UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS




Il
IT1
IV

VI
VII
VIII
IX

XII

CONTENIDO

Introduccidn
Objetivos
Justificaciones
Antecedentes

Material y Métodos
Hipdtesis y Variables
Presentacidn de Resultados
Discusidn
Conclusiones
Recomendaciones
Bibliografia

Anexos



INTRODUCCION

La entidad patoldgica conocida con el nom-
de cisticercosis, aparece descrita en la 1i
atura médica desde la época de Hipdcrates -
16) 460 afios A.C., cubriendo todas las latitu-
de la tierra y acaso dando origen a tradi--
nes religiosas, como en el caso de los ju- -
, los gue probablemente por la elevada mor-
idad de esta enfermedad en tiempos inmemoria
es proh1b1eron a través de un proceso mistico
ingestidn de_carne de ganado porcino, evitan
. de esta manera la enfermedad. - (6)

- E1 curso de esta parasitosis usualmente se
inicia cuando el paciente ingiere carne de cer-
) parasitada con Cisticercus Cellulosae que se
era en el estomago evagindndose la cabeza en
, porcidon superior del intestino delgado, fi--
dose a la pared del mismo y convirtiéndose -
gusano adulto mds o menos después de 5 a 12
anas. Raramente el humano puede albergar -
jevos de Taenia Sollium por ingestidon de heces
bien que estos huevos sean llevados por retro
istaltismo hasta el duodeno o el estomago, -
losionando y migrando hacia tejidos viscera--
s 0 somdticos, especialmente el cerebra, pro-
duciendo asi la cisticercosis. (16) 0 sea que
sta segunda forma de la infestacidn parasita--
pia puede obtenerse por:

Heteroinfeccidn: ingestidn de huevos en -
agua o comida contaminada.

Autoinfeccién externa: ciclo ano-mano-bo-
ca de un individuo infectado,



B Autoinfeccidn interna: transferencia de
huevos por retroperistaltismo desde el -
estomago -y el duodeno a otras partes del
organismo. (13)

En ambas formas de la enfermedad, conlle
va la activacion de diversos sistemas de defen
sa 0 respuesta tanto celular como humoral; i

contrando en algunos casos que la formacidon de
complejos antigeno-anticuerpo puede desencade-

nar la produccion de lesiones tisulares 1mporJ
tantes. (15) :

La actividad antigénica de esta parasito
sis ha sido puesta de manifiesto por varios in
vestigadores en varias partes del mundo, trass

tando de establecer un método d1agnost1co de N

la mencionada enfermedad con el menor riesgo -
posible y con un alto grado de certeza. Para

este prop6sito se ha trabajado con: electrofo
resis, inmunodifusiodn, pres1p1tac1on en tubo,

inmunofluorescencia, etc.

Revisando investigaciones a nivel nacioﬁ
‘nal e internacional, se ha demostrado la poca

especificidad de las reacciones seroldgicas, -

1o que 1imita su uso clinico.

E1 presente trabajo trata sobre la espe-
cificidad de los anticuerpos contra el Cisti--
cercus Cellulosae, la que se puso de manifies-
to empleando el método de precipitacidén en gel
agar (inmunodifusidén). Para este propdsito se
utilizaron antigenos de pardsitos intestinales
Y oncocerca vo6lvulus, con los que se observd -

que la cisticercosis presenta reacciones cruza-

das.,

OBJETIVOS:.

Investigar por medio de mé&todos inmunol6gi-
cos la reaccidn antigénica cruzada que exis
te entre la cisticercosis y algunos parasi-
tos intestinales; y acaso también con la on
cocercosis. -

Impulsar el uso de métodos inmunolégicos en
el diagndstico de la cisticercosis en nues-
treo pais.




ANTECEDENTES

cisticercosis fué descrita inicialmen-
Aristoteles y Aristdfanes, quienes des
fieron la presencia del pardsito en la Ten
cerdo; posteriormente, ya.en la era -
ana Panol, Gessher y Rumler son los pri
en descr1b1r la enfermedad en humanos;

0 en 1855 cuando Kuchenmesiter establece
ciclo evoTut1vo del pardsito al encontrar

felacion que existe entre el Cisticercus =
osae y la Taenia Sollium. (6, 11)

En Guatemala esta enfermedad se diagnos-
or primera vez en 1940 por los Doctores:
y Aguilar, quienes encontraron cisticer -
a nivel de Sistema nervioso central, al =
tuar una necropsia. Posteriormente los -
ores Agu1]ar, Vizcaino y De 1a Riva efec-
varios trabajos sobre cisticercosis: hu -
fué hasta en 1963 cuando se comenzd-a

importancia a la cisticercosis porcina, =
patel y Col. quienes reportaron 1a pre=
) de cisticercos viables en la carne de
ifdo y algunos embutidos, (11)

En 1978 el Dr. Francisco Aguilar y el Dr. .
0s de 1a Riva efectuaron una revisidn de
nos, encontrando un total de 601 casos -~ .
0 en el Hospital Roosevelt como en el Hos
1 San Juan de Dios de la capital de Guate-
; encontrando que la neurocisticercosis -
a mds frecuente con un 80.4% de los casos,
ida de Ta muscular y la subcutdnea en el
% de los casos; el resto de localizacio--
son mlicho menos frecuentes y por 1o gene=
al son hallazgo incidental. E1 diagnfstico-
€ ]la enfermedad en nuestro medio se hace uti




JUSTIFICACIONES

Este trabajo justifica su ejecucidn, por-

que intenta establecer la especificidad de

anticuerpos del Cisticercus Cellulosae, para -
que de esta forma se facilite el diagnfstico .

inmunoldgico de esta enfermedad, que como -
otras parasitosis es frecuente en Guatemala
bido a nuestras condiciones precarias de sa

1izando medios quirdrgicos y el método clinicos;
no se emplean medios inmunoldgicos por no exis-
+ir ningln trabajo o experiencia nacional que =
respalden estos métodos, (6)

En las Universidades de México y la India,
se han efectuado varias investigaciones, utili-
zando diversos métodos inmunoldgicos para encon
trar una forma veraz de diagndstico de cisticer
EOSiS.

. Utilizando el método de precipitacidn en -
tubo el Dr. Francisco Biagi y Col. en 1958 en=--
contrdé que la prueba es sensible y que no hay =
reacciones cruzadas entre el antigeno del Cisti .
cerco Cellulosae y del Rasemosus. (17) -

) Con la prueba de precipitacidn en gel agar
(inmunodifusién) la Dra. Ana Flisser y Col. en
1974 uytilizando antfgeno preparado a base de pa
red y escolex de cisticerco entonrd de 0 a 5% - |
de falsos positivos y de 40 a 50% de falsos ne-
gativos, encontrando que la prueba es poco sen-
Eiible. (9) '

_ La Dra. Ana Flisser y Col. empleando la -
prueba de electroforesis encontrd un porcentaje
de positividad de 0.4 a 7.6 al aplicar este mé -
todo a 3226 sueros de una poblacidn rural, por-
centaje bajisimo en comparacidn al 1.4 a 3.6% =
de positividad comprobada en la capital mexica-
na por necropsias efectuadas. (4) '

p Aplicando el método de Fijaciﬁh de Comple- :
‘Mento el Dr. Francisco Biagi 'y Col. encontrd - |
‘que este método es mds efectivo al aplicarse en




1iquidos cefalorraquideos, aunque presentd un
379 de falsos negativos; a pesar de 1o cual
se utiliza como método diagnéstico en el Ho
pital de Ta UNAM desde 19613 por lo que en

1973 el Dr. Alarcdn lo empled como método in
munol8gico para la deteccibén de casos de ci

ticercosis para efectuar un estudio de la men
cionada enfermedad en su pais. (3%, {5 2

Con respecto al método de Hemaglutinae =
cién pasiva tanto el Dr. Biagi en México como
el Dr. Mahajan en la India han obtenido resul
tados satisfactorios, describiendo que es un.
método altamente sensible y con un porcentaje
bajo de falsos positivos, los que son de titu
los bajos. (3) (7) ‘ : .

M3s recientemente en 1978, la Dra., Dolo-
res Gonzalez y Col. empleando el método de I
munofluorescencia indirecta, encontrd que
te es altamente sensible cuando se aplica a8
sueros de pacientes cisticercosos, utilizando
como antigeno cortes de Cisticercos Cellule==
sae hechos con Criostato. (1) i

Basindose en la experiencia de investi
dores a nivel internacional, la Licda. Cace
res en 1977, efectud un estudio en el Labor
torio Multidisciplinario de la Facultad de
dicina (USC); utilizando el método de Hemag
tinacién pasiva, encontrando que Este es se
sible para investigar la presencia de ant¥es
cuerpos anticisticerco, aunque gstos pueden
estar ausentes en el caso de la cisticercocis
cerebral y que usando esta té&cnica se pueden

ener reacciones falsas positivas en pacien--
itados con Ascaris Lumbricoides.

En los estudios inmunoldgicos descritos an
mente, se han presentado porcentajes Va=-
bles de falsos positivos y negativos, sin em
y, hasta el momento no se tiene un estudio
investigue las reacciones cruzadas que pue-
existir entre la cisticercosis y algunos ne
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Para la realizacidén del presente trabajo
se utilizaron antigenos de Cisticercus Ce L. Tu=s
losae, Ascaris Lumbricoides, Uncinaria, Tr1°-__.T
churis, Trichura, Taenia Sollium y Oncocerca
Vélvulus. Anticuerpos contra Cisticercus Ce-=
1lulosae y contra Oncocerca Volvulus, obteniﬁﬁ
do de conejos inmunizados con estracto de es-_
tos pardsitos. 57 Sueros de pacientes, de aﬁ
los cuales 4 padecian cisticercosis comproba=
da por biopsia, (casos obtenidos en el Hospi=
tal General San Juan de Dios). 21 Sueros de
diversos pacientes sin evidencia de cisticer-
cosis y con examen de heces negativo. 14 Sue
ros de pacientes con parasitismo intestinal:
7 Con &scaris, 3 con uncinaria, 1 con tricocg
falos, 2 con ascaris y tricoc&falos y 1 pa- =
ciente con giarda (pacientes de consulta ex=-4
terna de la clinica La Florida). 18 Sueros =
de pacientes oncocercosos (casos obtenidos en
pacientes residentes en Yepocapa que consulta
ban al puesto de salud). A todos los pacien=
tes se les extrajo una muestra de sangre coa=
gulada, almacenando el suero a 0 grados centi
grados.

_ Los antigenos de los diversos pardsitos in
+ectinales, fueron preparados por el método de
ffe, el que consiste en: Tlos pardsitos se -
an tres veces con acetona por 15 minutos, y

e dejan deshidratar por 24 horas a 7 grados -.
entigrados. Se pasan 200 mg. de material anti
Znico obtenido, agregando 10 cc de éter anhi=-=
ro frio, triturando por 15 minutos en un morte
~inmerso en hielo. Se decanta la suspensidn
el antigeno en un tubo de centrifuga, lavando

yera del mortero con 5 cc de &ter frio, agre--
dndole a la suspensidn. Se centrifuga en frio

inutos. Inmediatamente se decanta el éter; se
diseca el sedimento con una espdtula y se colo-
ca en el mortero con 10 cc de veronal buffer bi
~bonato salino (VBBS) y se tritura por 10 mi-
s a temperatura ambiente, colocdndose esta

spensidn en un tubo de centrifuga en frio se

spende el remanente del mortero en 5 cc de -
BS y se tritura por pocos minutos, uniéndose

‘la suspensidn anterior. Se deja reposar a 4

ados centigrados por 24 horas. Se centrifuga
en frio a 850 RPM por 30 minutos, pasando el su
B _ ] pernadante opalescente a recipientes de 2 cc. n
Para la elaboracidn del antfgeno de Cis- -
ticercus €ellulosae, se rompieron 1las vesTcu=
las usando Gnicamente el escolex y la vesicu=
la vacja, se trituraron en un mortero con dos
volimenes de acetona; retirando y afiadiendo =

k. Preparacidn de la solucidon de Buffer Vicar
bonato Veronal Salino VBBS. -

Cloruro de sodio 83.8 gramos

‘Ta acetona en tres ocasiones, dejdndose secar Bicarbonato de sodio 2.52
a temperatura ambiente. Se triturd @asta de- Barbiturato 5,5 dietil de sodio 3: gﬁ:ﬁgz
jar un polvo fino el que se suspendis en solll Acido dietil barbitidrico 4.6 gramos

cidn salina isotdnica buffer, esteril durante
24 horas (buffer fosfato 0.15 M) filtrdndose

Se afor il ‘ -
a través de un filtro de Seitz EKS. ) O D00 waua desulladaals F0MMN G4,

cuando se ysa diluir 1 volumen de solucidn B

a suspension &ter-pardsitos a 850 RPM por 30.-.




12 14

stock por cada 4 voliimenes de agua destilada., . KIPOTESIS

E1 PH debe de ser de 7.3 a 7.4.
; E1 método inmunoldgico empleado fué la -
Inmunodifusidn o precipitacidn en gel agar, -
el que fué descrito por Ouchterlony en 1953,
JEonsistente en agregar a un portaobjetgs 4
de agar liquificado, en el cual una vez soli="
dificado, se pueden hacer varios pozos para =
investigar la presencia de bandas de precipi=_
taciﬁn. ;

En el humano, la cisticercosis produce -
 respuesta inmunoldgica simi1ar.a_1a gnodg
ja por otras parasitosis, tanto intestina--
. como tisulares.

VARIABLES

Preparacion del Agar: Cisticercosiss
Parasitosis-lntestina]es (uncinariasis,‘

Agua destilada 50 cc
ascaridiasis, teniasis, tricuriasis).

Agar 500 mg-

Parasitosis tisulares (oncocercosis).

\

Preparacidn: se pone a hervir el agua desti-
lada y cuando estd inicidndose la:ebullicidn,
se colocan dos magnetos y el agar, dejando =
que haga ebullicidn, de esta manera se encuen
tra 1isto para preparar las placas. Previamen
‘te se ha equilibrado la 1dmina de cristal con
‘una burbuja de agua, colocando sobre ella las
laminas y dejdndolo secar. Luego se coloca
una cidmara hdmeda en donde se deben mantener
‘en refrigeracidén por no mas de dos semanas =
pues después de este tiempo se inicia la proli
feracidn de hongos en el dfar,
[ s iR J
: Para la preparacidn de Ta solucidn adhesi
va de las laminas de agar se utiliza: o

Agar purificado 200 mg

g
*A%ua,desti1ada 100 cc
Glicerol - 1 "ee
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E1l suero de conejo anticisticerco fué pr
porcionado por el Laboratorio Multidisciplin
rio de la Facultad de Medicina; asi como el
tigeno de Oncocerca V6lvulus, el que fué pr
rado por el Dr, Diaz de la Rpca en el menci
do laboratorio, '

PRESENTACION DE RESULTADOS

Los estudios de especificidad del antigeno
btenido a partir de Cisticercus Cellulosae se
cticaron utilizando el método de Inmunodifu-.
n en el gel-de agar.. Con.este método se es-
diaron simultdneamente antigenos de:. Adsca- -
taenia sollium, uncinaria, tricocéfalos y.
\cocerca v6lvulus, estos antigenos se reaccio-
ron con suero de conejo anticisticerco.. Se -
bservaron. bandas de precipitacidén con el anti-
no de cisticerco, con el de oncocerca .y-con =
| de taenia sollium. Posteriormente para.esta
ecer el grado de reaccidn cruzada entre estos
:7genos, se reaccionaron los mismos con suerp
conejo antioncocerca v8lvulus, habi&ndose én
trado anticuerpos precipitantes entre el co-
b antioncocerca y los antigenos de dscaris y
tricocéfalo. No-se observd reaccidn alguna con
estracto deccisticerco.

En cuantro pacientes con cisticercosis com
bada anatomopatoldgicamente, se encontraron
icuerpos precipitantes contra cisticerco en
de 1os casos; y en los cuatro se encontrd -
icuerpos antioncocerca. Ademds se encontrd
uno anticuerpos antidscaris y en otro anti--
cocéfalo. (Tabla No. 1)

En un grupo de catorce pacientes con diver
pardsitos intestinales, excepto Taenia So--
m, no se encontrd ningln paciente con anti-
erpos precipitantes anticisticerco. En estos
smos pacientes se encontraron reacciones posi
vas en dos casos con antigeno de oncocerca -
vulus, en dos casos con &scaris, en dos ca--
S con tricocéfalos y en un caso con antigeno
uncinaria. (Tabla No. 2)
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En un tercer grupo de pacientes oncocer= .
cosos, 18 en total, todos ellos con anticuer--
pos precipitantes positivos contra oncocerca - DISCUSION

vdolvulus, se encontrd que ninguno tuvo anti- -
cuerpos precipitantes anticisticerco. Hubo =
reaccion en tres de los casos con antfgeno de
dscaris, en dos casos con antfgeno de tricocé=
falos y en tres casos con antigeno de uncina==.
ria. (Tabla No.-3) )

Las pruebas de precipitacidn en gel de ==
agar han sido evaluadas como medios para el --
diagndstico de varias parasitosis, en el caso -
particular de la cisticercosis, estas pruebas -
1 oducen un alto porcentaje de falsos negativos
Se efectuaron reacciones de Precipita= = i
cidn con los mismos antfgenos anteriormente =
mencionados, en los sueros de 21 personas sin
evidencia de cisticercosis y con examen de- he-
ces negativo, no encontrando anticuerpos preci
pitantes en ninguno de los casos.

En el presente trabajo el hallazgo de reac
nes de precipitacidn positivas entre el cone
anticisticerco y el estracto de oncocerca --

Tvulus demuestra que estos dos pardsitos a pe
de pertenecer a clases diferentes, compar--=
2n determinantes antigénicos importantes. Es
eresante observar que en la reaccidn entre -
ejo antioncocerca y el estracto de cisticer-
ho encontramos una reaccidn cruzada similar
la anterior, 1o que podria explicarse si e] -
Sticerco posee mayor cantidad de antigenos =
cruzados comparados con Tos del oncocerca.

= W

~ En los pacientes con cisticercosis se en--
ontraron anticuerpos precipitantes para el cis
Cérco en un caso, el que tambi&n era positivo
ra oncocerca, lo que significa que este pa- =
eénte posefa anticuerpos que reaccionan en for
Cruzada con oncocerca vdlvulus, ya que este
iente no presentaba evidencia clinica de pa-
cer la enfermedad. E1 resto de los pacientes
résentaron también reacciones frente al estrae
' de oncocerca y con el de algunos pardsitos -
Intestinales. :

. Estos resultados evidencian las dificulta-
des del uso de la Inmunodifusién en 1a investi-

cidn de anticuerpos anticisticerco, ya que co
Se observd en el caso de otras parasitosis,
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estas reaccionan en forma cruzada precipitan=

do con el antigeno de oncocerca vélvulus., ==
vy, Por otro lado el antigeno de oncoS
cerca vb6lvulus da reacciones cruzadas con ds-

caris y tricocéfalos., Todo este entrecruza-=-
miento da reacciones sugestivas de que hay an

tigenos comunes a todos ellos.

Los pacientes presentaron anticuerpos
prec1p1tantes contra diferentes pardsitos qu
reaccionan cruzadamente con otros; como en e
caso de un paciente, en el que claramente se
observaron bandas de precipitacidn con reac-

¢ién de Identidad (fotografia No. 1) entre n

cinaria y ascaris, este ha11azgo aunque aisla
do demuestra que estos dos pardsitos tambi
comparten antigenos como en el caso de la ci
ticercosis y la oncocercosis. -

Cisticercus

Cellulosae
Necator O Trichuris
Americano Trichura

/ Pacien;
Ascaris O O Oncocerca
Lumbricoide \ O O Volvulus
Taenia
Sollium

Foto No, 1,
Anticuerpos precipitantes y reacciéon de ldentidad contra antigenos
de: Trichuris Trichura, Necator Americano, Ascaris Lumbricoides;
en un paciente parasitado con ascaris y tricocéfalos.

Cisticercus
Cellulosae

Necator \ O Trichuris
Americano O O Trichura
' Paciente
Agcaris O Taenia

Lumbricoides O Sollium

Foto No, 2, -

Antlcuerpos precipitantes contra antigenos de Trichuris Trichura y -
Ascaris Lumbricoides en un pacienre con Oncocercosis.
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CONCLUSIONES

E1l Cisticercus Cellulosae posee antigenos
comunes que reaccionan cruzadamente con an
tigenos presentes en la oncocerca vélvulus,

La investigacidn de anticuerpos anticisti-
cerco con el método de precipitacién en -
gel de agar no se recomienda por la alta -
frecuencia de falsos negativos.,

Los pardsitos intestinales generan una re-
accidon inmune con produccidn de anticuer--
pos que pueden dar reacciones cruzadas con
otras parasitosis tanto intestinales como
tisulares,

La presencia de parasitismo intestinal no
siempre se acompafia de anticuerpos precipi
tantes contra estos pardsitos.

E1 diagnbstico inmunolfgico de la cisticer
cosis, se dificulta por el hecho de que es
tos pacientes debido a sus condiciones so-
cio-econdmicas precarias, pudieran tener o
haber tenido infecciones por otros pardsi-
tos que pudieran generar reacciones cruza-
das.
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RECOMENDACIONES

Continuar la investigacidn de métodos in

—=

munoldgicos para el diagndstice de la "=

cisticercosis.

Publicar los resultados de investigacio=

nes similares, para impu]sgr_gi uso ge E
métodos inmunoldgicos en el diagnostico

de la cisticercosis, en su forma cere- =8

bral especialmente.
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