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RESUMEN

La diagnésis de la Onchocerca volvulus en el Ecuador se basa en la deteccién de la microfi-
laria en la piel, en la cual, para realizar la biopsia se usa un punch cérneoescleral. Despues de la in-
cubacién, las microfilarias que emergen sop enumeradasy los resultados estandarizados. Otros mé-
todos invasivos no son recomendados para la diagnésis. Un nédulo palpable o la presencia de mi-
crofilarias en el ojo, en ausencia de una biopsia positiva en la piel, tienen que ser consideradas -
en la pauta a seguir para la diagnésis. Futuros descubrimientos son necesarios para hacer de las
pruebas seroldgicas un diagndstico vilido. La prueba de la reaccién Mazzotti tiene que estar limita-
da dnicamente a dreas en las cuales la biopsia de la piel es negativa y no hay evidencia de microfila-
ria en el tejido ocular. El gusano filaria extirpado de pacientes con oncocercosis tiene caracteristi-
cas de Onchocerca volvulus. (Revista de la Facultad de Ciencias Médicas (Quito), 11:121, ]986).

La oncocercosis estd bien estableci(‘i»a»'en;._;;_:v
poblaciones rurales de la provincia de Esmeral- -
das. El mayor foco estd localizado en la cuenca -

de Santiago (formada pof los ffos, Santiago,
Cayapas, Onzoles, y sus afluentes), coﬁ seis
focos satélites que se encuentran en los rios
Verde, Canande, Viche, Sucio, Vilsa y Cojimies

(6). Cada uno de estos focos tiene sus peculiari-
dades epidemioldgicas, con diferentes manifes- .

taciones de la enfermedad. De un modo u otro,
esta variabilidad es en parte atribuida a las dife-
“rencias en pardsitos deformados o variables que
‘atin no han sido determinadas, no obstante al-
gunos patrones de exposicién a la infeccidn e
intensidad son probablemente los determinan-
tes mayores del cuadro clinico local.

Individuos de un drea pueden desarrollar

signos representativos del espectro clinico,

smientras en otras dreas no sucede as{. De este

modo la diagnésis no puede ser determinada so-
lamente sobre la base de los sintomas predomi-
nantes de la enfermedad. Ciertos componentes
de los cuadros clinicos presentados, junto con
la aplicacién de un rango mis especializado de
procedimiento  de diagndstico, tiene que ser
considerado para liegar a una.diagnésis. Las ca-
racteristicas parasitolégicas y un sistema de de-

! teccién estdn siendo revisados aqui, ya que son

especialmente relevantes al Ecuador.
DETECCION DE MICROFILARIA

La diagndsis definitiva de infeccién con
Onchocerca volvulus estd mds comiinmente ba-
sada en la deteccién de microfilaria en las bjop-
sias de la p1e1 A fin de estandarlzar cl procedJ-
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miento, el uso de alguna variedad de incisién
cérneoescleral es vdlida y conveniente. De esta
forma, una biopsia con un consecuente y razo-
nable sangrado, pesando de uno:a varios miligra-
mos puede ser removido rdpidamente y sin mu-

cha molestia. Datos de estudios epidemiologicos.

en el Ecuador muestran-claramente que pedaci-
tos de la region de la cresta iliaca ofrecen la me-
jor oportunidad de positividad (figura 1). (7).

TECNICA DE LA BIOPSIA

Es importante el uso de un instrumento
afilado y bien conservado durante y entre su
uso. Si las incisiones llegan a cubrirse con des-
perdicios de piel o sudor o se engrasan, enton-
ces no trabajarin bien. Las muestras tendrdn
que ser apretadas con pinzas y extirpadas del
paciente causando dolor y obteniendo varios ta-
mafos de mueéstras. Limpie la piel sobre la re-
gién de'la cresta ilfaca con alcohol de 700/0 y

seque frotando o permita secar al aire antes de’
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tomar la biopsia. Las muestras no pueden ser re-
cogidas de dreas hiimedas ni limpiadas excesiva-
mente con fluido porque los filos cortados se
desprenderdn, Un exceso de alcohol podria fijar
las mindsculas biopsias, eliminando microfilaria

y llevando a resultados negativos falsos: La lim-

pieza con alcohol del sitio de la muestra, sirve
no solamente para remover la contaminacién
densa de la biopsia, la cual puede dirigir masas
de bacterias en el medio ambiente, sino tam-
bién, limpia enteramente los aceites superficia-
les y el sudor. Obtener una biopsia de la cresta
ilfaca es mds accesible debido a la consistencia

‘de la piel. En individuos con severa enfermedad

oncocercal en la piel, podria ser muy dif{cil
conseguir una muestra en la cresta ilfaca y po-
dria ser necesario conseguirla de las nalgas, De
cualquier modo, en la piel desprendida en’el
drea de las nalgas es mds dificil sacar la mues-
tra. Nuestros datos sugieren que en el hombro
sobre el oméplato, las muestras son igualmente
positivas como en el drea de la cresta ilfaca.

Figura 1.— Biopsia de piel de laregion de la cresta iliaca realizada con una incision corneoescleral,
La limpieza de la piel y del instrumental son esenciales para obtener resultados confiables,
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EVALUACION DE LA BIOPSIA

Una’fvez que la’biOps‘ia‘ ha sido obtenida,
se puede usar una a.guja limpia para removerla
dentro de unia fuente en una bandeja microtiter
(figura 2), Pa.ra la-mcubamon se anade a cada
biopsia un volumen de 100 ml de salino fisiol-
gico estéril (0.90/0). En vista de que los vola-
menes pequeﬁos de fluido secan rdpido, la fuen-
te debe ser cubierta. Entre paciente y paciente
el instrumento deberd ser limpiado con apésitos
de algodén en alcohol al 700/0 y secado antes
del uso. Si los instrumentos se esterilizan fre-
cuentemente con formalina o al calor se corroe-
rdn y se deteriorarin en poco tiempo.

La microfilaria en proceso de incubacién
empieza a emigrar desde las muestras, en pocos
minutos, en las personas seriamente afectadas,
y pueden ser ficilmente contadas usando un
microscopio compuesto invertido (x40). Para
obtener 6ptimos resultados el tiempo de con-
taj¢ de la microfilaria emergente ha sido estan-
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darizado en 60 minutos en incubacién (figura
3). Las temperaturas ambientes generalmente
bastan para’la. mcubacmn Se recomienda la
observacién a 13.5 24 horas en el sitio en el que
el nimero. de mlcrofllarlas es ba]o Este caso
podrfa darse er dreas de ba],_' V'nten51dad y en
pacientes que: puedan tener severa enfermedad
de la piel a causa de.su: reachldad hacia la mi-
crofilaria. En estas personas, pqdrl_an estar pre-

-sentes pocas microfilar ias. Las microfilarias fres-

cas son'larvas muy activas y ‘esto, ayuda a su de-
teccién, Para prop051tos cuantltatwos pucden
ser enumeradas'y contadas o pesadas en el drea
de la piel de la biopsia, aunque_se necesitan ba-
lanzas analiticas para la medicion exacta de es-
tas minusculas biopsias. No obstante las micro-
filarias activas “de Onchocerca volvulus no na-
dan fuera de los campos mlC!‘OSCOplCOS pero

serpentean en un solo sitio. En el campo, pue-
den ser fijadas al final de la incubacién, afa-
diendo 1 o 2 gotas de formalina al 100/0 a cada
una para un examen posterior.

Flgura 2.— Laminas microtiter con fuentes conteniendo solucwn salma fzszologzca para la incuba-
cion de biopsia de piel usado para el diagnostico de la oncocercosis.
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Figura 3.— Microfilarias emergiendo de una biopsia de piel incubeda en solucion selina fisiologica
(x40). :

Figura 4.— Microfilarias de ONCHOCERCA VOLVULUS de un paciente de Rio Cayapas, provin-
cia de Esmeraldas.”
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La microfilaria caracteristica mide cerca
de 325 um de longitud extendida y casi todo de
ancho como un eritrocito (6um) (figura 4). En
el Ecuador no es conocida otra microfilaria cu-
tinea que pueda confundir la diagnosis.

Especimenes fijados podrian mostrar
diferentes grados de disminucién dependiendo
de la temperatura, fijativo y tiempo. Si las
biopsias son tomadas sin cuidado y la sangre
contamina la biopsia, podrfan resultar positivos
falsos de la presencia de filaria. Esto es proba-
ble, especialmente en dreas donde Mansonella
(antigliamente Dipetalonema perstans) es co-
miin, (como en Colombia) pero estas microfila-
rias son mucho mas delgadas y pequefias que
Onchocerca volvulus (ie., 200um). Wuchereria
puede ocurrir pero sélo ocasionalmente. En el
Ecuador hemos establecido que Onchocerca
volvulus no se encuentra en muestras de san-
gre (10), en contraste con algunas otras dreas
en el mundo. Andlogamente, las muestras de
orina no son positivas para la microfilaria (8).

El sitio de la biopsia de la picl deberd ser
cubierto con una pequefia venda adhesiva por-
que una pequena cantidad de flujo de sangre re-
sultard de ésta. En la raza negra podrian formar-
se irritaciones queloides de piel cicatrizada y
son de muy mal aspecto, especialmente si se to-
man multiples muestras. En Africa, han surgido
serios problemas cuando las biopsias.fueron to-
madas de la parte anterior del ojo, causando
mucho dolor y poca aceptacién en los pacien-
tes, especialmente en nifios,

OTRA METODOLOGIA

En el campo, en trabajo de estudio, la ra-
pidez y la aceptacién del paciente son imperati-
vos y el sistema descrito anteriormente funcio-
na bien, La desventaja real es el alto costo de
los instrumentos para la biopsia corneoescleral
(cerca de US$ 300), no obstante, si estos estin
bien mantenidos, son durables. Las biopsias
pueden ser también tomadas con una navaja de
afeitar de doble hoja, usando la punta para le-
vantar una pequena drea de piel y entonces, se
extirpa con el filo de la navaja. Este procedi-
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miento requiere mds habilidad y es doloroso,
generalmente da como resultado biopsias de va-
rios tamanos, Investigadores anteriores han des-
crito la resistencia del paciente a este ensayo
(13). Otros han-usado “frotis” tomando direc-
tamente de las biopsias sobre platinas de mi-
croscopios y examinando después de colocado.
Esto no se recomienda ni es lo experimentado
en biopsias inmaduras o usando piel profunda,
“raspaduras” puestas en salina bajo cubierta
de vidrio. La incubacién en el medio ambiente
y el examen microscopico da los mejores resul-
tados.

CRITERIO PARA DIAGNOSIS

Donde hay interés sobre la distribucién
del parasitismo ocular, las biopsias de piel del
hombro proveen una buena indicacién de pro-
babilidad de invasion ocular de microfilaria (4),
El examen oftalmolégico directo con una lim-
para de ranura confirmard la infeccién con mi-
crofilaria en la cdmara anterior de la coérnea, en
la ausencia de biopsias positivas de piel. Esto
puede ser una importante ayuda para el diag-
néstico. Las microfilarias probablemente inva-
den el segmento posterior del ojo pero no son
normalmente visibles.

En dreas-endémicas una proporcién de in-
dividuos tendrin nédulos palpables pero no mi-
crofilarias detectables (nddulos que contienen
tnicamente lombrices hembras no fertilizadas).
Donde los sintomas e historia clinica son clara-
mente compatibles con oncocercosis, con o sin
nédulos palpables, el diagndstico no puede ser
rechazado en base a la ausencia de microfilaria.
Por otro lado, en dreas endémicas particulares
con zonas densamente positivas, pueden ser vis-
tos aquellos que son enteramente asintomiti-
cos, siendo presumiblemente no reactivos 2 su
carga parasitaria. De este modo para obtener la
proporcién médxima de infeccién, en un foco
endémico, todo lo siguiente tiene que ser con-
siderado para llegar a una diagnosis de la onco-
cercosis: biopsia de piel positiva por microfila-
ria; microfilaria en la cimara anterior de la cor-

nea del ojo en ausencia de biopsia positiva de
piel. ’ :
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PRUEBAS INMUNOLOGICAS -

Las microfilarias no podrfan ser detecta-
das en las biopsias de piel en individuos clara-
ménte inféctados o en quicnes son activimente
eliminadas las microfilarias de su piel, No son

" detectables en infecciones ya manifestadas en
las que los adultos no han producido todavia
suficiente descendencia que se infiltre extensa-
mente en el tejido de la piel. A causa de esta
omisién hay entusiasmo para desarrollar las
pruebas de diagnéstico inmunolbgico para on-
cocercosis. De cualquier modo, los medios sin
practicidad de las detecciones inmunolbgicas
son todavia aprovechables v las pruebas basadas
en la extraccién de sangre venosa podrian ser
mds problemdticas que aquellas basadas en
blopsms de plel a causa de la resistencia del pa-
ciente,

Pruebas serolégicas que detectan respues-
tas de anticuerpos antigenos de Onchocerca vol-
vulus estén plagadas de problemas de reactivi-
dad cruzada con antfgenos y otros nemdtodos.
Intentos de usar el sistema ELISA, envolviendo
extractos de antigeno crudo de Onchocerca vol-
vulus, han mostrado un alto grado de reactivi-
dad pero los resultados han limitado el valor
del - diagndstico porque muchos residentes asin-
tomdticos fueron serop051twos Mejores y mds
especificas ‘preparaciones antigenas se necesi-
tan antes que puédan realizarse mi4s avances.

'Se necesitan también reactivos mds espe-
cificos pafa el desarrollo de pruebas basadas en
la detectién de antigenos Onchocerca volvulus
en cuerpos flufdos. Se conoce que los produc-
tos antigenos ‘dé la lombriz circulante puede
aparecer en la"orina, pero pasard algiin tiempo
antes de que las’ pruebas placucas ean Vahdas
para éste propOSIto
' No obstante, reacciones innediatas y de
'hlpersensﬂ)lhdad retardada al Onchocerca vol-
vu]us pueden ser demostradas en pacxentes a es-
tas pruebas también les falta especificidad y no
han logrado el estado de practicidad para pro-
pOsito de dlagnostlco
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SISTEMA MAZZOTTI Y REACCIONES CuU-
TANEAS

Hace 40 aitos Mazzotti describié las curio-
sas reacciones de tipo alérgico en pacientes con
oncocercosis a quienes sc les habia suministrado
dosis orales de diethylcarbamizine (DEC). El
propuso que esta reaccién podria ser usada en
diagnédstico en una ‘prueba provocada’ (12) en
pacientes en quienes se sospechara que ténfan
Onchocerva volvulus y en quienes fuera dificil
encontrar microfilarias en muestras de piel. De
cualquier modo en los afios intermedios ha lle-
gado a ser més evidente que el DEC, no sélo
inicia este sindrome’ sistemdtico, sino’ que el
mismo es peligroso y arriesgado, pero también

"causa efectos adversos en la retina'y puede per-

judicar la visién, a veces de un modo irreversible
(1). Desde aquf la prueba de Mazzotti deberd

‘ser utilizada dnicamente en 4reas en las cuales

las biopsias miiltiples de piel son negativas de
microfilarias y no existe evidencia de microfila-
ria’ en la cdmara anterior o cérnea del ojo.

En un intento por mantener la prueba in-
ducida como vilida para el diagnostico, ha
crecido el interés en la aplicacién local del DEC.
La administracién transcutinea del DEC. Una
vez propués‘ta como alternativa significativa
de la terapla se conoce hoy, la causa de las'in-
tensas reacciones localés en personas infectadas
con Onchocerca volvulus (14). El uso de DEC
en forma de crema en un parche, como prueba
de diagnéstico, ha sido probada en ¢l Ecuador
(9). Las reacciones ocurridas podrian ser reco-
nocidas en horas o dias, depaendiendolde la re-
veridad de las mismas. No todos estos indivi-
duos con biopsias de piel de microfilaria positi-
vé dieron reac‘ciones positivas al DEC. Personas
con una densidad de microfilaria menor que
12 mf/mg dieron consecuentemente, una prue-
ba de parche negativa. Esta prueba no fue tan
sensitiva como ¢l método de la biopsia. El pro-
cedlmlento podria ser de valor en el seguimien-
to én los casos de dlagnostlco problemitico,

casos en los que, probablemente existird una al-

ta den51dad de microfiliarias y donde los sxgnos
clinicos son evidentes.
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DETECCION DE NODULOS

La diagnosis de la infeccion de Onchocer-
ca volvulus mediante palpacién manual de los
nédulos granulomatosos subcutineos, que con-
tienen lombrices adultas ha sido el estandar
aproximado y que data de las. investigaciones
prematuris de Bryant (2) hace medio siglo: En
el Ecuador la mayor parte de los nédulos apa-
recen en la regién de la cresta ilfaca (figura 5) y
ésta es el drca mds ampliamente examinada, Los
nédulos pueden aparecer en cualquier sitio, pe-
ro con menor frecuencia en todos los focos
endémicos ecuatorianos. La clave de la detec-
cion exitosa es la palpacién profunda y cuida-
dosa, especialmente en la cresta iliaca, céxis y
regiones trocdnteras. Es preferible el examen
del paciente en dos posiciones, parado y acosta-
do. Los diminutos nddulos no mds grandes que
una alverja, pueden ser detectados falsamente
por lo que se necesita alguna habilidad y expe-
riencia. Nodulos pequeiitos en las cabezas de
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los nifios pueden encontrarse ocasionalmente
(figura 6) pero en los adultos son dificiles de .
detectar a causa del denso crecimiento del cabe-

llo.
A causa de la sospecha de que muchos né-

“dulos no son palpables debido a su localizacién

profunda en los planos aponeurdticos intermus-
culares (3); la deteccién de nédulos como una
ayuda para el diagnéstico ha sido vdlidamente
cuestionada. Una minoria (290/0) de invidi-

- duos con microfilaria positiva padecen de nédu-

los palpables.

En vista de la necesidad de mayor objeti-
vidad, de la deteccién de nédulos por medios
no:invasivos, 'la técnica de ultrasonido ha sido
mostrada como exitosa localizando ndédulos en
tejidos suaves de la regién pélvica, huesos lar-
gos y caja tordxica en pacientes con oncocer-
cosis (11). El procedimiento puede ser usado
para una localizacién mds exacta y para la enu-
meracién de las lesiones con contenido parasi-
tario antcriores a la extirpacién quirirgica o

Figura 5.— Nodulo oncocercal de la re,. n de la cresta iliaca en un paciente con oncocercosis del

Rio Cayapas, provincia de Esmeraldos.
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Figura 6.— Nodulo oncocercal en la frente de un paciente con oncocercosis del Rio Cayapas, pro
vincia de Esmeraldas.

Figura 7.— Superficie caracteristica de una lombriz ONCHOCERCA VOLVULUS femenina de un
paciente ecuatoriano, mostrando los anillos cuticulares.
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quimioterapia y podria proveer una itil evalua-
ci6n para el tratamiento posterior, Una defini-
cién mas precisa de la distribucién de nddulos
en pacientes en diferentes focos endémicos po-
dria revelar patrones de conducta biolégica de
las lombrices, distinta de aquellas basadas en la
técnica manual. No és increible que los instru-
mentos portitiles, de alta resolucidn, incremen-
ten la validez para propdsitos de diagnéstico no
invasivo, esto podria volverse un procedimiento
préctico en el futuro.

ONCHOCERCA VOLVULUS ADULTA

La deteccion de un nédulo sospechoso re-
quiere de procedimientos confirmatorios que
demuestren el vinculo de las lombrices adultas
dentro de las masas fibrosas. Las lombrices
adultas estdn normalmente entrampadas en teji-
do granulomatoso, mucho del cual, eventual-
mente, se llega a formar en las fibras densas del
nédulo. En fragmentos de lombrices podria ser
evidente que engrosan en la seccién del nddulo,
y en nédulos jévenes se desarrolla una larga ex-
tensién o aun algunas veces las lombrices ente-
ras podrfan ser removidas manualmente, En né-
dulos mds maduros y mds firmes, la asimilacién
de tejidos con coldgeno podria presentarse a fin
de liberar a lombrices enteras, aunque esto no
tiene significado para el diagnéstico.

En Ecuador, las lombrices-hembras gene-
ralmente miden de 20 a 50 cmts.de longitud
por 325 a 400 um.de ancho. La cuticula con
los anillos caracter{sticos es la prueba de la pre-
sencia de la Onchocerca volvulus (figura 7). Las
masculinas miden generalmente de 2 a 5 cmts,
de longitud y son mucho mds activas que las fe-
meninas y podrian emerger enteras, ain desde
superficies cortadas de nddulos frescos.

Las especies de Onchocerca pueden ser
diferenciadas en base a anillos cuticulares y las
distancias entre canales, pero la infeccién en
seres humanos con Onchocerca de especies ani-
males es rara (5), y la diferenciacién morfolégi-
ca probablemente no sea requerida para diag-
néstico. En nédulos mds viejos, duros o atin cal-
cificados, vinicamente fragmentos rotos de lom-
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brices podrian ser aprovechados para conformar
el diagnédstico. Esto puede ser realizado micros-
cbpicamente en tejidos fijados con formalina o
en fragmentos de lombrices, Otros métodos y
comparaciones isoenzimdticas han sido hechas
en Onchocerca volvulus procedente del foco
del rio Cayapas, y hay indicaciones de que las
lombrices en el Ecuador son tan similares a las
de Africa (Suddn) como a las encontradas en
Guatemala (observaciones no publicadas),

DESARROLLO FUTURO Y NECESIDADES

Los métodos de diagndstico aplicables a
las circunstancias en el Ecuador, determinardn
probablemente avances en unos pocos afios mds
como inmunoagentes dé especificidad incre-
mentada. Esto podria hacer posible la deteccidn
de la infeccién usando por e¢jemplo, pruebas de
anticuerpos monoclonales para antigenos On-
chocerca volvulus en cuerpos fluidos como el
suero, orina'y ldgrimas o incluso en la cantidad
de antigenos microfilariales en material de biop-
sia, Variedades especificas prueban que podria
demostrarse el valor en la deteccién del estado
de larvas en vectores Simulium spp., y esto po-
drfa ser aplicado en la transmisién de programas
de control como un-indicativo de su efectivi-
dad. Los avances biotecnoldgicos modernos en
las dreas de las variedades especificas de DNA
probarian también que son aplicables en las in-
fecciones de vector, detectando el Onchocerca
volvulus en muestras de biopsias y quizd lo mds
importante; determinando relaciones genéticas
entre la Onchocerca de cada uno de los focos
endémicos del Ecuador. Al momento, de cual-
quier mode, la aplicacién cuidadosa de métodos
convencionales en la evaluacidon sistemdtica de
casos sospechosos deberd permitir al clfnico lo-
fgrar una diagnosis en lat mayorfa de los casos.
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