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PHYTOMONAS ELMASSIANI EN EL DIAGNQSTICO DE TRYPANOSOMA CRUZI
Glaria Echeverri! y Stephen C. Ayala2

EXTRACTO

Phytomonas elmassiani es un flagelado trypanocsoma-
tido gue infecta ¢l latex de la planta Asclepius cura-
ssavica, presente en Ia zona de Cali; es transmitido por
el insecto hemiptero Oncopeltus cingulifer. Se investi-
gd la posibilidad de usar P. elmassiani en el diagnosti-
co de Trypanosoma cruzi en la chucha Didelphis
marsupialis, uno de sus principales huéspedes silves-
tres. La inoculacion de Phytomonas concentradas por
centrifugacion del latex en chuchas infectadas y no
infectadas con T. cruzi no mostrd reacciones cuianeas
especificas. Phytomonas vivas, concentradas del litex,
u obtenidas de las giéndulas salivares de insectos, no
se inmovilizaron por el suero de chuchas infectadas
con T. cruzi.

Aunque Zeledon y Poncel!, usande coma antigeno formas
de cultive de Trypanosoma cruzi, observaron reacciones cu-
taneas inmediatas en personas con la enfermedad de Chagas,
las pruebas cutaneas investigadas para diagnosticar la infec-
cion chagasica generalmente no han dado resultado positi-
vo2. Por otro lado, flagelados pertenecientes a los géneros
Leishmania, Trypanosoma y Leptomonas, producen reac-
ciones Intradérmicas positivas en pacientes con leishmania-
sis®+*, Como se ha demostrado la presencia de antigenos co-
munes enire flagelados de diversos géneros de la familia
Trypanosomatidae, algunos flagelados de insectos del géne-
ro Leptomontas han sido investigados para estimular inmuni-
dad contra T. eruzi en ratones.5,6

Basados en estos hechos y en la facil obtencidén de
grandes cantidades de Phytomonas elmassiani en las vecin-
dades de Cali, se decidi6é probar su utilidad en el diagnostico
de infeccionmes por T. cruzi P. elmassiani es un flagelado
trypanosomatido que se encuentra frecuentemente en Co-
lombia en el latex de las plantas laticiferas Asclepius cura-
ssavica y A. fructicosa. Es transmitide principalmente por
el insecto hemiptero Oncopeltus cingulifer7>8. ’

Se realizaron experimentos preliminares para explorar la
utilidad de P. elmassiani como antigeno en el diagnostico de
infecctones por Trypanosoma cruzi en mamiferos salvajes
en los cuales las pruebas inmunodiagndsticas utilizadas ruti-
nariamente en el hombre no son de utilidad. Quisimos averi-
guar: a: si las Phytomonas vivas en presencia de suero de un
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mamifero infectado con T.cruzi pierden su movilidad (prue-
ba de inmovilizacién?) vy bt si las Phytomonas vivas inocula-
das subcutaneamente en un mamifero infectado con T.
cruzi provocan alguna reaccidén antigeno-anticuerpo visible
gque permita la identificacion de los animales infectados
(prueba cutanea). )

MATERIALES Y METODOS

Se recolecid en tubos capilares latex con Phytomonas de A.
curassavica en el Jardin Zoologico de Cali y en La Umbria,
en la carretera a Pance, Municipio de Cali, Departamento del
Valle. Los tubos fueron centrifugados por diversos tiempos
en una centrifuga para microhematacrito, separandose el
latex en varias capas seghin la gravedad especifica de sus
componentes. Las distintas fracciones fueron separadas,
rompiéndose los tubos en el sitio de Ia interface, y fueron
estudiadas individualmente para determinar la distribucién
de los flagelados y la toxicidad de cada una para ratones de
laboratorio.

Para la prueba de inmovilizacion se empled: A: suero de
2 chuchas comunes (Didelphis marsupialis) infectadas ex-
perimentalmente con T. cruzi, usando una cepa aisltada de
una chucha de Cariinagua, Meta, (Llanos Orientales de Co-
lombia}. La cepa se mantuvo en medio difisico de Tobie
con repiques mensuales. El aislamiento original demostrd
ser T. cruzi por su comportamiento en cultivo de tejidos, en
Rhodnius prolixus y en animales. Tenia 14 meses de aisla-
miento cuando se utilizo en esta investigacidn; B: suero de
chuchas no infectadas con T. cruzi; y C: solucién salina.
Como antigeno se emplearon Phytomonas aisladas del litex
de plantas y de las glandulas salivares de O. cingulifer.

Para la prueba cutanea se utilizaron 2 adultos de D. marsu-
pialis inoculado 60 dias antes con un millon de T. cruzi de
15 dias de cultivo. Se comprobé la infeccién por hemoculti-
vo. Se emplearon como control 2 chuchas libres de T. cruzi.

RESULTADOS Y DISCUSION
Distribucion de los flagelados en el latex:

El latex centrifugado se separd en 3 capas o fracciones: una
capa superior liquida e incolora, sin flagelados; una capa in-
terior gelatinosa, presente sélo en litex de plantas altamen-
te infectadas, y donde se concentraron la mayoria de
los flagelados, y una capa inferior, densa y blanca, también
con flagelados en todos los niveles, pero especialmente en
la zona mis vecina a la cepa intermedia.

El tiempo optimo para la concentracidn de flagelados es 2
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horas. Al cabo de este tiempo la capa intermedia consiste
casi exclusivamente de flagelados v en la capa inferior solo
hay escasos. Sin embargo, después de los 15 minutos de cen-
trifugacion el nimero de flagelados en movimiento empieza
a disminuir progresivamente.

Toxicidad de las fracciones del latex para los ratones:

Se inocularon intraperitonealmente grupos de 3 ratones
{machos de 15 gr, cepa CFW) con (.0% ml de suspension
de litex de cada fraccién diluidas en solucion salina. La
fraccibn superior y la intermedia fueron diluidas 1:4y la in
ferior 1:5. Los ratones inoculados con la fraccion inferior
murieron dentro de los 20 minutos de ser inoculados, apa-
rentemente debido al glucosido presente en el latex, cono-
cido como toxico para los vertebrados! 0. En cambio, las
dos fracciones superiores no tuvieron efecto aparente en los
ratones. Por tanto se utilizé en las inoculaciones la fraccion
intermedia del latex sin purificacion.

Prueba subcutanea:

Dos D. marsupialis infectados con T. cruzi y 2 controles li-
bres de infeccién recibieron subcutaneamente 0.05 y 0.07
ml. de la suspension de flagelados del latex concentrados
por centrifugaciéon durante 2 horas, y diluidos 1:5 en solu-
cién salina.

La observacién de la zona inoculada 1, 24, 48 v 72 horas
después de la inoculacion de 0.03 ml. de ia suspension latex-
Phytomonas en las 2 chuchas control y en una de las infec-
tadas con T. cruzi mostr6 a la hora una reaccion eritemato-
sa indurada que persistido por 48 horas. La otra chucha in-
fectada con T. cruzi, inocuiada con 0.07 ml. de la misma
suspension, no manifestd ninguna reaccién. La reaccion
cutinea observada fue interpretada como inespecifica y po-
siblemente producida por el latex. Es posible que los resul-
tados fueran distintos si se consiguiera cultivar las Phytomo-
nas y luego utilizartas libres de latex en estos experimentos.

Prueba de inmovilizacion:

El latex fue centrifugado durante 15 minutos v luego 0.01
ml. de la zona intermedia fue suspendida en a: tres parte de
suero de chucha infectada con T. cruzi; b: suero de chucha
no infectada y c¢: en solucion salina. No hubo diferencia
apreciable en los movimientos de los flagelados en las 3 sus-
pensiones durante fas 2 horas de observacion. Lo mismo se
observé con los flagelados obtenidos de las glandulas saliva-
res de O. cingulifer.

Fstos ensayos fueron realizados a temperatura de 37°C,
23°C y 10°C, sin observarse diferencias. En cambio, a 39°C
los flagelados murieron rapidamente.

Ln resumen, esta limitada experiencia indica que en las con-
diciones de estos experimentos no s¢ pueden emplear Phy-
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tomonas elmassiani vivas como antigeno en el diagnostico
de T. cruzi de la chucha Didelphis marsupialis.
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SUMMARY

Pliytomonas elmassiani, from the milkweed plant Asclepius
curassavica around Cali, was concentrated by centrifugation
of the latex or isclated from the salivary glands of its insect
host to test it’s utility for diagnosing Trypanosoma cruzi
infections in the common opossumm.

The subcutaneous inoculation of a latex-Phytomonas sus-
pension in T. eruzi infected and non-infected opossums did
not show specific reactions, nor were Phytomonas inmobili-
zed by T. cruzi inmmune serum from the same animal.
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EL PERSISTENTE ENIGMA DEL CANCER DE CERVIX
Ney Guzman G., M. D., M. P. H., M, Sc.*

Las relaciones sexuales constituyen un prerrefuisito para el
desarrollo de cincer de cérvix uterino. A pesar de que la ver-
dad de este enunciado fue demostrada hace mas de un siglo!
todavia se trabaja con entusiasmo en aspectos relevantes de
la conducta sexual tratando de dilucidar la forma en que di-
chas variables participan en [ génesis de esta enfermedad
tumoral. Los resultados publicados en la literatura sefialan
notorias contradicciones sobre la importancia de cada una de
ellas?-8 y la falta de consistencia en las asociaciones esta-
disticas ha desalentado a numerosos investigadores. Sin em-
bargo, estos hallazgos, aparentemente contradictorios, pue-
den explicarse bajo Ia hipdtesis de multicausalidad, en don-
de las variables de comportamiento sexual actuarian mds
como factores predisponentes que como factores causales di-
rectos. En el siguiente diagrama hipotético ilustramos la in-
tervencion de posibles factores causales en la génesis de esta
‘neoplasia a la luz de la informacién disponible.

factores causales

A1\> P G

FACTORES B B E
PREDISPONENTES ), i
A reaccion alteracién
2 2 nivel celular.

celular.
v T

Promotores

Las variables de comportamiento sexual que se han descrito
asociadas con el carcinoma de cérvix uterino puede clasifi-
carse de acuerdo a su valor socio-cultural o bioldgico asi:

Valor Socio-Cultural

Nivel Socio-econdmico bajo

Edad temprana al primer coito

Fdad temprana al primer matrimonio
Disoluciones matrimoniales

Uniones miltiples

Deficiencia de Vitamina A

Raza

Circuncision

Valor Biologico

Embarazos y sus terminaciones
Edad temprana al primer parto
Frecuencia de embarazos
Frecuencia de abortos
Relaciones Sexuales

* Departamento de Medicina Social, Facultad de Medicina, Uni-
versidad del Valle, Cali.
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La cast totalidad de las mujeres con cancer de cérvix ute-
rino pertenecen a un nivel socio-econémibo bajo? donde son
frecuentes las relaciones sexuales tempranas, usualmente an-
tes de los 18 afias de edadl! 0; los estados de separacion con
yugal v uniones maritales miltiples, los bajos niveles séricos
de Vitamina Al% 13, precarias condiciones sanitarias con
ambientes hacinados que favorecen las enfermedades trans-
misibles, incluyendo las venéreas!® 16 Todos ellos atribu-
tos que constituyen un complejo comiin propio de una
cultura de la pobreza, De este complejo surgen dos conse-
cuencias, con importancia biologica: La multiparidad, en es-
pecial la edad al grimer parto y la mayor frecuencia de rela-
ciones sexuales.l’-19 El resultado de estas condiciones es
una reaccion a nivel celular (Metaplasia y Displasia) como
respuesta a un insulto tisular permanente o repetido v que a
veces es promovido por un estimulo hormonal ovérico, 20-30

Los factores predisponentes a su vez favorecerian la presen-
cia de los factores causales que directamente alteran los me-
canismos cclulares y conducen a la anormalidad.

La bisqueda de estos factores, ha sido infructuosa. Los anti-
cuerpos contra el virus del herpes simple genital detectados
€N mayor proporcion cn personas con esta enfermedad tu-
moral?*: 25 parecen mas bien covariables de los estados de
promiscuidad sexual que caracterizan a grupos de poblacién
¢on escasos recursos econémicos25: 26

La presencia de anticuerpos contra otros virus como el cito-
megilido y Epstein-Barr, medidos por la prueba de inmuno-
fluorescencia indirecta parecen mis bien oportunistas como
parece deducirse del estudio que sobre este tema publica
Acta Médica del Valle en este mismo nlimero24-

Substancias cancerigenas no han sido suficientemente inves-
tigadas. Las nitrosaminas, por ejemplo, que han mostrado la
capacidad de inducir una gran variedad de tumores en dife-
rentes sitios“® no se han explorado juiciosamente como
agentes de cancer cervical, a pesar de que existen condicio-
nes apropiadas para su formacion en la cavidad vaginal. En
fin, en este terreno hace falta mas investigacién analitica.
Hay a mi juicio suficiente informacién descriptiva para en-
sayar un buen nimero de hipatesis de causalidad.

A pesar de las consideraciones a que hemos hecho referencia
en los parrafos anteriores debe hacerse énfasis en que no es
indispensable conocer los factores causales para establecer
mecanismos efectivos de prevencion. Basta controlar la ocu-
rrencia de las variables predisponentes conocidas para que
se reduzcan las probabilidades de injuria celular ¥ en conse-
cuencia la aparicion de la enfermedad. En Cali, 1as tasas de
incidencia de cancer cervical han disminuido en un 46.60/0
en la dltima década. (A pesar de que se acepta un subregis-
tro de casos en los tltimos afios, este no ha tenido una mag-
nitud tal que anule [a tendencia decreciente observada). Ra-
zones que explican esta marcada disminucién se ofrecen en
una reciente publicaciéon?® La merma de la corriente mi-
gratoria a esta ciudad, la progresiva extensioén en cantidad v
calidad de los servicios médicos, la educacién masiva a la
comunidad en algunos aspectos de la enfermedad ¥ su de-
teccién temprana por medio de la citologia vaginal, se invo-
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can como los mas importantes. Ademas, se deben mencio
nar otros cambios que siguen a un acelerado proceso de ur-
banizacion como el mejoramiento de los niveles de vida de
la poblacién y una indiscutible caida de las tasas de fecun-
didad vy .fertilidad. Estos son factores decisivos para reducir
la frecuencia del carcinoma invasivo de cérvix. No sélo la
incidencia ha disminuido, también la mortalidad ha caido
drasticamente. En 1962 la mortalidad por cancer de cérvix
fue de 31x100.000 mu_]eres de 15 v mas afios, una década
mis tarde cayé a 13. 8.30 Riesgo mucho menor que el de
morir por enfermedades circulatorias y otros padecimientos
¢ronicos.
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EL EXTRACTO

Con el objeto de ayudar a nuestros colaboradores en
la mejor presentacion de sus trabajos, publicaremos
en varios numeros venideros pequefios comentarios
relacionados a las diferentes partes de un trabajo cien-
tifico. Iniciamos hoy con El Extracto, que segun la
tradicién de Acta Médica del Valle va colocado al co-
mienzo del articulo. El presente trabajo es una adap-
tacion de la parte pertinente de las recomcndacxoncs
dadas por Ia Royal Society de Londres sobre la prepa-
racibn de trabajos cientificos. Se han incluido algunos
comentarios producto de la experiencia local.

*  General notes on the preparation of Scientific Papers. The Royal
Society. London 1974. 3rd. Edition.

Consideraciones Generales

Es deseable que cada trabajo sea acompafiado de un extrac-
to, preferiblemente al comienzo del articulo. Este extracto
no es parte del trabajo; pretende dar una breve visibn del
contenido del articulo; Hamar la atencién a toda la nueva in-
formacion aparecida y 2 las conclusiones mas importantes;
debe ser factual v debe ser utilizable para reproduccién en
otros medios v para clasificacion y archivo por parte de los
servicios de informacion. Debe evitarse en el extracto el
tratamiento vago y poco descriptivo a traves de frases tales
como:se hacen consideraciones sobre el tratamiento, se dis-
cuten las bases de tal teoria etc. Es preferible enumerar las
consideraciones hechas sobre el tratamiento o describir bre-
vemente las bases de la teoria.
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