//QxS?PFé

<2y
= NI ML JTNOWY 1€ wenen ' ©7

Doy N
”“ FACULTAD DE MEDICINA

Divisién de Estudios de Postgrado
Hospital General Ceniro Médico La Raza
Instituto Mexicano del Seguro Social

DETERMINACION DE ANTICUERPOS CONTRALAS
CELULAS DE LOS ISLOTES PANCREATICOS EN
PACIENTES PEDIATRICOS CON DIABETES
MELLITUS TIPO |

TESIS  RECEPCIONAL

Que para  obtener el grdo de

ESPECIALISTA EN PEDIATRIA
MEDICA

P r e s ¢ n t a e

DR. MARCO RENE VACA ARELLANO

iy 4 ES1S CON "
México, D. ) FALLA DE OR]GEN 1956




pr—

%‘g Universidad Nacional
:‘\-A

2%  Auténoma de México
UNAM

UNAM — Direccién General de Bibliotecas Tesis
Digitales Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADOS © PROHIBIDA
SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta
protegido por la Ley Federal del Derecho de
Autor (LFDA) de los Estados Unidos
Mexicanos (México).

El uso de imégenes, fragmentos de videos, y
demas material que sea objeto de proteccion
de los derechos de autor, sera exclusivamente
para fines educativos e informativos y debera
citar la fuente donde la obtuvo mencionando el
autor o autores. Cualquier uso distinto como el
lucro, reproduccién, edicion o modificacion,
sera perseguido y sancionado por el respectivo
titular de los Derechos de Autor.



TESIS CON FALLA DE ORIGEN



DOICE:

I.- DATOS GENERALES

II.- DISHRO DE IMVESTIGACIZN
III.~ PLANTEAMIENTO OFL FRORLZHA
IV.-' RAZONAMIENTO DEL TRAZSSD
V.- HIPOTESIS

VI.- PACIENTES Y MZTODOS

VII.- RESULTADOS
.VIIT.-DISQUSION

TX.- REFERENCTAS BIBLIOGRAFICAS

[

11
12
20



I.- DATOS GENERALES

.

1.~ TITULO DEL PROYECTO

" DETERAINACTON DE ANTLCUERPOS OONTPA CEWLAS DT 1L3 ISINTES
PANCFEATIOOS EN PACIENTES PEDTATRICOS CON LIASETES MELLTTUS TIFO I ™

2.~ OBJETIVO

Cerocer 1a frecuencia de anticuerpos contwra células de los
islotes pancredticos en pacientes con diabertes mellitus insulinoderendien--
te que s= atienden en el servicio de Erndesrinclogia Pedifivica 42l Centro

Médice la Raza.



II.~ DISHIO DE INVESTIGACION

1.~ ANTECEDENTES CIENTIFICOS

En la diabetes mellitus tipo I o deperdiente de la insulina(DDI)
hay uma pérdida severa de las células beta(hoy llamadas c&lulas B){(1).

El pincreas endScrino del adulto se ha estimado que tiene wm masa de
1.5 gramos(2), distribuida en:65% para las células B productoras de insuli
na, 17% para las A que son productoras de glucagdn, 9% para las D, produc-
toras de somastotatina y 9% para las que producen polipéptido pancredtico-
(FP).

Los estudios morfométricos realizados con irmuoflucrescencia indirec
ta de cortes de pincreas de ratdn con disbetes severa e insulinopenia, mos
traron disminucién marcada de la proporeidn de células que contienen insu-
lina, al mismo tiempo que incremento en la proporcién de las cBlulas que -
centienen glucagdn, scmastotarina v polipéptido pancredtico; ademis de pér
dida de la relacién topogrifica caracteristica con localizacidn central de
las células B y situacidn periférica de las células A, Dy PP (3).

" Cuando se manifiesta la DDI hay una dismirucidn de la masa celular, -
con pérdida del 70-95% de las células B(1), La pérdida o deplecién de las-
células B determina hiroinsulinemia e incapacidad para el control de la -
glucosa,

Se ha sugerido 3a existencia de un fendmeno directo en contra de los
islotes de langerhans en la diabetes tipo I (4).

Ante uma agrecidn externa o ura infeccién el organismo es capaz de-

responder con mecani=smos irmunes. Estos mecaniamos immunes son immatos o - |
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adquiridos. Los adquiridos comprenden el desarrollo y expansién;s de ciertos
linfocitos capaces de reconocer un antigeno especifico. El resultado es el
desarrollo de linfocitos B que producen anticusrpos.(S).

Se derominan autoanticuerpos & aguellos que puedan reaccicnar con un=
antigeno particular presente en una célula nommal del cuerpo. los autoanti
cuerpos estin asociados con enfermedades erdéerinas como la enfermedad de-
Graves, mixedema,enfermedad de Hashimowo, Addison idiopdtico y otras mdis.
En algums:. de estos padecimientos es posible demostrar anticuerpos Srgano-
especificos (5). ‘

E1 suero de pacientes con DDT suprime la liberacin de insulina in-
ducida por glucosa en los islotes de ratones in vitro (8). Esto es debido-
a fracciones de immuroelobulinas mresentes en el suero. Hay numerosas ir;-
vestigaciones que informan la presencia de anticuerpos en el suero de- los
pacientes con diabetes tipo I (7,8,3) los cuales reaccionan centra las cé-
lulas de los islotes de personas nomales,

Los anticuerpos comtra las células de los islotes pueden ser detecta-
dos por immunofluorescencia indirecta (10,11}, por la prueba de irmmunofluo
rescencia con fijacidn de complemento (12,13), Otre: métodos empleados pa-
ra la determinacién de estos anticuerpos son! hemaglutinmacidn, radioimmung
anilisis con antigenos parificados, andlisis de imunoabsorbencia lizado a
enzima (ELISAY(5).

Los anticuerpos se han estudiado por procedimientos de irmmunoflucres-
cencia en cortes de pincreas de cadiveres con tiro sanguineo 0 (14), para-
evitar un marcado irespecifico por anticusrpos anti A v anti B al realizar
el procadimiento er.x péncreas A v B

Hay un perfodo de latencia antes del desarvollo de la diabetes mani -

fiesta, en el que Ios anticuerpos contra las células de los islotes pueden



estar presentes (15). Los anticuerpos pueden preceder al iniclo de la dia-
betes en cerca de 3 afios si los pacientes mo tienen campromiso endécrino -
agregado y su presencia esti asociada con una declimacién progresiva en la
funeidn de las células beta, durante la fase prediabética de la enfermedad
(16).

Los estudios con imuroflucrescencia indirecta de cortes de pancreas-
(17) mostraron anticuerpos presentes en el suero de pacientes con DDI,que-
reaccionan con los cumponentes intracelulares. wor lo que fueron designa -
dos como anticuerpos contra el citoplazma de la: -8lulas de los islotes -
(ICA). Sueros positivos para ICA dan un patrén de imuroflucrescencia uni-
forme en el citoplasma, que afecta'a todas las células de los islotes y o
son selectivos para las células B (1u4).

La mayor parte de ICAs aparecen como inespecificos de especie (6), --
reaccioman también en fomma cruzada con los islotes de ratas, cobayos y mo
nos rhesus (18).

los anticuerpos contra las células de los islotes estén presentes al-
inicio de la diabetes, pero dismimyen después (15). la frecuerncia de ICAs
sin temar en cuenta la duracidn de la enfermedad es de 15 a 30% (19), En

. las primeras semanas de la enfermedad se informa uma frecuencia de 60 a —-
70% (20). Otro estudio (8) encontrd 45.4% en los primeros 6 meses y decli-
nacién posteriar. Un 20% de pacientes pueden persistir con ICA varios afios
después del diagndstico y tratamiento con insulima (13). Fn la poblacién -
gereral la frecuencia de anticuerpos contra las células de los islotes es-
t4 entre 0.5 y U3 (6,9,10,13) .

los familiares en primer grade de pacientes con DD muestran un incre
mento de anticuerpos tanto para el citoplasma (ICA) como contra la super -

ficie de las células de los islotes (ICSAY(9,10), 4sto difiere de los re -



sultados de un estudio pasterdor (21) er que se informa igual frecuencia -
de ICA entre parientes cercanos de pacientes con DDI y controles samos sin
historia familiar de diabetes.

En estudios de gemelos discordantes para diabetes (sélo uro enfermo).
el hallazgo mis frecuente de ICA en el diab&tico que en el no diabético, -
sugiere que ICAs estén asociados con DDI (15). Fnun estudio de trillizos-
discordantes para diabetes (22) uno de los que ro tenia enfermedad mani --
flesta mostrd anticuerpos contra las cé&lulas de los islotes v desarrolld -
diabetes posteriormente. los ICAs se encuentran rama vez en diabéticos ro
dependientes de la insulina y probablemente ro jueran un papel imeortante-
en la eticlogfa de este tipo de diabetes (185),

Los ICAs son Ig3, la mayor parte son IgG2 e IgS4 (13). Actian conra-
los componentes del citoplasma, pero no son citotdxicos para las células -
de 105 islotes (10). ios ICA pueden desarrollavse secundarimnente como res
puesta al dafio de las células. Parece poco probable que los anticuerpos -~-
contra el citoplasma de las células de 155 islotes tengan importancia pato
génica, ya que €llos reaccionan finicamente cor los componentes intracelula
res que son iraccesibles en las células vivas (5).

- Un anticué*po unido a un antigeno puede ser recorpeido por los compo-
nentes del sistama del complements. la unidn con el complemento lleva a --
ura activacidn de las reacciones en cascada v detarmima un atague litico &«
1a membrara plasmitica con alteraciores de 1a permeabilidad v muerte celu-
lar (5). E1 708 de ICAs mresentas al momento del diagrﬁstico de UDT fijan~
el complemento (CF-ICA), después e;sta prororcidn dignimuye al 50% (13),

Hay evidencia de que los anticuervos contra las célnlas de los islo -
tes fijadores de camplemento son ura subespecie indeverdiente de la subcla

se IgG (13). Los CF-ICA pueden reflejar con mayor selectividad da® oo las



células B y preferirse camo un marcador serolégico en el estudio de la his
toria patural de la diabetes tipn I. la citotoxicidad de CP-ICA contra los
islotes ha sido demostrada uﬁﬁéndo 1a prueba de liberacién de cromo ra-
dioactivo (10). los CF-1CA podrian predecir la enfermedad antss de que 1la
curva de tolgrancia a,la élucosa se haga anormal (23),

En el suero de los pacientes con DDI se encuentran anticuerros que se
ligan a la-superficie de las células vivas. las células vivas son impertnea
bles a estos anticuerpos, que se fijan a antigeros presentes en la superfi
cie exterior, son los anticuerpos contra la superficie de las células de -
los islotes (TCSA), los mismos que han sido demostracos por irmurofluores-
cencia irdirecta (24).

la determimacién en células de rvedores vivos precisé una frecuencia-
de ICSA de 2 a 4% en los contyoles y de cerca del 80% en los mevos casos-
de DDI (24). .

Los sueros positivos con anticuerpos contra la superficie de las c8lu
las de los islotes son citotdxicos para las células B, Los ICSA son alta -
mente liticos para las células B (81%) y escasarente tara 108 otros tipos-
celulares (25). las propiedades 1¥ticas de los ICSA nacen suponer uma  ac-
cién de mediadores primarios en el dafio imurolézico.

Se presume que los ICSA tienen reaceidn cruzada con antigeros presen-
tes en la superficie de las células 3 de ratas y de humaros (25).

Se encontraron los ICSA 2nun 25% de parientes cercaros de diabdticos
tipo I, por 1o que se cres que la presencia de ICSA ro es suficiente para-
la produccidn de 1a enfermadad (10), Se han sugerido factores desercaderan
= Lds agentes virales pueden inducir lasidr aguda de las c8lulas B y au

mentar la cantidad de autoantigenos de cBlulas beta, lo aue podria activar



los linfocitos para la produccifn transitoria de anticuerpos especificos -
(8). Los anticuerpos para Coxsackie B2, v:.ms de la rubeola y M. pneumo -
niae, se encomtraron con mis frecuencia en gemelos discordantes para diabe
tes, que en los concordantes (26). -

Es probable que los ICSA sean mediadores en forma directa del dafio in
munoldgico, ya que pueden estar dirigidos contra las células productoras -
de insulima (2u),

Se han identificsdo otros anticuerpos en pacientes diabéticos. Hay «-
ura frecuencia mayor de anticuerpos antimecleares, contra misculo estriado
y las células parietaleé del esttmago en esta poblacién que en los contro-
les (27). los anticuerpos antitiroides y contra las células parietales fue
ron 2 a 3 veces mis frecuentes en parientes cercanos a diabéticos, que en-
los controles sin historia familiar de diabetes (21),

Los ICA persistentes se han encontrado en pacientes con anticuerpos -
Srgano-especificos (0SA)(8). Mientras los ICAs tiérden a dismimuir, los ~-
0SA se mantienen estables (27), Ademds hay una frecuencia elevada de DDI -+
en los pacientes con enfermedades autoimunes como tiroiditis de Hashimoto
enfermedad de Graves.

- Con el ampleo de inmumflucrescencia indirecta Maclaren identificd -
otro substrato Gtil para la idéntificac‘.ién de inmunidad humoral en los dia
béticos : CElulas de insuliroma de tejido humamo cultivado. Los amticuer——
pos que feacuiomn con este sistema son tanto IgM como IgG y se gmontna—
ron en 87% de diabétices tipo I, indei)erdientanente de.la duracidn de la ~
enfermedad (18). ’

De todo lo mencionado anteriormente se deducé q\.Je o se conoce ain —
con certeza el papel de la immunidad humncral en la patogenia de la diabe—
tes tipo I y que no existe, un marcador seguro que permita predecir la en-
fermedad.



IIT.- PLANTEAMIENTO DEI, PROBLIMA

En el Servicio de Endocrinologia Pediftrica del Hospital Gene-~
ral del Centro M&dico la Raza, la causa mis frecuente de consulta subse --
cuerte e internamiento constituye la diabetes mellitus tipo I. En la actua
lidad se considera la enfermedad como un padecimiento autoirmune. Diversos
estudios realizados en ctros sitios han determirado la frecuencia de anti-
cuerpos contra las células de los islotes en la poblacién general y su pre
dominio en los diabeticos tipo I; ademds se ha buscado un marcador irmuro-
16gico que permita predecir la enfermedad antes de que se manifieste.

La falta de :astudios en nuestro medio nos motivé a realizar :aste tra-
baje preliminar para determinar la frecuencia de dichos anticuerpos y com-

pararlos con los informes de otros autores.

IV.- RAZONAMIENTO DEL TRARAJO

1.~ Se supone que la diabetes mellitus tipo I tiené uma probable causa in
muroldgica.

2.- Los padecimientos de origen immroldgico son capaces de producir anti
CuerTos.

3.~ For lo tanto, si la diabetes mellitus tipo I tiene origen imurolégi-
co, los pacientes portadores de dicho sindrome terdrin la potenciali-
dad de formar anticuerpos contra las células de los islotes pancred -

ticos.




V.~ HPOTESIS

HIPOTESIS DE MULIDAD (Ho):
la frecuencia de anticuerpos comtra células de los islotes en nifios -
mexicanos con diabetes tipo I es igual a la informada en otras partes del-

mundo.

HIFOTESIS ALTERNA (HL):
La frecuencia de anticuerpos contra las células de los islotes en —--
nifios mexicanos con diabetes tipo I, es diferente a la informada en otras-

partes del mundo.

VI.- PACIENTES Y METODOS
’ Se estudiaron 31 pacientes con diagndstico de diabetes mellitus-
tipo I, controlados en el servicio de Endocrimologia Pediftrica del Hospi-
tal Gereral del Centro Médico La Raza, con edades que variaron entre los 2
y los 18 afios. El promedio de edad (IDE) fue de 12 4 afios y el promedio -
de duracidn de la enfermedad fue de 3.2% 1 afios. 5 macientes (16%) fueron-
del sewo masculiro vy los restantas 16 (84%) del sexo fameniro, 18 nifios —
diabéticos (58%) tenian antecedentes familiares de la enfarmedad y 13 ——

(42%) carecizn de ¢ilos.
El grmpo control (pacientes .. diabéticos, clinicamente samos) se con
formd con 20 pacientes, cuyas edades variaron emre los 6 y los 15 afos, -

con uma edad premedio de 10.6% 2.7 afios, de éstos, 14 (70%) fueron de sexo

it
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femenino y 6 (30%) de sexo maseuliro. 5 pacientes (25%) tenfan antec:der.
tes familiares de diabetes en sus parientes cercancs ‘(hasta 10s abuelos) y
15 (75%) carecian de ellos. '

En todos los nifios de ambos grupos se obtuvo ror vernpuneidn una mies
tra de 8 ml de sangre venosa, la misma que fue centrifugada por 5 minutos.
Se separd el suero y se almacenS en congelacidn a menos 20°C hasta su pro-
cesamien‘co_. Para el mrocedimiento se descongeld el suero y se realizaron -
diluciones 1:1, 1:8, 1:16, 1:32, 1:54 v 1:128,

Se utilizaron pincreas de ratones T1 (cepa obtenida del cruzamiento -
de C57 y Ball) a los cuales se sacrifich y se extrajo imediatamente el -~
pincreas. In cridstato se realizaron cortes de 6 micrémetros de espesor —-
del tejido pancredtico, los misms que se montaron en nimero da B por cada
1imina portacbjetos.

Para la deteccidn de los anticuerpos contra las células de los islo -
tes, se utilizd técnica standard de irmumfliorescencia indirscta de ---
acuerdo a los siguientes pasos: ’
1.~ Los cortes de tejido pancredtico fueron secados sobre la ldmim porta-

objeres y luego fijados con acetona por 60 seZurids,
2,- Se lavd con PBS ( cloruro de sodio-cloruro de totasio- fosfato de so -
dio-fosfato de potasio-agua destilada) con pH de 7,20 por 20 mimutos.
3,~ Se afadieron 10.\.\1 de las diferentes diluciones del suero dz los pa —-
cientes a cada corte de tejido asigrado peeviaments para dicha dily --
cidn.
4,- Se incubaron en cAmara himeda & una temperatura 42 24°C por 39 mirutos.
5.- Se procedid a lavar con PBS (pH de 7.20) por 10 mimutos.

€.- Se afadisren 10 ul de conjugado polivalemte de Irmuroglobulira antihu-
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mana con fluoresceing (Hoechst-Behring,hecho en Alemania).

7.~ Se dejb 30 mimutos en cimara himeda obscura con una temperatura de =w
uee,

8.~ Se lavd con PBS (pH de 7.20) por 10 minutos.

9.~ lag l8minas ura vez cubiertas fuerun examinadas con un microscopio uni
versal Zeiss con epi-iluminacidn. Las células de los islotes mostraron

una fluorescercia amarillo-verdosa.

VII.- RESULTADOS

Para fires de miestro trabajo se consideraron camo positives --
los cortes en los que sSe encontraron islotes pancredticos marcados con -~
fluoresceina.

De los sueros de los diabéticos, 11 (35.4%) fueron positives para an-
ticuerpos gontra las células de los islotes pancredticos (ICAs) y 20(64.6%)
fueron negatives {cuadro 1).

En consideracién al tiempo de evolucidn de la enfermedad se conforma~
ron, 2 grupos: A.) con los tacientes con um evolucién merer de 1 afio, en ~
los cuales § sueros (65.6%) fueron positives para ICAs y 3 (33.4%) negati-
vos, En el grupe B.) con mds de un afio de evolucidn, S suervs (22.7%) fue-
ron positivos y 17 {77.3%) neparivos para ICAs {(cuadre 2).

De 13 pacientes diabéticos sin anvecedentes de risbetes entre sus fa-
niliares, 4 sueros (éfJ.B%) taviercn anticuerpos conwa las ¢dlulas de los-
isloves (cuadre 3).

En el rupo corixol, el susro de 7 (35%) de los 20 voluntarios fue

pesitivo para TCAs (cuadye 4).



12

Cinco nifios del grupo control tuvieron antecedentes familiares de dia
betes y 1 (20%) fue positivo para ICAs. De los 15 nifios control sin histo-
ria familiar de diabetes, 6 sueros (40%) fueron tositives para TCAs (cua -
dro 5).

Al comrarar los casos positives para ICAs del grupo de diabéticos y ~
el goupo control, no se encontrd diferencia estadisticamente significariva.

la eomparacidn entre 1os cascs positivos para ICAs entre @l grupo de-
pacientes diabdticos con mems de ura afio de evolucidn y el grupo con mis
de un afio de evolucidn, arreid diferencia significativa 4%z 5.38; p 0.02)

Mo encontramos diferericia estadisticamente significativa al comparar-
los sueros ICAs positivos de los pacientes con antecedentes familiares de-
diabetes, con los casos pasitivos del grupo control con antecedentes de 1a
enfermedad.

la comparacidn de los resultados en el grupo control, tomando 2n cuen
ta-la presencia o la ausencia de antecedentes familiares de diabetes melli

tus, no fue estadisticamente significativa.

VIIZI.~ DISCUSION

Algunas investigaciores sugleren gue mecani=@mos irmunes, tanto
hunoral como celular, contribuvan al merps en parte a 1a patogenia de la -
a’anetes mellitus deperdiante de imsulins.

fsudios trevios permiten a®irmar 21 hacho de qus las oflulas Ze los

islotas da vatopes participan de aizurns determinantes antisdnioss cresen-

tes an los islotes humanos v araciaz a =-a reaztidn crunata de ezcecie,po

Itan el esnidis de autanticuaos mara las oF
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mamos (24). los anticuerpos pueden ser detectados por immumoflucrescencia-
indirecta en cortes fijados de tejido (ﬂ),ii). Lo antes sefialado nos per -
mitid watar de idermificar por tal procedimiento, tanto en los nifios dia-
béricos como en los controles, la presencia de anticuerpos antic8lulas pan
crefiticas.

Mestro hallazgo de una frecuencia de ICAs de 35.4% en nifios diabéti-
cos indeperdientanente del tiempo de evolucién de la enfermedad, es algo -
méc elevado que el 15 al 30% informado previamente (19). En los diabdticos
con evolucidn de meros de 1 afio la frecyencia encontrada en nuestro estu -
dio fue de 66.6%, 1a cual concuerda con los infermes de 60 a 70% en las -
primeras samanas de la enfermedad (20) y es alpgo mayor que la repgrtada ~-
por Pel Frete y ool de 45.4% en los rrimeros 6 meses (8). En alsuros pa <=
cientes los anticuerpos tienden a desaparecer dentro del primer afio del -
diagrdstice, sin haber ura explicacidn convincente, imvolucrandose posible
mente a la desaparicidn de c8lulas beta (5).

En el grupo control encontramos una frecuencia de positividad para --
ICAs de 35%,la cual estd muy por ayrita de la informada para la poblacin-
general de 0.5 a 4%(8-1(,13), estc podria explicarse por lo pequefio de -~
nuestro grupo, ya que se trata de un estudio preliminar, por lo que o es
factible hacer uma proyeccidn sobre la poblacidn en general.

Ya que se ha informado que loz anticuerpos contra las eélulas de los
islotes pueden estar presentes en el pericdo de latencia de la diabetes -
(15), hasta 3 afios antes del diserdstico(16), converrria realizar el segui
mento de los controles con positividad para los anticuerpos, para ratifi-
car o rectificar lo sefialado.

Se han encontrado anticuerpos contra las células de los islotes, en -

pacientes en los que el inicio de la DDI es trecedida de infeccidn viral.-
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los anticuerpos contra el citoplasma de las células de los islotes han si-
do encontrados unicamente en nifios con parotiditis y no en aquellos con vi-
rus Coxsackie,del sarampidn,de la rubeola o influenza (28). los agentes vi-
rales pueden inducir lesidn aguda de las células beta y aumentar la canti--
dad de autoantigeros de células beta, lo que fodria activar los linfoeitos-
para la produccién transitoria de anticuerpos especificos (8); estos facto-
res actuarian camo desencademantes, ya que se ha encontrado que la presen -
cia de anticuerpos contra células de los islotes mo es suficilente para la -
produceién de la enfermedad o).
Nuestro hallazgo de elevada positividad de anticuerpos en el grupo con
ol con el empleo de uma téonica my sersible como es la inmurofluorescen~
cia indirecta, nos induce a realizar uma revisidn y estandarizacidn de es-

te procedimiento para su futura utilizacidn.
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DETERMINACION DE ANTICUERFOS CONTRA LAS CELULAS DE 10S ISLOTES PANCRFATICOS
RESULTADOS

GRUFQ DE DIABETICOS

CASO " ICAs en suero CASD ICAs en suero
1 - 2 -
) . + 28 -
7 - 29 -
8 + 31 +
9 - ' 32 -
12 ' - 35 -
14 + u1 ' +
15 - ) -
16 - 3 : +
17 - uy -
18 - us -
18 - ue - +
20 - ug -
2 + u9 +
22 - + 50 .

26 +
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DETERMINACION DE ANTICUERPOS CONTRA LAS CELJIAS DF 10S ISUII‘S PANCREATICOS

RESULTADN®
GRUPO CONTROL .
- GAs0 ICAs en suero CASO ICAs en suero
3 + 30 +
y : - 33 -
5 - 3 +
6 . + 36 -
10 - 37 L
u; £ 38 -
13 - 33 +
3 - ' 4p -
24 - 47 +

25 - 51 -
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Frecuencia de anmticuerpos contra células
de los islotes pancreiticos en el suero
de 31 pacientes con diahetes mellitus tito I

‘oon anticuerpss

11 (35.4%)

M (64.6%)

Frecuencia de anticuerpos contra las células de los is-

lotes pancreiticos

en Dpacientes

con diabetes mellitus

tiro I, seglin el tiemmo de avolucidn de la enfermedad.

Con menos  de un
afo de avolucidn

Con mids de un
afio de evolucidn

con anticuernos

3in anticuernos

con anticuerpos

sin anticuernos

RCRL

1 (37.1%)

5 (P2,7%)

17 (77.3%)

w2z 5,33
D ¢ 9.02
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Quadro 3

Frecusneia de anticuervos contya las célulag de los islo-
tes rarcredticos en el suero de nacientes con diabetes
tiro T ¢2min los antecederites familiares de la enfermedad

con - antecedentes sin antecedentes
con anticuerncs  isin antizuareos con anticuermpos | sin anticuernos
7 (38.8%) 11 (61.2%) L (30.8%) 8 (69.2%)
X%= 0,21
D = MNS
Quadre 4

Frecuencia de anticuerros contra
las células de los islotes nancred
ticos an 27 nifios del gruvo control

con antir.:Tos sin anticuerpos

R 13 (65%)
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Frecuencia de anticuerpos contra las células de los
islotes mancredticos en 20 nifios del grupo control,
segin los antecedentes familiares de diabetes.

oon antecedentes sin antecedentes i

con anticuerpos sin anTiouerpos| con anticuervos sin anticuertos ‘

1 ¢ah) u (30%) § (L0%) 9 (80%) !
%2= 0.65

o = NS
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