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Valor de la  prueba del "Oye Test" (Rt!acción Anti-Crithidia) 

en el Diagnósticr de la Enfermedad de Chagas Crónica* 
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La iniportancia de la enfermedad íje Chagas, debil'lc, a su 

grJn moi-bilidad en el continenie oinericJno, hace que dia a día 

sezn mayores los e Fuerzos para perfecc onar y crear nuc:vzs té!:- 
nii:as p a ~ i  el diagr :~stico de esta mferriiedad 

El iriterés práct [:o que tiene el diay lóstico de la enfarlnedcd 

de Chagas obedece a varias cciuscis: po-  una parte sus manifes- 
taciones clínicas sor muy diversas :anto -n su forma aguilc: como 

er. la crtjnica; por >tra parte, en cada Jna de ellas la sintorna- 

tología puede ser tr.iy variable. Esto hac-, que en numercisas oca- 

siones el diagnóstic: diferencial tropiece con muchas dificultades; 

algunas veces es uli hallazgo [le ciutop',ia u ocasionalmerite son 

los exámenes de I (  I~orcitorio los que pc imiten aclarar e oroble- 

m3. 

Además, debe ;er considei-ada la Iirrga duración de esta in- 

fección q u e  puede ;sersistir en el honi:)re por muchos aiios, en 
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una forma denor~ inada latente o indeterminada, la cuol a medida 

que el tiempo p isa o que se perfeccionan los métodos de iiives- 
tigaciijii clínica (un siendo evidencic~dos síntomas qLe antes no 

habían sido recc iiocidos. 

t e  ha destc cado la grcin uti l idad que tienen parci el t l iag- 
nóstico de la en ermedad di? Chagas, los exámenes ~complemen- 
tarios tales CON:) Electrocaidcogramc~, examen radiológico y de 
menor importanl ia el Hematológico Por otro lado tienen gran 
valor los datos ~p idemio lóg ico~ ,  particularmente: la procedencia 

de uria zona ieconocida como endéniica de la enfermedad, tipo 
de hcibitación, i ifestqcióii de lu residencia por los transmisores 
y el reconocimiei to por el paciente d ?  los Hemípteros vectores. 

El diagnósti o de la enferrnedaci de Chagas puede hacerse 

por rriétodos paicisitológicos y seroló<licos. Los métodos parc~sito- 
lógicos persiguer la demostración o c~islamiento del parásito; los 
métocos serológ :os, demost;ar las n~odificaciones producidas en 
el organismo de >ido a la presencia riel Trypanosorna cruzi. 

El valor y c piicación de los métodos parasitológicos, depen- 

den clel período de evolucitin en que se encuentre I'J infección. 

Durante el perío jo prepatente no pueden evidenciarse los pára- 

sitos; en el períc rio patente es donde tienen mayor vcilor los mé- 
todos parasitolói~icos; en el período subpatente el valor de los 
métodos parasitc lógicos es de relativci importancia. 

De los diver ,os métodos parasitológicos preconizaclc)s para el 

diagnóstico de I( enfermedad de Chcigas en su fase crónica, los 
más empleados jan: 1) Examen de sgngre periférico (Examen a l  

fresco y coloreac~os], II) Examen de slngre por conceritraciór, III) 
Hemociiltivo, IV) noculación en animales sensibles y VI :i(enotliag- 

nóstico. 

1 )  Examen $1: Sangre Periférica.- Pifanoi, en examen de san- 
gre periférica pr :cticado en 157 pacientes obtuvo solc~ 5 casos 
positivos (3.18%); Mazza2, considerci despreciable esta técnica 

para 121 diagnóst :o de la fa:.e crónica, debido a la extrema esca- 
sez de los parástos. Dias', en examen de sangre periférico 3rac- 

ticado a 113 p ccientes sospechosos de infección chagásicci no 

obtiene positividl id. 



La poca canti8:ad de herrioparásitos en la etapa crónica de 

lo enfer.medad, ex':lica la baic~ positivi'dad de la prueba, lo ciue 

según Pifanol, se lebe a tres posibilid<ides: a)  "que la densidad 
hemoparasitaria d, iripanosorrias, sea tan escasa que resulta im- 

posible evidenciar los parásitc~s cin go8-a gruesa y extendido; b) 
que solclinente exi: tu Ici forma resistente, del parásito en los fibras 
riusculares (Leishn-crnia) sin trypcinosornas circulantes; c) que la 

iiifeccióii se haya sliminado e:spontánecimente". 

Algunos auto1f.s han preconizado los siguientes m~itodos de 
examen de sangrc por concentración 1 1 ) :  Técnica de (Martín-Le- 
Doeuf-Roubaud, ccri la cual 17amaccioiti y  col^.^, en ' 12 casos 

cbtuvieron 12% d .  positividad eri cascs agudos. La "prueba del 

chipo' enipleada )or Díaz-Uncjría5, en animales de expeiimenta- 
ción con la cual c i ~ t uvo  resultados má; satisfactorios que con el 
examen directo dc sangre al fresco, p2ro, empleando la misina 

prueba en pacieri 2 s  :hagásic:os cróni:os (8 casos), no ob t~ lvo  
riingún resultado r ositivo. 

III) Wernoculti\,'o.- Pifanol, emplecindo los medios de Davis 
y Razgha-Reichencw en 80 thcigásico-; crónicos obtuvo solo 5 
C J ~ ~ ~ V O S  positivos 45.25%). Pedreira d. Freitas6, emplc?ando los 

riiedios de Bonaci y N.1V.N. en 37 pu':ientes con Maci-lado-Gue- 
rreiro positivo no <obtuvo casos positi\,~os. Chiari y Brener7, em- 

pleando el medio l..l.T. (Liver infiision-.ryptose) descrito por Yiie- 

ger, obtuvieron ui 27.7% de: posi t iv i jad en 35 pacirntes con 
AAachaao-Guerreirc positivo. ,Mariso Soto y COI S.^, cultivan en 

embrióri de pollo cepas de Trypenos~sme cruzi, pero rio citan 

c:latos estadísticos. Pifanol, corisidera que el diagnóstico por !he- 
rnocultivo aportcl :'orcentajes muy ba i .3~  ya que la posibilidad 
<:le aislcir el T. c r ~ i l i  en casos cióriicos rnediante este mC~tcjdo está 

condicionado a fci rtores mciy diversos y en parte complejos, re- 
 ire es en tu dos princi.:ialmente p3r densidad hemoparasitaria, po- 
tencial riiacrofágic I de los leucocitos transportados, cc)ndiciories 

<:le los niedios pci tr satisfacer la activ dad metabólica ir'icial de 
los parcisitos semb cldos y otros. 

IV) Inoculaciór~.- Pifanol, i no~u lc~ndo  perros y acLres con 

sangre de 40 chc;jásicos cróriicos sólc consiguió 5 perros posi- 

tivos (12.5%). Pe ireir,a de Freittrs6, irioculando ratones blancos 



con sangre total ~ b t u v o  un 0.64/,, de positividad, mientras ciue, 
,noculanclo con 1 ,  "crema I~:ucc)citarici" obtuvo 3.1 % .  Mazra2, 
[refiere k~uenos re i~l tados con la inociilación de sangre de cha- 
lqásicos crónicos e -i animales serisible-., pero no cita porcentajes. 
IEstos ri2:;ultados n:ls iridiccin que a in~culación no es un método 

4.ecomenciable en e l  diagnóstico de I'J enfermedad ce Chagas 
 crónica. 

V) Xenodiag~ióstico.-- E'jte métolio ideado por Bri~mpt en 

19149, para el d rigiióstico de I c i  enfermedad de Chagcis en su 
fase crónica, toda lía constiiuye uno de los mejores métocjos para 
ldemostrar la exis encia del Ti.ypunosoina en la sangre periférica 
(como lo demuesi 3 los resultados ok:tenidos por los s~guierites 
(autores: Benain y i l ra )~er '~ ,  en 42 pcicic.ntes usando 6 a 10 nirifas 
obtuvier3n 50% : e  positividad. Dias , en 42 pacient,?~ usando 

2 a 6 ninfas o b t ~ i ~ o  7.14'% cle positividad. Guerrero y cals.", en 

9.149 casos enco itiuron un 3096 de positividad. Jimériez12, en 

'993 casos 6.70 '2 de positiviclad Mae:kelti3, de 155 casos obtu- 

$0 16.t3 % de pos iividad. M a z z a ,  de 181 casos 3.50 O/, de posi- 
tividad. Pifanol, í r )  80 casas 33.807, de positividad. Pons15, de 

4 casos obtuvo u -  7 5 %  de positividcd. Soto, R. y T. de Soto1', 
'de 30 ci::sos un 2 3 "/, de posi-:iviciad. Torrealbalí, de 38 pacierites 
11btuvo 43.10% ( 12 positividad. 

Ul;imamente :n el laborcrtorio de Parasitología de la Facol- 

i-ad de Medicinu :le La Univc?rsiciad del Zulia, Soto, R.'" obtuvo 

10 positivos (13.6 : /O)  U Trypanosoma r.ruzi en 73 pacientes usan- 

un solo xenoc ~gnóst ico. 

Cc)ri respecto a 10s iniétodos serológicos se han empleado 
~Siverscs técnicas liugiiósticas corno so l :  Reacción de F jcicion del 
'Complemento ein)leada por primera vez por Guerreirc, v íMa- 

chado'", en 191 3. Reoccióii de Pr.ecipiiinu, Muniz en 194720. He- 
naglutiria,:ióii, M:ntaño Y L!crosfi'. Aglutinación, Pacl:chanicinz2. 

Iiemólisis condicic riada, Muniz". La Tscnica de Coomt)s parci la 
nvesticlcrción de : i r i t ig lobi~l in~~s, Nusst!nzweig y Faríct ' 4 .  Iiivc:sti- 

gación [?e Anticuc ipos heieró::iioc3, Muiiiz y Santosz5. Irrrunofiuo- 
re;cei7zicr, Saduri. Anclersoi~, \'\lilliams"., Cumargozí, Arciuio y Ba- 

iista2', Loureii-o dt Souza y Ccimargo' . Dye Tesi o Re(rcrión 4n- 
-i-Crit.hic!ic, Scoi-zc y Cols.". 



Vif;tos los bcc,nos resultados obtenidos por Scorzci y ~ols.~O, 

zon el Dye Test o Reacción Aiiti-Crithicia y considerando las ven- 
tajas que pueda t:ner esta ~ r u e h a  en el futuro, hemos tiecho un 

estudio cornparatl\/o entre e;ta reacción y la de Fiiación del 
Complctrnento, lo cual constiti~ye el rnstivo del presen-e trabajo. 

MATERII4L Y ME'I'OBO 

Se usó la té( riica del "Dye test" j e  Sabin y Feldn7c;n3l para 

la Toxaplasmosis, ciplicadn a la investigación de la e~ifermetiad 

de Chcqas crónic i usando los s~guientes elementos: 

Antigens.-- Ile usó una cepa de Trypanosorna cruzi (Cepd 
Y] de origen bras lero, aisladc~ de un c.aso humano la r:ual inocu- 
lada e r i  ratón ~ lanco  presenta las siguientes carc~cterísticas: 

Zorta duración d 11 período prepatente (3 días s e g ú ~  Barreto2), 

alta ~'nrasitemia (más de 100.003 por mm3. cle sangre 

según BnrretoJ2, u - 1  índice de letcilidad del 100% e intenso para- 

sitismo de los te1 dos. 

Esta cepa S ' ,  mantiene en nuestro laboratorio en ratones 
blanco.; de 18 c'ías, repicándolos cada 14 días, utilii:andc la 

"Prueba del Chip 1 ' '  preconizcida p o r  [)íaz-Ungrías, ya que el uso 

de esta prueba pala extraer sangre de animales positivos e 

inoculcr la sangr~: ingerida por el iniecto, en nuevos cinimales, 

constiti~ye un rriét:,do excelente y libre de riesgos para los pases 
por ariimales de las cepas ce  T. cruz:¡, con la ventaic~ de deiar 
vivos tr los animl iles donantes, que pseden seguir en estudio. 

La prueba cc insiste en hacer alirrentar 2 a 3 Chipos (Wshod- 

nius prolixus) en .ln ratón infectado con T. cruzi, inmedi3itarnente 

despubs. de la rezlleción se rompe el abdomen Y la sangre que 

contenga se diluy r. en solución fisiolóc:ica; con una ,jeringa se re- 

coge 111 sangre d luida y se nocula niedio centímetro cíibico por 
vía intraperitoneu a un ratóri sano; s t ?  marca y se obseiva a 10s 
5 a 1Cl días su ír :]ice de parasitemia. 

Cultivo.- Hl nos usado el medio L.I.T. (Liver ínfusion tryp- 

tose ideado poi i'aeger, dekiido a qiie en las public~~ciones de 

varios autores, e ipleando medios de cultivo difer8nt~bs Pifano', 

Davis y Razgha-E-chenow, Pedreira d. Freitas6, Bonaci y N. N. N. 



y Chiari y Brener', L.I.T. se observa que este último medio es el 
que protluce el mclyor índice de positi,/idad en hemociiltivo de 
pciciente~ chagásicc; y por ¡o tanto ofr :ce las mejores condicio- 
nes para la obtenc <>n del antígeno como son: ser un medio mo- 
nofásico lo cual fa lita toda su utilización, la gran cantidad de 

crecimierito del T. ,cruz¡ y su fácil prc!paraciÓn, la cual es la 
siguiente: 

IRIfJTOSA . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  5.C gr. 

CLORURO DE :1(3Dl0 . . . . . . . . . . . . . . . .  4.C gr. 

. . . . . . . . . . . .  CLORURO DE POTASIO 0.4. gr. 

. . . .  FOIiFATO ACII )O DISODICO (Na2HF10,) 8.0 (gr. 

. . . . . . . . . . . . . . . . . . .  DEXTROSA 2.0 gr. 

. . . . . . . . . . . . . . . .  AGUA DESTIL/'\DA 1 .O00 m]. 

. . . . . . . .  LlVER INFUSIC Id BROTH (Difco] 35.0 gr. 

1) Disolver la! sales. 

2) Añadir el iver infusioii broth 

3) Añadir her ioglobina eri la pro~orc ión de 2 % ,  esto es 20 
nil. para c ido !itro de medio. 

4) Ajustar a IIH 7.2 con hCI o NcOH. 

5) Filtrar por papel de fiitro. 

6) Distribuir E,) tubos de ensayo ce preferencia cori tapa de 
baquelita, 4 a 5 mí. por tubc. Autoclavar a '121qC t-lu- 
rante 15 riinutos. 

71 Guardar e ' i  nevera a 5oC.. 

8) En el mon c:nto de uscir adiciorar suero estéril d e  ternera 
en propor :ión de 10 %,  esto es 100 ml. para ccida litro 
de medio 

9) lnactivar c I medio en baño n~ar ía a 68OC durante iina 
hora. 



HEMOGLOBINA .- Preparación: 9  artes de agua cle:;tilada 
estéril a 1 parte de papilla de glóbulos rojos humano o idea con(?- 

jo, después que esi i n  lisados centrifugar a alta velocidcid y se- 
parar el sobrenadai te que es el que se va a utilizar. 

Consideracione: sobre la preparaciijn del medio: a] Puede 
sei- usado también ;uero de coneio con resultados semejarites (11 
de ternera, también ya fue usado suerc de buey conservcido en 

co17gelación durante 5 años con buencs resultados. b) Con el 

"Bacto beef extract (difco] se consiguen resultados sirriilures a 

lo<; obteriidos con e uso de la triptosa. C )  Aumentando la canti- 

dcid de (dextrosa ai inenta el 'growth rcite", pero los cultivos se 
deterioran más rápi jamente. d] El  "livcr infusion broth" de ,a 

DiFco puede ser scstituido por el "Oxciid liver infusion" en la 

pi-oporción de 1 gr por litro de medio. 

Yaegerj3 consic (era que es inclispensable distribuir i:I medio 
de cultivo en frascos erlenmeyc:r de 12.5 ó 250 ml. para conse- 
guir un crecimiento óptimo de la cepa de Trypunosoma crrazi a 

estudiar, por perm tir este envase una mayor superficie que la 

que se consigue en los iubos de ensayo. 

La siembra la iealizamos a purtir de sangre de ratóri obte- 
nida por corte de 11)s vasos axilares uscindo heparina como anri- 

ccagulante, se sien bra medio centímetrc~ cúbico en cada t ~ ~ b o  de 
medio y se incuba a 25°C por 10 a 14 días, al cabo (le este 
tiempo se observa ; I  la cantidcid de tryoanosomas es abundante 

perra utilizarlo com<, antigeno en la prueba. Se centrifugc~ el tubo 

a 3.000 1r.p.m. por 15 minutos y en el fondo del tubo se toma 
con pipeta la canti lad necesaria de Try lanosomas en scispensión 

para el montaje de la prueba. 

Sueros.- Herr :)S usado esta reaccihn en cuatro grupos dife- 

rentes de personas 

Grupo l.--- Sueros (le 7 pacientes con Machado-Guerreiria posi- 
tivc y Xenodic gnóstico pcsitivo a T. cruzi. 

Grupo lii..-- Sueros de 57 pacientes con Machado-Guerrt?iro posi- 
tivc, y Xenodic gnóstico negativo. 



Grupo IIY.--- Sueros de 60 personas aparentemente sancis con 

Machcido-Guerr :ir0 negativo, de or i jen desconocido, tlonari- 

tes i?n el Banc( de Sangre del Hosl~i tal  Universitarici. 

Grupo !V.---- Suero: de 6 paciente5 cori Leishmaniasis cutáneo- 

mucosa diagnc tticados pai.asitológi~:amente por examen di- 
recto de frotis :le la lesión. 

Un suero de p :rsona sana siri antecedentes epidem~oiógicc~s 

y con Machado-Gue rreiro negativo y suero fresco de coboyo, qLfe 

se usaron como coi troles negativo:; en lri prueba. 

Colorante.- S :  utilizó el Azul de Metileno a l  1:Z!.500 en 
una solucióri tainpc -lada a pH 1 1  con Glicocola e Hidróxiclo de so- 

dio. 

Solución de g1 :ocola a l  0.1 N . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  4.5 <:c. 

. . . . . . . .  Solución de hit ióxido de sodio al O 1 N 5.5 cc. 

Scilucion de glicocolci al 0.1 N. 

7.5 gr. de glic:)cola para 1.000 cc. de agua destilcida. Esta 

solución debe -nantenerse en i.efrig:ración a 5°C parc evitar 

su i:ontaminac Iln y deteric1ro. 

Solución de Azul d Metileno. 

Se orepara un I solucióri a l  0.25% en etanol de 985. 

Solución de azul d metileno al 12.506. 

Soliición tampl )nada . . . . . . . . . . . . . . . . . .  10 ,:c. 

Soli~ción de a;iil de metileno . . . . . . . . . . . .  2 (:c. 

Debe prepaia se esta soliición caca vez que sea necesaiio 

u'ilizarlc~, esto se ( febe a que esta solcción de azul de nieti leio 

se? inestabiliza al c l bo  de 48 tiorcis. 

Procedimiento de Ir> reacción. 

En la reacciór puede utilizarse, Iáninas excavadas o tukos 

de hemtjlisis; nosoi -os u~il izumos tubos de hemólisis, por ser más 

ctjmodo :;u manejc 



0.05 cc. de sue :> problema inac-tivac o a 56OC por 30 rriinutcls 

0.10 cc de su1 o fresco de cobayc conservado en rsfrige- 

racion 3 joero de persona sana. 

0.05 cc. de f o  ias  de c.uliivo de T cruzi en forma de su:;- 

petisic 1 .  

FOTO P.- C'ri liidia doiidv se ol~ser Jan las granulaciones cito- 
plasii~átices rolor~.a<~,i~. coi1 el PLzul <le Mc tilerio, después de b e r  incu- 
bada :L 57°C por i tia hora, en ~rc~st~ricli  de iin Suero NE(%ATI'YO 
control. 

Incubar la nie<clu eri buiio maría r 37°C durante 60 rninutos. 

omar coi1 ayudcl ( le  u13 ar,a de platii o o con pipeta f i l a ,  Lna 

<,ata de lci mezclc iiicuba(Ja y c~dicioriarle, sobre un f)ortaobje- 



tcjs un volumen I (  l ~ u l  de a solución de azul de metileno a l  
1 :2.500. Cubrir In preparación con uno laminilla vaselintrda en 
s i i s  bordes o sim )lemente coloccli. sol~re ella un cubreobjetos 
y con la ayuda de un papel dt? filtro piesionarla suaveniente Fa- 

rci eliminar el exce,s de líquido. 

Observar con [objetivo de inrnersion a 1 .O00 ó 1.200 au- 
rrientos; debe obst'ivarse 100 pa1,ásito: por lo menos, deternii- 
nilndo en cada u n ,  de ellos Ici presenc a o ausencia de las gra- 

nl~laciones citoplasi -áticas (Foto I y II]. 

FOTO 11.- C'i llii(1i:i. coi1 las granulaciones citoplasmAticas sin 
colorear, después alt. *,rr c:xpuc.stü en preseiicia de un suero POSITIXrO. 
(La pruc:t~a del Dyt3 test, es positiva si iri.is del 60% de los yar&sitos 
olSservados, preseiita 11 estas ci~racterísticas ) . 

Se consideru omo posi t~vo a tod3 suero que afecte a os 

parásitos de tal n odo que más de ur 60% de los mismos no 

niuestreii Itr tinciói granular riorrnal. 



RESULTADOS 

Corrio puede a1;reciarse en el cuadr,, 1,  la Reacción del "Dye 
feiit" o Reacción A'iti-Crithidia, empleacla por nosotros en siete 

pccciente:. con Mack:ido-Guerreiio positiva y Xenodiagnó:;tico po- 
sitivo, aportó un 1 (  0% de positivldad; consideramos la reacción 

positiva cuando rnc ij del 60% de los ~~arás i tos observcidos son 
alterados por el co orante después de ser incubados po- 60 mi-  

nutos a 37°C en p;esencia del suero sc~spechoso. En este grupo 

hciy un (:aso (P.C.) jue lo consideramos positivo, aunque esté en 
el límite de la negctividad, por observar nosotros en el cucidro i l l  

qiie los iiegativos c ~ntrcles no pastrn de 36% de los par<kitos al- 
terados por el colo1 r~nte. 

SIETE PACIENTES CON WEACCIBN DI: MACHADO-GUERREIWO 
POSITlVt 1 Y XENOBIAGNOSPICO POSITIVO 

Pacientes 
- -- - -- 

E.A. 
C.(>. 
J C. 
J.C.R. 
J.T.V. 
J .V. 
P.C. 

Reacción de Dye test '>/o 
- - - . - - -- 

94 
8 8 
8 0 

84 
87 
94 
62 

- - 

En el cuadro I apreciarno:; que en 57 pacientes cori Macha- 
do-Guerieiro positi 3, sin comprobacióri de un xenodiacnóstico 

positivo, también I >gramos un 100% ce  positividad. 

En los 60 pat ¡entes con iMac:hado Guerreiro negativo a los 
ci.iales se les practi (5 la prueba, ohtuvinios un 0 %  de postividtrd 

como pciede verse in el cuadro III. 

En e cuadro 1 "  mostrarrios el iesult~rdo obtenido en 6 pacien- 
tes con Leishmaniu ,is cutáneo-inu<osa, jiagnosticadas por obser- 



v<ición (le las Leisirlianias en frotis clc la lesión colorc:ado con 
Giemsa, a los cual : S  r e  ¡es pr<rcticó la -eacción del Dye test, Fa- 
rci valorar la espe iticiclad d e  la prueba, obteniendo uri 0% sle 

p3sitividad. 

CINCUENTA Y 5I:TE PACIENTES CON MACHADO-GUERREIRO 
POSITIV( Y XENBBIAGNOSTICO NEGATIVO 

Pacientes 
- - - - - - -- - - ., - -- . - . . - .. . . . . -. .. 

F?.M 
A.M. 
M.M. 
1vi.L.G. 
-1. L. 
.I.M. 
.I.R.A. 
1d.C 
..R. 
3.B. 
1i.c. 
.J.M, 
E.G 
P.A.B. 
:.M. 
J.M.N. 
rVl.5. 
'¿.R. 
J L. 
E.B. 
V\. de. M. 
E.R. 
J.R.N. 
J.U. 
F.R. 
A.C;. 

Reacción de Dye test % 



Pacientes Reacción de Dye test 

G. L.. 
N.13. 
F.AA.'i! 
A.A.H. 
A.1M.H. 
J. E!. 
R.J.P. 
R.FA. 
G.A.P. 
I.tv\. 
C. de L. 
F.(:. 
I .R. 
v.,\. 
C.M. 
A. -. 
A.tS,. 
L. de G. 
C.C. 
O.C. 
M C. 
P.I.. 
S. I'. 
R.iVt. 
J.[?. 
J.(:. 
N M. 
v. P. 
J.(: 
A.R. 
L.1-l. 
J.>. 

~ ~ 



CUADRO III 

SESENTA PACIENTE 5 CON WEAC610N 6af MACHADO-GUERREIRB 
NEGAT1\18 DONAF TE5 DEL BANCO DE SANGRE DEL HOSPITAL 

UNIVERSITARIO 

Pacientes 
-. - . - -- - -- . - 

1 
5' 
3 
4 
5 
o 
7' 
I3 
o 

l O 
I I 

I 2 
1 :3 
I 4 

1 !5 
16 
1 '7 

13 
19 
20 
2 1 
2 2 
2 3 
24 
25 
26 
17 
28 
2 9 
3 O 
3 1 

Reacción de Dye test % 
- - - - - - - - - -- 

8 
4 

1 o 
o 
1 
2 
o 
6 

12 
18 
14 
20 

5 
9 

16 
1 o 
9 
1 
o 
o 
o 

1 o 
4 
8 
m 
C 

16 
2 Cl 
f, 

1 21 
5 

24 



Pacientes Reacción de Dye test % 
- -- - -- -- 

3 6 
2 

10 
5 
4 

30 
14 
5 
8 

16 
14 
32 

5 
o 
4 
8 
o 
2 
4 

10 
1 
2 
O 
6 
8 
4 
o 
8 
1 

- . - -- - - -- - - -- -- -- 



CUADRO I V  

SEIS PACIEN ES CON LEISWMANIASIS CUTANEO-MUCOSA 

Pacientes 
~- - 

(3.A.A. 
P. B. 
E.B. 
R.R. 
(3.A. 
J.C. 
-. - -- - .. 

Reacción de Elye test % 
-- - - . - - . - -- - -. - -- - 

14 

I e 

:OMENTARIOS Y CONCLUSIONES 

liri vista ci los resultc~dos obt2nidos por nosotros ccjn la 

prueba del Dye test paro E I  diagnó:;tico serológico de la enfer- 

medad cle Chciy :IS en su fase <:rónir<i, y conocidos los resulrados 

ob te~ idos  poi- liversos crutores con diferentes pruebrls soroló- 

gicas, considei-n~iios necesaiio hacer algunos comentarios sobre 

el valor y opoi-t inidad de cadci uno de ellas y una c:olnparación 

con riiiestros re; .iltados. 

Entre las ~ . u e b a s  sero,ógicas e~npleadas podemos citcir: 1 )  
Reacción de fijación del coinplernenio.-- Guerreiro y I \ n ~ c h i ~ d o ' ~ ,  

en 10 13 fueron os primeros e7 dei-riostrar la existencia de anti- 
cuerpos específi 2 s  en sueros (le portadores de tripaiosorniasis 

amercuria utiliz-11-on la Reacción dc! Fiiación del coniplerriento, 

empi,?rando cc:ii :I antígeno uri exti- 'xto acuoso glic:erinado de 

órgarios de ariii -,ales, de prefeiencio perros, inoculaclos cor iry- 
panosorna cruzi. Posteriormente otros tipos de antígero:; har sido 

empli?ados, ihtrs'ri el presente, ':!e totlos los untígenos z~ropciestos 

el mejor es el rronstituido por forn'las de cultivo obtenidcis en 

condiciones ó p t  mas de ci.ecimiento, liofilizados y mcintenidos en 

ampollas a -3C C. Este tipo de ant geno posee la grcrn ventaia 

de niostrarse ir tiltei-ado y poder st!r empleado deritro de una 

concenirnción e: crcta. 



Tratando de i cgni ci iJn trntígeno ideal para la Reacción de 
Fijación clel comp':inerito, cliforertes a~ to res  han experimentado 
f;accion,lr el ai-i;i jeno, Ilegándose ci obtener i-esultatJcs poco 
halagacoi-es, lo cli e comprueba Ici vei-rlad de una regla general 

en inmiinología, c: .le nos enst?fia "que siempre se disrninuye la 
sensibilidad de ur antígeno por su fr~ccionamiento". Mc~eke l t~~ ,  

1962, entre las frt rcciones proteicus de Prypanosom~a cruri siem- 

pre encontró meric iijacióri específica que en los antígerios pre- 
parados (?el parcís i o  entero. F'ife y Ke.iP5, 1960, hacer iJn friic- 

cionamiento modi icado, cloroforrrio-ge aplicado a extrllcto de 

t-ypanosorria por- :urificación con éter, obteniendo un aritígeiio, 

csn unc aparente, ibre clctividcd no etpecífica y anticornplemc?n- 
t i~r ia .  Ejtos autoie hucen una excepcitn de la regla, lo que t.x- 

plica la complejidc J antigénica del Trypanosema cruzi. 

Los trabajos le oiversos au-ores, no dan una idea exacta 

s3bre la especifiri:lad de la Recicción de Fijación del (:omple- 

mento. Maekelt y I>íaz3" 1963, comprobaron la alta se.isibilidad 
y espec;ficidad d t  antígetio de T. crirzi, utilizando la reacción 
cle fijacitjn del coi -1plemento parci el ciagnóstico de la infección 
c1iagásic:ci que no :la reacciones cruzacias en personas n-Fectatlas 

con Trypanosoma mngeli, rap12rtaiido iin 92 y 93.5% de: positi- 

vidad en sueros c í i  pucievtes chtrgásic.us comprobados parasito- 
I6gicamerite. Freitc~>,'': obtiene un 97.3% de positividad en [>a- 

cientes c:hctgásicos conlprobados paraiitológicamente y siempre 
riegativo en conti-< !es efectuaco~ con ["ersonas sanas o portado- 
1.1s de c~tras enfe; medades. Oliveira d ?  al me id^^^, 1964, por lo 

contrario, en 2.433 casos de Lepra lepicmatosa dieron uii 10.89% 
~:osit ivo; a la reac .ión de fijación del c3mplemento parci Chagas. 

En cuanto (1 <:, sensibilidad de erta reacción, con:;i<leratnos 

los datos cle los s i  ;uientes uui-ore:;: Alv?s de Lima y 19ó7, 

en 1.230 donante5 de sangre encontraion 13.8 0h de pos tivid(3d. 

J a ~ o m o " ~ ,  1950, e i 1.949 suei-os obtu'lo 52.6 % de positividad. 
Mora y ~ : o l s . ~ ~ ,  19t80, de 1.659 sut?ros obtuvieron un 8.2 % de 110- 

sitividad. Freitas \  col^.^', 1952, en 1.522 reacciones obtuvieron 

?.2 % (le positiv~l iad. Mar:kelt4', 195') en 441 suercs obtuvo 
12.2 9/, de positiv :lad. DurvaB4', 1959, en 3.267 sueros obtcivo 
17.27 % de positii idad. Mora 45, 1964, en 17.061 sueros obtiivo 



un 7.04C, de pos tividad. Cornejis y c,~ls.~' ,  1962, en 199 sueros 
obtuvieron 8 caso ; positivos y dos casos con xenodiagnósticos po- 
sitivo. Pinto4', 19'57, en 579 sueros f ~ e r o n  positivos iJr 7.25 % .  
Corredor y cols.'", 1965, en 1.1 82 sueros encontraron 2.:2 % de po- 
sitividcid. Knieri"', 1959, en 20 individiios con xenodiagnóstico po- 

sitivo 3btuvo un ;'O % de po:;itividad, 7 % dudosos y un 3 % ne- 
gativo con la rcc~cción de Fijación tlel complemento. Núñez Y 

~ols.~O, en 28.816 donantes del banco de sangre del Estado Z ~ l i a ,  
comprobaron un t2.26 OL de positividc.d. 

De los resul (idos obtenidos por los diferentes autores, irefe- 

rente 12 Ic i  especi icidad y la sensibilidcid, se ha llegado a la con- 
clusióri que hast I el presente Ici Reocción de Fiiacióri del Com- 

plemento (Reacc )n de Mactiad3-Guerreiro) se puede considerar 
como una pruebl I sensible y específicl para el diagnt>si.ico ce la 
enfermedad de < hagas en su fase crjnica, a pesar dz la discre- 
pancicl en los vc ores obtenido:, por los diversos autort?s. 

2) Precipitac~án.- Esta prueba c'~nsiste en demostrar la pre- 
sencia de anticietrpos (Precipitinas), que forman conl~lejos con 
las moléculas de antígeno en solución, estratificando el antígeno 
en un tubo sobr un pequeíio \/olumen de antisuero; eri la nter- 

fase de los do: reactivos ocurre la precipitación eri forma de 

anillo Esta prue )a demuestra la pre,,encia de una reacción antí- 

geno-cinticuerpo, pero no indica s i  eitán presentes u110 o varios 

sisterric~s antíger o anticuerpos. Esta ieacción requiere la presen- 
cia de soles y u i pH cercano a la neutralidad. 

MunizZ0, 1917, usando esta p r ~ e b a  en 32 casos de enfer- 
medad de Chcig8:s en su fase cxguda obtuvo un 100:ó de ~ o s i t i -  
vidad y en 20C tajos d e  pacientes chagásicos crónicos obtiene 
un 18Y, de pciit ividad, llegandó c la conclusión tJe que hay 

un ele\~ado ten( r de inmunosuero (Aglutininas y Precipitinas) en 
el periodo inicic l (Fase cigutla) de la enfermedad de Chagas, se- 

guido de una c iída progre?,iva de este título, con el paso de la 
infección a la f ise crónic:~. 

El autor cc-isidera que estu prileba es de gran valor en el 
diagiibstico de la enfermedad de Chagas en su fase aguda, y 
demi~estra las  ent tajas de esta técnix  como método de diagnós- 
tico, señalando < n  el mismc) trabaio los siguientes piintos: 



a] 1 écnica de ri  reaccion extremac amente simple. 

b) FJrecipitinóg~.?o estable y ( le larga duración después (le 

ser guardüdo li bi-e de contaminación. 

c) C:cintidades .iinimas de suero pcira la reacción (0.2 rnll. 

d) I?esultados i~metiiatos, pues la nayoría de los sucros en 
c< sos agiidos, reac ioncin en Ic~s primeros minutos. 

e) Absoluta ec:)eciíicidud, porque en casos de Leisl-rrania:;is 
ciitáneo-mucosa y eishmaniasis \liscercl Americana, no ieaccio- 

n~zn debido a Ici I ~ a l a  concentración Je anticuerpos que ellos 

pseen.  

f) Gran utilidc en encuestas epicemiológicas par(] eviden- 
ciar casc>!j nuevos iL\gudos y Siibagudor] de la enfermedad. 

Pellt:grinosi, 1?53, describe una .écnica simplificcida pcra 

l i ~  prueba de Pi-e pitina con fracción polisacárida ext-rciida de 
cl~ltivos de Trypan,lsorna cruz¡, y la aplica en 12 perros infesra- 

dos ex~>erirnentalr-r ente. coristatando la presencia de ariticuerpos 

~recipittrntes en s ieros de 1 1  dc ellcs, coincidiendo tal hecho 

con la aparición c :  Trypanosomas en ,angre circulante, 15 a 25 
cías después de l I inoculación. 

Estos resultac :>S traen a corisiderljción que los aiticuerpos 
c.le1 tipo Precipitinc , abundcintes en las primeras fases dc? la sn- 
fermedcid de Chn8jus, tiencien a desariarecer, llegando (1 títulos 
tun bajos en su c:)ncentración que Ici prueba se hace negativa, 

siendo los anticuc rpos revelados úniccimente por las reacciones 
del tipo Fijación ( ( e l  Complemento y otras reacciones con sensi- 
!, 31lidad . . y especi-fi :¡dad mas acentuad3 que permiten poner de 

'nanifiesto la po<ci cantidad de antic:uerpos presente!; en esta 
I'use dt: Ic! enferriedad de Chaaas. 

3) Aglutinacic:;ii.- Muniz y Freitas5', demostraron que sue!ros 
de portadores de trypanosornia:jis Ainericana, en fa je  aguda, 
(~glu: inl~n formas (le culti\/o (le Leishnrania brasiliensis, mientras 

que sueros de pc itadores de Le shma liasis cutáneo-mucosa, do- 
ifados d e  bajo pt lder aglutinante pcrra las especies homólogas, 

están srácticamer te desprovistos de ~ ioder  aglutinante para las 
formas de cultivc de Trypanosoma crl~zi; basándose en este es- 



tudio, coniprvehaii jue en 6 casos agucos estudiados, los títulos 
aglutinarites varicib rn entre 1 ::2.560 a 1: 10.240 y en 2!4 casos 
crtjnicos de en:erriic .!ad de Chcgas, los tíiulos observadcs fueron 
ertre 1:160 y 1:2 5 )C. 

Posteriorinente' , estudi.an 21 1 caso.; crónicos diagn3sticados 

por la R~zacción de ri,ación clel Coinpleniento, constatando que tí- 
tclos más bajos de 1:160 podían ser ob.;ervados, tales corrio 1:UO 

y 1:40 que fue el 15 % del total obst?rvado, tornándose difícil 

eri estos casos dec ílir la positividad d~ la reacción, en vista rie 

que sueros de indi, duos no portadores de Tripanosomiasis Arre- 
rican'a, pueden a g l  t inar foi-inas de cult vo de Trypanosorna cruzi 

a estas ~iiluciones. 

Haiischka5", er- un paciente cuya ir;fección tenía 30 ciños de 

e\/olucióii, el títulc aglutin.cinte f i ~ e  de 1~640, comprobando lo 
qlJe Muniz y Freit 1s habíari señcilado en trabajo anterior, esto 

e!;, que sueios de :asos crónicos (le en ermedad de Chagas piie- 

dzn ejercer act iv ic~~~cl  aglutitiarite sobrci las formas de c.uitivo de 
Trypanosoma cruzi. 

GobleS5, constc tó que el poder agl  ~ t inan te  de sueros de pe- 
r o s  norrriales sobi S cultivos de Trypanosoma cruzi daban un tí- 

tolo de 1 :200, oht ~ i i e n d o  títulos un pcco mayores en el período 
patente, algunos c ías después de ser noculados con Trypanoso- 

nia cruti. Según F :,tos resultados la prueba de Aglutinación es 

de poco valor en 2xperimentación de a enfermedad de Chagas 

en aniniales. 

Una de las cl iicultades de esta prueba es que no todas las 

cepas cleh T. cruzi pueden ser utilizadas, por presentar cglutina- 
ñiÓn esporitánea  ando estíin ;usperididas en solucioiies que 

rontengan electrol 13s (NaCI), cien-lo lo< cultivos en mecic liquido 

las que han mos ictdo mayor teridentia a presentar este fenó- 

rneno. 

En vista de €,tus dificultcides, Niicsenzweig y Faríc12', cor el 
i i n  de mejorar In técnica de Ici prueba de Aglutinación, procuran 

introducir la pruehl I de Antiglobulinas (Pleueba de Coombs indirecta). 



Coritrolando c ,n la Reacción de Fijación del Complemento, 
v'2rificarsn que en 151 sueros positivos para la Reacciór de Fija- 

ción del Compleme-to, 60 presentaron 1 ' 1  Prueba de Cooinbs pos¡- 
tiu.a. Esto tiene el i -conveniente de hacer pruebas de Coonibs r i ~ t i -  

nririas la necesicc~d de usar pai.ásitoi, vivos como antígeno. 

4) Prueba de Hemólisis Condicionsid'a. La absorción de i e -  

r iaties del poliósico de Trypunosomu c~*ur i  con el f in de estudiar 

el comportcimiento ($3 los hematíes sen:.ibilizados en presencia de 
sueros de ind iv idu , ,~  portadores de Trip'rinosomiasis Americana en 
lo prueoa de la t iemaglutina(:ión llevó a Munizs6, a obser\lar la 
ccurrenc:ia de hein ~l is is cuaridci ucciba tiermaties del propio eni'ér- 

r!io en presencia ( 1.1 mismo suero perc no inactivado. Diferertes 

pruebas permitierc -1 a Muniz c:arcicterizar el fenómeno observado, 

como una reacciór antígeno-anticuerpo representada por la frac- 

ción aksorbida y :,I anticuerpo específico en presencia clel com- 

plemento. Como I( especificidud de los hematíes no interviene en 
el fenómeno, Mun ;! le dio el nombre (le Hernólisis Condicionada. 

Este feriómeno es e ccirácter general. 

Alineida y Pzevedos7, estudiando comparativamerite~ la He- 
vmólisis hndic ion i :da y lu hemólisis específica demojtiaron su 

,,emejaiiza, en vi i a  de seguir eyes y presentar idéntica rela- 

c ión eritre los elr inentos de la ieacc ón. 

Como había :,ido derrios.traclo p o .  la reacción de la He~nó-  
lisis Condicionada que la fraccióri polirisida del Prypanoso'ma cru- 
:zi reaccionaba co I ontígerios heterófil<'bs del tipo Forssrncinn y de 

la Mononucleosis se hizo necesaria 1 ' 1  absorción previci con ri- 

ñón de cobayo, I einatíes de carnero hematíes de buey de los 
sueros CI investig~ir, con el f ' n  (le retirar los anticuerpos no es- 

pecif icos. 

AIJI~ cuando la técnica de lo hen-iólisis condicionadci sea ex- 
tremadamente sir iple, pues puede ser hecha utilizando hemcitíes 

del propio pacler te o del tipo O", así como hematíes de car- 

nero c de cobay :', lu operación de ~rbsorción, torna a los sue- 
ros mi~chas vecec altameiite indepenc ientes, interfiriendo de esa 

manera los resul ados. 



El cislamiento !I  el empleo de una fracción no reai:tiv,a con 
ariticuerpos heteróf i3s podrá ti-ansformrrr la Hemólisis Condicio- 

noda, eri un valios , método eri las invc stigaciones de portadores 
de infección chagár ica. 

Henderson-Beg ;5a, demostraron la existencia de ao~lutininas 
de t ipo heterófila :n titulos bastc~nte t levados en casos de  Tri- 

panosorriiasis A f r i c ~ ~ n a  y coinprobaron que eran absorbidos par-  
cicilrnente por g l ó b i  13s rojos de buey y con pulpa de riñón de coba- 

yo. 

GoesSv, Goes \ Brunobo, practicar,on la  reacción de f'aul Bcin- 

nell-Davidsohn eri lueros de 5 paciente: con enfermedacl de Ckia- 
gas, encontrando i --ulos aglutinantes vciriables de 1 :1 12 ;I 1 :222 
y conc l~yen  que sc i aglutinintrs del tir:o Forssmann, por ser cib- 

sorbida: en un  8 6  : 100 % por l a  suspc,nsión de riñón de cobayo. 

Muniz y Sant,,sx, investigan la pesencia de hemolisinas v 
aglutiniiius para I( :, glóbulos i-ojos de  zarnero en suero:; de indi- 
viduos portadores de Trypanosomiasi: Americana tanto en su 

fase aguda como :n la cióniccj; cbserv'3ndo que en 15 sueros de 

casos cigudos los títulos de agutinir.as fueron entre 1:640 a 

i :2560 y los de h :molisincrs, 1-ítulos de 1 :640 a 1:5120 

En 50 casos ( ónicos obtuvo título(, de aglutininas (entre 1:20 

C I  1:640 y títulos .e hemolisirias entre 1 :20 a 1 :1280. 

BasCindose e r  resultados de una i,,erie de ensayos estos au- 
t3res coiicluyen: 

a) Que las a ;ilutininas y heniolisinas de tipo hetc?rófilas se 
t:ncuentran en SUF ÍOS de indi\~idclos pclrtadores de Tripariosoniia- 

~ , i s  Amlsricana. 

b) Que los tí iulos hemolíticos enc,)ntrados se mostrcron inu- 
,.:has veces super :)r a los títulos aglutinantes. 

C) Que en la fase agudci de la 6:nfermedad de Chcigas lo5 

.ítulos eticontradoi, de hernolisir~as ccmo de aglutininaii heteró. 

filas, sor1 más ell.vados que en la fa ' je crónica. 

d] Que la cciída del poder agluiinante es~ecíf ico !:S sequi- 

-la de una baja 1 i los t í t i ~ lo :~  de los Inticuerpos heterófilos. 



el C j i ~ ~  las h e  iolisinas y aglutinitias heterófilas, o~esentes 

eri el suero de ind vrduos portadores df: la entermedad de Cha- 

g ~ i s  son cibsorbrdo~ intensainerite con pulpa de riñón di: cobayo 
y con rrienot inten idacl por glóbulos r l los de buey. 

f ]  Lsi absorciói con un oiitígeno c,specífico (forma:. de CIJI- 

iivo ae 'I'rypanosor~ia cruzi), aiJnque retire las aglutinirias espe- 

cíticas pat-a el pai rsito, causa solumente una pequeña disminu- 

c15n en cantidad :le nnticuerpos de ipo heterófilo, y que la 

al>sorción con p u l l ~ ~  de rinón de cobayo, aunque elimina los 
anticuerpos de tip( heterbfilo, determiria sol.amente una peque- 

ña varitrción en I > S  títulos aglutinanti:~ específicos (forinas de 

cultivo (le T. cruz¡#. 

g)  Que para la Reacción de la k'emólisis Condicionada se 

h3 demostrado qui los anticuerpos het~róf i los del tipo Forssmann 

( 100% absorbidos (con pulpa de riñón de cobayo) y del tipo de 
ICI Mononucleosis :lbsorbidos parcialmí:nte con riñón de c o b ~ y o  

y 100 "/,con hern: i-íes de carnero), exi'jtentes en suero:. (de indi- 
viduos '10 portado e s  de Tripcinosomia:;is American,a, eran capa- 

de reaccionar con la Fraccióri poliN5sida extraída cle formas 
de cult i .~o de Tryp~anosorna crbizi; este rjato demuestra 13 existen- 

ci.a en la estructui:~ oritigériicci del P. sruzi, de comporierites ca- 

paces de reaccione I con este tipo de ar ticuerpo. 

h) Que toma ido en consideracióri que los anticiierpos de 
tipo heterófilo sor- capaces de reacciolar en la Reaccióri de Fi-  
j ~ x i ó n  del Comple riento con cintígenos de ese grupo, ii7valida el 

empleo de este t oo de reacción, de antígenos preparados con 

c)rgano:, de anirnliles pertenecierites al  "grupo cobayo" con la 
l inalidad de diuciiiosticar enfermedades parasitarias a s  cutxles 

ccntienen muchas ,veces anticoerpos hc:terófilos en elevadas con- 
c.entraciories. 

5)  Reacción cltt Herncglutinación. rlematíes tratadcts con ex- 
;ratos cle célula: bctcteriancis, ricke-tsias, hongos ~>atógeiios, 

~~rotozoorios, o c c r i  extractos purificad.2~ de polisacáriclos o pro. 
reinas, <:oristituye un i-eactivo muy serisible para detectar y titu- 

lar los corresponc ¡entes anticueroos. Si estos hematíe:; son ,re- 
'-rztados con ácidc tánico absorben proteínas rápidamente y pue- 



den ser urilizados : ( I ra tituiur ~nt icuerp >s presentes en muy pe- 

quenas coiicenrrario es en el diag7ostico de sueros. 

Las células trat ,das con ácido rúnics también absorijen poii- 

socáriaos, pero no tan rápidainente como a las proteintxs. i o -  

mando en cuenta e,ios conocirnienros se ha aplicado en el diac(- 
nostico seroiogico c i :  diverscrs entermed~des, dándole a este te- 

nc~meno el nombre i ie Reacción de Hemaglutinación. 

E n  el 1:trmpo de :i Parasitología fuercn Jacobs y Lundeh', I9SZ 
qliienes ripiican lu <:acción de heniagluiin,aciÓn para la ~l'oxoples- 

mosis; KaganUz, 19t';' la aplica en el dicgnóstico de la Ascariasis; 

Kctgan y Oliver-Gc-lzálezh3 1958 Iu experimentan con Scliisi-oso- 

rriasis; Icnierim y I Jiedinani~" 19'61 la 'aplican en el diagnóstico 

di? la Hidatidosis; E j en 1962 ci~ando Cerisola, Chaben y Lcizzarib', 

la apliccin u l  diayn!stico serológico de I : I  enfermedad de Chagas. 

Moiitaiio y Uc os" 1965, en un esi .~dio comparativo ttntre la 

Rr?acción de Fijacicrr del Complemento y la Reacción de Herra- 

g utinación consigu,:n una positividad en el 2.1 % de los pacieil- 

tcs con Machado-( ;uerreiro negativo y di.agnóstico para:;itológi- 

co positivo; el 1.1 ;', de los ccisoj con Msachado Guerri3iro posi- 

tivo dieron hemag .itinación negativa, ctdemás le atribuyen corno 
ventaja E:\ hecho ( t: permitir í:studiar o s  sueros anticoinplemen- 

t,crrios, iinpidiendo que se dejen de diagnosticar alguna:. infeccio- 

nes, ya que consic i~ieron que de 72 sileros anticomplernentarios, 

16 (22 . :!"/ , )  dieron Reacción de Hemaglutinación positiva y 5 de 
ellos la dieron du :¡osa. 

No está clara riente establecida su especificidad parci la an- 

fermedccl de Chaicis, la mayoría de 1'1s autores consicleran que 
es similar a la R c  ciccitjn de Fijación cel Complemento. 

Cei.isola y i : ~ i : , . ~ "  1969, estu:liand.~ 24 enfermos c:hagásicos 

en períc~do agudo, que no recibieron tratamiento específic:~, prac- 

ticándoles un estu lio serológico seriado a través del tit.!rripo has- 

ta  los 15 meses, ron las técricas de ~Uachado-Guerreii-o, Hema- 
cllutinatión e Inriic riofluore:;cencia, parci valorar la sensibilidad de 

las tres técnicas s irológicas y la duración de l,a etapa preseroló- 

gica de la enferm1:dad de Chagas valorada por cada cinU de los 
inétodos. Se pued: observtrr r n  los dt~tos obtenidos en este es- 



tudio qus !a reacció 1 de Fijación del Cornplernento practiccdo en el 
pi.imer nies despué, del diaynóstico partisitológico, d,a un 40% de 
pl~sit i \~os; en la reul c:ión de Heniaglutina8:ión un 38.9% de: positivi- 
d , ~ d  y en la reaccis5n de Inrnunofluores(.encia un 100%; esto ros 

iridica que la reacc 15n de Inmunofluores~encia presenta e l  período 

preserolhg ic:o más t-11-eve. 

En el segundo tercero y cuarto mes de evolución Ici i-eacción 

ee Fijación del Cc -iiplemento dio 66.7 x ,  60% y 90% iespecti- 
vamente!; la reacci ,n de Hemciglctinaci j n  dio un 42.1 0/;, 81 .S % 
y 80% de positiv dad, lo que iridica que durante los primeros 

nieses cie la eniei - ledad c-le <,hagas I r ]  reacción de Fijación del 
Cornplernento es igerarnerite más sersible que la reacción de 
tlemaglutinación. 

Al quinto me' de evolucion de la enfermedad las reacciones 

tle Fi1at:ión del Cc nplemento, la de Hthmaglutinación y Itr de In- 

r n ~ n ~ f l i ~ c ~ r e ~ ~ e n ~ ~ c ~  se mostraron posit vas en el 10OC/, de los 

casos. 

Del noveno n t:s en atielante la reiicción de Hemacjiutinación 
y la de Irimunofl iorescencia tienen uri'a sensibilidad clel 100%; 

la reacción de Fi (ición del C:omplem~nto es liger.ameiiti? menos 

c;ensiblt? con la té mica empletrda por sllos. 

Del cornportc niento difel-enie de las tres técnica:; serolhgi- 

(:as prcicticadas e I pacientes en períoclo agudo, surge I<r necesi- 

l iad de recomencclr su utilización corijunta cuando se. p re te~da  

,-valuai Ic efectiv (dad de ter~~péuticas específicas parci la erfer- 

medad de Chago, 

6 )  Reacción c E! Inmunofluorescenciia. Coombsb7 1941, describió 

el m é t d o  de coi ugación del anticuerpo con colorantes, fluores- 

cente~ que permii i. observar trl niicrosi:opio 1.a unión aritígeno-an- 

ticuerpo, tlenuncictia por lo fluoresceri(ia que adquiere el elenien- 

to antigénico al  1 jarse en él el anticberpo fluorescente. E l  princi- 

pio de este métoc (1 de Coombs consist? en la afinidad dc: las pro- 
teínas por cierto: colorantes fluoresce!ites sin perder sus prcpie- 

dudes inmunológ (:as, pudiendo por 1,) tanto, actuar riormalrneri- 

te y ~ n i r s e  al  ai --igerio especific:o. 



Fife y Muschel" ut i lzando Iripanoso~nas de cultivo conio ari- 

tígeno, describen u i  test de irimunofluorescencia en tullo para 

la enferrriedad de (: lagas. Estudiando ~ 1 0  sueros de chcigásico:;, 

la Reacción de lnm~~nofluoresceiicia dio :esultados levemerite sil- 
pe-¡ores (1 la Reaccill? de Fijuci6n clel Complemento, en siJeros de 

Sifilíticos (20 casos) y de pi-esuntos s a n x  (70 casos), scilcimente 

5 casos (le reactiviczid dudosa. Sin embr~rgo, la técnica que des- 

criben no es práctic (1, y detnarida mucho trabajo y gastos. 

V~ l l ~ : r "~ ,  consigi 3 buenos rí?sultados con un antígenc (le for- 
mas de c:ultivo de ? iypanosoma cruzi fij-rdas en portaob/eios. 

Biagi, Tay y M i  1-ray70, utilizan como antígeno formas leishma- 
nioides de miocardi ) de ratón infectado por T. cruzi. Los resulto- 

dcs de esta técnicc son notablemente concordantes con Icr reac- 

ción de =ijación de Complemerito en uri total de 236 sLieros es- 
tudiados. 

Cur~ ic i rgo~~,  de::i ibe la técriica con formas de  cultivo formu- 

lizadas en portaob letos, con la que encuentra una correlacibn 
absoluta entre la R-acción $e Inmunofluorescencia y la Ri?accion 

de Fijaciljn del Con plemento eri 494 sucros no reactivos y en 48 
reactivos Sin emhc.-go, en un grupo dl: sueros con reacción (le 

Fijación (del Comple i ~ e n t o  piactcacla cor otra técnica, de 394 con 

R.;.C. negativa resi ltaron 392 reacciones de lnmunofluorescencia 

negativo; y sólo 2 )ositivos; en 130 sue -os con R.F.C. po:;itiva en- 

cuentra la reacción de Inmunofluc~resceiicia positiva en todos, y 
eri un grupo de 10 sueros ,anti<:omplemc.ntarios la  reaccicin de In- 

munofluorescencia l io positiva en 8 y negativa en 2. Por otfa 
parte, estudiando L r i  grupo de pacientes con Leishmanicisis cutá- 

neo-mucosa la pos tividad llegó a l  100 % .  Aunque en estos po- 

cos casos no se hc descartado la coexi.;tencia de la enfei-medtrd 
de Chagas, los resi ltados positivos de 111 reacción de Inniunofluo- 
rescencic hacen pre'cumir la inespecifici<:.ad de la técnica frente a 

e:,tas dos enfermec cides. 

Souzci y Carnc igo2?, usan en vez de suero, sangre tomada 

por veriipunción y punción en el dedo, recogida en papel de i i l -  
tro, di lu da en solc:ión salina tarrponaria; la sangre recogida en 

el papel de filtro no mostró pérdida de actividad cu~grido fue 



rn,untenida seca has (1 30 días (1 temperltura ambiente. Este he:-. 

cho le dci uria gran ventaja o esta pruet)a, y que puede permitir 

estudios serológicos en encuestas epideiniológicas en el campo, 

sir encoritrarse con los inconvenientes de conservación de SUF:- 

ros que Tienen las )tras pruebas que ser usan en el di.agiióstico 

serológico de la en -ermedad de C:haga~,. 

Corredor y Col , en 186 sueros, practicaron la R.F.C. y la 

recicción de lnmuno iuoiescencia llegandc a la conclusión que los 

dos no son estadíst -amente eqiiivolentes y por lo tanto la Inmci- 

ncfluorescencio no recomendablca por. estar demostradc) (que la 

R.F.C. del 50% de hemóiisis tiene una sensibilidad del 97.24ó 
y IJna esoecificidad :le casi el 99 ",!, . 

Toussaint y co usando an t í ge r ,~  (glucoproteína:;) somú- 

tico del T. cruzi (SA A )  comprobaron que era más sensibl~? que la 

R.IZ.C. y ton especí! iza como lo reacciór de Inmunofluoi~e:icenc~a 

indirecta i~sando co rio untígeno cultivos de T. cruz¡. 

Sadiin y cols." usando gotas de .angre con Tripanosomas 

como antígeno, con .iguieron reacciones 1:ruzadas con otras Tripci- 

nclsomia:.is (sueros :le pacieiitei; con tres especies de Tripanoso- 

ma); cor otras enf:rmedades encontrarm relativa menor canii- 

dcid de reacciones c uzadas, lo que indiri i  un alto grado de espe- 

cilicidod. 

Arabjo y Batis empleando la ttbcnica indirecta cornpartrn 

la Inmu~iofluoresce~:ia con la Reciccióii de Machado-Gi~erreiro 

y conside:an la pri iiera mós sensible y específica para el d iay-  

ni~stico cle la enferr -edad de Cnagcis, y( i  que fue capaz de reve- 

lar todos los posii vos en una sola rrtacción, mientras que la 

R.F.C. necesitó ser epetida en muchos ,:asos; la inayor sensibili- 

dad quccla demost'crda a l  seí capaz de evidenciar positivos en 

dluciones mucho i. 3s alias qiie los okservados con la rcacci6n 
dr? Maclicido-Guer-i-c iro. Considerar1 q i ,e  la lnmunofluorescencia 

pi.esenta menos c n  isas de error, tanto en la lectura corno en la 

interpretación, por 3 1  hecho de que la emplearon en 22 muestrgs 

con R.F.C. dudosci ) no reactiva, logrardo con la Inmuriofluores- 

ct!ncia 2 1 positivos 



Albares, Cerisc la y Rohweddr:r7', el1 851 sueros de pacientes 
en periotlo crónico de la enfeimedad (le Chagas, practicclron las 
reacciones de Inr~unofluorescr:nciu, Hr:maglutinación y Fiiación 

uel Coniplemento, en 241 sueros con R.F.C. y R.H.A. positiva:; y 
en las cuales la r iacción de Inm-~nof l~~rescencia fue positiva en 
240 sur!ros y negc i iva en 1 ;  y 61 0 sul?ros con ambas reacciones 
concomitirntemente negativas en donde la reacción de Inmunofluo- 

rescencia resultó n kgativa eri todos los (.asos; puede afirinctrse que 

13 Reacción de iniriunofluorescencia brinda resultados sirriilares a 

los conjeguidos cc r i  las reacciones de hemaglutinación y Fijación 

tlel Cornplernento .uando se practica el1 pacientes chaghsicos cró- 
riicos. 

Apc?scir de In discordcinciix sobre PI valor de esta pr l~eba,  se 
!2uede considerar que el prin<:ipio mocierno de las técnicas diag- 
i7ósticas por Antic,ierpos fluorescentes es perfectamente trpliccible 
'sil diagnóstico de la enfermedad de .:hagas. Considei.ando que 
su sen:jibilidad e: similar a la reacciói de Hemaglutiniición y li- 

geramente super¡< I a la reacción de Fijación del Cornplernento en 
el periodo crónicll: en el agodo, es la prueba diagnóstica inás 

precoz en hace1.s~ positivo, aventajancio de esta maneru en ;en- 
sibilidcid a las ot 83s. 

71 Reacción r el Dye test o Reeccicn Anti-Crithidia.-- En 1959 

Scorza y col~.~O, iplicaron dicha pruei~a en el diagnóstico de la 
enferrredud de ( Tugas, basándose cn los resultados obtenidos 
por Muniz y Bori 2 1 1 0 ' ~  1945, S i l v~r '~  1955 y Rubio16 1956, quienes 

estuditrron la acctón Iítica dcx sueros 7ormales e i nm~nes  de di-  
ferentes animale, sobre lus forrnas ( le  cultivo de T~jpanosorna 

cruzi, observandc que: 

a) Al incubc i. durante 2 horas o 37" una mezcla de suero 
humario fresco c< ii formas de cultivo Je Trypanosoma cruzi, estas 
se hacen globos is, leishrrianioicles, perdiendo su refringenciu ci- 
toplasmática, cul i i inado el praceso cc~n la lisis de ellas. 

b) La acciór lítica de los sueros se atenúa cuando se inacti- 
van previamente 30r calentainiento moderado. 

cj Lo adiciói de suero scino fresc 1 a los sueros ininunes inac- 

tivados, restituye lu acción Iíticu de éstos. Esto significa que la 



propiedad anti-crithi iia de los sueros inniunes se pierde por inac- 
tivación y se restit iye con la adición Je suero fresco, 1'9 cutrl 
permite deducir qu, el factor anti-crithirlia es termoestakble y re- 
q ~ i e r e  para su act iv idad uria Fracción iermolábil presente tanio 
en los sueros norrnc les como eri los inmunes. 

d) L-i acción Iít (:a desapareció a l  destruir C ' l ,  no importanclo 

er cambio, la faitn de C'2 y C;'4, lo qi.e explicaria la identidad 
de la frccción terinc.lábil del factor Anti-;Zrithidia. 

Scorza y cols. 5 comparatido los resultados obtenidos. con 
este test y la react ión de Fijación del :Zomplemento encontraron 

uri 100% de positi /¡dad en 28 casos de Enfermedad de! Chagas 
cr6nica, diagnosticc dos con xenodiagnóstico positivo a Trypano- 

soma crwzi; en cuci-~to ci su sensibilidnc!, la encontraron superior 
a la de la reacciór de Fijación del Coniplemento, ya que de los 
28 suercs con "Dye test" positivo, a reacción de Fijación del Corn- 

piemento dio 21 re ~icciones positivas y negativas (25 %,) En fJn 
ct~so, con xenodiu! inóstico positivo a T .  rangeli dio la ReacciBn 
Anti-crithidia nega iva y reacción de I'ijación del Complemento 

negativo, este datc da una icle,a sobrt- la especificidaci de esta 

prueba. 

Amato7', refie ci haber prcicticudo esta reacción en cclsos de 

Enfermedad de Cl ~lxgas, Leishmariiasis visceral y Leishnianiasis 
c~~táneo-mucosa sir obtener resultados satisfactorios. 

Nosctros praci j8:amos la reacción Aiiti-crithidia en 7 cosos con 
reacción de Fijaciói del Complemento i,ositiva y xenodiagnóstico 

positivo, y obtuvirios un 100'Z de po iitividad, estos sacros rios 
sirvierori como pa- ión positivo en la rc:acciÓn ya que estabarrios 
seguros de su poc iiviclad i on  el xenor-liognóstico positivc~ a fry- 

planosoma crusi. 

Después de f imiliarizarnos con la técnica, siguientlo los re- 
sultado,; del 100 m e  positividad obteriidos de los 7 ccisos dic~g- 
riosticaclos con xe ,-iodiagnóstico positi? o en los cuales inás del 

(>O% de los pará: itos observado: pres,?ntaban alteraciones en la 
c:oloracióri de las ;jrunulaciones e n  el citoplasma, la pi.acticanios 
<::n 57 pacientes cl zcigásicos crónicos di~.ignosticados por niedio de 



l i l  Reacc óri de f'ii cióri del Csmlpleme ito, con resultado:, 10Ci% 

~osi t ivos.  

Pam comprok c i i  su espec:ificidad, practicamos la pi-ueba a 
60 pac eiites cori Machado-C;uei-reiro negativo, donantes del 
Eianco de Sangre idel Hospitol Uriivei-: itario, y 6 pacier-ites con 
leishmcniasis cui-á leo-rnucosa, en todo: los casos la rec~cción fue 
r.egativa, lo que lemuestra 1c1 e:;pecit'icidad de la reacción. 

Bastjndonos c 11 los resuliudo<; ob enidos podemos llegar a 
12s sigiiientes con( iuciones: 

a)  L<r pruebci c.5 de fácil iealizació'~, y exige muy poco tiem- 
/>o partr diagnosr lur un cuso ciónico ( e Enfermedad dtz Chagas, 

inientras que la I ,acción de Maiihado Guerreiro, es uria prutlba 
tomplicada y su 12alizaciÓn ciurci un iiempo considerable 

b) E l  costo d ia reacczióri e!; con::iderablemente baio, mien- 

tras que la reaccic 11 de Machado-Guerieiro necesita de u i  perso- 
i ial especializado y un eciuipo c:ostoso, lo mismo oc~r i -e  en la 
~eaccióri de Inmui- ofluoi-escencia. 

C )  La prueba ii-i-iiiza fund(~mentali-rente tres elementos quími- 
camenic? desconoci :los (T. cruzi). Suero problema y el Cc)rriplerren- 

io), lo que le dci /enfuias sobre la reacción de Fijación clel Com- 

Iplemenio que tier~ cinco elementos y por tanto más po:;ibilidades 

( le  error. 

d) Presentci .inu sensibilidcd del 100% mientras que la 
reacciói~ de Fiiacic 11 del Complemento la posee entre 97 a 98 % .  

e] Permite hc Ter el diagnóstico cn sueros parcial~nsnte he- 

nolisatlos 

f)  Los sueros .inticomplerrientarios, que resultarían de la reac- 
~ción dr! Machado Suei-reiro, no tendríc,n ningún inconveriente en 
';el. dicic;nosticaclo por la reacción Anti-Crithidia. 

g)  Hemos eii, ontrado que: el culti\,o ideal para la :e~lizat:iÓn 
esta prueba, i el L.1.T (Iiver-infui.ion-tíyptose), por la ccpa- 

(:¡dad de reproclu :ción del Trypan8osorna cruzi en este rnedio, y 
por la facilidad dtilizai- el cc~nteni~io total, por ser un medio 

nonofiisico. 



S e g ú ~  los dato:. obtenidos y viendo las ventaias qul? ofrece 

esta prueaci, sobre I I Reaccit>n cle F:ijació,i del Complemerito (Mc- 
chcido-Gurr,-eiro). C:o isideramos que esta prueba es de gran valc~r 

pat.a el diagrióstico c 6 :  la enfeimedatj de Chagas en su face crónicci. 

RESUMEN 

El a i~ to r  presen :i sus experiencias e i  el empleo de lo Prueba 

del Dye test o Reac,:ión Anti-Crithidia pcra el diagnóstico :;eroló- 

gic:o de 13 enfermeciid de Chagas en su fase crónica. Hace la vci- 

loración de la priie ICI compíiráridola cor~ la Reacción de Fijación 

del Complemento o lleacción de Machado-Guerreiro y reaiiza cori- 

sicieracioiies sobre t l vaior y oport~nidci ! i  de las diferentes prue- 
bas serológicas preionizadas para el diirgnóstico de la terferme- 

dcld de (:liagas en ,u fase ci-ónica. 

Practica la Rec cción en 130 siieros los cuales los divide en 

4 grupo:,: 

Grulpo l.- S i t  re sJeros 8e pcicien es con R.F.C. positivo y 
xencdiagnóstico poc itivo a T. crwzi con un 100% de pcsitividcid 

pcira la Reacción $ 6  1 Bye test. 

Grul2o 11.- 57 suelos de paciente, con R.F.C. posrtivo con 

uri 100% de posiri idad pala a reaccirn en estudio 

Gru i~o  111.- óC sueros cle con R.F.C. negativo con u n  
C) '% de ~positividacl parci la Reacción del Dye test. 

Grupo I V .  6 ,ueios dt. pcicientes cpn Leishmaniasis cutaneo- 
mJcosa con un O ' !  de positividad r~c~ ra  la misma reacciEn. 

Conclu\/e coris -1erando que Itx Reacción del Dye test es de 

gran va'oi para el diagnóstico de In eilfermedad de Chagas en 

s i i  fase :róriica, I-CI ( ido en los resultadt s cbtenidos en el presen- 

te traba o 

-- -- - 

Trabajo realiz:t<l, 1.11 el L:ilioratorio dr 1:i Cátedra de Parasitología 
d1.1 Departl~iiiento dc A1c.dicina Tropical y ~'~Xirrohiologia de la Ii'arulta(1 
dv ~Mediciiia dei L:L iii\<~rsid:t(l del Zulia. 
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