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REVISION

Teniasis/Cisticercosis: Avances en diagndstico inmunologico y molecular
Elizabeth Ferrer*

La teniasis es la infeccién parasitaria producida por el adulto de Taenia soliumy T. saginata,
mientras que la cisticercosis es causada por el estadio larvario (cisticerco) de estos ténidos en
hospedadores intermediarios; el hombre puede de forma accidental adquirir la cisticercosis. El
binomio teniasis/cisticercosis causa graves problemas de salud publica y econémicos en las
zonas endémicas de Africa, Asia, y Latinoamérica, ademas de otras areas como consecuencia de
los viajes y las migraciones. La neurocisticercosis es la enfermedad parasitaria mas importante
del sistema nervioso nentral. El diagndstico de la teniasis se logra generalmente mediante
examenes coprolégicos, mientras que el diagndstico de la cisticercosis se lleva a cabo por métodos
parasitologicos, por técnicas de imagenes y una amplia variedad de ensayos inmunoldgicos. Los
métodos de diagndstico inmunolégico convencional presentan graves limitaciones, baja sensibilidad
y especificidad, no estandarizados convenientemente y basados en la utilizacion como antigeno del
siempre escaso material parasitario. Actualmente se estan utilizando nuevas herramientas y técnicas
que permiten un mejor diagnostico de estas enfermedades, por ejemplo, anticuerpos monoclonales,
antigenos recombinantes, péptidos sintéticos, PCR, cuya manipulacién es de facil estandarizacion e

independientes de las fuentes del siempre preciado material parasitario.
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INTRODUCCION

El binomio teniasis/cisticercosis es pro-
ducido por parasitos del género Taenia. Asi, la teniasis
es causada por la fase adulta de Taenia saginata
o Taenia solium, mientras que la cisticercosis es
consecuencia de la infeccion por el estado larvario del
parasito (cisticerco o metacestode). La teniasis solo
afecta al humano ya que éste es el unico hospedador
definitivo del parasito, mientras que la cisticercosis
ocurre en hospedadores intermediarios. El cisticercode
T. saginata (Cisticercus bovis) provoca la cisticercosis
bovina y el cisticerco de 7. solium (Cisticercus
cellulosae) causa la cisticercosis porcina y humana,
ya que el hombre también puede accidentalmente
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convertirse en hospedador intermediario de 7. solium.
(White, 1997).

Estudios recientes revelan la presencia de
otro ténido que afecta a humanos (Fan, 1988), el cual
tiene como hospedadores intermediarios al cerdo y
otros animales silvestres (Hoberg, 2002). Este ténido
ha sido clasificado como una subespecie de 7 saginata
(T saginata asiatica) por algunos autores (Fan et
al., 1995; Loos-Frank, 2000) y como otra especie
(T asiatica) por otros (de Queiroz & Alkire, 1998;
Hoberg, 2002), por lo que su clasificacion taxonémica
todavia es incierta. Atin no se ha confirmado si este
ténido produce cisticercosis en el humano, algunos
investigadores han sugerido esta posibilidad (Galan-
Puchades & Fuentes, 2000).

En el ciclo biologico se distinguen tres
estadios: el adulto, el cisticerco y el huevo. Los
huevos son eliminados en las heces del portador del
adulto, contaminando aguas, suelos o alimentos, y son
ingeridos por cerdos o vacas. En el sistema digestivo
de estos animales se libera y activa la oncosfera, la
cual penetra la pared intestinal, alcanza la circulacion
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general y es transportada a diferentes tejidos y
organos, donde evoluciona a cisticerco. Cuando el
hombre ingiere la carne de cerdo o vaca, contaminada
con cisticercos viables, se desarrolla la teniasis. El
hombre también puede de forma accidental adquirir
la cisticercosis al ingerir los huevos de 7. solium a
través alimentos y aguas contaminadas. Estos huevos
se desarrollan hasta la fase larvaria (cisticerco o
metacestode) en diferentes tejidos, como miusculo
esquelético, tejido subcutaneo, ojo y sistema nervioso
central (SNC), causando en este ultimo caso la
neurocisticercosis (NCC) (Del Brutto et al., 1996).

La teniasis es generalmente asintomatica,
aunque los individuos pueden desarrollar algunos
sintomas tales como dolor abdominal, debilidad,
pérdida de peso, etc. La gravedad de la cisticercosis
en el hombre depende de la localizacion y niimero
de cisticercos. En musculo esquelético y tejido
subcutaneo generalmente no se producen patologias
importantes. La localizacion del cisticerco en ojo
causa dafio en la vision y puede conducir a la ceguera.
LaNCC produce una serie de manifestaciones clinicas
como convulsiones, mareos, cefaleas, desordenes
mentales, hidrocefalia, hipertension intracraneal, crisis
epilépticas, etc, pudiendo ocasionar en algunos casos
la muerte. La enfermedad se ha clasificado segtn la
viabilidad de los cisticercos como activa (cisticercos
viables) e inactiva (cisticercos calcificados) (Del
Brutto ef al., 1996).

AVANCES EN DIAGNOSTICO
D1AGNOSTICO DE TENIASIS

Es importante tener en cuenta, que junto a
la teniasis por 7. solium el paciente puede padecer
cisticercosis, consideracion de relevancia a la hora
del diagnéstico y seguimiento del individuo, asi como
de sus contactos. Ademas, hay que destacar que los
enfermos con teniasis son el origen de la cisticercosis
vacuna por una parte y de la porcina y humana por
otra (Topley & Wilson, 1999).

Diagnostico parasitologico

El diagnéstico Parasitologydgico se basa en
el hallazgo y diferenciacion de proglotides gravidas, el
cual se puede hacer mediante tamizaje de heces, o por
encuentro casual en las heces del paciente. Proglotides
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con menos de 15 ramas uterinas corresponden a T.
solium, mientras que las de 7. saginata presentan mas
de 15. Hay que tener en cuenta que muchas veces
las proglotides estan en mal estado por lo que la
identificacion especifica es muy dificil (Mayta et al.,
2000). Por otra parte, la observacion microscopica
de huevos, mediante examen directo o método de
Graham, solo puede indicar teniasis, pero no sirve
para determinar si la enfermedad esta producida por
T solium o T. saginata, dado que morfoldgicamente
los huevos son indistinguibles. Estos métodos
Parasitologydgicos se caracterizan por exhibir baja
sensibilidad (Allan ef al., 2003).

Diagnostico inmunologico

El diagndstico inmunoldgico se basa en la
deteccion de antigenos del parasito o anticuerpos
contra el parasito en el hospedador. En cuanto al
primer caso, se han desarrollado técnicas de deteccion
de coproantigenos utilizando para su captura
anticuerpos policlonales de conejos inmunizados
con extractos crudos del verme adulto. Esta técnica
presenta 100% de sensibilidad y 94% de especificidad
ya que permite detectar a los portadores de Taenia
sp, pero no consigue distinguir entre 7. solium y T.
saginata. Cuando la determinacion se realiza en tira
reactiva (“dipsticks”), la sensibilidad disminuye al
85%, aunque con esta variante se puede analizar un
mayor nimero de muestras y no se necesita de equipo
costoso (Allan et al., 1990, 1993). Este ensayo ha sido
empleado en trabajos epidemiologicos y demostrd ser
una técnica muy sensible en la determinacion de la
prevalencia de teniasis (Allan ef al., 1996), ademas
de su gran utilidad en la evaluacion de la eficacia
de tratamiento en masa de poblaciones de las areas
endémicas (Allan et al., 1997). Otros grupos han
desarrollado métodos de deteccion de coproantigenos
similares donde los sueros policlonales de conejos
estandirigidos contraantigenos de excrecion/secrecion
o antigenos de superficie de 7. saginata (Deplazes et
al., 1991; Machnicka et al., 1996), pero presentan
el mismo inconveniente que la técnica descrita por
Allan et al., (1990), de no permitir un diagnostico
especie-especifico. También  existen variantes
diagnosticas que utilizan anticuerpos monoclonales
para la identificacion de huevos de 7. solium, que
empleados con la técnica de EITB (“Enzyme-Linked
Immunoeclectrotransfer Blot Assay” o “Western
blot”), rinden 100% de sensibilidad y especificidad
(Montenegro et al., 1996).
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Por otro lado se han desarrollado diversas
técnicas para la deteccion de anticuerpos en sueros
de individuos con teniasis, la mayoria con pobre
sensibilidad y especificidad. Sin embargo, en 1999,
se estandariz6 un ensayo de deteccion de anticuerpos
mediante “EITB”, utilizando un antigeno de
excrecion/secrecion de 7. solium, con el que lograron
obtener 95% de sensibilidad y 100% de especificidad
en la identificacion de portadores del ténido. Dicho
ensayo logro detectar teniasis en Guatemala, Peru e
Indonesia. (Wilkins et al., 1999). Ultimamente, se
han identificado por proteomica 2 antigenos de el
adulto de 7. solium, TSES33 y TSES38, que fueron
reconocidos por sueros de teniasicos y no por aquellos
de pacientes con cisticercosis, demostrando que son
estadio-especificos (Levine ef al., 2004). A pesar de
estos avances hay que tener en cuenta que la deteccion
de anticuerpos en teniasis tiene como desventaja que
después del tratamiento los anticuerpos permanecen y
podrian rendir falsos positivos (Allan et al., 2003).

Diagnostico molecular

Para el diagndstico diferencial de T
solium y T. saginata se han utilizado técnicas de
biologia molecular, tales como sondas de ADN y
PCR (“Polymerase Chain Reaction” o reaccion en
cadena de la polimerasa). En 1990, Harrison et al.,
clonaron 2 sondas de ADN, HDP1 y HDP2, en una
genoteca gendémica de 7. saginata, que permitieron
la identificacion diferencial por hibridacion de
los dos grandes ténidos del hombre. Igualmente,
en 1995, Chapman et al., clonaron de genotecas
genémicas de 7. solium y T. saginata dos sondas,
pTsol-9 y pTsag-16, especificas de 7. solium y T.
saginata respectivamente y que logran distinguir
los dos ténidos. La primera PCR en Taenia fue
desarrollada por Gottstein et al. (1991) y lograba la
identificacion de 7. saginata. Posteriormente otros
grupos desarrollan PCRs que diferencian 7. saginata
de T. saginata asiatica (Zarlenga et al., 1991; Bowles
& McManus, 1994). A partir de la secuencia de la
sonda HDP2 (Harrison et al., 1990), se ha disefiado
una “multiplex PCR” que posibilita un diagndstico
diferencial de T. solium y T. saginata. (Gonzalez et
al., 2000, 2002a; Montero et al., 2003a). Esta PCR
ha sido utilizada para la identificacion de aislados de
los ténidos procedentes de distintas zonas geograficas
(Gonzalez et al., 2002b). Paralelamente, Mayta et
al., (2000) realizaron la deteccion diferencial de
T solium y T saginata mediante una PCR-RFLP
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(“PCR-restriction fragment length polymorphism”,
polimorfismo en la longitud de los fragmentos de
restriccion), basada en la amplificacion del gen 5.8S
ribosomal ademas de los espaciadores intergénicos
ITS1 e ITS2 y posterior digestion con enzimas de
restriccion. Recientemente se ha desarrollado una
PCR-RFLP que amplifica la secuencia 12S ribosomal
del ADN mitocondrial, seguido por digestion con la
enzima Ddel, que permite diferenciar 7. solium de T.
saginata (Rodriguez-Hidalgo et al., 2002). También
se han realizado estudios filogenéticos utilizando
distintas técnicas, que ademas de identificar los
ténidos han demostrado, en base a andlisis de los
genes mitocondriales, que 7. solium forma dos grupos
filogenéticos o genotipos, uno constituido por los
aislados americanos y africanos y otro por los asiaticos
(Gasser et al., 1999; Hancock ef al., 2001; Nakao et
al., 2002; Yamasaki et al., 2002; Ito et al., 2003).
Utilizando la PCR basada en la amplificacion de la
secuencia HDP2 en Brasil se logré la diferenciacion
de T solium y T. saginata (Nunes et al., 2003).
Posteriormente, se han desarrollado “multiplex”
PCRs que permiten diferenciar 7. saginata de T.
saginata asiatica (Gonzalez et al., 2004) y T. saginata,
T saginata asiatica y los 2 genotipos de T. solium
(Yamasaki et al., 2004). Recientemente, Nunes et
al. (2005) han desarrollado una PCR-RFLP que
amplifica la secuencia HDP2, seguido por digestion
con la enzima Dral, que permite diferenciar 7. solium
de T saginata.

Todos estos trabajos demuestran que las
técnicas de biologia molecular, en especial la PCR son
un gran avance en el diagnostico especie-especifico
de teniasis.

DiagNOsTICO DE CISTICERCOSIS

El diagnostico de cisticercosis se lleva a cabo
por métodos parasitologico, por técnicas de imagenes
y una amplia variedad de ensayos inmunoldgicos.

Diagnéstico parasitologico

El diagnéstico parasitoloégico requiere la
demostracion del parasito, y en este caso se realiza
generalmente en autopsias (post-morten) y pocas
veces en biopsias del paciente (Restrepo et al., 2001;
Schantz et al., 1992). En formas extracerebrales, los
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cisticercos pueden localizarse en el globo ocular donde
son visualizados mediante examen oftalmologico,
en los musculos esqueléticos o tejido subcutaneo,
en los que se les puede identificar por palpacion y
biopsia, aunque éstos deben diferenciarse de nodulos
producidos en otras enfermedades.

Diagnostico por imdgenes

Las técnicas de neuroimagenes, tales
como Tomografia Axial Computarizada (TAC) y
Resonancia Magnética Nuclear (RMN), son Ttiles
parael diagndstico, porque proveen evidencia objetiva
del numero y topografia de las lesiones, su estado de
evolucion y el grado de reaccion inflamatoria del
hospedador contra el parasito (Garcia & Del Brutto,
2003), pero la infeccion puede pasar desapercibida
cuando el numero de cisticercos es bajo o las imagenes
no son concluyentes. Es imprescindible un diagnostico
diferencial con otras enfermedades infecciosas y con
neoplasias del SNC. Por otro lado, estas técnicas
aunque son de amplio uso en las zonas urbanas, son
muy costosas y de dificil acceso en la mayoria de las
areas donde la cisticercosis es endémica (Del Brutto
etal., 1996).

Diagnostico inmunologico

Las técnicas de inmunodiagnostico incluyen
la deteccion de antigenos circulantes del parasito y
de anticuerpos anti-cisticerco tanto en suero como
en liquido céfalo-raquideo (LCR) y resultan de gran
utilidad para la identificacion de cisticercosis (Del
Brutto ef al., 1996).

Se han desarrollado varios ensayos para
la deteccion de antigenos circulantes tanto en suero
como en LCR pero los mejores son los basados en el
uso de anticuerpos monoclonales. En 1989, Harrison
et al., disefiaron un sistema de inmunodiagndstico
por captura de antigeno utilizando un anticuerpo
monoclonal (HP10), que reconoce un epitopo
glucidico repetido, presente en proteinas secretadas
por los cisticercos de 7. saginata y otros ténidos. La
prueba ha sido utilizada tanto en suero como en LCR
con buenos resultados (Correa et al., 1989; Garcia
et al., 1998, 2002; Ferrer et al., 2002, 2003a). Se ha
encontrado una sensibilidad del 85%, sin embargo
este parametro desciende al 65% en pacientes con
un solo quiste (Garcia et al., 2000). En 1992, Wang
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et al., produjeron un anticuerpo monoclonal contra
antigenos de cisticerco de 7. solium que también lo
utilizaron en un sistema de captura para la deteccion
de antigeno circulante en LCR de pacientes con
NCC. En el mismo afio Brandt ef al., desarrollan un
método de captura de antigenos con dos anticuerpos
monoclonales 12G5 y 2H8, este ensayo mostrd buena
correlacion con TAC y biopsias (Erhart et al., 2002),
permitiendo hacer el diagnostico de cisticercosis
activa y la evaluacion del tratamiento (Nguekam et
al., 2003). Ademas se han estandarizado sistemas de
captura de antigenos basados en el uso de anticuerpos
policlonales de conejo, rindiendo buena sensibilidad
y especificidad (Pardini et al., 2001, Wagner, 2001).
En cuanto a la deteccion de anticuerpos contra
el parasito se han desarrollado varios ensayos en
suero, saliva y LCR, empleando diferentes técnicas.
Es importante tener en cuenta que la deteccion de
anticuerpos indica exposicion a la infeccion y no
necesariamente una infeccion activa, ya que los
anticuerpos pueden persistir por mucho tiempo
después que el parasito ha sido eliminado, bien por
el sistema inmune o por tratamiento (Harrison et al.,
1989; Garcia et al., 2001). En zonas endémicas, mas
del 10% de la poblacion puede tener anticuerpos anti-
T. solium y no reflejar la verdadera prevalencia de la
cisticercosis (Bern ef al., 1999; Garcia et al., 2001).
Durante afios, la mayoria de los ensayos para la
deteccion de anticuerpos han utilizado como antigeno
extractos crudos o fluido vesicular del parasito (Diwan
et al., 1982; Larralde et al., 1986), pero estas pruebas
carecen de la adecuada sensibilidad y especificidad
debido a la gran reactividad cruzada con otras
parasitosis, tales como hidatidosis, esquistosomiasis,
himenolepiasis, y otras helmintiasis (Gottstein et al.,
1987; Pammenter ef al., 1992).

Debido a la dificultad en la obtencion de
material parasitario especifico se ha recurrido al
empleo de antigenos heterdlogos. Asi, se ha utilizado
en el diagnostico de cisticercosis humana, antigenos
de T saginata (Harrison & Parkhouse, 1989), T.
crassiceps (Larralde et al., 1990; Vaz et al., 1997,
Pardini ef al., 2002; Espindola et al., 2002, 2005) y
T. hydatigena (Hayunga et al., 1991), que pueden
sustituir a los de 7. solium en la deteccion serologica
de cisticercosis.

En las tultimas décadas se han realizado
esfuerzos para caracterizar antigenos que puedan
mejorar la especificidad de los ensayos y utilizar estos
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antigenos purificados en el inmunodiagnoéstico de la
enfermedad.

Uno de los antigenos mejor caracterizados
del cisticerco de 7. solium es el antigeno B (AgB).
AgB fue identificado como un arco de precipitacion
en inmunoelectroforesis al confrontar un extracto
de cisticercos con sueros de pacientes con
neurocysticercosis y fue el antigeno reconocido con
mayor frecuencia por anticuerpos de los sueros de
pacientes con la enfermedad (Flisser et al, 1980,
1986). Estudios moleculares demostraron que AgB
corresponde a paramiosina, una proteina de musculo
del ténido (Laclette ef al., 1991 Landa et al., 1993).
Las glicoproteinas han sido sefialadas como antigenos
especificos en cisticercosis, al respecto Tsang et
al. (1989) lograron purificar por cromatografia de
afinidad con lectina de lenteja, siete glicoproteinas
(GP13, GP14, GP18, GP21, GP24, GP39-42, GP50)
de metacestodes de 7. solium, que exhibian un 98% de
sensibilidad y 100% de especificidad en el diagnostico
de cisticercosis, empleandolas en la técnica de EITB.
Dicho ensayo fue reconocido por la Organizacion
Panamericana de la Salud (OPS) como el método
inmunoloégico de eleccion para el inmunodiagnostico
de neurocisticercosis (Greene et al., 2000).

La caracterizacion bioquimica completa de
estas glicoproteinas no se ha realizado. Plancarte ef al.
(1999) estudiaron parcialmente dos de ellas, GP39-42
y GP24, por ser las mas frecuentemente reconocidas
y también una banda de 10 kDa (GP10), que se forma
cuando estas glicoproteinas son reducidas.

Se han realizado varios estudios para evaluar
las propiedades diagndsticas de estas glicoproteinas.
Asi, un trabajo reciente demuestra mayor sensibilidad
del EITB que del ELISA con antigeno crudo (Proafio-
Narvaez et al., 2002), aunque se encontrd que la
sensibilidad del EITB es muy baja (28%) cuando se
evaluaroncasosdeneurocisticercosisconunsoloquiste
en el cerebro (Wilson et al., 1991). En otro estudio
se compararon los ensayos de EITB comercial con
“Western blot”, utilizando glicoproteinas obtenidas
por cromatografia de afinidad y fluido vesicular, y se
encontraron resultados similares con los tres ensayos,
por lo que se sugiere la utilizacion del fluido vesicular
en “Western blot” como herramienta diagndstica en
paises en vias de desarrollo, donde el ensayo de EITB
comercial y la purificacion de glicoproteinas resultan
mas costosos (Villota ef al., 2003).
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Ademas, otro grupo ha desarrollado un
método de purificacion de glicoproteinas por iso-
electroenfoque en un solo paso, extracto aplicable
en ELISA y “Western blot” que presenta la misma
sensibilidad y especificidad que el EITB clasico
y que se ha utilizado con buenos resultados en el
diagnéstico de cisticercosis (Ito et al., 1998).

Los antigenos de excrecion/secrecion
(E/S) de cisticercos de 7. solium también han sido
evaluados en el diagnodstico de la enfermedad,
obteniendo buenos resultados. En este sentido, en un
estudio en 1994, Ng & Ko compararon los antigenos
E/S con extracto crudo, antigeno de membrana y
fluido vesicular mediante ELISA y FAST-ELISA y,
de los cuatro antigenos evaluados, el antigeno E/S
fue el méas sensible y especifico. Posteriormente se
ha descrito que antigenos de E/S de 14 y 18 kDa son
reconocidos por sueros de pacientes con cisticercosis,
y un anticuerpo monoclonal anti-E/S es capaz de
detectar estos antigenos en LCR de pacientes con
cisticercosis (Espindola et al., 2002). A su vez se
debe destacar que los antigenos E/S han mostrado
tener la capacidad de discriminar entre cisticercosis
activa e inactiva (Molinari et al., 2002)

Los antigenos de bajo peso molecular de
cisticercos de 7. solium (8-30 kDa) han sido muy
estudiadosdebidoasualtaespecificidad. Nascimiento
et al. (1987) purificaron dichos antigenos de
cisticercos de 7. solium por cromatografia de
afinidad, utilizando anticuerpos monoclonales
contra proteinas de esta fase parasitaria, y
emplearon estos productos purificados en el disefio
de un sistema de inmunodiagnostico de cisticercosis
mediante ELISA. De igual manera, estudios de
“Western blot” con extractos de metacestodes de
T solium revelaron el reconocimiento mayoritario
de dos bandas de 8 y 26 kDa, cuando se utilizaban
suero y LCR de pacientes con neurocisticercosis
(Gottstein et al., 1987). Ev et al. (1999) analizaron
3 antigenos de pesos moleculares de 13, 17 y 26
kDa, encontrando especificidades de 53%, 88% vy
100%, respectivamente. Ademas, diversos trabajos
demuestran la importancia de un antigeno de 10
kDa que ha sido identificado en el fluido quistico
de las diferentes especies de Taenia y ha resultado
util en el diagndstico de cisticercosis. La deteccion
de este antigeno es bastante patente en los casos de
cisticercosis activa (Hayunga et al., 1991; Yang et
al., 1998; Park et al., 2000).
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D1AGNOSTICO INMUNOLOGICO-MOLECULAR
Antigenos recombinantes

Aunque se han realizado multiples estudios
sobre antigenos especificos para el diagnostico de la
enfermedad, la purificacion de éstos requiere gran
cantidad de material parasitario, ademas de equipos
sofisticados y técnicas laboriosas, por lo que se ha
recurrido a la tecnologia del ADN recombinante para
la clonacién de las moléculas de interés diagndstico.
La utilizacion de los antigenos recombinantes, o
péptidos derivados de sus secuencias, obtenidos
a partir de genes de 7. solium y otras tenias podria
solventar las limitaciones actuales, del diagnostico
serologico de la enfermedad (Greene ef al., 2000).
Asi, la clonacion y expresion de la paramiosina, y
fragmentos truncados de ésta, ha permitido estudiar
el valor diagndstico de la misma y hacia cual region
de la proteina se dirige la respuesta inmune del
hospedador. Varios estudios demuestran que los
anticuerpos reaccionan principalmente con el extremo
carboxilo-terminal de la molécula (Vazquez-Talavera
et al., 2001; Ferrer et al., 2003b).

Chung et al., en 1999 caracterizaron en una
genoteca de expresion de metacestodes de 7. solium,
un gen que expresa un antigeno de 10 kDa (CyDA).
El antigeno recombinante mostr6 una sensibilidad del
97% y especificidad del 98% en el inmunodiagndstico
de la neurocisticercosis activa, mientras que en
pacientes cronicos la sensibilidad descendiiod al
14%. Otros autores (Hubert et al., 1999) aislaron dos
clones, NC-3 y NC-9, de una genoteca de expresion
de metacestodes de 7. solium mediante cribado con
mezcla de sueros de pacientes con cisticercosis.
NC-3 y NC9 codifican proteinas de 8 y 13 kDa
respectivamente. Estas proteinas expresadas las
utilizaron en ELISA para el diagndstico de pacientes
con cisticercosis, NC-3 presentd una sensibilidad
de 96,3% y 91,5% de especificidad, mientras que
NC-9 exhibié una sensibilidad de solo 33,3%.
Posteriormente, Greene ef al. (2000) clonaron, en una
genoteca de expresion de metacestodes de 7. solium,
dos genes que expresan las glicoproteinas de 14 kDa
(TS14) y 18 kDa (TS18), descritas anteriormente por
Tsang et al. (1989). Al hacer la evaluacion serologica
de dichos antigenos, observaron que eran reconocidos
por sueros de los pacientes con cisticercosis y no por
los de los pacientes con parasitosis relacionadas.
En otro trabajo, Sako et al. (2000) aislaron de una

6

genoteca de expresion de metacestodes de 7. solium,
mediante inmunocribado, cuatro genes muy similares
entre si, Agl, AglV1, Ag2 y Ag2V1. Dichos genes,
expresaban moléculas de bajo peso molecular, entre 7
y 10 kDa y tras su evaluacion serologica encontraron
que los antigenos mas reactivos eran AglV1 y Ag2 y
construyeron una quimera de estas 2 moléculas que
fue utilizada en ensayos de ELISA, apreciando una
sensibilidad del 89,7% y una especificidad del 100%.
Recientemente, en otro trabajo, se ha clonado un gen
de metacestodes de 7. solium, F18, cuyo producto
expresado ha mostrado gran utilidad en el diagnostico
de la enfermedad (Montero ef al., 2003b). En el 2004
se clond el gen correspondiente a la glicoproteina de
50 kDa (descrita por Tsang en 1989) en el sistema
Baculovirus. La proteina expresada mostrd eficacia
en el diagnostico de cisticercosis (Hanckok et
al., 2004). Recientemente se ha clonado un gen
de choque térmico de bajo peso molecular, cuyo
antigeno recombinante expresado mostro 83,9%
de sensibilidad en el diagnéstico de NCC activa y
71% en NCC inactiva, dicho antigeno exhibi6é una
especificidad de 88,5% (Ferrer et al., 2005a).

Péptidos sintéticos

La utilizacion de péptidos sintéticos
derivados de antigenos previamente caracterizados
evitaria la necesidad de purificacion de los antigenos
recombinantes y podria asegurar la reproducibilidad
de los ensayos. Por ello, tltimamente se han realizado
diversos trabajos en este sentido. Gevorkian et al.
(1996) describen la utilizacion de tres péptidos
sintéticos, GK1, GK2 y GK3, derivados de la
secuencia del clon KETc7, gen obtenido del cribado
de una genoteca de expresion de metacestodes de
T. crassiceps (Manoutcharian et al., 1996); dichos
péptidos fueron evaluados con sueros de pacientes
con cisticercosis, y aunque la sensibilidad no fue
muy alta, si se aprecid cierta respuesta humoral
frente a los péptidos. Posteriormente se reportd la
utilizacion de otros péptidos sintéticos (KETcl,
KETc12, KETc410 y KETc413) disefiados a partir
de las secuencias de ADNc de los clones KETcl,
KETc4 y KETc12 aislados también en el cribado de la
genoteca mencionada anteriormente (Manoutcharian
et al., 1996) y se propuso un sistema de diagnostico
basado en la utilizacién combinada de los péptidos
citados (Hernandez et al., 2000). En un estudio
sobre glicoproteinas de metacestodes de 7. solium
se prepararon péptidos sintéticos con la secuencia
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aminoacidica completa de las glicoproteinas
TS14 (sTS14) y TS18 (sTS18) y se evaluaron en
el diagnéstico de cisticercosis, mediante FAST-
ELISA, siendo sTS14 reconocido por el 53% de
los sueros de pacientes con cisticercosis, mientras
que la sensibilidad de sTS18 fue mucho menor;
la especificidad de ambos péptidos fue del 100%.
Paralelamente, los autores realizaron la mezcla de
sTS14 y sTS18 pero no mejoraron los resultados
obtenidos (Greene et al., 2000). En otro trabajo con
esta familia de moléculas, ahora llamada “antigenos
de 8 kDa de metacestodes de 7. solium” (debido
al tamafio del esqueleto peptidico de las distintas
glicoproteinas) se sintetizaron quimicamente nueve
péptidos distintos y se utilizaron en ELISA en el
inmunodiagnostico de la enfermedad. Uno de estos
péptidos (TsRS1) ha mostrado 100% de sensibilidad
y especificidad cuando fue sometido a una bateria de
sueros de pacientes con la enfermedad, enfermedades
heter6logas e individuos sanos (Hancock et al., 2003).
En otro trabajo el mismo grupo de investigadores
compararon los péptidos sintéticos TS14, TS18varl,
TSRS1, y TSRS2varl por ELISA y “Western blot”
obteniendo mejor sensibilidad y especificidad de
estos péptidos con el formato de “Western blot”
(Scheel et al., 2005). En otro estudio se evaluaron
por ELISA cinco péptidos sintéticos derivados de
moléculas protectoras de oncosferas de 7. saginata
(HP6-3, Ts45W-1, Ts45W-5, Ts45S-10, TEG-1)
con LCR de individuos con cisticercosis obteniendo
buena sensibilidad y especificidad (Fleury et al.,
2003). Posteriormente estos mismos péptidos fueron
estudiados con sueros de individuos con cisticercosis
de diferentes zonas geograficas de Venezuela
obteniendo con la mayoria de ellos buena sensibilidad
y especificidad, pero apreciandose un reconocimiento
diferencial de algunos péptidos en las distintas zonas,
por lo que se sugiere el uso de un coctel de péptidos
(Ferrer et al., 2005b).

Por los diferentes trabajos descritos se
puede inferir que el uso de antigenos recombinantes
y péptidos sintéticos en el inmunodiagndtico de
cisticercosis podria mejorar la especificidad de los
ensayos.

CONCLUSIONES

El binomio teniasis/cisticercosis contintia
siendo un problema de salud publica. Las mejoras
en el diagnodstico han contribuido a conocer mejor
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la magnitud del problema. La utilizacion de técnicas
de PCR en el diganoéstico de teniasis ha mejorado
la deteccion especie-especifica de los portadores de
Taenia sp. El inmunodiagnostico de cisticercosis
basado en antigenos recombinantes y peptidos
sintéticos ha mostrado resultados prometedores,
mejorando la especificidad de las técnicas, sin
embargo, hacen falta mas estudios para la completa
evaluacion de estas nuevas herramientas y su
aplicacion en el diagnostico de la enfermedad.

Taeniasis/cysticercosis: Advances in immu-
nological and molecular diagnosis.

SUMMARY

Taeniasis is a parasitic infection caused by
the adult of Taenia solium and T. saginata, while
cysticercosis is caused by the larval stage (Cysticercus)
of these parasites in intermediary hosts; humans
can accidentally acquire cysticercosis. Taeniasis/
cysticercosis causes serious public health and
economic problems in endemic areas of Africa, Asia,
and Latin America, in addition to other areas as a result
of the travel and migration. Neurocysticercosis is the
most important parasitic disease of the central nervous
system. Taeniasis diagnosis is obtained generally by
stool exams, whereas cysticercosis diagnosis is carried
out by parasitological methods, imaging techniques
and several immunological tests. Conventional
methods of diagnosis have serious limitations,
such as poor sensitivity and low specificity, are not
standardized properly and are based on the parasitic
material which is difficult to obtain. At present new
technical tools are being used that allow a better
diagnosis of these diseases, for example, monoclonal
antibodies, recombinant antigens, synthetic peptides,
PCR, whose manipulation is easily standardized and
independent of the sources of the always valuable
parasitic material.

Key words: taeniasis, cysticercosis, diagnosis,
recombinant antigen, synthetic peptide, PCR.
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