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INTRODUCCION

La EC Enfermedad celiaca es una inflamacion cronica intestinal que se manifiesta con una
atrofia de las vellosidades, y se produce en individuos predispuestos genéticamente en respuesta
a la ingestion de prolaminas y melaminas de cereales como el gluten del trigo, la secalina de la
cebada, y la hordelina del centeno. El tratamiento de la EC consiste en la exclusion de estas
proteinas de la dieta regular del enfermo, lo que conduce a una remision clinica e histologica, y
previene la aparicion de las complicaciones, como los procesos malignos, la osteoporosis, la
infertilidad, y la autoinmunidad.

Estudios epidemioldgicos recientes han revelado que la EC afecta aproximadamente al 1.0%
de la poblacion en Europa y en Norteamérica.* La prevalencia de la enfermedad se incrementa en
los pacientes con anemia o enfermedades autoinmunes, aquellos de pequefia estatura, y en
presencia de los sindromes de Down, Turner o Williams.

La EC se asocia fuertemente con la presencia de los alelos HLA-DQ2 (DQA1*05/DQB1*02)
en la mayoria de los individuos afectados, mientras que en los restantes casos se presenta el
HLA-DQ8 (DQA1*03/DQB1*0302). Aproximadamente el 92.0-98.0% de los pacientes celiacos
son portadores de la molécula DQ2, mientras que entre el 2.0%-8.0% de los casos son portadores
de la molécula DQ8. El tipaje HLA es rutinariamente aplicado como una prueba genética de
susceptibilidad.

La poblacion cubana no ha sido estudiada a profundidad en cuanto al papel de estos
marcadores y su comportamiento. Es por ello que, como objetivo de esta investigacion, nos
propusimos analizar el comportamiento de los marcadores HLA-DQ2 y HLA DQ-8 en pacientes
diagnosticados como celiacos en la Consulta de Gastroenterologia del Hospital Clinico
quirtrgico “Hermanos Ameijeiras” (La Habana, Cuba); y evaluar la utilidad del genotipaje HLA
como parte del proceso de diagnostico de la EC.
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MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio de tipo casos-controles con 125 individuos aparentemente sanos, y 20
pacientes de ambos sexos diagnosticados como celiacos después de biopsia de yeyuno. Se realizd
el genotipaje HLA aplicando la técnica PCR-SSP.2 Se sigui6 el diagrama de flujo expuesto en la
Figura 1.

Figura 1. Diagrama de flujo seguido para el genotipaje HLA.
Extraccién de ADN leucocitario
por el método de “Salting out”

Reaccion en cadena de la polimerasa (PCR)
con cebadores especificos

Comprobacién de la presencia del producto amplificado
por electroforesis en gel de agarosa al 2%

RESULTADOS

Las caracteristicas de los pacientes celiacos fueron como sigue: Color de la piel: Blancos:
80.0%; Mestizos: 15.0%; y Negros: 5.0%, respectivamente. La distribucion por grupo etario fue
de la manera siguiente: 14-24 afos: 30.0%; 25-35 afios: 15.0%; 36-46 afios: 35.0%; 47-57 afios:
5.0%; y 58-64 afios: 15.0%. La distribucion de los enfermos segun el gen de interés fue como se
muestra a continuacion: DQ2: 70.0%; DQ8: 5.0%; No-DQ2/No-DQ8: 25.0%.

La Tabla 1 muestra las frecuencias alélicas de los genes DQ2/DQ8 en las subpoblaciones
estudiadas, y la significacion estadisticas de tales hallazgos. La asociacion entre el diagndstico de
la EC y la presencia del gen DQ2 fue significativa, si se juzga de la razon de disparidades. Sin
embargo, no se pudo comprobar lo mismo para el gen DQ8. Tal vez la pequefia representacion
del mismo en la poblacién haya contribuido a ello.

CONCLUSIONES

La EC Enfermedad celiaca es un desorden autoinmune y cronico que afecta aproximada-
mente 1:100 individuos, y se produce como resultado de las interacciones entre los productos de
numerosos genes HLA y no-HLA con el gluten y otros factores ambientales. Se realizo el
genotipaje de los alelos HLA-DQ2 y HLA-DQ8 empleando la técnica de PCR-SSP en 125
individuos sanos y 20 pacientes con diagnéstico de enfermedad celiaca por biopsia yeyunal,
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procedentes éstos ultimos de la Consulta de Gastroenterologia del Hospital Clinico quirrgico
“Hermanos Ameijeiras” (La Habana, Cuba). EI mayor porcentaje de pacientes con EC fue de la
raza blanca. La EC no tiene un diagndstico temprano, y se realizé mayoritariamente entre los 36
y los 47 afios de edad del sujeto afectado. El alelo HLA-DQ2 mostré una frecuencia del 32.0%
en los individuos sanos, y del 70.0% en los enfermos, mientras que el alelo HLA-DQ8 mostro
una frecuencia del 5% en ambas poblaciones. Los valores de las razones de disparidades
confirman el riesgo que implica la presencia de los alelos HLA-DQ2 y HLA-DQ8 para la
aparicion de esta enfermedad, y la utilidad diagnéstica de los mismos, lo que los hace Utiles en el
diagndstico de la EC. EI 70.0% de los pacientes fueron portadores del HLA-DQ2, mientras que
el 5.0% lo fueron del HLA-DQ8. La mezcla racial implica que la distribucion observada de los
genes puede variar cuando el comportamiento de los mismos se compare con el de otras
poblaciones.

Tabla 1. Frecuencias alélicas de los genes de interés.

Gen Frecuencias alélicas OR %2 P
Pacientes Controles

HLA-DQ2 2.33 0.05 4,78 8.620** 0.0033

HLA-DQ8 0.49 0.01 6.53 0.214 0.643

OR: Razones de disparidades.
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