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RESUMEN
Objetivo: Determinar la asociacion entre uveitis anterior aguda (UAA) y el
antigeno leucocitario HLA B27 en pacientes con cuadro activo.
Pacientes y métodos: Este estudio es prospectivo, transversal, descriptivo,
aplicado, directo. 19 pacientes del servicio de oftalmoiogia del Hosp. Lic. A.
Lopez Mateos ISSSTE con diagnéstico de UAA. Se realizd en todcs ellos
estudio oftalmoldgico completo y determinacién de antigenos de
histocompatibilidad HLA B27 por método de ELISA. Tabuléndose por grupos
de edad, sexo, grado de UAA, presencia del antigeno y diagnéstico
osteoarticular.
Resultados: La espondilitis anquilosante (EA) resulté ser [a artropatia mas
frecuente (58.42%), sin embargo, no se asocidé con mayor indice de
seropositividad (p>0.20). Como se sabe la EA se asocia al HLA 827, en el
presente esudio el 54% de los pacientes con EA fueron seropositivos,
(intervalo de confianza 54%+/- 33.06 (de 18.22% a 65.7%)) (p=0.05). La
uveitis se relaciona con seropositividad en 42% de los casos (intervalo de
confianza 42%+/- 23.77 (18.22 a 65.77%)) (p=0.05).
Conclusiones.: La EA es la artropatia mas frecuente sin asociacién a mayor
indice de positividad. La UAA se relaciona con HLA B27 en el 66% de los
casos sin correlacion con el grado de afeccién, la seropositividad HLA B27 no
implica mayor riesgo de UAA o aigun tipo de artropatia, siendo evidente |a
relacion entre HLA B27 y [a UAA. Otros autores concluyen que existe relacion
~ entre e riesgo de complicacion y la seronegatividad no siendo demostrable en
nuestros resultados.

Palabras clave: HLA B27, UAA.
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SUMMARY

Objective: To determine association between Acute anterior uveitis (AAU) and
leucocitary antigen HLA B27 in patients with activity.

Patients and Methods: This study is aplicated, prospective, descriptive,
tranversal and direct. 19 patients from ophthalmological service in Hosp. Lic.A.
Lépez Mateos ISSSTE, with diagnostic of AAU with activity. A complete
ophthalmological examination was performed as well as determination of HLA
B27 antigen histocompatibility by ELISA method. Groups were made by sex,
age, AAU affection, antigen presence and osteoarticular diagnostic.

Results: Ankilosyng spondilitis (AS) was the most frecuent arthropathy

. (58.42%), despite this, it Was not associated with a greater seropositive index ;
(p> 0.20). As known AS is associated with HLA B27. In this study in 54% of
patients were seropositive (confidence interval 54%+/- 33.06% (0f18.22% to
65.7%) (p=0.05). Uveitis is related with seropositivity in 42% of cases
(confidence interval 42+/- 23.77%(18.22 to 66.77%)) (p= 0.05).

Conclusions: AE is the most frecuent arthropathy in association with mayor
positive index, AAU is refated with HLA B27 in 66% of cases without
relationship with greater afectation, HLA B27 seropositivity does not mean
mayor risk of AAU or some kind of arthropathy. Reiation between HLA B27 and
AAU is evident. Other authors conclude there is relation between the risk of

complication and HLA B27 seronegativity. ;

Key words: HLA B27, AAU, .
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Introduccion.
La asociacién entre uveitis anterior aguda (UAA) y el antigeno leucocitario HLA
B27 fué reportado por primera vez en 1973 (1). Desde entonces se ha
asociado con mucha enfermedades sistémicas con manifestaciones ocutares.
La mds importante es entre la UAA y el HLA B27. Los avances mas recientes
en inmunologia e inmunogenética, particularmente en la estructura, funcion ¥
regulacion del antigeno. Paralelamente se ha incrementado la evidencia de
una participacién de bacterias Gram {-) y Chlamydia, en la presencia de HLA
B27. Elrol que juega la molécula de HLA B27 y la interaccién con antigenos
microbianos en la produccion de la enfermedad aun no queda establecida,
Mantilla encontré en un 50% de pacientes con UAA titulos de anticuerpos para
Chiamydia (2) y Wakefield demostré un incremento en los anticuerpos de
pacientes con UAA y HLA B27 (+) comparado con pacientes HLA B27 (-} y
controies(3). Las bacterias Gram(-) asociadas a HLA B27 incluyen a Klebsiella
(4,5), Salmonella (6,7,8), Shigella (8), Yersinia (10) y Campilobacter Jejuni (11),
que se consideran agentes desencadenates de enfermedades sistemicas
como Espondilitis Anquilosante (EA) y Sindrome de Reiter. El antigeno
detectado en estos estudios es una endotoxina (lipopolisacaridasa L.PS),
presumiblemente derivada de |a pared celular de éstas bacterias (12). De las
enfermedades oculares gue han sido estudiadas y el HLA esta fuertemente

asociado a enfermedades de uvea,
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La UAA puede ocurrir en distintas entidades clinicas en mayor frecuencia con
entidades reumaticas. L.a asociacién mas conocida es el HLA B27 y la EA en
un 90% de los‘ pacientes son positivos (13). Monoguaru! y cols en Japdn
determiné u'na relacion de 85% pacientes con EA y HLA B27 (+) y un 65% de
éstos presentaron UAA y HLA DR8(+), La siguiente asociacién fuerte es el Sx
de Reiter en un 60% y la UAA idiopatica en un 19 a 88% de pacientes con HLA
B27 (+). Estas enfermedades tienen en comun un desconocimiento de la
etiologia y patogénesis, por lo tanto un entendimiento de ésta enfermedad
resultara de un estudio en 1a fisiologia basica de la molécula de HLA. El
sistema HLA es genéticamente codificado al compiejo mayor de
histocompatibilidad en humanos. Estudios en transplantes de érganos reveld
que éste antigeno codificado por genes del cromosoma 6 son responsables de
la reaccion al injerto (15). Recientemente la importancia del complejo mayor de
histocompatibilidad (MHC) en la biclogia fundamentai ha sido bien identificado
influyendo en el orden de la funcién bioldgica, incluyendo la respuesta inmﬁne
y los desdrdenes autoinmunes.(16,17). El MHC es un sistema de
glicoproteinas que se encuentran en la membrana superficial de la mayoria de
las celulas humanas. Existen 3 clases de ésta molécula designadas: |, Il y lll en
humanos.

En la clase | hay HLA A,B,C.E,F y G, las mas significativas son E,F, y G, (18);
en la clase |l codificada en HLA D(DR,DP y DQ) y la clase lll codificada a
proteinas del complemento C2,C4 y B(19). Ef antigeno HLA 82_7 cqqsta de6
subtipos designados B27 01 a B27 06(20,21) ,a pesar de éste hallazgo no se
ha encontrado una asociacién entre aigin subtipo y UAA (u otra enfermedad

reumatica) (22,23). La regulacién de éste antigeno ocurre por mecanismos

o T e v

P

JRAVERSRY N ARES P e SR



Prevalencia UAA y HLLA/Anaya P6

inmunes en varios tejidos se conoce que la expresion de! antigeno sobre la
superficie de la célula no es un fendmeno constante o estatico y que la
regulacion de la expresion de estos antigenos es debida a la induccién por
citoquinas y gama interferon, especificamente a antigenos HLA clase |l y clase |
y Il (24,25,26). El grado de expresién de los antigenos HLA del iris de
pacientes con UAA se encontré en correlacidn directa con la concentracion de
gama interferén en el humor acuoso(24). Estos hallazgos sugieren que los
ataques de UAA son asociados con el incremento de la actividad del
interferdn(27,28,29,24). La UAA es una enfermedad unilateral usuaimente
benigna con un curso clinico de 4 a 12 semanas , con una tendencia a la
recurrencia especialmente en individuos HLA B27(+) (10,30,). Las
complicaciones como glaucoma, catarata, edema macular, y sinequias
posteriores son menos comunes en UAA y HLA 82.7(+) (30}, aunque hay
autores que difieren en éste concepto. La tipificacion del antigeno HLA B27 en
pacientes con UAA puede ayudar a valorar la terapéutica y el pronéstico de
estos.. Esto basado en diferentes observaciones como cuadro clinico y
enfermedades asociadas. Los pacientes HLA B27 (+) y UAA que responden
rapidamente a esteriodes topicos y cicloplégicos en un curso clinico corto, en
contraste con pacientes HLA B 27(-) y UAA mas severa que requiere terapia

sistémica.
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Pacientes y Métodos

El presente trabajo es descriptivo, transversal, prospectivo, aplicado y directo.
Se incluy6 a 19 pacientesderecho habientes del ISSSTE que acudieron a
consuita al servicio de oftalmologia del Hospital Regional Lic. A. Lépez Mateos,
entre el periddo comprendido de enero de 1996 hasta octubre de 1 996, que
presentaron diagndstico de UAA y enfermedad articul-ar,'excluyéndose.a
pacientes con UAA sin diagndéstico articular, con criterio diagnéstico basado en
el "international Uveitis Study Group" (32). Se realizé examen oftalmoldgico
completo que incluyd prueba de agudeza visual, examinacién en lampara de
hendidura, funduscopia directa con lente de Goldman y tonometria de
aplanacién. El criterio diagnéstico para clasificar el grado de uveitis se baso en
la presencia de celularidad: leve (+,++), moderada (++,++4+) y severa (++++). el
diagnéstico articular se estableci6 por el servicio de Reumatologia basado en
examen clinico, serolégico y radiclégico. Se realizé el examen seroldgico HLA
B27 por método de ELISA, a todos los pacientes con el diagndstico de UAA. El
analisis estadistico se reali;c') con prueba Chi cuadrada con correccion de
Yates para muestras pequefias con una p de 0.05, y calculo de intervalos de

confianza para porcentajes con método de Enrrick.
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Resultados:

Se analizaron los resultados con cédlcuio de Chi-cuadrada con correccién de
Yates para muestras pequerias y célculo de intervalos de confianza para

porcentajes con el método de Enrrick.

1) El analisis con Chi-cuadrada de la incidencia de seropositividad segun el
sexo demostré que no hay diferencia entre los sexos para presentar HLA B27

(p>0.50).

2)l La espondilitis anquilosante resulté ser la artropatia mas frecuente
(58.42%), sin embargo no se asocio con mayor indice de seropositividad

(p>0.20).

3) Como es bien sabido la espondilitis anquilosante se asocia al HLA B27 en el
presente estudio el 54% de los pacientes con espondilitis fueron seropositivos.

(intervalo de confianza 54% +/- 33.06 (de 18.22% a 65.7%)). (p=0.05).

4) La uveitis se relaciona con seropositividad en 42% de los casos (intervalo de

confianza 42 +/- 23.77% (18.22 a 65.77% )). (p=0.05).

5) La seropositividad al HLA B27 es independiente del grado de UAA (p>0.10)

segun prueba de Chi-cuadrada.

ESTA TESIS MO DEDF
SAUR DE LA wisiiUTECA
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Conclusiones:

La asociacion entre la uveitis, HLA B27 y artropatias demuestra en este trabajo
que es independiente del sexo del paciente, la EA que es la mas frecuente de

las artropatias (58.42%) no se asocid con mayor indice de positividad.,

La uveitis se relaciona con B27 en 18 a 66% de los casos, pero el grado de

afeccién es independiente de la seropositividad.

El hecho de ser seropositivo 0 no a HLA B27 no implica un mayor riesgo de
uveitis o predileccién por aigun tipo de artropatia, lo que si es evidente es que
el B27 necesariamente estara presente en un grupo importante de los
pacientes con uveitis. El ser negativo a B27, segtin la literatura implica un

mayor riesgo de complicacion.

Los resultados de este estudio no son estadisticamente contundentes, por lo
que se recomienda ampliar la muestra para.obtener resuitados de mayor

validez.



Uveitls y HLA B27

———

Paciente # "Edad Sexo Grado de UAA HLA B27 X articular
1 18 M Severa P EA
2 41 F Moderada P EA
3 39 F Leve N A_R
4 57 M Leve N AR
5 69 M Severa N EA
8 46 F Moderada P APS
7 41 M Moderada P AR
8 45 F Leve N AR
9 51 M Severa N_ EA
10 40 F Moderada P EA
11 40 F Moderada N AR
12 42 M Severa P _EA
13 44 F Moderada N EA
14 22 F Severa P EA
15 46 M Maoderada N APS
16 43 M Moderada N. EA
17 31 M Moderada P EA
18 47 F Leve N AR
19 46 M Moderada P EA
42.52631579 ]
11.13736664
Cuenta de Sexo Cuenta de Grado de UAA Cuenta de HLA B27 +
[Sexo Total Grado de UJTotal Grado de UAA [HILAB27  [Total
F 9L eve 4|leve N 4
M 10fModerada 10| Tota!l Leve 4
TOTAL 19]Severa 5|Moderada N 4
TOTAL 19 P 6
Total Moderada 10
Severa N 3
P 2
Total Severa 5
TOTAL 19

FUENTE: Archivo Clinico. H.R.L.A.L.M.

Cuadro 1
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