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INTRODUCCION

Hoy en dfa, la ciencia médicaha alcanzado un grandioso avarice en todos los
campos que la componen; ha requerido de ir paso a paso, con la revolucifn
tecrolégica, para poder avanzar en muchos aspectos a pasos agigantados.

Con el desarrollo de la tecnologfa, la ciencia mfdica conoce, cada vez -
mids, las diminutas partfculas que dan forma, estructura vy funcionalidad
a muestros organianos.

Pero hablar de beta 2 microglobulina ( B2m), no es hablar de algo novedoso,
adn cuando sea un descubrimiento relativamente reciente. En efecto, es en
la década de los sesentas, cuando un cientifico, de nambre Ingemar Berggard
descrubrid, aislé y explict los camponentes de una protefna de bajo peso -
molecular (¥].- Llama la atencifn que a esta proteina no se le conozca ~-
hoy en dfa cano la proteina de Berggard. En su lugar, recibid el nombre de
beta 2 microglohulina.

De ahi en adelante, B2m ha sido multiestudiada y se le atriluyen varias --
funciones. En general, se le ha descrito relacionada con el sistema inmu-
nolégico camo se ha corroborado (1, 2, 4, 5, 6,7, 8, 9, 10, 11).

B2m es una proteina pequefia, con un peso molecular de 11,800 que esti pre-
sente en la mayorfa, si no es que en todos los lfquidos de la economia =
(9, 10, 11,). Se ha mencionado que su produccibn en sujetos normales -
(adultos) es generalmente constante, alrededor de 0.13 mg/Kg/hr (17). -
El nivel sérico de B2m estd determinado por la tasa de filtraci6n glameru-
lar, asi caw la rapidez en la sintesis de la'misna. Su catabolismo ocu-~
rre casi exclusivamente por eliminacifn renal. La protefna, dado su bajo
pesc molecular, atraviesa fAcilmente la membrana glomerular; sin embargo,
alrededor del 99.9% de la B2n filtrada es reabsorbida a nivel tubular y -
sole apraximandamente 5 mog/hr. de la protefna aparece en la orina excretada
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{17}, Una produccibn aumentada, con niveles séricos elevados se chserva
en casos de ciertas neoplasias malignas, on enfermedades inflamatorias que
activan el sistema linfopoyético, en nefropatlas primarias o secundarias -
Y, en otros conpartimientos liquidos diferentes al plasma y orina, la can-
tidad de B2m refleja generalmente, una produccin local a ese nivel —_
(12.17) . En caso de dafio remal importante, sus valores pueden aumentar -
considerablemente (12, 13, 14, 15, 16}.

Cabe senalar que en los Gltimos 5 afios, se reportan en la literatura mun--
dial tres estudios, en 1981 en Japbn (33), en 1983 en EUA (34) y 1984 en
Chile (35), sobre los valores séricos noonales de Bim.

Ante el desconccimiento de las concentraciones en sujetos sanos de edad —-
pediftrica en México, surge la inquietud por determinar sus valores séri--
cos y urinarios.



ANTECEDENTES

Mucho se ha estudiado en lo concernicnte a la camposicién quimica de la -~
B2m. En 1968, Berggard v Bearn (11}, con técnicas de inrmnodifusién, -
inmunoelectroforesis y ultracentrifucacidn, encontraron en la orina de pa-
cientes con proteinuria de origen tubular una proteina con peso molecular

de 11,600, los an&lisis de aminodcidos indicaron la presencia de 100 re--
siduos, lo que dib lugar a un peso molecular calculado en 11,815, la -~
proteina parecia consistir de una cadena polipeptidica con dos residucs de
cistinag unidos par un puente disilfuro.

En 1972, Smithies y Peulik (11), en relacifn con la B2m urinaria, l1a encon
traron relacionada con la regién constante de la cadena pesada de la IgG -
por lo que supusieron que su gen pudiese provenir de un gen originador de
inmirog lobulinas.

En ese migw ano, Peterson describe que la estructura quimica de la B2u y
las cadenas pesadas de las inmunoglobulinas, son semejantes en su secuen—
cia de aminoicidos y los puentes disulfuro, hallazgo que sugiere que BZm
es una brunoglobulina libre dominante, repartes similares encontrados -
por Cunningham en 1973 (11).

Muchos estudios se han efectuado en animales, primordialmente ratas, co-
bayos, y conejos, en quienes se ha encantrado B2m semejante a la humana.
Por ¢jemplo estudios sofisticades han sugerido que la B2m de ratas y hu-
manos localizada en la superficie de los linfecitos estd generalmente aso-
ciada con la mayorfa de los antfgengs de histacampatihilidad (2).

Se ha buscado B2m en linfocitos v eritrocitos de cobayos, ratas y cone-

jos asf camo en humanos. El pravedio de moleculas de Bam por linfocito -

variaron entre 0.89 105 2 7.1 % 103 y que en los eritrocitos de ratas -

habfa 3,0 X 1(]3 moleculas por cclula. No fué detectada BZm en los -~ ~-
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eritrocitos de las otras especies (18).

Al respecto del tejido linfoideo se ha investigado la distritucifn de B2m
en los tejidos mormales tumanos, encontrandola en précticamente todos los =
organos de la econamfa, llamando la atencién que en todos ellos existfan -
cflulas aidotoliales, linfoideas v macréfagos (2.22) sierdo estrecha su re—
lacibn con los antigenos de histccampatibilidad.

Se ha llogado a proponer que se trata de uma subinidad efectora de los an--
tigenos de histocanpatibilidad y que su papel fisiolfgico es el interactuar
con una estructura “asesina" especffica, situada en los linfocitos T citoll
ticos, iniciando asi la destruccibn celular (2,4,11).

Su localizacién en la superficie de los linfocitos ha sido relacionada con

el sistema tIA, anbos ligados a la superficie de esta célula ue de acuer-

do a su secuencia de amirndeidos es hanSloga a las cadenas ligera y pesada

de las inmunoglobulinas, lo que sugiere sea un precurscr de las cadenas —

inlipeptidicas de las inmuncglobulinas (4,5,6, 7,11). Mediante estudios -

basados en la scouencia de aminodsidps se ha hecho evidente un arigen camin
entre la regibn constante de los HIA-A y HIA-B y B2n (B).

De qran importancia es el aislamiento de esta protefma a partir de cultivos
de linfocitos citindola como una globulina que es potencialmente activa, -
irmunologicamente hablando, de mode tal que su papel dentro de la irnmunidad
celular y humeral podrd ser dilucidada en hreve.

Subsecuentemente se ha encontrado que la B2m de la superficie de las célu~—
las se une a los antigencs de transplante, constituyendo la cadema ligera de
estos antfgenos (9).

De ahf que B2Zm hava sido parte primordial de un estudio (15) donde se cuan
tificé la globulina diariamente posterior a un trasplante renal donde los
niveles sé&ricos disminuyeron a mencs de 4 mog/nl a los 4 dfas, mientras --
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que la B2m urinaria dismimuia por abajo de 0.5 mogAn en un término de 6 -
dias. En algunos casos en que existia una excrecibn muy aumentada de B2m

sin evidencia de rechazo de injerto se pudo definir dos tipos de alteracio
nes renales post-transplante: uno ascciado a insuficiencia renal con au—
mento sérico de B2m y otra condisfuncion tubular con excrecién masiva de -
B2m urinaria,

De acuerdo a lo escrito, Bam no es especifica. Existen factoreés que deter
minan su elevacibn y que estdn en relaci®n con problemas de tipo irnmunolS-

gico,ca0 1o son los padecimientos infecciosos, inflamatorios, neoplisicos

e imunolégicos per sé.

Hay situaciones que criginan mediante otros mecanismos su aumento, coiw.el
sirdrome febril o adn después de un esfuerzo fisico importante como.fué -4
demostrado por Ogata y cols. en Japbn, en 1978 (23).

En casos de nefropatfas hay mmerosos estudios donde se reporta una utili-
dad ¢linica cano sequimientoy diagnfstico oportuno de nefropatfa diabéti
ca. Se ha postulado que la cuantificaci6n de B2m en sangre y orinma ruti—-
nariamente, es un método simple capaz de determinar grados menores de dafio
renal y camo monitorizacifn de los efectos y el control del tratamiento -
diabético (36). :

En neonatos se ha llegado a observar, mediante B2m en sangre, que con edad
gestacional de alrededor de 32 semanas, tienen una tasa de laja reabsor---
ci6n de laprotreina y aquellos con edad gestacional mayor de 35 semanas -
excretan adecuadamente la misma (25).

En casos de meningitis viral, existe un aumento considerzble, hasta 50 -

veces mis de lo nommal de Bam en ICR. Io mismo ocurre en casos de viro—
sis sistemdtica. Esto es concluyente para considerar a B2m camo un pard--
metro mis de referencia para detectar un foco infeccioso activo (26,32).
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Se ha demostrado su utilidad en casos de necplasias malignas como en el lin
foma de Hodgkin, leuwcemias, miclamas y otras.

En cuanto a valores nommales, ya desde 1971, Ervin y cels. (1), mercionan

que en diez varones adultos sanos, los niveles sfricos y urinarios fueron -
1.5 mg/1t y 0.073 ng por vol. de 24 hrs. respectivamente. En diez mujeres

sanas, cuantificdndose en sangre, saliva y calostro fueron 1.3, 1.1y 19.7

mys/1lt, respectivamente, Koyama en 1979 (12}, reporta una concentracién -

de B2n de 44.5 + 25.2 megdml en lfquido seminal y 1.2 + 0.4 y 0,12 + 0.06

meg/ml en sangre y orina respectivamenta,



MATERTAL Y METODOS

Previa autorizacibn de los respectivos padres, fueron seleccionados al -
ozar cien nifios sanos divididos en cuatro grupos de acuerdo a lo estable-
cido para la etapa podiftrica, a saber:

GrugoI.- 25 nifios recién nacidos, hasta los 30 dfas de vida extrauterina,
que fueron de término y eutréficos para su edad gestacional.

Grupo II.- 25 nifios, entre los 31 dfas de vida y los primercs 23 meses de
edad.

Grupo III.~- 25 nifios, ocamprerdidos entre los dos afios y los cinco afios
once meses de edad.

Crupo Iv.~ 25 nifios escolares con edad camprendida entre los seis anos
v hasta los 13 anos de edad.

Con el fin de determinar la funcifn renal de cada uno de los nifios estu—
diados, se efectuaron mudiciones sanguineas de creatinina, asi como la de
puracién de creatinina en orina de seis horas. Ya estén bien estableci--
dos los rangos normales de uno y otro examen. A aquellos nifios que mos~-
traron alteraciones en uno u otro, se les excluy6 del estudio.

Se determiné B2m en sangre y orina con el método de inmuncenzimcanalisis-
con el equipo de Pharmucy Diagnostic

A cada uno de cllos se le extrajo, mediante puncién venosa, dos ml. de —
sangre, la cual fué centrifugada para separar el suero y a partir.deéste
se determin® la creatinina sérica. E! sobrante se mantuvo a (-) 8°para
determinar postericrmente B2m.

De la orina colectada, se le detemind el pH urinario y cuando era menor
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de 6.0, se alcalinizd con sosa cdustica -estd bien establecido que B2m -
puede inactivarse cn pH &cido-. Se tamd una alicuota que se congeld a -
(=) 8°C mara determinar posteriommente B2m.

En cuanto al funcionamiento del equipo para determinar beta dos microglo-
bulina, se dice que @sta canpite con una enzima marcada por los sitios de
unifn de anticuerpos anti~B2n unidas a partfculas de Sephadex.

Una vez obtenidos los resultados se procedié al andlisis de los mismos -
para determinar de acverdo a cada grupo, cuales fueron los valores prame
dio, esto es la media de cada grupo y, mediante la desviacifn estandard,
establecer los rangos minimo y miximo del valor normal pramedio.



RESULTADOS
Los resultados de cada uno de los grupos, se describen a continuacifn:

GRUPO I.~ De los veinticinco neonatos, se incluyeron doce recifn nacidos
de sexo femenino y trece del sexo masculino, con un pranedio de edad de -
3. 4 dfas de edad. la menor edad fué un dfa y el de mayor edad de 28 dias.
Todos fueron catalogados camo recién nacidos de témino, eutr6ficos para -
su edad gestaciomal y durante el parto tuviercn puntuaciones normales entre
la valoraci6n de Apgar. los valores séricos de B2n fuercn una media de —
1.7 + 0.62 mog/ml. El valor minimo fué 0.7 mog/ml y el mayor de 3.0 -~ -
mcg/ml. A nivel urinario la media fué de 1.4 + 1.1, mog/nl con una minima
de 0.2 mog/ml y mixima 5.Q mog/ml (en un solo caso). Las cifras indjvidua
les en cuadro 1.

GRUPO II.- Los lactantes fuercn once de sexo femenino y 14 de sexo mascu-
Lino y de acuerdo a sus edades el pramedio fué de 13.2 meses. El lactante
de mayor edad fu# de 23 meses y el menor de 2 meses. Ios valares séricos
de B2m tuvieron una media de 2.65 meg/ml + 0.97 mog/ml con minimo de 1.2 -
mog/ml y mdximo de 5.3 mog/ml (una sola deteminacitn). A nivel urinario,
la media fué de 0.15 mog/ml + 0.06 mog/nl con valor minimo de 0.05 mog/ml
y méximo 0.28 mog/ml. Se presenta el grupo en el cuadro 2.

GRUFQ JII.- Se incluyeran para el estudio 12 preescolares de sexo femeni-
no y trece de sexo masculino. la edad mixima fué de 5 afics once meses y -
la mfnima 2 afios un mes de edad. El pramedio de edad fué de 3 afios 8 me~-
ses. Llos valores séricos de B2m reportada fueron de una media de 2.04 - -
meg/nl + 0,65 con un valor minimo de 0,71 mog/ml y miximo 3.2 mogAnl. Los
valares urinarics con una media de 0.16+0.13 me/ml siendo el valor miximo
0.27 mog/ml v minimo 0.04 mog/ml. Ver cuadro 3.



GROPO IV.~ El dltimo grupo se formBcan 13 escolares del sexo femenino y
13 del sexo masculino., El pramedio de edad fué de 8.9 aios con mixima de
12 afios y minima de 6. los valores séricos reportados de B2m tuvieron una
media de 2.1 + 0.62 mog/ml.  El valor mdximo fué 3.16 y el minimo 1.07 -
mog/ml.

Ios valores urinarios tuvieron una media de 0.11 + 0.07 nog/ml y el valor
miximo fué 0.37 mog/ml mientras que el minimo fué 0.05 mog/ml. Cabe sefia-
lar que para sacar el valor miximo y la media de B2m urinaria en este gru-
po se excluy® al escolar nfivero 3 que tuvo un valor de 2.2 mog/ml de B2n
y que no concordaba con las cifras reportadas en el resto del grupo. las
cifras individuales cerresponden al cuadro 4.

Una vez obtenidas la media y desviacifn estandard de cada uno de los gru-
pos, procedinos a efectuar mediante la “"t" de student el anilisis estadfs-
tico con el fin de determinar si las diferencias eran significativas en los
diversos grupos de edad.

De acuerdo a ellos los resultados fueron camo se describe a continuvacién:

B2n serica Bm urinaria
Grupo I con grupo II @ p< 0.05 p<£0.05
Grupo I con grupo III= p > 0.05 p< 0,05
Grupo I con grupo IV : p< 0.05 p«0.05
Grupo II con grupo III: p< 0.05 p>0.05
Grupo IT con grupo IV : p < 0.05 p« 0.05
Grupo III con grupo IV: p 0,05 p>0.05



DISCUSION

Los resultados obtenidos evidenciandiferencias importantes no sélo entre -
si, sino comwparativamente con aquellos valores reportados en los adultos,
con respecto a la B2m sérica ya que en estos (ltimos los reportes generales
los citan con valores que oscilan alrededor de los 3 mcg/ml.

Par otra parte, las diferencias de B2m urinaria es estadfsticamente signi-

ficativa en los neonatos, con respecto a los demds grupos de edad. Esto -

era algo esperado por cuanto sabemos con exactitud que el recién nacido =

tiene alteraciones transitorias a nivel renal en lo tocante a la capacidad

de concentracién y la de reabsorcifn, esta (ltima de importancia primordial
para B2m. la diferencia reportada a nivel urinario entre los lactantes y -
los escolares aunque significativa no debiera ser concluyente sobre todo -
al hacer la camparacién entre estos y los valares entre los preescolares y

escolares.

El porqué existen diferencias entre la B2m sérica en las etapas neonatal y
de lactantes puede explicarse porque adn cuando ya existe produccién de --
B2n desde el nacimiento si esta estd relacionada con el sistema irmunols--
gico los valores tenderdn a ser crecientes conforme madure dicho sistema.

Camo podemos observar los grupos pre-escolar y escolar permanecen pricti-
camente constantes y probablemente el mamento en que se eleven las canti-
dades de B2n sérica a las encontradas en adultos se inicie en la pubertad,
etapa donde el sistema {rmune nuevamente observa una curva ascendente.

Nos llama la atencifn nuestras cifras reportadas en los valores urinarios
de los necnatos con 1o reportado por William (34) en su estudio de recién
nacidos de diferentes edades gestacionales donde las de término muestran

mayores cantidades de las obtenidas en nuestro grupo.
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Sin embargo camo eseestudio y el nuestro son pricticamente los finicos no
pedremos efectuar conclusiones ni anlisis en cuanto a la raza y nos fal-
ta acceso a los valores reportados por un estudio japonds (33},



CONCLUSICNES

Excluyendo a los neonatos, los valores séricos de B2m son mayores en la eta-
pa mdiétrjfca en coanparacién con los adultos. Aungque no podemos asegurarlo,
ello probablemente est® en relacién con la actividad del sistema inmunolfgico

en los nifios.

Existen diferencias significativas en la excrecifn urinaria de B2m en los neo-
natos con respecto a etapas ulteriores de la vida. Aurque casi asequramos
que esto obedece a la irmadurez funcional del rifiin del recién nacido, que-
da la prequnta de si es este realmente el motivo o bien se debiera a una pro-
duccifn mayor de B2m por el organismo en ese momento de la vida. Para poder
diferencias estas posibilidades se requerirfa un estudio mayor de neonatos
donde adanis se estudiara la tasa de filtracin glamerular, la depuracifn

de B2m y la tasa de reabsarcitn tubular.

Tenamos Ya unos valores dados en una poblacifn pediitrica mexicana y pode-
mos considerar ello un apoyo real, bien definido, para cuando requiramos
de Ba2n~ sfrica o urinaria- como un paraclinico mis de orientacifn en de-

terminadas patologfas de nuestros pacientes,
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CUADRO

GRUPO 1

1

RECIEN NACIDOS

EDAD SEXO DEP CREAT B2n S B2m U
dfas ml/nin meg/ml mog/ml
28 F 11.6 1.3 1.05
04 F 15.0 2.4 5.07
02 M 15.0 2.5 3.5
01 P 9,5 2.4 0.95
10 M 12.0 2,2 1.84
02 F 18.0 2,6 1.0
01 M 19,0 0.8 0.36
02 P 15,0 0.9 1.55
01 M 13,5 0.8 1.0
a1 M 11.0 1.4 0.5
03 F 13.7 3.0 0.4
05 M 14.0 0.7 3.1
06 M 14.0 1.1 2.5
03 M 10.0 1.5 1.2
03 F 11.0 1.3 1.9
04 M 10.7 1.6 2.2
03 F 15.0 1.6 0.8
01 F 15.0 1.5 2.5
02 M 10.0 2.1 0.7
01 M 13.5 1.4 0.2
03 F 11.0 1.9 0.04
05 M 18.0 2.0 2.1
02 F 10.0 2.2 1.6
04 M 15.0 2.1 0.85
03 F 13.2 1.3 0.7



CUADROQ 2
GRUPOTII LACTANTES

DAD SEXO DEP CREAT Em S Bam U

meses ml/nin mog fml meg/iml
05 " 24 2.2 0.15
22 F 2 1.9 0.14
a3 F 12 5.3 0.05
16 M 30 1.6 0.10
06 M 26 1.8 0.06
23 F 38 2.5 0.05
14 " 32 3.1 0.11
05 F 24 3.9 0.17
12 M 28 2.9 0.14
10 M 25 4.3 0.15
02 F 18 2.8 0.28
17 M 31 2.7 0.14
18 M 24 1.8. 0.10
22 M 35 1.5 0.08
19 M 25 3.8 0.17
07 P 23 1.8 0.11
07 M 26 1.9 0.12
u M 32 3.0 0.22
15 F a2 3.4 0.24
Y M 30 2.6 0.23
20 F 29 2.3 0.16
03 F 2 2.1 0.27
18 F 29 1.2 0.16
23 F 25 3.6 0.19
14 M 31 2.4 0.27



CUADRO 3

GRYPO IIXI PRE-ESCOLRES
EDAD SEX0 DEP CREAT Bam S Bm U
nesns ml Anin mog/in mog/ml
28 ) 32 2.5 0.05
60 M 35 1.81 0.06
36 K| 11 1.93 0.15
36 F 44 1.96 0.08
60 M 59 0.86 0.15
34 M 48 1.73 0.26
28 M 29 0,71 0.20
45 F 34 2.19 0.70
60 F 55 2.80 0.21
30 M 36 2,80 0.15
53 F 45 3.10 0.10
48 M 18 2.90 0.17
46 M W 2.24 0.27
62 F 51 1.80 0.12
60 F 53 1.98 0.04
% r i 0.92 0.21
43 3 k3 2.0 0.19
48 F 47 1.52 0.22
71 M 52 2.59 0.18
57 A 51 2.15 0.18
30 F 39 2,10 0.08
60 " 48 1.92 0.07
56 F 46 2.40 0.25
48 42 3.20 0.04
36 37 1.70 0.09
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CUADRO 4

GRUPO Iv ESCOLARES
EDAD SEXO DEP CREAT B2m S B2m U
anos ml/nin meg/ml mog/ml
a7 M 50 1.73 0.05
12 M 79 2,78 0.20
12 M 61 2,66 2,20
06 M 38 .16 0.23
12 M 83 2,29 0.07
12 F 68 1.83 0.09
12 M 84 2,78 0.20
06 F 52 1.91 0.05
09 F a8 1.12 0.11
08 F 52 1.07 0.37
Q9 F 71 2.04 0.05
08 M 55 2,73 0.05
a6 F 50 1.58 0.05
06 F 49 2.29 - 0.07
u F €5 2,83 0.09
08 B 59 1.15 0.11
10 M 62 2.75 0.08
Q7 M 56 2.00 0.09
06 F 42 2,30 0.15
08 F 55 1.23 0.09
Q7 M 51 1.60 0.06
10 M 59 2,20 0.11
12 F 75 1.50 0.20
08 M 53 2.30 0.06
11 F 61 2.90 0.20
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CUADRO 5

RESULTADOS DE LOS CUATRO GRUPOS DE BETA DOS

MICROGLOBULINA URINARIA

GRUPO X mcg/ml D.S.
I 14 + 1.1
I 0.15 +0.06
11 0.16 +0.13
v 0.11 +0.07




ESTA TISIS NO DEGE
SAUR DE LA SIBCIBTECH

CUADRO 6

RESULTADOS DE LOS CUATRO GRUPOS DE BETA DOS

MICROGLOBULINA SERICA

GRUPO ¥ meg/ml D.S,
I 1.70 +0.62 ;
o 2.65 +0.97 .‘
I 2,04 +0,65 f
™ 2.10 + 0,62 '
|
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Cuadro 7

meeg/ml
2,% - T
2,4 -
2,3 -
2.2 -
2,1 -
2.0 -
1.9 -
1.8 -
1.7 -
1.6 -
1.5 -
1.4 - °
1.3 -
1.2 -
1.1 -
1,0 -
0.9 -
0.8 -
0.7 -
0.6 -
0.5 -
0.4 -
0.3 - 4 T
0.2 - ! | 1
0.1 - l 'i 1
1 T I. )
Grupes Rn Lac P.esc &
Valores urinarios de Bzm en los diferentes
' grupos de edad
Rn = Recién nacicos Lac = Lactantes
Pesc= Pre escolares Esc = Escolares



Cuadro 8
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[T S U S Y SR CF NN S F XN CN XN S U R SR R R R R

- .
L]
= 2 r
. - i
T T T T
Grupos Rn Lac Pesc Esc

Valores séricos de Bzm en los diferentes
grupos de edad

= Recidn rnacidos lac = lactantes

boesc = Pre vucnlaves Esc = Baool



BIBLIOGRAFIA

1.~ Berggard B., et al, Beta, tho—microéloh:lin, Scand J. Clin, Iab.
Invest, 198Q, 40, suppl 154; 13-25.

2,- Cigen R., Berggard B., Beta,two-microglobulin and histocampatibi=~
bility antigens, Scand. J. Irmunel., 1977;10- 6369

3.- Zeuthen J., et al, Structural abnarmalities in chramosome 15 in cell
lines with reduced expressions of beta-2-microglobulin, Den Inmune-
getics (N.Y.), 1977;4: 567-579.

4.- Goding J.W. and Walter I.D., Allelic forms of keta-2-microglobulin
in the mouse, Proc, Natl. Acad. 1980:77;7395-99

5.- Karlssen F.A., et al Turnover in humans of beta-2-microglobulin, =
the constant chain of HIA-antigens, Fur, J. Clin Invest., 1980: 10:
293-300

6.~ Tragardh L., et al. Amino acid sequence of and inmonoglobulin-like
HLA antigen heavy chain demard, Proc. Natl. Acad. Sci, 1979:76: 5839-42.

7. Hyafil F. and Streminger J.L., Dissaciation and exchange of the = =
beta-2-microgloulin sutunit of HIA-A and HLA-Be antigens, Prec. =
Natl, Acad. Sci., 1979:76: 5834-38.

8.~ Streminger J.L. et al An evaluaticn of the significance of amino acid
sequence hemologies in human histocawpalibility antigens with == ===
inmunoglobuling and other proteins, San. J. Immunel., 1980:11; 5-7392

9.~ Peterson P.A., et al, Bet-2-microglobulin : Structure, ocurrence and
functions, Swe. Cah, Med. Trav., 1978:14: 920 (summary in French)

10.- Kvist S. and Peterson P.A., Isolation and partial characterization
of a beta-2-microglobulin containing, H=2 antigen-like murine - -
protein, Bicchemistry (USA), 1978;-17; 4794-4801.

11.- Beta-2-microglobulina.- Folleto de recopilacién no publicado, otor-
gado por el laboratorio André Bigaux.

12.- Koyama K., et al Studies of beta-2-microglobulin in human semen, -
Acta Obstet Gynaecol Jpn, 1979:31~-; 867-71

13.- Braren V., et al, Beta-Z-microglcbulin and renal diagnostic agent,
Urology, 1979:13: 624-28

- 20 -



14,-

Chung-Park W., et al, Demonstraticnof beta~2-microglobulin in the
kidney, USA Sang, 1980:38, 348-52

14.bis.- Radenic M., Beta-2-microglobulin in Balkan endemio nephropathy,

15,-

16.-

18.-
19.-
20.-

21.~

23.~
24.-

25.-

27.-

28.-

Pathel Biel, 1978:26; (317-20)

Vicent C. and Revillard J.C., Plasma concentration and urinary ex-
cretion of beta-2-microglatulin after renal transplatation (fren),
Path Biel (paris); 1978;26; 307-11

Iteh. H., et al, Study en low moleculr proteins Beta-twomicroglo-
bulin in serum and urinary excretion in children suffering fram pri-
mary glaverular disease.Tokyo Jikeikai Mad. J. 1979, 94; 895-900
Karlesen F.A., et al, Beta-2microglobulin in clinical medicine,
Scand J. Clin lab Invest, 1980:40; 27-37

Bjercek L., et al. Occurrence of beta-2-microglobulin in mammalian
lympheoytes and erythrocytes, Bar J. Inmunol, 1979:9:9: 486-90
welfe, P1,B., et al, The primary structure of quinea-pig beta-2 -
microglobulin, Mol Immurol, 1980:17: 1493-1505

Cigen R., et al, Guinea pig beta-2-microglobulin. Purification,
properties and partial structure, Biochemistyy 1978:17: 947-55
Stites D.P. Ontogeny of beta-Z-microglobmlin synthesis in the mman
fetus; Dev Camp Immunol; 1978;2; 185-91

Coverna M. amd Bigussi S., Beta-Z-microglcbulin distribution in -
haman normal tissues, Bur J. Immnel, 1976: 6: 830-831

Ogata M, et al, Increase in the urinary beta=-2-microglobulin after
hard loading, Ind Health, 1978:16; 163-109

Jansse E.G, etal, Serum beta-2-microglotulin level in type I diabe-
tes mellitus, Acta Paed Hung; 1984:25;111-7

Aperia A. and Breberger U., Beta-2-microglobulin an indicator of
renal tubular maturation and dysfunction in the newborn, Acta -
Paed Scand; 1979:68; 668~76

Ibsen K.K., ot al beta=2-microglobulin in cerebrospinal fluid from
children with different diseases, Acta Paed Scand, 1980:69: 633-35
Child J.A., et al, Beta-2-microglohulin in ianitering lymphamas, -
finding in a multicenter study, Cancer, 1980:45; 318-316

- 21 -



29,-

30.-

1.~

32.-

33.-

34.-

35.~

36.-

Vladutiu A.Ao., -r al Diggnostic watue of biochemical analysis of
pleural cffusicns. - Beta-2-microgliuling Am J Clin Pathel, 1979:71;
219-14

Spati B., et al Behavicur of serum beta-2-microglebulin and acute -
phase reactant proteins in chronic lymphecitic legkaomia, Acta - ~
Haamatol, 1980:63: 79-86

Herfeli D, et al Serum beta-2-microglobulin in myelamatosis, Br. J.
Cancer, 1980: d.; 510-15

Cooper E.H., < -1, Serum teta dos microglubilin and C. reactive - -
protein concer v oiens in viral infections, J. Clin Pathel, 1984, 37:
1140-3

Normal values of serum beta~2-microglobulin in Japanse subjects --

classifiedby sex and age, In Health, 1981:19: 255-58

William D.E. and ~rant B, Renal handling of beta-Z-microglobulin in
the human neonate Kid Tnt. 1983: 24; 35£,63

Scrum protein elcctrophoresis in newborn infants, Rev, Child Ped,
1984;55; 85-8

Serum beta-2-micvaglobulin level.intype I diabetes: its dpendance
on the duration of diabotes and the quality of metabolic control,
Acta Paed inung, 1984: 25; 111-7



	Portada
	Texto
	Conclusiones
	Bibliografía



