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APLICACION DE LA INMUNOELECTROFORESIS AL DIAGNOSTICO
~DE LA HIDATIDOSIS PULMONAR EN CHILE '

Luis A. YARZABAL (), Clara RETAMAL, Ricardo SEPULVEDA, J. GUACHALLA y Clara KIGUEL

RESUMEN

Se aplicé la inmunoelectroforesis, con antigeno hidatico de origen ovino, al
estudio de 135 pacientes admitidos en.el Hospital del Térax de Santiago (Chile)
con el diagnéstico presuntivo de hidatidosis pulmorar. En 71 de esos pacientes
se confirmé quirtirgicamente la existencia de uno o mas quistes hidaticos pulmo- -
nares. La inmunoelectroforesis resulté positiva en el 77.4% (55) de los casos
confirmados, v negativa en el 22.5% restante (16). La sensibilidad de la prueba
fue de 95.0% en los enfermos portadores de quistes recientemente rotos, de 86.6%
en los que tenian restos parasitarios ¥ de 47.6% en los que albergaban quistes

hialinos.

Entre los otros 64 pacientes, afectados por carcinoma broncogénico, tuber-

culosis, neumopatias agudas bacterianas, aspergilosis o bronquiectasias, no se obser-

v06 ninguna reaccién positiva.
de 50 donantes de sangre.

La prueba di6 resultados negativos con los sueros
Se recomienda el empleo sistematico de la IEF, asociada

a otras pruebas seroldgicas, en el diagnéstico de la hidatidosis pulmonar,

INTRODUCCION

Actualmente el parasitismo del hombre
por el-estadio larvario de Echinococcus gra-
nulosus conslituye un - importante problema
de Salud Pablica en Chile. La hidatidosis
alcanza en este pals una prevalencia de 210
casos por 100.000 habitantes ? y una inciden-
cia clinica superior a los 700 casos por afo ©,

Para el diagnéstico de la enfermedad hi-
. datica humana se emplean habitualmente en
el pais, ademis de la informacién clinica,
métodos radiolégicos, centellograficos e inmu-
nolégicos (reaccién intradérmica y prueba
de hemaglutinacién indirecta®). Pese a ello
la frecuencia conque se encuentran quistes
hidaticos en autopsias indica que sélo se
estd diagnosticando en vida un 33.7% de
los casos humanos de la zoonosis”. En ese
tercio de individuos parasitados, la localiza-
cién mas frecuente es la pulmonar, corres-
pondiéndole a ella el 44% de las observa-
ciones 6. El diagnéstico de esta forma de

hidatidosis se efectlia casi exclusivamente en
base a la historia clinica y a los datos ra-
diolégicos; los neumélogos y cirujanos de t6-
rax no confian en la especificidad de las
pruebas inmunolégicas empleadas habitual-
mente debido a que, tanto la reaccién in-
tradérmica (RID) como la hemaglutinacién
indirecta (HAI), dan origen a resultados po-
sitivos ““falsos” justamente en pacientes que
plantean problemas de diagnéstico diferen-
cial al estar afectados por enfermedades que
simulan algunas formas de hidatidosis (car-

-cinoma broncogénico, tuberculosis, etc.).

Esta reactividad inespecifica de las prue-
bas serolégicas cldsicas (se observa también
en la reaccién de fijacién del complemento,
en la aglutinacién de particulas inertes, y
en la técnica de inmunofluorescencia) ha
estimulado en los ltimos afios la aplicacién
de la inmunoeleciroforesis (IEF) al diagnés-
tico de la hidatidosis. La técnica en cues-
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tién, adaptada para el estudio de la zoonosis
en 1967 por CarroN et al.2, ha sido eva-
luada como procedimiento de diagnéstico
por varios 1nvest1gad0res habiéndose de-
mostrado que no da origen a resultados po-
sitivos “falsos” cuando se usa la identifica-
cién de un sistema precipitante caracteris-
tico (“arco 5”) como criterio de positivi-
dad® %50 TARaKI et al.* la emplearon
en el estudio inmunolégico de 90 enfermos
"de Marruecos con quistes pulmonares, obser-
vando una sensibilidad de 70% y una es-
pecificidad absoluta.

Recientemente la IEF ha sido empleada
en el Uruguay* para el estudio preoperato-
rio de 111 pacientes con hidatidosis pulmo-
nar confirmada quirirgicamente, dando lu-
gar a la formacién del arco de precipitacién
especifico en 75 de ellos, lo que permitio
establecer un diagnéstico positivo certero y
oportuno en el 67.5% de los casos.

Ante la situacién que venimos de descri-
bir, hemos considerado de interés aplicar la
IEF al diagnéstico de la hidatidosis pulmo-
nar en Chile, puesto que, de confirmarse los
hallazgos anteriores, seria recomendable
emplear rutinariamente la prueba para el
inmunodiagnéstico de la parasitosis. En es-
fa comunicacién daremos a conocer los pri-
meros resultados obtenidos.

MATERIALES Y METODOS

Los 135 pacientes seleccionados para este
estudio fueron admitidos en el Hospital del
Térax (Santiago, Chile) entre el 10 de
agosto de 1972 y el 10 de agosto de 1973.
Todos presentaban antecedentes clinicos, asi
‘como signos fisicos y radiolégicos, compa-
tibles con el diagnéstico presuntlvo de hi-
datidosis pulmonar. Se extrajo a cada uno
20 ml de sangre venosa separando el suero
mediante centrifugacién. La muestra fue al-
macenada 3 —20°C hasta la realizacion de
la” prueba inmunolégica. El diagnéstico se
confirmé mediante cirurgia en los' casos de
hidatidosis y carcinoma; mediante estudio
microbiolégico en los casos de tuberculosis

y de neumopatias agudas bacterianas; me-

diante pruebas inmunolégicas y examen mi-
colégico en los casos de aspergilosis; y en
base a la evolucién clinico-radiolégica en los
casos con bronquiectasias.
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De acuerdo con criterios establecidos en
trabajos anteriores % °, se tomaron en cuenta
los hallazgos quirtrgicos y los antecedentes
clinico-radiol6gicos para clasificar a los pa-
cientes de hidatidosis, procurando agrupar-
los en portadores de: 1) quistes hialinos
(cuando las membranas parasitarias se en-
contraron intactas en el momento de la ci-
rurgia, vy el liquido quistico era claro y
transparente) ; II) quistes recientemente
rotos (cuando las membranas aparecieron
rolas en el acto quirfirgico, y la anamnesis
permitia ubicar la rotura dentro de los
meses que precedian a la extraccién de san-
gre); III)} restos parasitarios (cuando,
hallindose las membranas parasitarias rotas,
la efraccién era ubicada mas alld de 6 meses
antes de la extraccién de la muesira, o
cuando el quiste presentaba calcificacién
masiva); IV) quistes infectados (cuando
se observd supuracién entre la hidatide y la
adventicia quistica, y/o turbidez del liquido
parasitario, sin alteracién evidente de las
membranas larvarias),

No se observé ningfin caso clasificable en
el grupo (IV). La localizacién hepética
inaparente se descart6 mediante centellogra-
ma en 50 de los 71 pacientes de hidatidosis.
Se usé como antigeno una mezcla de liquidos
hidaticos extraidos de quistes pulmonares y
hepaticos de ovinos naturalmente infectados.
El extracto fue preparado y padronizado por
VaRELA-DIAz et al.® en el Centro Panameri-
cano de Zoonosis (Buenos Aires, Argenti-
na). El analisis inmunoelectroforético del
antigeno obtenido demostré que contenia un
minimo de 14 fracciones antigénicas estric-
tamente parasitarias, incluyendo a las res-
ponsables de la formacién del “arco 5”.

La inmunoelectroforesis se practicé en la-
minas de 75 x 25 mm, empleando agarosa
al 0.9% como soporte y un sistema tampén
de ‘veronal a pH 8.2 seglin lo preconizado
por CaPrON et al. % El antigeno liofilizado,
a una conceniracién de 200 mg/ml fue
sometido a migracién electroforética duran-
te una hora y media, luego de lo cual se
facilitd la difusién de las muestras de suero
previamente concentradas a 1/3 mediante
Liofilizacion.
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RESULTADOS

Fn 71 de loz 135 pacientes estudiados, se
confirma quirirgicamente el diagnostico de
hidatidosis pulmonar, Fuatre ellos habia 45
hombres v 26 mujeres: sus edades fluctua-

ron entre £ v 61 afos de edad.

Fl “arco 37 se formd con el suero de 55
(77.4%) de los hidaticos. Una
limina representativa se muestrs en la Fig.
1. lLa muestras surro de los otros 12
enfermios en quienes ln parasitosis fue tam-
hién  conflirmada. no en la
prucha de TEF.
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positividad (95.0%5 ) se produjo en el grupo
de sueros obtenidos de individuos ]un‘l.'u]ﬂ-
res de quistes recientemente rotos (Tabla I),
en tanto que los afectados por quistes hia-
linos  exhibicron
(47.6%).

una reactividad  menor

Loz sueros de los pacientes con carcino-
ma hroncogénico, tuberculosis, neumopatias
agudas bacterianas, bronguiecltasias o asper-
milosis, no reaccionaron frente al anligeno
hidatico (Tabla 11}. Lo mismo cceuria con
las muestras (30} extraidas de donantes =a-

nos de un hanco de sangre.

- S98

1 Andlizls inmuneelectrofordéticn
¥ Be) frente al extrocto antigénleo

e ln

oher

lzquierda

TABLA I

Resultados de Lo inmunoelectrolforesis

log sueros de dos pacientes de la serle
de liguldo hidatico ovino (Lh). Céitodo
del lector,

en 71 casos de hidatidosiz pulmona

Clazificacion de log quistes N2 de ocngos
Hialimios 21
Recientemente molos o
Restos parazitarios A
Tatal T1

Pozitivos megallvos L
11 A7.6 11 .3
10 a95.0 1 2.0
a3 G568 i 13.3
5o 7T .4 16 2.0
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TABLA 1II
Resultados de la inmunoelectroforesis en individuos con hidatidosis
pulmonar ¢ con, otras afecciones
. : : | .
Afecciones ! Numero de casos Positivos Negativos
Hidatidosis 71 55 16
!
Carcinoma broncogénico 22 0 22
Tuberculosis pulmondr 13 0 13
Neumopatias agudas bacterianas 12 0 12
Aspergilosis ! 10 0 10
Bronquiectasias ! 7 0 7
]
Total ) 135 55 80

COMENTARIOS

La inmunoeleciroforesis ha permitido es-
tablecer inequivocamente el diagnéstico de
hidatidosis, antes de la operacién, en 55
(77.4%) de los 71 pacientes hidéticos in-
cluidos en un grupo de 135 enfermos admi-
tidos en €l principal Centro de Enfermeda-
des Respiratorias de Chile, por sindromes
clinico-radiolégicos compatibles con el diag-
néstico de hidatidosis pulmonar. En -los
restantes 16 (22.5%) enfermos en quienes
este diagndstico se confirmé mediante cirur-
gia, la reaccibn no fue capaz de revelar
anticuerpos de valor diagnéstico.

La prueba no originé ningiin resultado
et 13 Lt . &
positivo “falso” en pacientes con enferme-

dades toricicas que plantean a menudo pro- -

blemas de diagnéstico diferencial con la hi-
datidosis como el carcinoma broncogénico, la

tuberculosis pulmonar, y algunas formas de-

bronquiectasias y aspergilosis del aparato res-
piratorio.

La correlacién de la reactividad serolé-
gica con el estado de los quistes confirmd
que la respuesta inmune humoral estqd es-
trechamente relacionada con el estado fisico
de las membranas hidaticas. Asi, la prueba
revel§ anticuerpos caracteristicos en el 95.0%
de los pacientes portadores de quistes re-
cientemente rotos, mientras que sblo resultd
positiva en el 47.6% de los individuos que
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albergaban quistes hialinos. Este fenémeno,
que 'ya habia sido observado en irabajos ante-
riores » % %1 induce a sostener como verosi-
mil la hipétesis de que el estado fisico de
las membranas parasitarias determina en
gran parte el grado de estimulacién antige-
nica a que es sometido el sistema inmune
del huésped. Cuando esas membranas es-
tan integras, la salida de sustancias antigé-
nicas desde el parasito es minima, y no pro-
voca en el huésped una respuesta inmune
humoral detectable por las pruebas de pre-
cipitacién. En cambio cuando esa barrera
desaparece por efraccién (como sucede en
los quistes rotos), o disminuye su eficacia
por alteraciones funcionales (como ocurre en
los infectados) el impacto inmunolégico de-
bido a la liberacién de mayores ‘cantidades
de aniigenos, origina una respuesta inmune
humoral evidenciable por las pruebas de
inmunoprecipitacién. Después de la rotura
o de la extirpacién quirdrgica, si no hay
otro quiste que actiie como fuente de anti-
geno, esta respuesta se va estinguiendo, lo
que explica la reactividad intermedia en-
contrada en el grupo de pacientes portadores
de restos parasitarios, v la negativizacién de
las pruebas serolégicas qué se ha comprobado
en el periodo postoperatorio alejado® El
alto porcentaje de positividad observado en
este trabajo entre los pacientes portadores de
restos parasitarios (86.6%) se explica por-
que los 26 reactivos fueron estudiados antes
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de transcurrir 12 meses a partir del episodio
de rotura quistica.

Los datos proporcionados por este estudio
vienen a confirmar que la IEF estd libre de
la reactividad inespecifica observada en las
otras pruebas serolégicas que se emplean
para el diagndstico de la hidatidosis. Por
otra parte la sensibilidad de la prueba
(77.4%) es satisfactoria, aunque resultd
negativa en un porcentaje no despreciable
de casos confirmados (22.5%). FEsto hace
que una IEF positiva para hidatidosis pueda
- ser considerada como verdadera confirmacion
del diagnéstico, en tanto que un resultado
negativo de la prueba no descarta la parasi-
tosis. Empero, como el mayor indice de
negatividad serolégica se encuentra en el
grupo de pacientes con quistes hialinos, que
son los que se diagnostican con més segu-
ridad en base a las imigenes radiolbgicas ¢,
la limitacién subrayada no reduce significa-
tivamente la utilidad de la prueba.

Por todo lo expuesto resulta pues reco-
mendable la incorporacién de la IEF al con-
junto de pruebas habitualmente empleadas
en el diagnéstico preoperatorio de la hida-
tidosis pulmonar. Esto no significa dejar
de lado o subestimar otros - procedimientos

de inmunodiagnéstico probadamente eficaces’

como la HAI y la inmunofluorescencia. Por
el contrario, la experiencia reunida hasta el

momento actual, ha puesto en evidencia qué

el empleo simultdneo de varias pruebas sero-
légicas aumenta la sensibilidad del inmuno-

diagnéstico > °.

Fn base a esa experiencia y la gran es-
pecificidad de la IEF creemos que la aso-
ciacién de ésta con una o més técnicas sero-
l6gicas provocard un mejor rendimiento en
el inmunodiagnéstico de la hidatidosis pul-
monar.

En otro orden de cosas, al lograr los re-
sultados que hemos comentado mediante el
empleo de antigenos de origen ovino, se ha
aportado nueva evidencia en apoyo de la
utilidad diagnéstica de ese material. Este
hecho resulta particularmente importante
para los laboratorios de diagnéstico y/o in-
vestigacién situados en América Latina,
puesto que en esta region es dificil obtener

liquido hidatico de origen equino, que apa~
rece como el antigeno mas recomendable de
acuerdo a las observaciones de CAPRON et
al.% s, -

SUMMARY

The immunoelectrophoresis analysis in the
diagnosis of pulmonary human hydatidosis
in Chile

Immunoelectrophoresis was applied in the
study of 135 patients in the Chilean Hos-
pital for Chest Disease wlo had a probable
diagnosis of pulmonary hydatidosis. This
diagnosis was surgically confirmed in 71. of
the patients. '

Immunoelectrophoresis was positive in
77.4% (55) of the cases with surgical ‘con-
firmation, and negative in the remaining
22.5% (16), for the presence of “arc num-

- ber 57,

The test was sensitive in 95.0%of those
patients with recently ruptured cysts, 86.6%
of those with parasitic debris, and 47.6%
of those who had hyaline cysts, respectively.

There was no positive reaction among the
other 64 patients who suffered from va-
rious pulmonary diseases such as broncho-
genic carcinoma, tuberculosis, other bacterial
infections, aspergillosis or bronchectasis.
The test was negative in 50 blood donors.

We recommend the routine use of the
immunoelectrophoretic test along with other
serological procedures, in the diagnosis of
pulmonary hydatidosis.
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