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Los polimorfismos del gen MBL-2 se asocian con la gravedad de la 
enfermedad injerto contra huésped aguda en pacientes sometidos a 
trasplante de progenitores hematopoyéticos alogénico HLA idéntico 
que no recibieron profilaxis con metotrexato
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Fundamentos: La enfermedad injerto contra huésped (EICH) es la principal causa de morbilidad 
y mortalidad tras TPH Alo. Además de las diferencias HLA entre donante y receptor, existen otros 
factores genéticos que influyen en su desarrollo y gravedad, como la variabilidad en genes rela-
cionados con la respuesta inmune. Los genes, MBL2 y MASP-2 participan en la inmunidad innata 
frente a microorganismos y en la respuesta inflamatoria y se les ha relacionado con la predisposi-
ción a ciertas enfermedades infecciosas. Existe controversia acerca de su impacto en la incidencia y 
gravedad de la EICH post TPH-Alo.

Objetivo: Analizar la relación entre los diversos polimorfismos (SNPs) en los genes MBL2 y 
MASP-2 y la incidencia y gravedad de la EICH .

Pacientes y Métodos: Se analizaron 6 polimorfismos de los genes MBL2 (5) y MASP2(1) en 
muestras de ADN recogidas en la DNAteca del Grupo Español de Trasplante Hematopoyético 
(GETH), correspondientes a parejas donante-receptor de TPH-Alo HLA idéntico(n=491). Caracterís-
ticas de los pacientes: Edad, mediana: 44 años [0-69]; Sexo(V/M) (292/199); Diagnóstico: LAM (n=162), 
SMD(n=45), LAL (n=76), LMC (n=63) SLP (n=55), Mieloma múltiple (n=41), Aplasia Medular 
(n=17), EH (n=15) Otros (n=17). Los pacientes se clasificaron en función de la incidencia EICH 
aguda (grados II-IV) a los 200 días post transplante. El genotipado de los SNPs se realizó mediante 
real time PCR con sondas Taqman. Para el analisis estadístico se utilizó la aplicación SNPstats.

Resultados: Se observó una asociación fuertemente significativa de la incidencia de EICH ≥ grado 
II en uno de los SNPs del gen MBL2 (rs930508) (C/G), tanto de donantes [OR (IC 95%)= 0.30 
(0.12-0.77), p=0.0055)], como de receptores [OR (IC 95%)=0.20 (0.07-0.55), p =0.0004], en el 
grupo de pacientes que no recibieron profilaxis con metotrexato (n=91). La incidencia de EICH 
grado≥II en las parejas en las que tanto donante como receptor son homocigotos para el alelo co-
mún (C) fue del 51%, mientras que disminuyó al 19% en los pacientes que presentan al menos un 
alelo de la variante menos frecuente (G) en el donante o en el receptor (p= 0.0021). En los pacientes 
que recibieron profilaxis con metotrexato (n= 400), la incidencia de EICH ≥grado II entre ambos 
grupos no fueron significativas (26% vs 34 %, p=0.08).

Conclusiones: El genotipo del SNP de MBL2 se relaciona con la incidencia de EICH grado≥II y 
puede ser determinante a la hora decidir el tipo de profilaxis. De acuerdo con estos resultados, la 
proflaxis con metotrexato resulta conveniente para disminuir la incidencia de EICH moderado o 
grave en los casos en que donante y receptor sean homocigotos para el alelo frecuente C (aproxi-
madamente 60% de los casos), pero no en el resto de combinaciones.


