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Resumen

Objetivo: Establecer la asociacion entre genotipos HLA-A, B, DR y variables gastrointestinales en pacientes con EspA, sin enfermedad inflamatoria
intestinal (EIl).

Métodos: Estudio retrospectivo de 91 pacientes con EspA y 401 controles sanos, con tipificaciéon por tecnologia de secuenciacién lllumina Sequen-
cing/PacBio, y LIFECODES HLA-PCR/SSO multiplex. Se evalud la presencia de sintomas gastrointestinales por aplicacién de una encuesta, y, aquellos
que presentaran dos o mas sintomas, fueron llevados a valoracién clinica por reumatologia y gastroenterologia, colonoscopia y estudio histopatolégi-
co. (Aprobacién del Comité de Etica, HMC, 2022 - 2020).

Resultados: El 59,3% de los pacientes fueron hombres, con edad media de 43,9 + 11,4 afios. El 80,2% se clasific6 como espondilitis anquilosante. Se
identificaron en ambos grupos 14, 28 y 19 genotipos para los loci HLA-A*, HLA-B* y HLA-DR*, de los cuales se identificé relacion con sintomas gas-
trointestinales: A*26, A*29 y B*27, con dolor abdominal; DRB1#17 y DRB1*16, con distensién abdominal; A*30, B*38, DRB1#13 y DRB1*14, con pérdida
de peso; B*40, con diarrea >4 semanas y presencia de moco en las deposiciones con A*2 y DRB1*11 (p<0,05). Ademads, la presencia de B*15, tuvo
relacion estadistica con intolerancia a algun tipo de alimento, a resaltar el genotipo B*27, en relacién con granos y lacteos; A*23 con granos, verduras
y carnes; y el B*49, con verduras y lacteos (p<0,05). Frente a las variables endoscopicas, se encontraron cambios macroscépicos en la mucosa de
ileon relacionados con A*02, B*48, DRB1*14 y, a destacar, la relacion B*27 con Ulceras a este nivel. Cambios macroscépicos en colon sigmoides con
B*48'y en recto con A*30. En cambios microscdpicos, se mencionan alteraciones inflamatorias de ileon con genotipos DRB1*07, DRB1*13 y DRB1*14,
genotipos que se relaciona a cambios en ileon tanto endoscdpica e histolégicamente (p<0,05).

Conclusiones: Estos resultados sugieren una posible susceptibilidad genética asociada al HLA, con genotipos que pueden predisponer a intolerancia
alimentaria, sintomas gastrointestinales, e incluso, a cambios macroscépicos e histoldgicos, particularmente en tejido de ileon, entre los cuales esta
presente el B*27, pero resaltan otros interesantes en HLA clase |, como clase Il (DRB7#*14), en una poblacién de alto mestizaje como la colombiana.
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Abstract

Objective: This study aimed to establish the association between HLA-A, B, DR genotypes and gastrointestinal variables in patients with SpA without
inflammatory bowel disease (IBD).

Methods: Retrospective study of 91 patients with SpA and 401 healthy controls, with typing by lllumina Sequencing/PacBio and LIFECODES HLA-PCR/
SSO multiplex sequencing technology. The presence of gastrointestinal symptoms was evaluated by administering a survey, and those who presented
2 or more symptoms were taken for clinical evaluation by rheumatology and gastroenterology, colonoscopy and histopathological study. (Ethics com-
mittee approval).

Results: The 59,3% of the patients were men, with a mean age of 43,9+11.4 years; 80,2% were classified as ankylosing spondylitis. 14, 28 and 19 geno-
types for the HLA-A*, HLA-B* and HLA-DR* loci were identified in both groups, of which a relationship with gastrointestinal symptoms was identified:
A*26, A*29 and B*27 were associated to abdominal pain, DRB7*11 and DRB7*16 with abdominal distention, A*30, B*38, DRB1#*13 and DRB1#*14 with
weight loss, B*40 with diarrhea >4 weeks, and presence of mucus in the stools with A*02 and DRB7*11 (p<0.05). Furthermore, the presence of B*15
had a statistical relationship with intolerance to some food, highlighting the B*27 genotype in relation to grains and dairy products, A*23 with grains,
vegetables and meats, and B*49 with vegetables and dairy (p<0.05). Regarding the endoscopic variables, macroscopic changes were found in the
ileum mucosa related to A*02, B*48, DRB1#14 and the relationship between B*27 and ulcers at this level should be highlighted. Macroscopic changes
in the sigmoid colon with B*48 and the rectum with A*30. In microscopic changes, inflammatory alterations of the ileum are mentioned with genotypes
DRB1*07, DRB1*13 and DRB1#*14, a genotype that is related to changes in the ileum both endoscopically and histologically (p<0.05).

Conclusions: These findings indicate a potential genetic predisposition related to HLA genotypes that may increase the likelihood of food intolerance,
gastrointestinal symptoms, and even visible and microscopic changes, specifically in the ileal tissue. The study highlights the presence of B*27 and
other noteworthy HLA class | and class Il genes (such as DRB1*14) in the diverse Colombian population.
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