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APLICACION DEL METODO ELISA PARA EL DIAGNOSTICO

DE LA CISTICERCOSIS

Edmundo Téllez Girén,’ Marta C. Ramos,’ Leticia Dufour'y

Margarita Montante'

Se aplicé el méiodo ELISA a muestras de suero y de liquido
cefalorraquideo para efectuar el diagndstico inmunologico de
cisticercosis y se compararon los resultados con los obtenidos
mediante el método de hemaglutinacion indirecta.

Introduccion

La frecuencia elevada de cisticercosis por
Cysticercus cellulosae, su distribucién en
paises en desarrollo como Brasil, El Salva-
dor, India y México, asi como sus conse-
cuencias patoldgicas y econdmicas constitu-
yen un grave problema médico y social. El
diagnéstico inmunoldgico de cisticercosis se
ha llevado a cabo mediante una variedad
de métodos, tales como precipitacién en
gel, fijacion del complemento, hemagluti-
nacién indirecta (HI) e inmunofluorescen-
cia (1); sin embargo, ninguno de ellos ha si-
do totalmente satisfactorio o practico. En
1978 Arambulo et al. (2) describieron la
aplicacion del ensayo inmunosorbente enzi-
ma conjugada (ELISA) en 49 muestras de
suero de pacientes mexicanos sospechosos
de cisticercosis con el que encontraron una
positividad de 78%. No obstante, dado que
los autores no mencionan si la cisticercosis
fue comprobada por otros procedimientos
tomograficos o quirfirgicos es posible que
algunos resultados fueran falsos positivos o
negativos. En 1982 Diwan et al. (3) realiza-
ron un estudio similar con sueros y liquidos
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cefalorraquideos almacenados desde 1974
de un grupo de pacientes de México y de
Irian Jaya, Indonesia, y hallaron 4% de re-
sultados falsos positivos en los grupos con-
trol, asi como 21 y 39% de falsos negativos
en el grupo de enfermos con cisticercosis.
En un estudio de 11 pacientes con cisticer-
cosis en México, Espinoza et al. (4) en-
contraron, por medio de ELISA, 73% de
sueros positivos. Estos resultados no con-
cuerdan con los altos niveles de especifici-
dad y de sensibilidad que se describen en
términos generales para el método ELISA,
del cual se ha comunicado que es tan sen-
sible como el de radioinmunoensayo (5). El
proposito de este articulo es informar sobre
una experiencia inicial con el método ELISA
en la que se tratd de evitar algunos factores
que afectan los resultados, y se comparan es-
tos con los obtenidos con el método de HI.

Materiales y métodos

Se estudiaron muestras de suero y de
liquido cefalorraquideo de 120 pacientes
neurolégicos admitidos en el Hospital Cen-
tral Ignacio Morones Prieto de San Luis
Potosi, SLP, México. Las muestras se divi-
dieron en los siguientes grupos:
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® Grupo A: 10 muestras de suero y de
liquido cefalorraquideo de pacientes inter-
nados con hernia de disco lumbar que se to-
maron como control negativo.

® Grupo B: 17 muestras de liquido ce-
falorraquideo y 14 muestras de suero de pa-
cientes con cisticercosis cerebral diagnosti-
cada por neurocirujanos sobre bases clinicas
tales como cefalea, convulsiones, altera-
ciones visuales o auditivas y falta de
equilibrio; pruebas de laboratorio (liquido
cefalorraquideo con alto nivel de proteinas,
Pandy positivo, hipoglucorraquia, eosinofi-
lia); tomografia axial computadorizada, y,
en ciertas ocasiones, mediante interven-
ciones quirtirgicas. Las muestras obtenidas
en estos Gltimos casos se enviaron al Depar-
tamento de Patologia para la confirmacion
histologica del parasito.

¢ Grupo C: 93 muestras de liquido cefa-
lorraquideo y 50 de suero de pacientes con
enfermedades del sistema nervioso central
cronicas, subagudas y agudas tales como
neurosifilis, meningitis tuberculosa, he-
morragia cerebral, hematoma cerebral,
trombosis cerebral, tumores intracranea-
nos, sindrome de Guillain-Barré, criptoco-
cosis cerebral, meningitis bacteriana y me-
ningoencefalitis causada por agentes no
identificados.

Las muestras de suero y de liquido cefa-
lorraquideo se probaron con el método de
HI descrito por Téllez Giron et al. (6) y
con una adaptacién del método ELISA
comunicado por Diwan et al. (3) que uti-
liza p-nitrofenil fosfato como sustrato. Se
empleé una dilucién del suero de 1:20 en
lugar de 1:50; la lectura final se hizo en
forma visual y, ademis, se transfiri la so-
lucién colorida a la celda de un espectro-
fotometro Perkin-Elmer Mod 35 coman
en muchos laboratorios. A dicha solucién
se afiadié 1,9 ml de NaOH 2M, para
lograr un volumen que pueda leerse en un
espectrofotémetro a 405 nm. En todos los
casos se incluyeron controles de sustrato,
conjugado y muestras positivas y negati-
vas. Como sugieren Arambulo et al (2),

el antigeno de cisticerco se prepard de un
extracto de larvas completas para evitar
reacciones cruzadas.

Resultados

Con el método ELISA ninguna de las
muestras de los grupos A y C presentaron
un color apreciable y el rango de las lectu-
ras espectrofotométricas, absorbancias,
fue de 0,006 a 0,090; por este Gltimo dato
se tomd como valor umbral 0,100. Por otra
parte, todas las muestras de liquido cefalo-
rraquideo y de suero del grupo B presenta-
ron color apreciable y la absorbancia vari
entre 0,11 y 0,725. Con el método de HI
las muestras de los grupos A y C también
dieron resultados negativos. A diferencia
del método ELISA, en el grupo B 5 de 17
muestras (29%) dieron falsos negativos; en
el caso de los sueros, 3 de 14 muestras
(21%) dieron resultados falsos negativos.
La aplicacién de la prueba ¢ a los resulta-
dos obtenidos con los métodos de HI y
ELISA dio una correlacion de +0,82. Los
titulos de las muestras positivas en general
fueron mas altos con el método ELISA que
con el de HI. Asi, las medias geométricas en
las muestras de liquido cefalorraquideo
fueron 1:505 con HI y 1:4 092 con ELISA.
Para los sueros los valores fueron 1:700 con
HI y 1:5 100 con ELISA.

Conclusiones

Desde el punto de vista clinico el método
ELISA ayuda a establecer el diagnostico
de cisticercosis cuando el enfermo no pre-
senta una sintomatologia definida. Tal fue
el caso de un paciente de 25 afios de edad
con pequefios ndodulos en la lengua, torax
y extremidades. Cinco afios atras dos nd-
dulos semejantes se habfan diagnosticado
como cisticercos mediante biopsia. El pa-
ciente relatd una historia antigua de te-
niasis no comprobada parasitoscopica-
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mente; desde hacia cinco afios padecia ce-
falea ocasional y no presentaba ningiin
otro sintoma. Un examen de liquido
cefalorraquideo que incluyé una prueba
negativa para cisticercosis con HI dio re-
sultado normal, pero cuando se aplico el
método ELISA se obtuvo un resultado posi-
tivo visual de 1:32 con una lectura espectro-
fotométrica de 0,335 (umbral=0,100).
Una semana después se realiz6 una
tomografia axial computadorizada que
mostrd la presencia de una larva activa, se-
gun la describen diversos autores (7, 8), en
el 16bulo temporal derecho (figura 1).

En caso de diagnéstico dudoso el méto-
do ELISA es ttil para comprobar la enfer-
medad, como lo fue en un paciente de 60
anos de edad, con historia de convulsiones
durante 10 afos y que desarrollé hiperten-
sibn intracraneana. La tomografia axial
computadorizada mostrd una lesiéon de ba-
ja densidad localizada a nivel de la cisterna
magna y el cerebelo, que podria haber sido
un tumor cerebeloso. El analisis de liquido
cefalorraquideo dio un resultado positivo
para cisticercosis de 1:32 con HI y de 1:128
con ELISA. La absorbancia fue de 0,749.
En vista de la hipertension intracraneana

Tomografia axial computadorizada que muestra la presencia
de Cysticercus cellulosae activo en el I6bulo temporal derecho
de un paciente asintomatico.
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se realizd una intervencion quirdrgica y se
encontrd un cisticerco racemoso (Cysticer-
cus racemosus) que fue confirmado histo-
patolégicamente (9).

El método ELISA es mais confiable y
préctico que otras pruebas inmunolégicas
para el diagnéstico de la cisticercosis, y
mis sensible que el de HI puesto que con él
no se obtuvieron resultados falsos negativos
en tanto que con HI se obtuvo un 29%.
Este valor concuerda con las comunica-
ciones de otros autores que han obtenido
hasta un 40% de falsos negativos (10). Por
las medias geométricas de los titulos obte-
nidos también se deduce que el método
ELISA es mas sensible que el de HI, lo
cual puede tener importancia practica,
sobre todo en enfermos con niveles bajos
de anticuerpos o para propdsitos epide-
miologicos.

Si bien es cierto que pueden producirse
reacciones cruzadas en sueros de enfermos
con esquistosomiasis y equinococosis en
aquellos paises donde prevalecen estas en-
fermedades, la posibilidad se reduce si se
utiliza el antigeno descrito por Arambulo
et al. (2). El método tiene las ventajas de
que no requiere equipo muy especializado,
usa reactivos estables y se puede aplicar con
facilidad en cualquier laboratorio. Entre las
desventajas del método ELISA se debe
mencionar, como sefialan Espinoza et al.
(4), la dificultad que tienen ciertos paises
para importar reactivos biolgicos. Otro in-
conveniente comin a todos los procedi-
mientos inmunoenzimaticos es la interpre-
tacién de los resultados por el médico,
quien debe ser informado de los valores
normales, umbral, e indices de absorban-
cias de cada laboratorio.

Con todo, por su sencillez y economia el
método ELISA se recomienda como pri-
mer paso en el diagndstico de la cisticerco-
sis ya que, junto con la tomografia axial

computadorizada, puede contribuir al
diagnostico del 100% de los casos. Cuando
se pueda adquirir el equipo automatico
para ELISA, este método seguramente se-
ra el adecuado para el diagnéstico de la
cisticercosis. Por tGltimo, cabe sefialar que
debido al pequefio nimero de casos inves-
tigados es dificil llegar a una conclusion
definitiva y es probable que se requiera
una confirmacién posterior; no obstante,
los resultados son un estimulo para conti-
nuar trabajando con este método en el
control de la cisticercosis.

Resumen

La frecuencia elevada de cisticercosis en
paises en desarrollo y sus efectos patologicos
y econdmicos sefialan la necesidad de con-
tar con una prueba satisfactoria para diag-
nosticar esta enfermedad. En el Hospital
Central Ignacio Morones Prieto de San Luis
Potosi, SLP, México, se realizé6 un estudio
en el que se compard la sensibilidad del en-
sayo inmunosorbente enzima conjugada
(ELISA) con la del método de hemagluti-
nacién indirecta (HI), para diagnosticar la
cisticercosis. Por medio de ambos métodos
se analizaron muestras de liquido cefalorra-
quideo y de suero de 120 pacientes neurolé-
gicos que se dividieron en dos grupos
control y un grupo de 17 casos de cisticerco-
sis cerebral confirmada. Las muestras de los
grupos control resultaron negativas con am-
bos procedimientos, pero en el grupo de en-
fermos de cisticercosis con el método de HI
se obtuvo 29% de resultados falsos negati-
vos, en tanto que con ELISA no se obtuvo
ninguno. Se concluye que el método ELISA
es mas sensible que el de HI puesto que con
€l no se lograron resultados falsos negativos
ni positivos; sin embargo, en vista del pe-
quefio namero de casos investigados no es
posible llegar a una conclusién definitiva. B
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10.

ELISA diagnosis of cysticercosis (Summary)

The high frequency of cysticercosis in
developing countries and its pathologic and
economic impact point up the need for a
satisfactory test to diagnose the disease. A study
conducted at the Ignacio Morones Prieto
Central Hospital in San Luis Potosi, SLP,
Mexico, compared the sensitivity of enzyme-
linked immunosorbent assay (ELISA) and
indirect hemagglutination (IH) in diagnosing
cysticercosis. Both methods were used to analyze
cerebrospinal fluid and serum samples of 120
neurologic patients who were divided into two

control groups and one group of 17 confirmed
cases of cysticercosis. The samples of the control
groups were negative with both procedures, but
false negative results were obtained among 29%
of the cysticercosis group using IH, while no
such results were produced by ELISA. Although
tests indicate that ELISA is more sensitive than
IH, since no false diagnoses, either positive or
negative, were obtained with it, the small
number of cases examined is insufficient to
make such results conclusive.

Aplicacdo do método ELISA para o diagnostico de cisticercose (Resumo)

A alta freqiiéncia da cisticercose nos paises
em desenvolvimento e seus efeitos patologicos e
economicos ressaltam a necessidade de contar
com um teste satisfatdrio para diagnosticar essa

doenca. No Hospital Central Ignacio Morones
Prieto de San Luis Potosi, SLP, México, fez-se
um estudo no qual se comparou a sensibilidade
do ensaio imunosorvente enzima-conjugada
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(ELISA) com a do método de hemaglutinagio
indireta (HI), para diagnosticar a cisticercose.
Usaram-se os dois métodos para analisar
amostras de liquido cefalorraquideano e de soro
de 120 doentes neurolégicos que se dividiram
em dois grupos controle, e um grupo de 17 casos
de cisticercose cerebral confirmada. As
amostras dos grupos controle foram negativas
com ambos procedimentos, porém, no grupo de

doentes de cisticercose, usando o método de HI
obtiveram-se 29% de resultados falsos
negativos. Por outro lado, usando o ELISA n3o
se obteve nenhum. Conclui-se que o método
ELISA & mais sensivel que o de HI, visto que
com ele ndo se obtiveram resultados falsos
negativos nem positivos; embora, em vista do
pequeno niimero de casos pesquisados nao seja
possivel chegar a uma conclusdo definitiva.

Diagnostic de la cysticercose par la méthode d’ELISA (Résumé)

Le nombre élevé de cas de cysticercose dans
les pays en voie de développement, les effets
pathologiques et leurs répercussions
économiques sont suffisants pour justifier la
mise au point d'un test pour le diagnostic de
cette maladie. A TFhopital central Ignacio
Morones Prieto de San Luis Potosi, SLP,
Mexique, la sensibilité d'une technique de
titrage avec immuno-adsorbant li€ 2 une enzime
(ELISA) a été comparée avec celle d'une
technique d’hémagglutination indirecte (HI).
Les échantillons de liquide céphalorachidien et
de sérum de 120 malades neurologiques, divisés

en deux groupes contréle et un groupe de 17 cas
de cysticercose cérébrale, ont éé analysés a
Faide des deux techniques. Aussi bien 'ELISA
que 'HI ont donné des résultats négatifs dans le
cas des échantillons contrdle. Par contre,
PELISA n'a donné aucun faux négatif lors de
Pexamen des cas de cysticercose cérébrale alors
que I'HI en a donné 29%. La technique
d'ELISA est plus sensible que FHI puisqu'elle
n'induit pas a lestimation de résultats faux
positifs ou faux négatifs. Il n'est cependant pas
possible de parvenir & une conclusion définitive
en vue du nombre restreint de cas examinés.



