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MARCO TEORICO.

Las enfermedades inflamatorias del musculo son un grupo heterogeneo de
trastornos caracterizados por debiiidad rmuscular proximal e inflamacion no
supurativa del musculo esquelélico, se le denonuna como miopatia .nflamatona
idiopatica. y se reservan l.s térmunos polimiositts y dermatonuositis para
trastornos o subgrupos mas especificos

Los criterios diagnosticos de las niopatias inflamatortas idiopaticas incluyen 1)
debiiidau muscular proximal, 2) elevacion de los niveles séricos de enzimas
dernvadas del musculo esqueiético (creatina fosfocinasa o CPK aldolasa TGO.
TGP Y DHL) 3) cambios miopaticos demostrados por electromiografia y 4)
evidencia de inflamacion en la bropsia de muscuto La adicion de rash cutaneo
(criterio 5) permite el diagnostico de dermatonuositis

Actualmente las nuopatias inflamatornas 1diopaticas se clasifican climicamente
an stete grupos de acuerdo a los cnitenos clinicos pohnuositis dermatonuositis
dermatomiosistis anuopatica. dermatomiosthis juvenil, mMrositis asociada a
neoplasias. miositis asociada a colagenopatias y miositis por cuergos de
inclusion

Recientemente se han detectado autoanticuerpos circulantes especificos de
miositis en algunos pacientes, como los anticuerpos antisintetasa. los ant-SRP
(SRP particula de reconocimiento de seral), anti-Mi2, anti-Joi1 que es el
autoanticuerpo especifico de miositis mas frecuente asi como otros
anticuerpos antisintetasa como anti-PL7 anti- PL-12 Y el anti-E] ™arece que ia
presencia de estos anticuerpos puede defuur grupos relatvamente
homogéneos de pacientes en relacion con las mamfestaciones de la
enfermedad y <l prur:ostico

La importancia de los factores genéticos es evidente, y en los estudios de los
antigenos de clase |l de inmunohistocompatibiidad se ha demostrado que tos
individuos con HLA-DR3 tienen nesgo aumentado de desarrollar enfermedad
muscular inflamatoria. incluyendo polimiositis y dermatomiusitts Todos ios
pacientes con anticuerpos anti-Jo1 tienen el antigeno HLA-DRS52. y los




pacientes blancos tienen también una elevada prevalencia de HLA-B8. DR3 vy
DR6. La miositis por cuerpos de inclusion se asocia mas al HLA -DR1. DR6 y

DQ1. -

Los hallazgos actuales sugieren que el HLA de los genes en el cromosoma 6.
particutarmente HLA DRB1°0301 y el alelo DQA1°0501 umdo. tengan las
asociaciones mas fuertes con todas las formas clinicas de las miopatias
infltamatorias idiopaticas en pacientes blancos

En una revision se encontro que diecisiete de los 18 pacientes Mi-2-positivos
tenian dermatoruositis Los sintomas de escleroderttia involucro pulmaonar vy
artnus eran Menos ComMunes N este grupo que en los pacientas Mi-2-negativos
con dermatomiositis Los anticuerpos Mi-2  eran tuertemente asocados con
HLA-DR7 (88% contra 24% en controles sanos; HLA-DQA1°0201 (86% contra
23%). y homocigocidad del DR7 (31% contra 0%) Un residuo del tnptofano en
la posicidon 9 de la cadena de HLA-DR beta estaba presente en todos los
pacientes Mi-2-positivos {100% contra 62%. el homocigoto en 81% contra
15%)

Por lo anterior, y debido a la asociacidén con otras enfermedades autoinmunes,
incluyendo la tirowditis de Hashimoto. enfermedad de Graves. diabetes mellitus
tipo 1. cirrosis biliar prmaria y enfermedades del tepdo conectivo. se cree que
las miopatias inflamatornas idiopaticas son procesos mediados
inmunolégicamente. precipitados por factores ambientales en mndividuos
geneéticamente susceptibles




DELIMITACION E IDENTIFICACION DEL PROBLEMA:

EL PROBLEMA POR INVESTIGAR ES:
. Cual es el HLA que se asocia mas frecuentemente con dermatomiositis en la

poblacién mexicana?

PLANTEAMIENTO DE LA HIPOTESIS:

Si los alelos mas frecuentes en la poblacion caucasica asociados con
dermatomiositis son DR3, DR&., DR7, DR52 y B8, entonces esperamos
encontrar haplotipos diferentes en la poblacion mexicana con la enfermedad,
debido a la variabilidad genética entre ambas pobiaciones

OBJETIVOS-
Comprobar que existe una variabilidad genética en la poblacién mexicana
con predisposicidon a presentar dermatomiositis, en comparacion con la
poblacion caucasica

2 Se determinaran los alelos mas frecuentemente asociados con
dermatomiositis en la poblacién mexicana

DETERMINACION DE LAS VARIABLES:

CUALITATIVAS:
Ambos sexos
- Nacionalidad Mexicana
- De cualquier nivel de escolaridad
- De todos tos niveles socioeconémicos
Cuadro climico compatible con dermatomiositis

CUANTITATIVAS:
- Edad. mayores de I8 arfos
- Enzimas musculares: TGO, TGO, DHL, CPK.
- Electromiografia
- Biopsia de musculo.




TAMAND DE LA MUESTRA:
Todos los pacientes del Hospital Juarez de Meéxico con diagnéstico de
Dermatomiositis que acudieron desde 1990 hasta el afio 2001.

DISENO DEL ESTUDIO:

Se realizo un estudio retrospectivo de casos y controles en el Hospital Juarez
de México, de tipo observacional. no experimental, biomedico. La poblacion se
organizé de la siguiente manera

Controles: Se estudiaron pacientes sanos, que se encontraban bajo protocolo
de estudio para transplante renal como donadores vivos relacionados
clinicamente sanos, sin presentar enfermedades de tipo cronico degenerativo o
de indole genetica diagnosticadas al momento del estudio. a quienes se les
realizéd aeterminacion de HLA

Casos: Se estudic a la poblacion que tenia diagnostico definitvo de
dermatomiositis en el servicio de Reumatologia.

CRITERIOS DE INCLUSION-

Casos:

Pacientes quienes cumplieran con' los criterios diagnoésticos de
dermatomiositis.
Ambos sexos.
Mayores de 18 anos.
- Nacionalidad mexicana.
- Expediente clinico completo.
- Con determinaciéon de HLA.

Controles:

Ambos sexos.
Mayores de 18 anos
Nacionalidad mexicana
Clinicamente sanos
- Ausencia de patologias genéticas, reumatoldgicas. cronico degenerativas o de
otro tipo al momento del estudio.




« Con determinacién de HLA

CRITER'OS DE EXCLUSION:

Casos:

- Pacientes con expediente incompleto
- Pacientes sin determinacion de HLA
- Edad menor de 18 afnos.

- Extranjeros.

Controles:
- Edad menor de 18 anos

- Presencia de cualquier patologia al momento del estudio
- Extranjeros.




MATERIAL Y METODOS:

Se revisd el regisiro de pacientes del servicio de Reumatologia y se
identificaron aquellos que fueron diagnosticados con Dermatomiositis durante
el periodo comprendido del afno 1990 al ano 2001 Postenormente se buscaron
los expedientes clinicos para la elaboracion de la hoja de datos. recopilando la
informacidn que ncluyo numero de expedienie. nambre. edad. sexo fecha de
ingreso y egreso. cuadro clinico. resuiltados de laboratono electromiografia
biopsta de muscuio. HLA, evolucion y otros datos de retlevancia Ademas se
buscd en el Laboratono de Investgacion el registro correspondiente de HLA
realizado a los pacientes, asi como el de los controles de acuerdo a los
criterios de inclusion y exclusion

Se utilizaron como pruebas estadisticas: valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo, sensibilidad, especificidad y coeficientes de probabilidad de
cada alelo de acuerdo a su rlase de HLA. Ademas, también se analizaron por
X2 y correccidon de Yates, para comparar ambos resultados.

En el laboratorio de Investigacion se realiza la determinacion de HLA mediante
la técnica de microtoxicidad, que se describe a continuacién

TECNICA DE MICROTOXICIDAD PARA HILA A, B8, DR Y DQ.

1) Obtener 20 ml de sangre periférica, desfibrinarla con perlas de vidrio

2) Separar los linfocitos totales por medio de Ficoll-Hypaque, centrifugar a
2000 rpm durante 20 min.

3) Una vez separados y lavados los linfocitos, se ajustan a vna concentracion
de 1-2 x [0-6 cel/min.

4) Se anaden 2ul de la suspension celuiar (infocitos totales o hnfocitos B) a
las placas de Terasaki. los cuales contienen el anti suero HLLA de diferentes
especificidades.

5) Se incuban 30 min. (60 min®) a temperatura ambiente

6) Adicionar 5ul de complemento de conejo AB (DR). incubando a 60 min.

(120 ) a temperatura ambiente

Se agrega 5 ul de gosina y 5 ul de formatidehido

Las placas se cubren con portaobjetos y se leen en el microscopio invertido

de contraste de fase.
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Interpretacion:

ESCALA -

% CITOTOXICIDAD

0-10

11-20

21-40

41-80

[ (0] Y ) Y

81-100

Tiempo de incubacion para linfocitos B




RESULTADOS:

Se estuaio una poblacion de 76 pacientes. de ellos 26 tienen

dermatomiositis y fueron

captados a través de

diagnostico de
la consulta externa y

hospitalizacion del Servicio de Reumatologia del Hospital Juarez de México.

durante el periodo de octubre de 1990 a julio del 2001 Ademas.

se obtuvo un

grupo de 50 individuos sanos que se encontraban en protocolo de estudio para

transplante renal como
demograficas se muestran

donadores vivos
en la tabla 1

relacionados Las caracteristicas

TABLA 1. Caracteristicas demogréficas de los grupos de estudio.

I VALORES
DEMQGRAFICOS
Numero de pacientes
Femenino

Edad (anos)

_CONTROLES CASOS
i I
i50 i26

|23 (46%) 121 (80%). L
1292282 :132.7x9.2

A los dos grupos se les determinaron los antigenos de HLA clase | y clase |}
por la técnica de linfotoxicidad (se muestran en la tabla 2). Los alelos mas

frecuentes se muestran en

la tabla 3

TABLA 2. Relacién de HLA encontrados en pacientes con dermatomiositis

en controles sanos . S
[‘él:AgEl ICASOS[CONTROLES CLASE 1Nl ,CASOS |CONTROLES |
AZ 11 38 Dow3 a3 ot
A3 5 3 {DQw1 2 7 i
A9 e o j1v . _pawa iz s T T
A0 1 7 DQWS 2 3
A23 1 2 . . loowr 14 7
AZ8 10 20 DQws 3 0
A24 9 1 bawz i _ o T
A29 3 3 DRW11 __ 11 2
B16 9 10 DR1 5 4
B12 |5 7 DR8 2 1
B35 9 25 DR4 |5  Is o
B37 4 2 DR7 5 22
B40 4 8 _ DR15 ]2 3 T3
BW6 3 7 DR10O_ . |2 [ -
BW4 NN Q DR9 11 3
B14 [ 5 S i IDR17 o5 ]
B21 1 3 ba7 i1 9
LB]__‘ 3 i DR3 i [1 2
Ba 1 2
|
Z _




TABLA 3. Haplotipos mas frecuentes por clase de HLA en los grupos
o

{CONTROLES N jcAsOs
_A2 A9 A28. B16. B35 A2 AD A28 A24. B35
"DR7. DR10. DQ7 DOW1 |DR1. DR4 DR7 DQWS3.
LiDQwr . |baw?

Clase 11

El analisis estadistico se realizé determinando para cada alelo Ia sensibihidad.
especificidad. wvalor predictivo positivo y valor predictivo negativo. coeficientes
de probabilidad. asi como la prueba de X2 y con correccidn de Yates. para
comparar ambos datos. Los valores estadisticos del HLA de clase | se
muestran en la tabla 4 y de clase It en la tabla 5. en la grafica 1 se muestra el
haplotipo con mayor significado estadistico

De los 26 pacientes con dermatomiositis 21 fueron mujeres (80%) y 5 hombres
(20%), mientras que en el grupo control 23 fueron mujeres (46%) y 27 (54%)
hombres (grafica 2), la edad promedio del primer grupo fue de 32 7 -8.2 anos
y el de controles de 29 2 -9 Z anos

Grafica 1- Coeficiente de probabilidad positivo
por haplotipo de Clase |

ocCPP

AZ23

Grafica 2. Porcentaje de pacientes con
dermatomiositis y sanos por sexo

80
60 O HOMBRES
40 = MUJERES

20

o e e

DM SANOS




En el grupo de dermatomiositis los alelos mas frecuentes fueron de HLA Clase
| A2, A8, A28, A24 y B35 y de Clase It DQW3. DQW7. DR1, DR4 Y DR7,
siendo en el grupo control HLA Clase | A2, A9. A28, B16. B35 y-de Clase !l
DQw1, DQW7. DR7 DR10 Y DQ7 los mas frecuentes.

Al analizarlos con la determinacion de sensibihdad. especificidad., valor
predictivo positivo. valor predictivo negativo y coeficientes de probabitidad. los
alelos determinantes en los pacientes can Dermatomiositis fucron de la clase |
A2 A3 A9 A24 ADPR B1/ B35 y B37 y de la clase Il DQWwW3 DQW?7. DR1.

DR4 Y DR7

Para la clase | la mayor sensibihdad se encontro para los haplotipos A2
(42.3%), A9 (38 4%). A24 (34 5%). A2B (38 5). B16 (34 8%) y B35 (34 .6%), de
estos, el mas especifico fue el A24 (98%) con un coeficiente de probabilidad
positivo (hkellhood ratio positivo) de 17.3, tentendo una gran significancia
estadistica (p<0.001)

Los coeficientes de probabilidad mas elevados en el escrutinio de los
haplotipos de HLA fueron A24 (17.3). B37 (3.8) y A3 (3.2)

El unico que demostro ser dz2terminante en el diagnostico de dermatomiositis
de acuerdo al coeficiente de probabilidad fue el HLA A24 teniendo una
sensibilidad muy baja (24 69) y wuna especificidad muy alta (98%). lo que
sugiere que los pacientes que resulten positivos para este haplotipo. tendran
una probabilidad diagnostica de la enfermedad de hasta un 98%

Los hapiotipos de la clase |l con mayor sensibiidad fueron DQW3 (15.4%).
DQW?7 (15 4), DR1. DR4 y DR7 (19 2% cada uno), siendo el mas especifico
DQW3 (94%). con un coeficiente de probabiidad no significativo (2 5). Ninguno
de los haplotipos de clase (i resultd significativo para el diagnostico de la
enfermedad. al ser valorados de acuerdo al coeficiente de probabilidad.

Al ser analizados mediante X2 y correccion de Yates, los hapiotipos de valor
estadisticamente significativo para diragnodstico de dermatomiositis fueron el
B21 (p< 0.02), DQWS (p<0.05) y DR15 (p< 0.05).

10




/

0

Tabla 4. Valores estadisticos de haplotipos de Clase | en pacientes con Dermatomiositis

HLA Sensibilidad | Especificidad | Valor Predictivo | Valor Predictive Cociente de Cocientede | Mantel-Haenszel
Positivo Negativo probabilidad probabilidad (Asimp, Sig)
CLASE! positivo (LR) negativo (LR) P

A2 423 24 24 444 0 55 24 NS
L] 192 % 625 891 32 0485 N§|
A9 385 8 476 709 174 078 N§|
A10 38 86 125 632 027 Al NS|
A23 38 96 333 658 095 1 NS|
A4 34.6 93 90 742 17.3 066 <0.001
A28 385 60 333 652 096 102 NS
A29 115 94 50 671 192 094 N§|
B4 38 100, 100 6.7 NV, 09 NS
B7 15 90 315 66.2 115 098 NS|
B12 19.2 86, 47 67.2 13 093 NS|
B14 38 9% 50 66.2 1.92 098 NS|
B16 348 80 474 702 173 081 NS!
B21 38 94 25 653 064 1.0 NS,
B35 346 50 265 1ne 069 13 NS
B37 154 96 66.7 68.6 384 088 NS,
B40 154 84 333 656 096, 1 NS|
BWE 115 86 30 65.2 082 102 NS




Tabla 5. Valores estadisticos de haplotipos de Clase Il en pacientes con Dermatomiositis

CLASEN | Sensibilidad |Especificidad | Valor Predictiva [Valor Predictiv| Cociente de | Cociente de Mantel-Haenszel
Positivo Negativo | Probabilidad | Probabilidad {Asimp. Sig)
' Positivo (LR} | Negativo {LR) p

DQ4 17 100 100 676, NV 092 NS
DQ5 38 9% 33 658 086 1 NS
bQ7 38 82 10 621 02 11 N§|
DQg 38 100 100 66.7 NV 096 NS
Daw1 77 86 222 642 05 1 NS
Daw2 38 100 100 667 NY| 0.9 NS
Daws 154 % 571 68.1 25 09 NS
DQw4 17 90 286 652 07 1 NS
Daws 77 94 40 66.2 12 09 NS
Daw? 154 86 364 662 1 09 NS
paws 1"s 100 100 €85 NV| 08 NS
DR1 192 92 55| 687 24 08 NS
DR3 18 6.1 33 662 09 1 NS
DR4 192 90 50 682 19 08 N§|
DR7 192 56 185 571 04 14 NS
ORS 17 98 667 671 38 09 NS
DR9 38 9 25 653 06 1 N§|
DR10 77 88 25 647 06 1 NS
DR15 77 94 40 662 12 09 NS
DR17 38 90| 167 643 03 17 NS
DRW11 38 96 33 658 09 1 NS




DISCUSION

Las lineas de investigacion sugeren que. como sucede en el caso de otras
enfermerdades autoinmunes. las miopatias inflamatornas idiopaticas (Mll) se
desarroilan como resultado de o posiyores ambentales especificas en
individuos geneéticamente susceptibles Datos actuales implican a mualtiples
genes que estan involucrados en la etiologia de esas alteraciones complejas
pero dada ia rareza y heterogeneidad de las MIl se han hnmitado nuestros

conocimientos de sus genes asociados (26)

Se han reahzado diversos estudios para determinar ia asocracion entre
diversas enfermedades y un alelo o haplotipo especitco del HLA. para
determinar su papel en el di..gnostico y probablemente para 'a prevencion de

dichas patologias

Una de las enfermedades mas estudiadas es e! lupus entematoso sIstémico
(LES) en dicha entidad se ha encontrado relacion con o HLA DR2 DR7 VY
DQ2 y mas especthicamente ¢l DR7 se ha relaciondo con el sindrome
antifosfoiipidos. ya gue se demostro una gran asociacion con anticuerpos
anticardiohpina IgG ¢ IgM (16 15 Se ha detnontioso Guae o OB T5EDT s el
principal alelo de clase Il asociado con susceptbiicdad genetca para LES en
mexicanos. ademas. la baja trecuencia de este alelo en la poblacion sana
sugrlere que la mezcla genetica ente mexicanos y la poblacion caucasica fue
un evento que pudo haber mcrementado el nesgo de los mexicancs a
desarrollar LES(38) En otro estudio se demostro que la susceptoihidad a LES
en mexicanos es mas fuertemente influencrada por €l HLA que por alelos solos.
es decir, que los genes Nno actuan solos siNo en combinacion como el (HLA
DR3-DQA170501-DOQB1°0201) y (HLA DR1-DQA1°0101-DOB1°0501) En ese
mismo estudio se encontré una ascciacion de HLA WLR8-DQA1°0401-
DQB1°0402 como caracteristico entre la poblacidon indigena mexicana. el cual
S22 encontro como factor protector para | F S

Con respecto a la artnitis reumatoide (AR) y HLA se ha encontrado mayor
susceptibihidad en aquéllos pacientes que presentan HLA DR3 DO2 v Al yla
asocracion de (B44.DR4) y (B8-DR3) se comprobo ser  de  mayor
susceptibihidad geneética para desarrollar AR que solos (2 Para las
espondiloartropatias. se conoce la asoctacion del HLA B27  ademas de
encontrarse otras asoctaciones reievantes panapalmente con Bawe 32, En et
caso de la esclerosis sistemica la asociacton es con DRW5SZ v DRSS este
ultimo en la forma difusa y iimitada. pero no con el sindrome de CREST(33)
También se han determinado asociaciones de HLA y artentis de Takayasu con
DR6 y B62. y en mexicanos probablemente con DRG(13) B39. B15 y B40.36)
En la enfermedad mixta del tepde conectivo la asociacion s con A2 B35 Y

DQ1(40). en el penfigaide y herpes gestacional con DR3 y DR4, asi como con
subtipos especificos(10) Ln ia esclerosis multiple cor DRW13 y la
combinacion de A3, B7 y DR2(14)
En otras investigaciones para determinar la asociacion del HLA y tuberculosis.

ios resultados de un estudio sugieren que las celulas responsables de la




respuesta inmune en pacientes con tuberculosis. tenen un nymero disminuido
de antigenos de HLA serologicamente determinados (para HLA A3, AS. BS.
B8, B13, B17 y B27)(30) En otro estudio, en pacientes inmunocompetentes
con tuberculosis, se encontro una asociacion con DOA1°0101, DOB1°0501 Y
DRB1°1501. mientras gue en pacientes inmunocomprometidos {con infeccion
por VIH) la mayor asociaciéon fue con DRB1°1101(29)

El valor clinico de la tipificacion del HLA para el diagnostico de enfermedades
se hnuta a B27 y a ia espondilitis anquiosante. @ pesar de que incluso en este
caso. existe un 10% de falsos positivos y negativos La mvesthgacion del HLA

es utl tambien en <l consejo genetico y en el diagnostico precoz de las
enfermedades en fas famihas con hemocromatosis tdtopatica o hiperplasia
suprarrenal congenita debida a deficiencia de 21 Midioxidsa sobre tuau desde

que es posible tipificario en celulas obtenmidas por ammiocentesis (Hh

En diversos estudios se han reportado los alelos o haplotipos de HLA mas
frecuentes en la poblacion restiza mexicana sana. uno de los estudios mas
importantes resalta en orden de frecuencia el HLA B35, B39, 861, DR4, DRS5,
DR8 y DQ3, siendo 1os haplotipos mas frecuentes B16-DR4 (80'%) asi como
DR4-DQ3 y DR5-DQ3 (10%) (7) En otros se reportan como caracteristico a
DRB1°1501 y DRB1°1502 presente soélo en mazatecas(37). ei DRB1°04
solo(35) o en asociacton DRB1°0407-DQB1°0302(12). A30,. B39 y DR4 (15). el
B*3514 probablemente asociado con invasiones europeas (34)

En este trabajo. se encontrdo que el aielo A24 esta especificamente asoctado
con dermatomiositis en poblacion mextcana con valor estadisttcamente
significativo Los haliazgos de asociaciones de subtipos de HLA y alelos
hgados. como el DRB1°0301 y DQA1°0501 con las nuopatias inflamatorias
idiopaticas y pacientes blancos por el momento no puede compararse con la
poblacion mexicana. hasta realizarse los estudios especificos para dichos
subtipos y alelos. ademas. sera necesario estudrar una poblacion mayor de
pacientes para confirmar dichas asociaciones

Termiendo en cuenta nuestros resultados. podemos afirmar g e s un pacente
con sospecha de dermatomiositits, presenta el alelo A24. tene 98% de
posibiidad de tener la enfermedad Esta conclusion puede tener un papel
importante para el diagnostico de dermatomiositis en pacientes con sospecha
climca. cuadro clinico caracteristico y parametros bioquimicos compatibles, ya
que su utihdad puede ser muy vahiosa, debido a que ademas de ser
tecnicamente mas rapido. incluso podrian evitarse procedimientos diagnosticos
invasivos como la biopsia de musculo, o especiales como la electronuografia.
sin embargo. no existen estudios que comparen la eficacia del DX con biopsia
muscular vs la determinacion de HLA. lo cual abre una linea de estudio. en la
cual ademas de deternunar alelos. haplotipos y subtipos especificos tambien
debera comparase con las pruebas diagnosticas mas especificas para esta
enfermedad Por otra parte también nos permitiria evaluar y comoparar el costo
y la eficacia de dichos procedimientos. e ncluso valorar la instalacion del
tratanuento de maneara mas temprana. as| como su mpacto en la duracion de
la estancia hosprtalana




CONCLUSIONES:

Hasta el momento no se han reportado estudios de HLA asocitados a las MIl en
poblaciéon mexicana. pero si se han determinado los de mayor prevalencia en
mexicanos mestizos sanos. siendo de la clase | el HLA B35, B39 y B61
mientras de la clase Il se encuentran DR4, DRS, DR8 y DQ3, siendo los
haplotipos mas frecuentes B16-DR4 (en el 80% de los casos) y DR4-DQ3 y
DRS-DQ3 (10% de los casos){(15) Al ser comparados con nuestros resutados.
encontramos que en nuestra poblacion tanto de casos y controtes los alelos
mas frecuentes (A2, A9, A24, A28, B16. DR1, DR7, DR10, DQ7. DQW1,
DQW3 y DQW?7) son diferentes a los reportados, y unicamente B35 y DR4 son
similarec a tos encontrados en la poblacion sana mexicana

Los datos obtenidos en poblacion caucasica reportan la asocitacion de HLA A1,
DR3, DR6, DR7, DR52 y B8 con dermatomiositis, de ios cuales <l unico que
se encontré con mayor frecuencia en nuestros casos fue el DR7, sin embargo.
no demostrd ser significativo al realizar el analisis estadistico. al ser evaluado
con X2 y con el coeficiente de probabilidad. ademas de tener una sensibilidad
(19.2%) y especificidad (56%) bajas

En nuestro estudio, el uUnico alelo que demostro ser determimnante en el
diagnéstico de dermatomiositis de acuerdo al coeficiente de probabilidad fue
el HLA A24 (likelihood ratio positivo) de 17 3. teniendo una gran significancia
estadistica (p<0.001). con una sensibilidad muy baja (24.6%) pero una
especificidad muy alta (98%). Teniendo en cuenta este resultado. podemos
afirmar de manera categorica que los pacientes de la poblaciéon estudiada
mediante HLA Clase | que resulten positivos para este haplotipo, tendran una
probabilidad diagnostica de la enfermedad de hasta un 98%

Al comparar los resultados obtenidos de las evaluaciones (sensibilidad
especificidad. coeficientes de probabihdad) con los de X2 y correccion de
Yates. no se observa ninguna semejanza entre las 2 pruebas

Con lo anterior, podemos corroborar que existe una gran vanabthidad genética
entre la poblacién mexicana y la caucasica. No obstante, habra que evaluar
estos datos en una poblacién mayor de pacientes, en la cual podria incluirse la
realizacion de PCR para determinar subtipos de los alelos y haplotipos
prevalerites, determinando su valor estadistico y compararios con los

reportados en la literatura.
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