ant{genos de los -
locus HLA-A y HLA-B en relacién al grupo de control.
" Nuestro estudio confirma lo reportado por otros autores(45):
'Do acuerdo a la raza estudiada, los genes de respuesta inmune,
pueden estar ligados o no a espcificidad de diferentes HLA en
los locus A y B, ’
Kawa y colaboradores en 1977(36) reportaron por primera vez en
poblacién Japonesa portadora de Diabetes mellitus tipo I, la -
frecuencia disminufda de un Antfgeno, el HLA-BS, lo cual expli

caron era debido a un desequilibrio de enlace; en el mismo afio -

Nerup(46) observaron disminucién en la frecuencia del HLA-B7 y
" 'HLA-Dw2; lo refirieron como una asociacién del HLA que confie-
re resistencia al desarrollo de 1a enfermedad. ’ )

‘ Nueatro estudio demuestra en poblacién Mexicana porudori de -
* Diabetes mellitus una disminucién en los HLA-Aw23 y HLA-DR4;es
tb mﬁn« ,qho la presencia de estos genes en poblacibén normal,
rddued 1a ‘lulccptlbilidld a padecer ésta enfermedad.
* 8imilar a Rodey y colaboradores(32), quienes postularon que si
tios especificos del locus HLA-DR son los determinantes prima-
rios de asociacién con diabetes mellitus al encontrar en el -
gpubo de poblacién estudiada por ellos, uumontp de 1a frecuen-
éiu de los HLA-DRw3 y HLA-DRw4; ho-otro- observamos frecuencia
incrementada en los HLA-DR3 y HLA-DRS. Postulamos: La poblacién
Mexicana normal portadora de éstos antfgenos tiene un grlnn ries
g0 de padecer ésta enfermedad. o
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CONCLUSIONES

1.~ La poblacién Mexicana portadora de Diabetes Mellitus ti
pol okInlunno-dependiente. a diferencia de otras razas,
no tiene incremento, en la frecuencia de presentacién de
Antigenos de Histocompatibilidad de los locus A y B.

" 2.=La poblacién Mexicana normal que tiene incremento en la -
frecusncia de presentacién de los Antfgenos HLA-Aw23 y HL
A-DR4 reduce la susceptibilidad a padecer Diabetes melli--

#3e=La poblacibn Mexicana portadora con frecuencia aumentada -
L de los Anﬂgcnu HLA-DR3 y HLA-DRS, tiene un gran riesgo - .
' de padecer Disbetes mellitus. ' B
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