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RESUMEN

Se determind la frecuencia de 29 antigenos HLA déolsA y B en 20 pacientes

con glaucoma primario de angulo abierto diagnésticados en el Servicio de
Oftalmologia del Hospital General Docente «Enrique Cabrera». Se utilizaron
como controles 276 personas sanas. El antigeno HLA B35 mostrd asociacion
positiva con un riesgo relativo (RR) de 5,3. Se obtuvo una frecuencia
estadisticamente significativa con una p corregida (pc) <0,002 para el HLA B35
al compararla con controles normales no relacionados. El resto de los antigenos
HLA estudiados no mostraron asociacion.

Descriptores DeCSGLAUCOMA DE ANGULO ABIERTO/inmunologia;
ANTIGENO HLA-B35/anélisis.

El glaucoma de angulo abierto en su Existen factores constitucionales que
variedad primaria o cronico simple es la influyen en el riesgo de padecer una enfer-
forma mas comun de la enfermedad. Se medad ocular inflamatoria o inmunoldgica,
caracteriza por un comienzo insidioso y uno de ellos es la expresion de los antigenos
progresivo, que durante el periodo inicial del sistema principal de histocompatibilidad
suele ser asintomatico, por lo que el diag- HLA, lo cual esta determinado gené-
nostico se establece tardiamente cuando yaticamente (codificado en el cromosoma 6) y
se han producido lesiones irreversibles del es uno de los factores de identidad indi-
disco optico y alteraciones del campo vidual que condiciona la respuesta inméine.
visual*? El glaucoma constituye una de las Mdltiples trabajos cientificos avalan la
primeras causas de ceguera al nivel mundial, significacion bioldgica del sistema HLA en
por lo que tiene una importancia relevante |a regulacion de la respuesta inmune normal
establecer un diagnostico oportuno segln y en un gran nimero de situaciones clinicas
el comportamiento de cada pacieftte. particulares los alelos especificos funcio-
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nan como marcadores asociados con en-logia del Hospital Docente «Enrique
fermedades y ocupan un lugar especial en Cabrera». Como grupo control se utiliz6 una
la patogenia de éstés. muestra de 276 individuos sanos (63,4 %
Algunos antigenos HLA clases 1y 2 blancos, 19,6 % negros y 17,0 % mestizos)
se han relacionado con varios procesos procedentes de Ciudad de La Habana,
inflamatorios oculares. Es bien conocida en Santiago de Cuba, Camagiiey y Villa Clara,
oftalmologia la asociacion de la uveitis estudiados en el Taller Nacional de
anterior aguda a repeticion o cronica con la Histocompatibilidad efectuado en Cuba en
HLA B27, la del HLA B7 con la histo- febrero de 1978 Los antigenos HLA
plasmosis ocular y la mayor incidencia de estudiados se clasificaron de acuerdo con
neovascularizacion subretiniana macular, y la nomenclatura actual para factores del
la del HLA A29 con la coroidopatia en sistema HLA, adoptada por el Comité de
perdigona o Birdshot en el 96 %.a Nomenclaturas de la Organizacion Mundial
presencia de determinados antigenos HLA de la Salud en 1991 Tanto en el grupo
puede tener un valor diagnostico o pro- control como en los pacientes se estudiaron
nostico® Sin embargo, algunos antigenos 29 antigenos HLA de ldecusAy B (11
HLA tienen relacion con una enfermedad dellocusAy 18 dellocusB).
en una zona geogréafica o poblacion La obtencion de linfocitos se realizo
determinada y son de menos valor en otras. mediante la técnica de Béyum modificétla.
Esto es lo que ocurre en la asociacion de laSe empled la técnica de microlinfototoxi-
enfermedad de Behcet y el antigeno HLA cidad descrita por Terasaki para la tipifi-
B5, que en Estados Unidos la relacién es cacion de los antigenos HLA A, B y'€.
baja y en Japén y en el Mediterraneo la Para determinar las frecuencias feno-
relacion es mas alta, lo que le confiere dis- tipicas y génicas en el total de pacientes, y
tinto significado y valor en un lugar u ofro.  en controles normales, nos basamos en la
En pacientes con sindrome de dis- Ley de Hardy-Weinbert:*” La raza y el
persién pigmentaria se ha observado un sexo no se contemplaron debido al nimero
incremento de los antigenos HLA B17 y pequefio de la muestra. Se compararon los
HLA B13 y un incremento del antigeno resultados mediante la utilizacion de la
HLA B12 cuando el glaucoma esta presen- prueba de chi-cuadrado{pcon la correc-
te? Sin embargo, en otro estudio realizado con cion de Yated? Se considero significativa
pacientes del area del Gran Detroit se obser-la diferencia cuando pc<0,002. Para estimar
v6 un incremento del antigeno HLA B35.  la fortaleza de asociacion de la enfermedad
En este trabajo nos propusimos buscar de los marcadores genéticos HLA se utilizo
las posibles asociaciones entre antigenoseél riesgo relativo (RR) de Woolf:*
HLA de los locusA y B y el glaucoma
primario de angulo abierto con fines diag-
ndstico y pronéstico en nuestra poblaciéon. RESULTADOS

De los 29 antigenos HLA de laxus
METODOS Ay B estudiados, solo el antigeno HLA
B35 mostrd asociaciéon positiva con el
Se estudiaron 20 pacientes con glau- glaucoma primario de angulo abierto con
coma primario de angulo abierto, 11 de la un RR de 5,3. Se obtuvo una frecuencia
raza blanca, 5 de la raza negra y 4 mestizos,estadisticamente significativa con una
con una edad promedio de 49,5 afios pPc<0,002 al compararlos con controles
diagnosticados en el Servicio de Oftalmo- normales no relacionados (tabla).
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TABLA. Frecuencia fenotipica y génica de antigenos HLA | en pacientes con glaucoma primario de dngulo abierto y en controles
normales

Controles normales (n=276) Pacientes (n=20)

Antigeno Casos Frecuencia (%) Casos Frecuencia (%)

HLA-I positivos Fenotipica Genética positivos Fenotipica Genética pc RR
Al 27 9.8 5 27 15 8 NS 1,6
A2 110 39,9 22,4 8 40 23 NS 1
A3 45 16,3 85 4 20 11 NS 1,2
A9 72 26,1 14 8 40 23 NS 1,8

A10 39 14,1 73 4 20 11 NS 15
A1l 43 11,6 81 1 5 3 NS 22
A25 10 36 18 0 0 0 NS 0
A28 30 10,9 5,6 0 0 0 NS 0
A19 101 36,6 20,6 0 0 0 NS 0
A29 54 19,6 10,3 0 0 0 NS 0
A31 19 6,9 35 0 0 0 NS 0

Blanco A 86 31,2 17 11 55 33 NS 2,7
B5 70 254 13,6 3 10 5 NS 0,5
B51 12 43 22 1 5 3 NS 11
B52 20 72 3,7 0 0 0 NS 0
B7 45 16,3 85 2 10 5 NS 05
B8 27 98 5 1 5 3 NS 04
B12 7 27,9 151 9 45 23 NS 21
B13 10 36 18 0 0 0 NS 0
B14 29 10,5 54 2 10 5 NS 0,9
B15 25 91 46 0 0 0 NS 0
B16 17 6,2 3,6 0 0 0 NS 0
B17 29 10,7 54 1 5 3 NS 04
B18 27 98 5 0 0 0 NS 0
B27 27 98 5 0 0 0 NS 0
B35 51 18,5 9,7 11 55 33 0,00003* 53
B21 18 6,5 33 0 0 0 NS 0
B22 11 1 2 0 0 0 NS 0
B40 29 10,5 54 1 5 3 NS 04
B41 24 8,7 44 0 0 0 NS 0

Blanco B 31 11,2 58 6 30 23 NS 3

* Altamente significativo (pc<<0,002 para 29 antigenos).
pc: p corregida; RR: riesgo relativo; NS: no significativo.

cientes blancos con glaucoma primario de

DISCUSION angulo abierto y un decremento del HLA
Al1ly B35 en pacientes negrg®
El estudio de la asociacién HLA-glau- En nuestro trabajo se observé una

coma primario de angulo abierto ha pro- asociacién positiva entre la enfermedad y
ducido resultados variados. Estudios pre- el antigeno HLA con un RR de 5,y con una
liminares realizados por diferentes grupos frecuencia estadisticamente significativa
de investigadores en 2 areas geograficaspc<0,001, lo cual corresponde con lo
fueron contradictorios, ya que uno mostré encontrado poMWaltmany otros en un
incremento significativo del HLAB35y un  estudio anterior que mostr6 una frecuencia
decremento del HLA B12, mientras que el aumentada del antigeno HLA B35 en
otro arrojé un incremento del HLAB12 en pacientes con glaucoma. No se observé
pacientes con glaucoma primaricafeulo asociacion del resto de los antigenos HLA
abierto?? Otro grupo de investigadores Ay B de los 29 estudiados con la enfer-
revel6 prevalenciadel HLAB7yB12 enpa- medad. Nuestros resultados deben consi-
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derarse como preliminares debido al pe- El hallazgo de esta asociacion enfatiza
guefio tamafio de la muestra, por lo que seriala importancia de los genes del sistema HLA
de gran valor continuar el estudio y ampliar en el riesgo de padecer enfermedad inflama-
ésta. toria o inmunoldégica ocular.

SUMMARY

The frequency of 29 HLA antigens of loci A and B was determined in 20 patients
with primary open-angle glaucoma diagnosed at the Opthalmology Service of
the «Enrique Cabrera» General Teaching Hospital. 276 sound individuals were
used as controls. HLA B35 antigen showed a positive connection with a relative
risk (RR)of 5,3. It was obtained a statistically significant frequency with a

corrected p (cp) <0,002 for HLA B35 on comparing it with unrelated normal

controls. No association was observed in the rest of the studied HLA antigens.

Subject headingsGLAUCOMA, OPEN-ANGLE/inmunology; HLA-B35
ANTIGEN/analysis.
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