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La inmunobiologia y el diagnostico

de la neurocisticercosis

John J. Estrada

La neurocisticercosis es la infeccion parasitaria mas
frecuente en el Sistema Nervioso Central (SNC). Esta
enfermedad es causada por las larvas de la Taenia so-
lium o tenia del cerdo, las cuales se instalan en cualquier
organo de los humanos o del cerdo. El hombre es el
huésped definitivo de la tenia o parasito adulto y el cer-
do es el huésped intermediario, en el cual se desarrolla
la cisticercosis después de la ingestion de los huevos de
la tenia, depositados por los humanos infectados con el
parasito adulto. Estos huevos pueden contaminar el
medio ambiente y, principalmente los vegetales. Al
ingerir alimentos contaminados con huevos del para-
sito, el hombre puede desarrollar la cisticercosis, con-
virtiéndose en huésped intermediario accidental. Alre-
dedor de 30% de las personas portadoras de la tenia
desarrollan la cisticercosis.

Los signos y sintomas de la neurocisticercosis depen-
den de la localizacion del parasito en el SNC y del grado
de infestacion. La presentacion clinica varia desde la
ausencia de sintomas hasta cuadros de epilepsia, hiper-
tension endocraneana y demencia. En nuestro medio la
epilepsia es la forma clinica mas frecuente, seguida de
la hipertension endocraneana. Con el advenimiento de
la Tomografia Axial Computarizada (TAC) y del trata-
miento médico con praziquantel, instituido en 1979, el
pronostico de esta enfermedad ha cambiado en forma
substancial con disminucién de la mortalidad, la cual
era de un 80%.

El diagnostico definitivo de la neurocisticercosis se
hace con la comprobacién anatomopatologica. Debido
a la gran variedad de signos y sintomas, el diagndstico
clinico es supremamente dificil y en muchas ocasiones
la radiologia no es certera. La imagen escanografica
clasica consiste en la presencia de varios parasitos en
diferentes estadios de evolucidon (quistes o parasitos
calcificados); sin embargo, la presencia de quistes unicos
puede confundirse con otras patologias del SNC. Lo
anterior sirve para plantear la necesidad de métodos de
diagnostico especificos y sensibles. En tal sentido,
nuestro trabajo se ha concentrado en la deteccion
inmunoquimica de anticuerpos especificos circulantes
en la sangre y en el liquido cefalorraquideo (LCR) de
pacientes con neurocisticercosis y en la deteccion de
antigenos circulantes en el LCR de tales pacientes. Estos
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estudios se han extendido a la caracterizacion bioquimica
de los antigenos presentes en el parasito que son
reconocidos por el sistema inmune y de aquellos
antigenos secretados por los mismos en el cerebro de las
personas infectadas.

Inmunoquimica de los antigenos
y anticuerpos en la neurocisticercosis

Las moléculas de los agentes patéogenos que son reco-
nocidas por el sistema inmune se conocen con el nom-
bre de antigenos. Las moléculas antigénicas son com-
plejas y estan compuestas por porciones o determinan-
tes antigénicos que comprenden, en la mayoria de los
casos, varios aminoacidos o glicoproteinas de pequefio
tamafio. A nivel molecular, el sistema inmune posee
una gran capacidad de discriminacion. Los determinan-
tes antigénicos pueden estar repetidos en muchos mi-
croorganismos, es decir, un antigeno determinado se
repite en varias bacterias o en varios parasitos. Ademas,
debido a la "reaccién cruzada" que exhiben los deter-
minantes antigénicos se ha visto que personas infecta-
das o no infectadas pueden tener anticuerpos naturales
que reconocen muchos antigenos. De ahi que para la
medicina es de vital importancia la deteccion, diferen-
ciacion y caracterizacion bioquimica de los determi-
nantes antigénicos que son exclusivos para cada uno de
los agentes patdgenos para el hombre.

Con la hipdtesis de que es posible encontrar moléculas
exclusivas de cada agente patégeno y que dichas molé-
culas son reconocidas tnicamente por las personas in-
fectadas, procedimos al analisis a nivel peptidico de cada
uno de los determinantes antigénicos presentes en un
extracto de larvas de la T. solium obtenidas de carne de
cerdo infestada con tales larvas. La metodologia em-
pleada fue la electroforesis de los componentes del pa-
rasito en geles de poliacrilamida en presencia de dode-
cil sulfato de sodio y bajo condiciones desnaturalizan-
tes (SDS-PAGE), con el fin de obtener péptidos. Poste-
riormente, dichos componentes fueron transferidos a
membranas de nitrocelulosa en las cuales se realizaron
reacciones con lectinas y pruebas inmunoenzimaticas
con el fin de detectar los péptidos reconocidos por las
diferentes clases de inmunoglobulinas presentes en
pacientes con neurocisticercosis y en controles norma-
les (Inmunoblotting). Nuestros resultados mostraron que
las larvas de la tenia poseen 37 polipéptidos que reac-
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cionan con anticuerpos de las personas infectadas. Seis
de estos 37 polipéptidos son reconocidos por anticuer-
pos presentes en la sangre de personas normales y de
pacientes infectados. Diez polipéptidos con pesos mo-
leculares de 200.000, 62.000-61.000, 53.000, 45.000,
41.000,36.000,35.000,30.000 y 16.000 daltons son los
antigenos mas importantes. E1 65% de los polipéptidos
antigénicos son glicoproteinas con cadenas de oligosa-
caridos que contienen N-acetil-D-glucosamina y alfa-
D-galactosa.

Basados en nuestros resultados concluimos que los
polipéptidos con pesos moleculares de 64.000,53.000 y
32.000-30.000 son antigenos exclusivos del parasito y
son candidatos para el desarrollo de pruebas de diag-
nostico altamente especificas y sensibles. Ademas, di-
chos polipéptidos pueden ser utilizados en el desarrollo
de vacunas contra la cisticercosis.

La metodologia anteriormente descrita puede ser
aplicada en cualquier sistema y es una herramienta sin
igual, ya que permite el analisis bioquimico de los
componentes de los agentes patogenos para el hombre.
La trans-ferencia a fases solidas de los péptidos que
conforman moléculas complejas permite su posterior
manipulacion con el fin de determinar la naturaleza de
los mismos.

Métodos inmunoenzimaticos

en el diagnodstico de la neurocisticercosis

El desarrollo del enzimo-inmunoensayo (ELISA) ha
dado un vuelco grande al diagnoéstico de muchas pato-
logias humanas y veterinarias. El uso de esta metodolo-
gia no se ha restringido al diagnostico y estudio de las
enfermedades infecciosas, sino que se ha extendido a
campos diversos como la oncologia y la endocrinolo-
gia. Extractos crudos o purificados son unidos covalen-
temente a fases solidas. Los anticuerpos presentes en el
suero sanguineo se incuban con tales antigenos y la de-
teccion de los anticuerpos reaccionantes se hace por
medio de segundos anticuerpos marcados con enzimas,
especificos contra el anticuerpo que se quiere identifi-
car. La reaccion de la enzima unida al segundo anti-
cuerpo con un substrato correspondiente, da como re-
sultado una reacciéon colorimétrica que al ser cuantifi-
cada permite determinar la cantidad de anticuerpos reac-
cionantes con el antigeno. Este ELISA indirecto es el
mas usado. En nuestra experiencia hemos logrado me-
jorar el diagndstico por deteccion de anticuerpos en el
suero y en el LCR de pacientes infectados. Hemos usa-
do esta metodologia para el estudio de pacientes remiti-
dos al Servicio de Inmunologia de la Universidad de
Antioquia y para estudios completos de la epidemio-
logia de la neurocisticercosis en las areas endémicas y
en grupos de epilépticos y de pacientes recluidos en el
Hospital Mental de Antioquia. Alli hemos logrado de-
tectar enfermos que padecen la enfermedad.
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El diagndstico inmuno-enzimatico ha sido
adaptado por nosotros para la deteccién vy
cuantificacion de antigenos de las larvas circulantes en
el LCR de pacientes con la infeccion. La deteccion de
los antigenos circulantes es un método mas preciso ya
que la presencia de tales antigenos permite hacer un
diagnostico certero. Ademas, la cuantificacion de los
antigenos circulantes antes, durante y después del
tratamiento médico o quirurgico permite el seguimiento
y el establecimiento de un pronodstico.

Caracterizaciéon inmunoquimica de los
antigenos circulantes en los pacientes
con neurocisticercosis

La deteccion de los antigenos circulantes provenien- _
tes de las larvas de la T. solium que infectan el SNC de
las personas comprometidas ha evolucionado a la ca-
racterizacion y aislamiento de tales antigenos. Los estu-
dios de SDS-PAGE e Inmunoblotting nos han permi-
tido demostrar la presencia de dos antigenos circulantes
de 190.000 y 230.000 daltons de peso molecular, prove-
nientes de los parasitos y secretados al LCR. Como dato
interesante, estos dos antigenos son semejantes en cada
uno de los pacientes y son demostrables en todos los
individuos en quienes se pudo comprobar el diagnds-
tico por histopatologia. El analisis del fluido vesicular,
extraido por biopsia estereotaxica, de las larvas presen-
tes en el cerebro reveld la presencia de siete antigenos
de alto peso molecular. Dos de tales antigenos tienen
pesos moleculares similares a los encontrados en el LCR.
Los antigenos antes descritos son de naturaleza glico-
proteica. La inoculacion de los mismos a conejos con el
fin de obtener anticuerpos especificos nos permitira su
deteccion mas especifica, su aislamiento y su estudio
posterior con el fin de dilucidar aspectos importantes de
la relacion huésped-parasito en la cisticercosis humana
y porcina, lo cual nos colocara en posicion de desarro-
llar métodos bioldgicos de prevencion de tal enfer-
medad.
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