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RESUMEN

En la priners parin da esta tesis e presenta el eatudio clinice de treinia
pacisntas con cislicercosis intracculsr reunidos durante dos afion. Loa
principales hallazgos fusron que ae sncontrd una maytr frecusncia de casos on
148 dos primeras dicadas de [s vide y una mencr fracusncia sntrs los SO y 6O
afics  on comparacidn con los  pecienias neurocisticercosos . tn 20X de los
pucientas prasanisran anfsreaadadss relacionsdas con alisracionss del sistema
inAung. En al TX as enconird tentasia, porcentate suy alic sl e compsra con
ol de la poblacién genaral mexicens que #» de | & [.5% Ls gran meyoris ds lon
cisticercos ae chesrvaron vivos y an michos os los oios parasitados ya habls
reaccidn tnflanatoria, ¢ gus cusstiona &l concaplo de que sl cisticerco dabe
morlr pars qus s dasancadens dicha regecidn. Les evolucion del pacients,
valorgds pgor la apudezs visusl, wowird qus on BRX guederan con menos  de un
décing de visién (para finsa legelas =e consideran cilagos)

o incluse ain
gercapcitn de luz, & pasar de la cirugis v «! maneio médica . La ceguera
refis)a la magnitud dal dafio qua dejls sste anferasdad an el ojo humany y por lo
que &0n I Hﬂmu‘ no o3 &l witado ideml para su trstamiento. E£» necsmario por
1o tanto sstudier mds 8 fondo esta anfarmedad y grobar nuevos medicamantos o
tdcnicas quirdrgicas qus majoren al prondéstico pera al pacienie. De asqul surgld
la idex ds implenentar un modslo animal, n»isno gua sw describe en la asgunda

paris de ssta issin., Para dicho nodalo se utilizeron conejos por su facilidad

de menwjoc ¥ cisticercos de 1aania Srasficehy Que sa reproducen QOr gemecidn,
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En este mnodelo se logrd por primera wver implantar un cisticerco on la cémara
anterior del ojo de conejo . FPrimero se estandarizd el modelo en dos grupos da
stis consjos cada uno despuds se formaron otros 4 grupos. Al primer grupo,que
sirvié de testigo, no e le realizd procedimiento alguno antes de la
inoculacidn en ojo ¢ Al segundo grupo,que también se le utilizd como testigo,
fué inysctado inirsmusculermenis con adyuvante completo de Freund pero ain
antigsno, El tercer grupo fué infactade con cisticerces sn al periionoo y al
cuario Qrupo a8 ipsinizd con  adyuvanta nés antigeno. Todos astos
procedinisntos se realizaron anteas de la infeccldn iniraoccular en el dia 33.

En los dos grupos tastigos se desarrollaron los pardsitos an la ciémara anterior
dal ojo sin ninguna reaccidn inflamatoria y los valoras de ELISA fueron casi
mulos {anto en suerd como an humor acioeo de ambos ojos. En los tonelos
praviansnts inmunizados sa observéd una reaccidn inflamstoria importanie sn sl
ojo infectados impidiendo en dos do ollos el desarrollé del ciaticerco, Loz
titules de anticusrpos medidos por ELISA fusron los mas elevades, tanilo an
susro como en humor acuoso, adn en el ojo itzquierdo que no tenis el cisticerco.
En al grupo ds consjos praviamenis infeclados en peritoneo ea pressntd una gran
roaccién inflamatoris, sunque los titulos ds abscrbancias no fusron tan alevados
conc en al grupe enterior. A difsrencis de los animales inmunizados los
valoras de ELISA en 0jo izquisrdo fueron significativamente manores que sn sl
derecho, Estos resultados demustran que &l ojo as un sitjo con limitacién
inmunolégica pero gque cuando praviamenies existen snticuerpos especificos puads
habsr una respusstia inmune que incluso &limine por completo sl pardsito. El
modalo podrd ser usado para el sstudipo de la relacién husspad-pardsito, pars la
splicacién de otras variantes inmunolégicas antre allas &l eatudio da vacunas,
a8} <cOmO pars -4l eniayo de msdicamenios  antiparasitarios en el ojo y =al

parfeccionamianto 0 implemantacitn de nuaves técnices guirdrgicas.



En este mismo articulo sa hace mencién ds varios casos osiudiados con
anterioridad n.nr los doclores Vertiz , Carmona ¥ Valle y Peflatiel pero que no
fueron publicados. Desda entonces son cada vez mén las publicacicones acerca da
anta parasitosis intraocular, pero la mayoria de ellas estan dirigidas al
mansjo quirurgice {(11-18) puas sa tiena la idea da que ase deabe eaxtrasr al
cisticearco antes do que eate muera, ya que una var muerto, libera una gran
cantidad dea productos, que desencadenan la rasccién  inflamatoria y so puade
llsgar & 1la pérdids del érgamo {(17-23). Sin embarge, hay reportes de
cisticerces que han aido destruidos dentro dal gloho ocular por medio del LASER
(24,25} vy qua no han causado la rasccién Inflamatoria gque se podria esperar.
Por otro lado sl claticerco as capaz da permanscer dentro del globo ocular ain
causar raaccién inflamatoria por periodos hasta de varios aflos (28) y en
ccasianas el pacients no se percata de su prasencia hasta sstadios avanzados da
la anfernsdad. La sxplicacién de aste fanimeno se deba & las caracteristicas
anatomo-fisioldgicas da esie 4rpano, que lo han catalopsde como un eitio
*inmunclégicensnte privilegiado®(26-28). Esta aflrmacién se basa en la
posibilided da cultivar célules tumorales en la camare anterior ocular sin que
sean racheszedas por &1 organisme. La asusencia dol sistema linfatico
intraccular, asl como la pressncia de una barrara hemato-ratiniana vy
hnnuto—léunu qua 1limitan sl pasoc ds moléculas de alic pano molacular y de
células en condicionss normales apoysh a! aislamiento inmunclépsiceo del ojo
(29-31).

La datsccién y rachazo de asta parasitosis depende del astado de salud general
dal paciante y en consscusncis del siastema {inmuna (32) ., Uno de los ohjetivos

en asto trabajo oo analizar &l sistema lnmunocompetenta de los sujetos con
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parastios intraoculeres. El iratamjents quirdrpico de la cisticercosia
irntraccular ha sido ampliamenia practiicado y wmodificade, sin embargo no na han
evaluado jll consscuencian de diche procedimiento. El iratamiante médice da la
cisticercosis an sl sistama nervioso ceniral e3td slendo  astudiado
anplianantal3I3 ) gero en 8l ojo esolo hay wuwna publicacidn sohre dos paclentes y
loa resulisdes fueragn desalentadores(34). Se propons un madelo exparimental de
cinticarcosis intreccular an donds pudieran asr sndayados diferenies sspactos
de la inmunidad, medicamsntos sntiparasitariocs y técnicas guirdrgicas. Eate
trabajo fué dividido sn dow partss: una clinica an donds se reporte un sstudio
anplio de  trainte pacientes con diegndstice de cisticercosin Intracculsr que
fuiron' sspuidos dasds su ingreso al sarvicio de Ratins del Hospital ds la
Asociacitn Para Evitar la Cegusrs hasta gue fueron intervanidos quirurgicanente
y dados de sita y otra expsrimental en donds se explica el desarrollo de un

Aodelo de cisticercosis intrsccular an cjo de conejo Bn el que se svalud 8! ojo

como aitle “inmuncléplicamente pelvilopledo” .



1=

PARTE I

ESTUDIO CLINICO



INTRODUCCION

Aunque ya son mis de 150 eflos de l8 primera dpecripcidén da Ja cisticercoais
intrapccular (8) se desconocen adn muchos aspectons sobre la fisicpatologia da
ssta snfermadad y la relacidn husspad-pardsito como lo demusstran Jas graves
secusias que ain deja esta enfarmscad (3,22). Se ssba qus el hombre contras la
snfernadad al ingerir Jlos husvecillos de Insnim aclium que &) llegar ai
ssténapo & intestiino, plerdan su cublerta por accidén de las enzimas digestivas
con 10 qQue los aenbriones son activados y panstran la parad intestinal pera
llpnar a la circulaclién sanguinea, por donds e pusdan distribuir por todo sl
organisne (35). Se han sncontrado cisticarcos en casi todos los érgancs del
cuarpo humano parc Llana la stencidn que exista una predisposicién para clartce
sitics como el cerabro, al ojo y loa misculos . En los dos primaros sitios sa
pusds sxpliicar la mayor i{ncidencia por las barraras fisiolépicas que prasantan
ostas Organos ¥ que impiden la llegada libre de las células da defsnsa,con lo
qus las posibiliadss de scbravida dal partésito son mayoras. En el misculo,
aungus haya uns pradisposicién pars ubicarss &n asia sitlo, probablemants la
scbravivencia sea mis corta y los perdsitos se localizen facilmentes an los
pacientas con infaccionss masivas como ocurrs por ejemplo en la Indis, en donde
os mis fracuenta ls cisticercosis subcutdnes o muscular gqus en Méxicol3B}. No
hay trabejos en donds ss correlacionan la clsticarcosis intraocular con la
naurocisticercaosis, esto muy probablemenia ses dabido & que no ss estudia al
ajo on forma rutinaria en las necropsias y a nue sl costo da clertos estudios
como la tomoprafia cersbral impiden gque sa hagan de rutina an los pacientes con

cisticercosis intraccular,



casos -ubrltgnl-nol sl se hate vna pequefia incisién en la ratina para que al
pardsito pese & la cavidad vitrea. S5in enbargpo no existen reporiss de series
an donds s® evalus las complicacionas © 8] prondsticc ds estos pacientes
daspués ds la cirugia. .

En asta ssris de treinia pacisntes con oftalmocisticercosis sa estudian
principaimsente los aspsctos antes citados y wse hacan algunas comparacicnas con

una ssris de pscientes nsurocisticarcosgs.
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PACIENTES Y METODOS

Treinta pacientes con sl dispndstico de cisticercosis intraccular del Servicio
da Retina del Hospitsl ds la Asoclacidn Para Evitar la Ceguera en México fuaron
attudiados @n un lapsc da cos afics . M todos los® pacientes se les hizo
historia clinica y un axdman oftalmoléplco completo, que incluyd agudoza
visual, prestén intraocular, funcidn musculer, exdmen con laémpara de hendidura
y fondo de o0jo con lants de tres sspejos ¥ oftalmpscopio indirecto. En algunos
casos us hizo flucrcangioprafia y fotografia de fondo. En los ojos que
pressnisban turbide: os medios transpsranies y que fio ers posible evaluar al
fondo del ojo se las praticd scografils. Las edadss ds los pecieniss de ests
grupo fusron comparadas con le seris de Schenons y col., (3B8) de pacientes con
neurccisticercosis. Sa evalusron anticusrpos anticisticerco sn susro ds 14
pacisnies por inmunoslectroforasis y por ansayo inmunoenzimitice (ELISAY}, de
scusrdo al método descrito por Flissar y col. (37) y por Ewpinoza y col. {39}
respactivananta. Se  obtuvieron estudios coproparasitoscépicos en  disz
pacientes.

Se practicd vitractomia (19} pers la extrackén del cisticerco cuands ésie ae
sncontrd en cavidad vitres y ssclerctomis (11) para los casoe de cisticarcosis
sub-retinianos. Un pacients con un cisticerco sub-retinianc de diansiro menor a
1.5 am y aua se locallzabe muy cerca de mhouls, fue tratado con 75 diaparcs de
LASER de Argén (24). Los pacientas fueron ravisados en difersntes tlempos
daspués de ls cirupls con limpara da handidura v tambidn se llevo a cabe
valoracion ds Pande de ojo. La mixima capscidad visual ss toméd despuds de ls

cirugia una ver qus ya no habja sipnos de resccién inflamatorias,



RESULTADOS

Oa los treinta pacientas sstudiados, |8 correspondieran al sexo masculino {6@X)
y 12 al famanino (48X), La mayor incidsncia de cisticarcosis fué en la cuarta
dicada tantoc en los senfermon con  oftalmocisticercosis coma con

neurccisticercosis (tabla II).

Tabla 1.- COMPARACION POR EDADES ©DE A FRECUENCIA DE PACIENTES CON
CISTICERCOSIS DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL (S.N.C.) ¥ DEL 0J0.

Edad (afics} S.N.C. (%) 030 (%}

-9 6.2 10,0
to-19 12.3 ' 2.5
20-29 . 23.5. 16.6
~3e8-39 . 25.5 30.¢
40-49 18.2 ) 10.@
60-59 ‘ 8.9 0.0

+ G0 . Co . 4,0 3.3

El ojo darecho fué afectado e&n 60X de 1os canos {15) y el fzquierdo ean 44%
{13). Solo un casc fué bilsteral. El cisticarco se localizaba en la cavidad

vitrea en E3% de los casos y sub-retinienc en 37%. En la historis clinica de
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astos p.cunﬁn e refirird un caso ds ceada unsa da las enfermsdadss que a
continuacién se enumeran! sinusitis alérgica, fisbre reumidtica, aritems
nodosy, auns y nalenomat todas alles ralacionsdas con slteraciones del sistena
_lomuns y qus en totsl sbarcan un 20% ds todos los pacientes. En otros dos
pacianies #8 pudo cdetectar }a pressncia de tasniasis y en dos nis anlblasise,
Los datos lhwnnln de reaccidén inflamatorts como tyndall, rsaccidn ciliar o
- turbidez del vitreo, sa obearvaron en 9 (58X) de los 18 paciantas con
cisticercosls en cavidad vitrea y nmolo an 3 (25%) de los doce paclentes con
ecisticercosis sub-retinians. El tlempo gua transcurrié entra al inicio da s
sintomatolegis y ta consulta al oftalwologs fué de 2.9 mases en promedio pars
los pacientes con cisticercosis sub-retiniana mientras que los pacisniss con sl
cisticerco an cavidad vitres scudisron a consulta an un promedic ds 4.6 meses,
Por lo qus respecia & 1a deteccién de anticusrpos anticisticarco en susro de
algunos de estos paclentes se ancontraron an 433 por inmuncelectroforssis y en
67X por ELISA. Al ingraso al hospital se detectd que 16 des estos pacientss
(63X} prasentaban desprendinianio da num.. En G de sstos paciantas, no as
logrt reaplicar 1a reiins Ls méximp capacidad visual final ds estos anfermos
fus de un décimo © mayor an B pacientes (20X), mancr de un décimc o con
percepcidn cda lux an (2 paciantas (ill) y aln percepcion de luz en los 12
reastantes (48K}, 51 comparanss la agudeza visual da aniss de ls cirugls con la
dal postoperaiorio ss obsarva que 6 quadaron wmejor (20%), 7 ipgual (23X} y 17
peor(57%). E) paciente que fué tratado con el LASER de argén no prasents
reaccién inflamatoria an  asgeento anterior & pasar  da le destruccidn del
cisticerco y solo quadd una cicetriz de corioratinitis en el sitioc de loa

disparos.
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DISCUSION

La mayor incidencis de cilsticercosis ha sido reportads alrededor de la cusrta
década de la vida(3B) on ssta trabajo nosostros sncontraros cur-Qo wimilares en
oftalmocisticercosin. 5in embargo &l comparar las otras décadas, se chserva
qus 1a neurocisticercosis abarca un 10.5% en las dos primeras. , aiantras que en
1a cisticercosis intrsoculsr corrssponds s un 36.6% (tsbls 1), Estos dates
suguisren qus la neurocisticercosis pudiera noc ser diagnosticada en lli
primsras diécadas por asr asiniomitica. Se sabe que hasta un 82X de los
pacisntes con neurocisticercosia son diagnosticadas en asutopslas por  ser
asintomdticos{d®) y que puaden pasar hasta 2@ aflos desde la infaccidn hasta el
inicio de la sintomatologia(4)). Estas cifras indican que en los individuon
Jévenas la cisticerocsis ss datecta mas frocuentemente an el ojo qua en el
carsbro, ssto avidentemsnis es por la facilidad de ver &l cistlcerce an ol ojlo
o por causar problemas de visidn tan pronto se desarrclla. Por otro lado, las
dos ulitimas décadas en neurccisticarcosis incluyen un 13X vy solo un 3% en
oftalmocisticercaosis (Tabla I}y asto se explics por la datecidn temprana en al
ojo por lo qua ya noc llegan con al cisticerco & adades avanzadas como ocurrea en
la neurocisticearcosis. Ls cavidad vitraa fud el sitic en gqus se encontrd mas
fracusntemants sl cleticerco (63X} mieniras gue la localizacién sub-retiniana
incluyd un 37X . Se ha publicadoe que algunos.claticercos son capaces de pasar
dstde dabajo de la retina hacle la cavidad vitrea, dejando un desgarro por 8l
aitio da aenirads (42}, Nososiros encontramos wolo un caso con dicho agujero,
asto se pueds explicar porgue una vez que ol cisticerco pass al vitreo, la
retina se resplica y el orificio o desgarrc queda sallado por 1a cicatriz da

corioretinitis que se provoca por la misma lesién (43),



=-§g=

No reportamos cisticercos leocalizados en otras partes dal ojo, como pudiera ser

debajo de 1s conjuntiva, en la cdmara anterior o en la érbita,debido a que

todos Jlos pesclent#s estaban en ol Servicic do Retina, ain embargo algunas

publicacionss mancionsan (20) qua nmenos del 10X de todos lon clntlcercos‘
oculares se encusntran en los sitios antes mencionados. La éifarancla del

tiempo entra el inicic de la sintomatologia y la asjatencta a un cftalmélogo en

tos casow da cisticercosis wub-retiniana comparados con la locallzacidén vitrea,

fud muy marcadas y puydiers ser dasbide a que an los casos aub-retiniancs el

cisticerco as encontraba en la regidn macular en un 88X . Por otre lado
ancontramos una mayor frscusncia dea signos de inflamacidn ocular en lo»

pacienies con ¢isticercos en la cavidad vitraa. A ests respecio se sabo Guo el

dcido hialurénico, qus ss uno de los principales componantes del vitreo, puods

actuar como adyuvanta, A esta compusstoc ss le unan las protainas axtrafas y da
asta forma as aumanta la respussta inmunt y por lo tanto la inflanacién (44),

La otra posibilidad as que debido al mayor tliempo transcurrido desda el inicio
da la sintomatelopia hasta su tratamiento,existe un conlacto més prolongado del

pardsito con al hyesped y que astc aymenta las posibilidadey de una respuesta
tnmuns .

En 12 paciantes se obaarvé qua habla reaccién inflametoria en difersntes grados

da intensidad, desde flare (psqueflas particulas que 8a obaervan en el humor
acucac o en el vitren al pasar un haz da luz,taablén conocido como fendmeno de

Tyndall} hastis gran turbidez de vitrao y opacidad de cristalinos stn embargo en
la mayoria da satos casos fué posible comprobar la viabtlidad del cisticerco
por los movimisntos ondulatorios de ls pared vasicular tanto al sstinulo ¢on la
luz o con el ultirasenido, Esto invalidas el snunciado aceptede de que an la

cisticercosis intraocular la rsaccidn inflamatoria ss incia despuds que e}
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‘:cllil;erco ha muerto y deja eascapar una gran cantidad de productos da su

;'ﬁdlicu1;(l7-23). Este hallazgo waygiere que daben ser variocs los factores gue
-‘dondlclo;an al inicioc da la reaccidén inflamatoria, comp al tiempo de evolucidn,
e; astado ‘&a salud dal paciente, la competencia de su sistema inmune y la
lVlll?n inmune del cisticerco enirs otros, aungue no se descarta gue la ruptura
de la vesicula durants un intento quirdrpico fallido, comoc los qua ocurrian
antes da la invancién de la sonds da corte pucclén pudiera desencademar una
ﬂflﬂ.;;lpu.lli inflamatoria,ya que no era posible la vitrectomias para extraer
nl,uantuéldn vasicular derramado y sus restos. Por cotro lado en al caso del
pacisnte donde el cisticerco fué destrulde por @1 LASER no aa presents la
tnflanscidn qus =e esperaria. En los westudics sobra la eliminacisn dsl
cisticerco intracculasr con al arco de Xanon o al LASER de argén {24} no sa
informa de osra rasocidn inflamatoria que la explicable por la aplicacién da la
enargia par ss . Los anticuarpos anticlisticerce han sido detectados por el
nitédu da ELISA en 00% de los paclientes con neurocisticercosls comprobada (38).
En cisticercosis intrsocular sncontramos anticuerpos séricos en aolo el 57% de
los paciantes. Esta mtnor fracuencie de deteccidn de anticuerpos ,pudisra ser
dch‘d. a las caractaristicas anatomofisiclégicas del o©jo, como la presancia de
bdrrlfll hlnlin-lcuolu ¥ h.nnto-rltinl-na que limitan la salida antigenos o la
entrada ds édlu-- del wsistesma inmune & inmunoglobulinas (26-28). vy a la
sussncia de yn sistens linfatico intrsoccular (29-31) con lo que ses impide la
raspueata insuns desds los ganoplios linfdticos regionales y hace que las
antigsnos pasen dirsctamante a la circylacién sanguinea, diluyendoan {45).

«PFor otro ledo, al tismpo de permanancis del cisticerco an sl organismo es mayor
en la nsurc que en la oftslmocisticercosis, pues en  estd Lltime &8

diagnosticads més ficllmanteo por las alteraciones de la visién y la cbservacidn
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dirocts, ademds de sar guirirgicements mes accesible qua el sistema norvicso
central. - Esto limita el tiempo de sstancia y ol contacto del perdsito coen el
sistang ln;uno del organismo humano. En el 22X de los pacienties encontramos
enfarmodsdas ralacionadas con alteraciones del sistema inmune . Se ha sugerido
que el rissge da exposicién a los huevecillos de Iaopig sagliun es muy alto (46)
y sin embarge la incidencia de cisticercosis (1,9%) no s tan alta como so
podria espsrar, comparada con la cisticercomis porcina que pusde ser mayor dal
288 (47). por lo tanto es probable ques los individuos gue cilauieren la
cisticercosis pusdan taner alguns alteraclén del sistema inmune gque facilita la
infaccién, como sm mussiras en este grupo de gpaclantes. Esta chaervacién es
apoyada por el trshajo ds Ridaurs (48} que reporta & 7 pacientes con
inmuncdeficiancias de un total de 17 nifios con nsurocisticercasis, obtenidas de
un serls de 3424 autopsias sn el Institulo Nacional de Pediatria.

"La pravalancia ds tasnissis an la poblacién mexicana se calculs an 1,6% (49),
Nosotros ancontramos dos paclantss con tasnissis lo que repretenta al B.6% de
los treinta cascs o 20 X du 108 diez casos con sstudio coproparanmitoscépico.
Ambos porcentajes son muy altos y sugisren gue ls tasniasis ¢s un factor muy
importante en sl rleasge de ldqulrlr. la cisticeércosis ocular, de ahl la
importanclia de orgenizer campafias de aducacion pars la pravenclédn y tratamiento
cda 1a tasniasis, con al fin de avitar qus el portador de la Tanle sea un
peligro pars su fasilis, su comunidad y para 41 mismo.

La svolucidn clinica de los pacientes fud muy mela on el 90X de los casos, ya
que despuds de la cirugis se les encontrd una agudeza visusl menor de un décimo
{42%) o sin perceapcidn da luz (40%). Por otra parts an cinco da estos pacientes
can cistlcarco an cavidad vitrea, ss observd atrofia dal nervio éptico y do la

retina que fusron posteriorss a la cirugis. Estos cambios atréficos no se



habian cbaervade antas de 1a cirugia ¥y no hubo signos de sufrimiento retinianoc
o toxicidad después de la extraccidén. No ancontramos explicacién para tales
alteraciones y debaran ser estudiados eats tipo da pacientas .83l como métodos
qutrdrqlcol alternativos o drun-n cestocidas qua mejoren la pallapm:uva de
Vllldn‘dl estas anfermos .

Nuavas conceptos surgen de este astudio detallado de 3@ pacientes con
clioticercosis intrsocular cono los ques se derivan de comparar ls adod, la
rncciép inflanatioria, el estado inmune dal pacientia, la asociaclén con .
tasniasis y las smcuslas de esta enfernadad: 3in aembargo los aspectos
fislclépicos y biolégicos del husspad y al perdsito deben contlnuar
astudiandoss para sniender la rslaclién ojo-cisticerco y ancontrar nmsjores

posibilidades de pravencidén y tratamiento, El modelo axperimantal da

4

cisticarcosis ocular gus 88 propond en la. s0gQ parte, pudiers ser una
harranienta Gii) para respondar y valorsr varias pragunias que ain no han sido

contestiadas an sats ralacién hudspad-pardsitio.
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11 PARTE

MODELO EXPERIMENTAL DE

CISTICERCOSIS INTRAOCULAR
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INTRODUCCION
El sstudio le la cisticercosis intraccular an el ser humano e ‘“”c“, do
realizar ys qua s trata de extiraer al pardsito lo antas posible, para avitar
un mayor dafio al ojo. £l tratamlanto médico para la cisticercosis intraccular
no ha sido svaluado sdacusdaments (34) debido al conceptio do que &l morir al
pardsito dantro dal ojo, deja escapar gran cantidad de productos de su vesiculs
qul son Jos Que causan la resccidn inflasatoris (17-23), de shi qus se prefiera
ls cirugia. S$in enbargo la destruccién dal cilsticerco con sl LASER no provocs
la reaceidn inflanatoria qua so aspararia (24,25) a4 la hipdtesis anterior
fuesra corracta, El riasgo da snsayar madicamantos cislicidas o sl dejar sl
pardsito deniro del olo humsno seris slavade y reprobabls dssds todes los
puntos de visis sl se produjesran efectos iatrogénices . Las rezonss anteriores
motivaron al dissfic de un modalo sxparisenial da cisticercosis intraccular en
animales da laboratoric, Las caracteristicas dsl globa ocular hacen factibla
la inplemantacién ds un modalo ds cistiicarcosis ocular. La ausencia das un
sistena linfdtico intraccularda lugar & que los antigenos gue salen del ojo
pasan dirscismente & la circulacién hamdtica quedando diluidos y por ello la
raspuasts insune slsténices sea manor o negativa (20). Algunas partes deal ojo
carscan de vasos sanguineos como el caso de la cérnea y sl cristalino y la
respusstia inraune sistédnica an esos sitios as baja o nula, El vitreo también
carace de irrigacién sanguines y su recambio es lentos pero uno da sus
principales costituyantas e3 a1 Adcide hialurénico gue pusde acluar como
adyuvants al unirse a proteinas sxtrafiss.sste retencitn y libaracién lanta de

antigenos pusde aumentar la raspusste inmuune a protainas (44),
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La OAlrldl sl Fjo ds los diferenias componentes de la sangre as limitada por
barreras anatomo-fisfioléglcasy asl sanconiramos qua la sangra as filtrad-. por el
cusrpo ciliar{barrers hamnato-acuoss) en donde so produce el humor acucso cuya
conceniracién da lones a8 diferanis s la del susro (31}, En la retina existe
oira barrera, dencninada hanato-retiniana, Los vasos qus gsrivan ds la artsria
cantral de s retind y cua wuiren a la nitad interna do esta ceps tlenen
unionss endolieliales firmes que inpidan al paso de moléculas de peso elevado y
de células (38) . La otra mitad da la ratina as irrigsds por la circulaclén de
Ila corpides cuya sangre dsba passr a través da la moesbrana de Bruch y deal
apitelic pigpsanterio sn donde también hay unlones firmas (32). Por todas las
caractearisticas mancionadas alguncs autoras considerarsn el ojo como un sitio *
inmunclégicenants privilegiedo® (26-28).

Se realizaron vnriou intantos para llager &)l modelo actus]l de cisticerconis,
los cuales sa describiran & brevementes. El primerc se hizo con cinticercos
oxtrildo; ds pacientes con cisticercosls sub-retintana {(Iaanjia ;gilnn), qua
fusron obtenidos integres v vivos @ implantados diractamente en la cavidad
vitrea ds ojos de conejo, & los que hubo da practicarseles queratotomis en
360", aniraccidn da criltalino v vitrectomia parcial a cielo ablertp. La
reaaccion inflamaioria fué severa y no sobravivieron de los parasitos. Tambidn
se intentd con cisilcercos de Igenip pigiformis qus se spcusntran natursiwents
an la cavidad peritonsal del consjo pearc igualments fusron rechazasdos del ojo.
La gran agrasién quirdrgica del procedinmisnto muy probablensnte contribuyd a eu
falla. En un tercer Inilanio se inysclaron varios ephriones sactivados da JTamnia
22)iup directaments an cavidad vitrea y sn ciémara anterior del ojo da conejo,
los huavecillos fusron cbtenidos de proplétidos gravidos y aeomatidos a un

procadinianto enzimdtico ﬁarn eliminar au embridfore y sctivarlps {5Q). En
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ostle grupo de 12 conejos ¥ on otro similar en al qus se implantaron embriones
de Jaania asoinats no se desarrcllsron cisticercos ni fuaron encontrados en al
estudio histopatolégico. Finalmanis se implantaron exilosementa cisticercos de
Iacnism cransicson, con los gue se dascribe el modelo actual. Existen reportes
des cisticercosis intrasccular sn humanps por esta espscie da Taania {51} que
tiana la paculiaridad da que se reproduce por gemaciéni el pardsito adulto se
encusntra en cénidos salvajes como el zorro y los huaspedes intermsdisros son

algunos rosdores{S2),
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MATERIAL Y METOOOS

DISERD EXPERIMENTAL.

Inicialmants ue utilizaron doce conejos pars la estsndarizacién dal nodelo
(grupo @) sa les inccularon de 2 & 3 cisticercos de Jasnia crassiceca en ojo
derscho y eas obssrvaron durants 28 diass. Posteriormante ss formaron cuatro
grupos mds de conejos (grupos I, I1I, I1I, IV). En al dia 1 se lss towd una
musstra de sangra ¥ humor acusos @& todos para comprobar gua no tenian
anticusrpos anticisticarce., Despuds fusren inoculados pere con un 8olo
cisticerco ds ]I, crasaicags en sl ojo desrache al dis 33. Freviaments a la
inoculacidn dal cisticerco en s8] ojo, al grupo 1 no sa le hize ningdn
trataniento ¢ al grupo 11 se inysctd con adyuvanis completo ds Freund, a) grupo
II1 se infactd an peritonen con 20 cisticercos oe I, crasgicepy vivos y al grupo
IV se inmunizé con un sxtracto total de sstos parédsitos. Antes, durante y
después de wesios procedimisntos, ss cbtuviaron muasiras de sangre y da humor
atutso de anbos ojos pars dateccidn de anticuarpos por ELISAY los consjos se
axploraron oftalmolégicensnta a lo large de {odo el axperimento, gue durd 46
dias.

ANIMALES.

El modelo exparimantsl de cisticercosis ocular o roallzd an conejos albinos
Nuasvs lelanda que fusron alimantagdos desds ! destete exclusivamants con
alimento preparado, con el Pin de evitar sl rissgo de contraar cisticercosis
por I, piaiformin debids & inpastidén de vegeisleas contaminados. Para el
cultivo de cisticercos da I. grasalcecs, se utllizaron ratoras de anbos awxos

de la ceps BALB/c, de & semanas do adad,
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CULTIVO DE CISTICERCDS.

lL.os cisticarcas de I j;:_um s8 doaarrollan en la cavidad peritonasl-da loa
ratonos(52), Para subcultivarlos, ss abrid la cavidad peritoneal da ratones
previaments infactados y recién sacrificados, se sxtrajeron los cisticercos, se
lavarcn culdadosamenis con solucidn de NaCl @.15 M fosfatos Q.01 M, pH 7.4
{55F) v se Lnyactaron 20 cisticercos directamenta a la cavidad peritonsal des
otro ratén, utilizande una jaringa de 1 ml con aguja corta del No 26, En el

lapsc ds sels ssmanes sa chbtuvieran de 308 a 488 pardsitos y pars mantenorlos

fué necessrio subcultivarlos,

PREPARACION DEL EXTRACTO ANTIGENICO.

Se utilizé al método amplesdo por Flisser st al., (53): los cisticercos dea T,
groapicecs fusron homogenizados en KCL1 3 N disuelto en SSF, y an prassncia da
inhiblidorss da enzimas protsolitlcas (Q.206X de fluoruro des fentlimetilsulfonilo
y 0.94% de pera-hidroximsrcuribsnicato). Se extrajeron los antigsnoca sgitando
lontamanta al homoganade toda 1a noche a 4°C. La alls concentracidn de sal sa
elinind por dialisis exhaustiva con SSF a 4°C. €] material mno solubilizado se
olimind por centrifugacién a 10,800 rpm durante 20 minutos. Le concentracién
da proteinas en el sobrensdsnte se determind por ol método de Lowry (54)
ajusténdolas & 1| mp/ml. El extracto antigénico ee almacend en slicuctan a
-20°C.

INOCULACION DE CISTICERCOS EN 0JO.

Se sacrificd uno ds  los ratones infactados 4 semanas antss con 15 claticercos
do Y. Grassiceos, se abrid la cavidsd paritonasl, se extirsjeron los cistiercos

por madio da una jerings de 1 ml sin Bguja, se colocaron en un reciplonta con



SSF a temperatura ambienta haeta au inoculacion en el ojo, la cual se hizo unos
minutos despuds. Seo obtuvo un ciaticerco de aproximadamente | mm de didmetro y
(1] colncp an una Jeringa de | ml con @.1 ml de S55F. 58 hizo una paracentenis
dal ojo derecho dal conajo con al #in de vaciar la cAmara anterlor y faciliter
la lnoculascién del pardsito., Por 8l misme sitic de enirada oe Inyectd el
cisticerco a iravéa de una aguja corta dal nimerc 26, la cual se ratird
inmadiatamante despuds dejandc sin suturar al stitio de puncién. La inoculacién
o8 realizd unicamenis sn sl ojo derechos al ojo jzquierdo as la hizd la misma
operacién pero unicamsnte se inyectd S5F.

Inoculacién an cavidad vitreat Con el fin des mantener fijo el globo ccular y
podar manajarlo,ss tond sl misculo racto supsrior con unas pinzas “"utility®. Se
dlrlni6‘l1 cjo dsl conejo hacia arriba y adentro,para dejar expussts la ragion
temporal infarior. A S mm dal linbo esclero-corneal se introdujo una aguja
namaro 26 corts, dirigiendole hacia sl centro del ojo. Durante ests maniocbra se
obsarvd la cavidad vitrea a $ravés da la cérnes con la ayuds de un lente da
vitrectomia y del microscopio oparatoric. Acto seguldo se inyectaron loa
cisticarcos a {iraviés ds una jeringa de | nml. S» extrajo la apuja y no se
suturd al sitio de sntrada.

INCCULACION DE CISTICERCOS EN PERITONEC.

Se utilizaron 28 claticarcos de . crassicens para cada conajo, Los pardnitos
fueron axtratdos da la cavidad peritonsal da un ratdn infectado 4 semanas antes
S5a colocaron an uns caja de Paetr) con §5F y se tomaron con una jJeringa da 1
nl pin sguja. Postericrnents se Inyactaron en cavidad paritonaal a {iravéns de
uns agujs corta del némero 26, €l proceadimiento se realizd Lajo anastesia

penaral.
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GRUPDS EXPERIMENTALES

Grupo @! Compuesto de 12 conejos. 6 de ellos fueron inotulades con  tres
cisticercos on cémara anterior da pjo deareche en al dia uno y ios 6 restantes
inoculados en la cavidad vitraa con el mismo nimero da cisticercos . A este
grupo solo se la tomé muesira de euero y no de humor acuocso coMo & loa
siguientes 4 grupon,

Grupo It Cuairo conojos inoculados con un cisticerco en cdmara anterior dael
ojo deracho an el dia 33 y sin ningin tratamiento pravio.

Grupo II: Custro conajos inmunizados par vis Iintramuscular con adyuvante
completo des Fraynd los dias ), 14 y 28 & iInoculados &n ojo derecho el dia 33.
Grupo 111t Custro conejos infactados con 20 cieticercaes en cavidad paritonsal
en al dia | e tnoculados &n ojo derachc en dia 33,

Grupo IV 1 Cuatro conejos inmunizadoa por via intramuscular los dias 1,14 ¥ 28
con 1,5 ml dal extiracto antigénico de JT.crasniceos (Img/ml) mezeclado con
adyuvante completo da Fraeund (v/v}i &n al dia 33 se inoculéd un ciu!lcarqo an
cjo derecho, En la table I sa resuyme lo realizedo an cada grupo.

OBTENCION DE SANGRE Y HUMCR ACUDSO.

La nangre #s cbiuvo de la vana marginal da una orejm de cada conajot sa mantuvo
a !‘npcr.lm‘a anbiaente durante 30 ain para la lormacidn dal codguloi se guardd
a 4°C durania 24 horas y posteriormentie se centrifupd a 3990 rpm durants 28
minutcos tse sspard sl suero y ss mantuvo congalado. Las muestras de humor
acuose se abtuvieron mediante una paracentssis de cAmara anterlor uttllizando
una jerings da | nl y aguje corta del nimero 26. La enirada sa hito pc;r'
cérnea, & un milimetre del limbo, utilizando una pinza con dientes para

spstenar al misculo rectc supsrior y diriglendo la aguja dal maridianc ds las
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12 horas hacia sl de las S para evitar dafio ol cristalino. En todsa las
ocasionegs que se realizd este procedimiento y durante la incculacisn dal
cisticerco se utilizd anestesja general, inducida cen pantoharbital sédico,
aplicande 10 nl. de una sclucién, en decir, de | ml por cada dos y madio kg da
pozo disueltos en solucién Hartman, a través de la vena marginal da la orsja
con una aguje tipe mariposa. AdamAa ae aplicarcn golas da pantocaina para
evitar al maximo el dolor y los postbhlas movimientos del animal. Se cohtuvieron
an cads ocoslén aproximadamanta 30@ mlcrolitros de humor acucso, y s guardarén
a -20°c estd sec llevd & cabo con la ayuda de un microscopio operatorio {Topcon
oM5-9@ GT). En le tabla I se Indican ios dias en que se obtuviaron las muastras

de sahgrs y humor acuoso.
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ENSAYO INMUNDENZIMATICO (ELISA).

S8 empled al micrométodo descrite por  Voller (55) . Inicialmante go
eatandarizaron las condiciones de trabajo para este sistema., Sa emplearon
concentraclones de 4080, 42, y 4 ug/ml de antigenc de Y,.craspjcepa ¥ diluclionas
de 1319, 1:1@0 y 1:1020 de suero ds conejos infactados y conejoa testigo (tabla
11}. La dlscriminacién mas amplia la encontramos & una dilucidn de 1:109 con 4
ug/m] do antigenc . Con al humor acuosp pe enplearon dilucliones de 1:1 , (1@ y
1:1@0 con las niamas concantracionss de antigeno que para al ausro. La major
fud 1:10@ con 4 ugs/ml (fig.1). Une ver estandarizadas las condicionss para el
ELISA 5o emplagd ol siguients método: ne diluyd el axtracto sntigénico an
amortiguador de carbonatos, s agragarcn 100 ul de esta selucién en cads poro
da microplaca para ELISA (Immulon Oynatech Laboratorias lInc.) y sa dejd
incubando toda ls noche a 4°C, Se lavarcn las placas tras veces a temperatura
anbiente {cinco minutos cada una} con’'SS5F que contenia B.25% del datargents
Tuean=-20 (55F-T). Para bleoquear los sitios que gquedaban reactivos se incubaron
con albumina al 1% en SSF-T durante dos horas a 37'C en amblants hamedo, Se
lavaron nuevamente v ae les agregd 108 ul de susro o humor scuoso a unll
dilucidén da 5108 y 1:1@ respectivamente. Después de incubar a 37°C durante
dos horas y lsvar nusvamsnte, se sgregd 1002 ul de snti~Ig6 de conejo preparada
an cabra, conjugads con fosfatasa alcalina (Sigma Chemical Ce. St.Louls,Mo,}
dlluida 1:1080 y ss dejé incubando otras dos horas an las mismas condiciones.
Sa hicieron tusvaments tres lavados con SSF-T y se agregd 200 wul da uns
solucidn da | mg/ml del sustrato pe-nitrofenil-fosfato (Signa Chemical Co.
St.Louls Mo}, disusltc en distanclanina al 10% pH 9.8, Esta ditime incubacién,
a diferencis de las anieriores, solo durd 30 min, al término de los cuslea se
cbtuve la absorbancie de cada pozo en un espeactrofotémeiro asutomatico

(EL1SA-Processor M Behring}.
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Figura 1.- Grafics en la que s muestran los valoras ds shsorbancis chtanidos
durante la estandarizacién del ELISA . El antigenc de clsticercos da I,
gmm s8 utilizd a diferantes concentraciones y los susros preinmunes (O

® tnrunas {A} ge utilizeron diluidos 1:108,

400
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RESULTADDS

Los rasutiados del establacimiento del nodelc de cisticercosis intragoular an
- conejom sp dascribirdn por ssparado en los divarsos grupos de animales
snplaadoss consisten e &) dessrrollo del  claticargg daniro dal ojos  las
caracteristices clinicas de la& reaccién inflamatoria y la respuasis inmuns
humoral madide por ELISA y axpresada coso valcres da absorbancia sn susro y an
NuRer scuass.

trupe 8. Eslanderization del modelo

Esta grupa as formd con 12 consjomt sals inoculados en cémara anterior y sais
en cavidad vitrea. E] paso de los cisticercos a través de ia sguja provocd a)
sstallanianto de ils vesliculas, chservendoss sclo las wmanbrenas denirg del o.?o an
ol posti-cpsraioric tnmediato. En los conajos inoculados sn cémars anierior del
cjo »e obsarvd que 8 partir dal tercer dia ya habla de dos & tres cistlcercos
nuevasenies an forsas de vesicule ¥y continueron su crecimiento hasts ocupar cast
todo ol aspacic de la cémara antericr ccular en el dis 2. Durante todo ests
tismgo no s obasrveron signos de rsaccidn Inflamatoria. Deaspude de swsie dis
- inicid dichs raaccién, que consistid an hiparsaia conjuntival,
neovasculsriaacidn pariférices da 1a cocnss y sdena da la nisma an  las peries
tonde =) cisticerco tocshs &l endotelto corneal e ingurpitlacidn da los vnu‘l
del srie (fig 2). Todus sastos signoe fusron suy leaves sl principio y Pusron an
aupento hasia el dis 28, an qus e decidid sacrificor a tas consjos para
aviterias sulriniento innacesario, Los ;nvolu da absorbsncis sn suaro fupron
précticanents negativos hasts el dis 12 en qus sepwzaran su elevacidn, llegsnde

& sar os 0.800 a) valor mix alio sn el dis 28 (fig 3).
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Figura 2.~ Fotcgrafia de ojo deracht da conojo perianecientis al grupc 8, an el

dia 18 ¥y donds pusden cbsarvarae ires cisticercos {flechas) da forma alargada

en la tdmara anterior. Notase la necvascularizacién en le periferis de la

\c6rnaa. edena difusoc do la mismne o hiperemias conjuntivaj,
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Figurs 3.- Grafica en donds se mussiran los valorss 'pr'nnndto ds absorbancia sn

suasrc dal grupo 8, junto cen wsu desviacién estandar.
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En los caonejos inyectados eon cavidad vitrea, tamhién =se formaron loa
cisticercos al tercer dia, poro la reaccién inflamatoria fué muy intensa deade

ontonces, cbsarvandose gran hiparaemia conjuntival, tngurgilacién de los vasos

iridianos, turbidez de vitreo y sdema corneal, por lo gue 8o macrlficaron antea
de complatar la primara semana. Debido a estos resultados optamos por utilizar
para los sjgulentes protocolos la cdnara anterior del ojo y mantener loa
conajops durante las dos primeras ngmanas daespués de la inoculacién, periodo en

que no ss observd reaccién Inflamatoria.

Grupo 1. Conajos inoculacdos an ojo derscho sin ningdn sstimulo antigénico
pravio.

Eate grupo de 4 conejos se manipuld paralelamante a los grupos II, III y IV,
Duranie 12 dias, no se cheervd reaccidn iInflamatoria sn los3 oJos
infectados (derechos) ni en los testigos {izquierdos). En el sitio de la
puncién de la paracentesis hubo una discreta cpacificacién y neoformacién
vascular, Esta zona no fud mayor da un milimetro de didnstro. Los pardeitos
cracieron an los 4 pjos llegando a medir hasta 2 mmifig 4) y sus movimisntos
eran fdcilmante observables al astimulo luminosc del microscopio operatorio,
durante todo el tiempo de obsarvacidn. Los niveles cda absorbancia en ELISA ‘

parmanaciaron an niveles suy bajos {fig 5} tanlo an susero como en humor acucso

Je los ojos infactados y testigos, entre Jos gue no hubo diferenciss .
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Figura 4.,- Fotograltia deal ojo deracho de un conejo pertensciente al grupo I an
donde & pusde cbasrvar un cisticerco en la cémars antsrior (flecha). E} ojo no
presanta reacciédn inflamstoria , con excepolén del sitio de puncién ds la ‘

paracentasis {doble flechal.
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Figura S.-Grafics sn donde se musstran los valoros promedio de absorhancia sn
ELISA de sueroc {0]) y humor acuosc de ojos derachos (+) e izgulerdos (Q) da loa

prupos I y II (tastigoa).
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Grupo 11.Consjos inoculados en ojo deracho hablaende side previasanta inysctados
con adyuvanis compleio de Fraund por via intramuscular.

En los 4 conejos de este grupo se desarrollé el cisticerco en la cémara
anterior del ojo deracho. No hubo reaccisén inflamatoria aparante duranis el
lapso de cobaervacién, Lon valores de ELISA también fueoronh wmuy bajos, ya que
la rospuesta mayor fuéd de B.273 en sueroc y en humor acuocso _plrulnlclo por
debajo da &.280 aiun en el ojo derecho. En la figura 5 se grafican Junics los
valoras da los grupos I y II.

Srupo I11. Conejos LInoculados en ojo derscho despuds de la infeccidn
intrageritonesl.

La reaccién inflamatoria an los 4 conajos de aeste grupo fué muy aparanis {Fip.
E) y solo ss desarrolld el cisticerce an uno de wlleos. En los otros tras
conejos se obsarvd una  zona de fibrina rodeando al cisticerco a partir dal
sagundo die y los pardsitos no tenian wovimientos., En e) tercer dis apsrecid
adeana de cornea por encima de donds se encontraba el perésite y al término de
ia primara ssmana el sdemna Tus ganeralizado. Se inicié neovascularizacién de la
cornes a partile del tarcar dia, primero an el ssctor supsrior e infarior y
después we hizo concéntrice hasta cubrirla casi an su totalidsd al final del
paricde de chaarvacidn. El iris presantd ingurgitacién vasculsr importanta a
partir del ssgundo dia permaneciando asi hasta el final. También hubo
sineguies o iris  hacia la cipiula antarior dal cristelino y slgunas vacuolaw
en s3ta nlsmna zons que ss limitaron al érea pupilar. En el consjo en el que si
s dosarrclld al cisticerco, se obasrvéd una reaccldn inflamatoria como an los
otras ires pero de nenor gradeo y los valoros de ELISA fueron los mds altos en

5y Qrugo, tanto an humor ecuoso como on suero .



Figura 6.- Fotografia del ojo derscho de un conejo en el dia 37, perienscienta
al grupo IIl ({infectado previamente en peritoneo ). Se pusde ver Ia flbrins
gue rodes al ciaticerco (flacha). Hay neovascularizacion en la periferia de la

cérnea y edams pensrallizade , asi como hiperhemia conjuntival.
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Los ojos izquierdes da los cuatro conejos permanscieron sin inflamacién slguna
con excepcidn del sitioc de puncidn de la paracantesiss los valores de ELISA en
humor acuosc se elevaron en forma Importants (flg 7) aungua en menor grado que
los dsl ojo derecho. Daspués de ser sacrificados los conalos se les praciicéd
una lapsrotomia para buscer los cisticercos que les hablan eside incculados en
paritoneo, pero no se encontraron los parasitos ni reaccién inflamatoria
alguna.

Srupo IV.  Consjos inoculados &n ojo derscho después de la  inaunizscién con
agyuvania comileto de Freund miés exiracto antigénico de cisticerco de
T.crassiceps.

En dos dea los conejos loa claticercos si se desarrollaron, agn an presencia da
una gran resccién inflamatoria. En uno de estos de cbaervd fibrina - en cédmara
anterior desde al segundo dia y un franco hipopitn al sexte (Fig. 8), pero sl
cisticerco parmanecit vive todo qk tiempe, En los otree dos consjos en los que
no se desarrolld al cisticerco, sclo hubo uns moderada raaccién inflamatroria
durante loe tres primeros dlas, que fué disminuyendo hasta eer nula. Los
cisticarcon da estos dos Uli{imos conejos adamas de no crecer, fusron sliminados
an su totalidsd despuds da 9 dias. Los velores de ELISA fusron muy elsvados
{fig.9) tanto &n susro como on humor acupsocy los valores del ojo derscho fuaron
muy similares & los del ojo izgulerdo, aungque 4ste ultimo no presantd reaccién
inflamatoria aparants, ¢on excepcién del sitic de enirada da la aguja para ls
paracentesis ® inyeccidén da la solucidn salina. En la figura 10 se comparan
graficamenta los valores en suero de los cuatre grupos , en la figura 11 los

de humor acuoso da ojo derechc y en la 12 los del ojo lzqulerdo.
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figura B,- Fotografia de ojo deracho da conejo {(dia 39} inmunizado pravlunanta‘
can antigeno mds adyuvante{grupo IV). AdemAa de la gran reaccidén inflamatoria
hay un hipopion {nival de pus!) an cama snterjor . Obaervase al peaguefic tamafo
que tiene el cisticerco (flecha), para los spis dlas qus lleva desde su

inoculaclén,
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Figura 3.~ Grafica de valores promedio en suero (D) y humor acuoso da ojos

derechos (+) & izquierdos(Q} del grupe IV.
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Filgura 10.- En esta gréfica se comparan los valores en el suero de los grupos

111 (#) , TIL (A) y IV (O,
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DISCUSION

El ojo es coneideradns como un witlo “inmunoléglcements privilegiado™ debidoe
principalmnenta a sus caracteristicss anatomofuncionales, cono |;m sus barreras
hematorrstiniana y hesatoscuota v la  ausencis ds un slatems 1linfatico
tntraoccular {(26-28,61). For estas wmwisaas caracteristices el ojo se ha
utilicado parda al cultivec ds células tumorsles an cimara anterior (26). Los
resultados obtenidos en este trabajo indican ques o1 oo &% un weitio
inmunoléglcanenta limitado v que pusde ser considerado como privileglado si as
ve dasds el punto de vista ds facilidad ds transplantes , ya que los
cisticercos que fuaron Lnoculados en 18 consjos virgenas sas desarrollaron
perfectanants bien durants dos semanas, no se formd resccidn inflanatoria vy ls
raspussts ineura humoral fud minima (en un conejo no sa dessrrolld sl
cisticerce pero tampoco hubo reaccidn inflsmatoris). En cambic en loa 8
conajos que antss ds ls inoculacidn intracculesr habisn tanido contacto con los
antiganos de eata pardslto, por infaccién intraperitoneal o Inmunizacién con al
axiratto, presantarcon una gran reacoién inflanatoria, una slavads respussts
inmuna humoral y una bajs sobravivencia de los pardsitos. Adsmis am demastrsd
que los cisticercos de Y. GCAMALCAGE %8 pusden desarrcllsr en o0jo de conajo,
aunque su 8itic natural de sstableacimiento #s el peritonso de ratonss (E2),

En los grupos qus no habian sido Lnmunizados praviamsnte (Grupo I vy I1) durante
doa samgnas no ss prasenté reaccién inflamatoria alguna en el ojo incculado y
los niveles de anticuerpos parmanecisrcn muy bajos tanto en suaro como en humor

BCUosb.
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Daspuéds de astas dos semanas el cisticerco alcanzd un tamafio de 4 & 5 mm,
ocupando una gran Area de la cdmara anterlcr lo que provocd un contacto dirascte
con el endotelio y el iris; eato probablemente fué lo gque desencadens la
reaccién inflanatoris con neovaacularizacidn y edema da la cérnea, y no osi la
respuasta inmune ya quo los nivelas da anticuerpos nunca alcanzaren los valoras
qua sa pressniaban en los conajos Inmunizados.

En los prupos de conejos que habisn sido previamenis infgclados por via
intraperitonsal o gque habian sido tnmunizades con un extracto total de
cisticercos antes de la lnn:ull?ldu intraocculsr, se chserveron varios fendmneancs
interenantes. L& respussta inmune humoral se hizo patente 8 dias despuss dsl
lnlctal de 1a irmunizacidn intramuscular y 22 diss despuds de la infeccitn
intraparitonsal, manifestada por anticusrpos an lu;ro. y, Gdaspuda ds s
inoculacion intraocular, por la reaccidn inflamatoris sn ojo v la Lncspacidad
de sobravivir de los cisticerzos . 5e chssrvé un aumanto en los titulos de
absorbancia por ELISA en humor ascuoso del ojo dertcho de los conajos
praviamsente inlfectados an peritonso (Grupo II1}, qus no as prasantd an el ojo
izquierda. Este hallazgo ss pusds explicer de dos formas, una por una
produccién local de anticusrgos. Esia assvaracién fud Enuprohada lnléluln-nt-
por Bursuk en 1928 (S6) ,cuando inyscté bacilos tificos y estafllococos en la
cérnea del consjo y encontrd gus aparecisn anticusrpos sn la cérnes antes gus
«n la circulacién genaral. Esto fué corrchorado por Thompson y Olsen en 1350
(57) y por Wolkowits &n 1980 (58) wests ultimo denostrd la Pformacién da
anticuerpos aen un trozc aislade de tejido uvesl. En este punto cabe 1a
chservacién da gque las células linfadticas no son nativas del ojo pero son
atraidas por la pressncis de algin sntigsno. Esto fud demostirsdo al irradiar

ojos de conajos, Que dempués eran somatides a un estimulo antigénico,
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anconira;doau qua aiin aai. respond{an con formaclén local de _anticuerpoa,
mlentras que a los gque irradioban da todo el cusrpo no los producian (59). La
- spgunds opcidn para tratar do explicar la mayor elevacldn de anticusrpos on al
oJo .dareches, es que l!a reaccidén inflamatoria & nivel local produjera
alteracliones an los vasos sanguinecs qus permitisran la salida de células
sanguineas & (nmuncglobulinas (27), En ente grupo de consjoa con infeccion
intraperitoneal previa, llama la atencidén que hayan sido elimlnados los
clsticercos de 3 da los 4 conejos, comparativamante con 2 de 4 en el grupo ds
los inmunizados, Esto apoys la teoris de qua un pardsito vive pusds aer mis
efactivo para la prevencion de una segunda infeccidn que el antigenc solo, como
lo mancionan Rickard y Howell (6@}, Aungue no sa sncontraron los cisticercos en
la cavidad peritoneal de los consjos al finalizar el sxperimento (dia 43},
desbiaron parmanscer vivos algin tjempo pues fusron capaces ds provocar una
olavecidn de los anticuarpos no sole on sanpre sino también en  humer acucso.
En los connjol hipsrinmunizados (Grupo IV} los anticusrpos sa distribuyeron de
manera aslstémica, no encontrandose difarsncias entra el oJjo deracho ¥ el
lzqulierdo, ain antes de la inoculacidén intraocular (fip.7). En sste grupo ss
denostréd gue la inmunizacidn artificial, indujo una slevada respussta inmuns
humsoral y la destrucelén de los cisticercos an 2 de los 4 conejos .
Los resultados obtanidos con este modeloa no concuerdan con ls asevarscién de
qus el ciatiterco dehe morir para Qua e desancadens la reaccién
inflamatorial{156=17,21-23), ya Qgque caomo se viéd an an lo; grupos @, Iy I ,
duspués da las don priseras samanas de estancia dal cisticerco dentro del ojo,
se Lniclé una reaccién inflamatorja que fué siendo cada ver mds severa a pesar
de due Jos. cisticercos estsban vivos. Oa la misma manara sn jos grupos
infectados & inmunizados previamante hubo reaccidn inflamatoria en todos los

conajos incluyendo an los qua el ciaticerco estahs vivo,
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Finalmenta, aste mocdelc o8 importante para ensayar nnﬁic-uuntol que destruyan
al cisticerco intraoccular, lo que probablemente meajorard el prondstico do la
funcidn visual y tamnbhién podrd ser utlilizado para ls prActics o implesentacidn
Ha nyevas técnicaes quirdrgicas. Ademds haré posible el astudic inmunclégico di
aata parasitosis en diferentes condicicnas del . huéspad, como son
inmuncsupresitn o sutoinmunidad y lo cusl proveard da informacidén nusva acbre
la relscién hussped-parasito. También sa podrin realizar estudios dal
cisticerco, como son dtvgrlal funcionea matabélices, enzimidticas y
caracterizacionss bioquimicas. El sstablecimienio da sste modslo exparimsntal

podria sarvir de bass para impleamentar otros como al de Toxocara y Toxoplasma,

i M i s S A s M S A,
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