
~i-012-::t-
3-3, 

-=--=---=-----=--=--=--=--=--=--=---=-QJ~ 
~Nl~~~~rn~~ ~~J~~~M~ ~~ ~~~íl~l~HIU 
INCORPORADA A LA UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO 

ESCUELA DE CIENCIAS QUIMICAS 

ESTUDIO COMPARATIVO DE PPD PREPARADO 
A PARTIR DE CEPAS DE HOSPITAL Y SU COMPARACION 

CON PRODUCTOS NACIONALES. 

TESIS PROFESIONAL 
QUE PARA OBTENER EL TITULO DE 
QUIMICO FARMACEUTICO B 1 O LO G O 

P R E S E N T A 
LUZ PATRICIA ZAMORA RUBIO 

Asesor: Q.F.B. Merfe del Socorro Pulido Gerda 

GUADALAJARA, JAL. l 98b 



UNAM – Dirección General de Bibliotecas Tesis 

Digitales Restricciones de uso  

  

DERECHOS RESERVADOS © PROHIBIDA 

SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL  

Todo el material contenido en esta tesis está 

protegido por la Ley Federal del Derecho de 

Autor (LFDA) de los Estados Unidos 

Mexicanos (México).  

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y 

demás material que sea objeto de protección 

de los derechos de autor, será exclusivamente 

para fines educativos e informativos y deberá 

citar la fuente donde la obtuvo mencionando el 

autor o autores. Cualquier uso distinto como el 

lucro, reproducción, edición o modificación, 

será perseguido y sancionado por el respectivo 

titular de los Derechos de Autor.  

 



Ci\lllTULO I,-

CAPITULO U,-

CAPITULO Ill ,-

OAPITULO IV.-

INDICF. 'páginas 

IN 1rRODUCCION , , , , ••• , • , , , , , • , , , , , , , • , ", l 

GENEili\LIDADES , , , , , , , , , , , , , , , •• , , , • , , • , 4 

A.- HISTORIA DE L1\ TUBERCULOSIS , .. , , " 5 

B,- MICOBACTEHIAS ••••••••••••••••••••• 6 
e,- Mycob~cterium tuberculosis,,,,,,,, 6 

Morfología , , , , , • , , , •• , , •• , •••• , , 6 
Tinci6n , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , • , , , , 7 

- Cultivo ••••••••••••••••••••••••• ·7 
- Eotructurf.l 1\ntigfoica , .. ... • .. .. 8 

- Prevenci6n , , , , , • , , •• , . , , •.• , .. , , 11 

D,- INMUNOLOGIA DI~ IoA TUl3Ei1CULO~ml ,, .. 12 

- llespueota inmunol6gica ,,,,,,,,,, 12 

- Hiporacnaibilidad tardía 13 

- Respuesta cutánea al PPD 15 

Problemas inmunol6eicoa en el 

paciente • , , , ••• , ••••••• , , • , , , • , , 16 

E,• HIBTORU. DE LA TUBERCULINA 18 

'1,• ASPECTOS IMPOll'P,\NTE:J DE LA TUBE:r!-

CULINA , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , ,, , • , 19 

- Reacciones a la tuberculina ?l 

- Interpretación de la prueba n 
Ueo de lu prueba•••••••••••••••• ~2 

IAT!mlAL Y !U:TOOOS """", ...... , "" ~·3 

RESULTADOS , • , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , • • • • • • 49 



tAginaa 

CAPITULO V,• CONCLUSIOHES •••••••••••••••••••••••••• 62 

C APITOLO VI,. BIBLIOGRAPIA ,·,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, 65 



O A.P I T U L O I 

"INTRODUOOION• 



I N T R o D u e e I 'o N 

La tubcrculosia es una enfe!'medad de ¡¡r::m im¡iort.mch, copE'­

cialmen te en los paises subdesarrollados donde ln. desnutrición y 

la ignorancia aon dos factores que influyen en su prevalencia. 
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Ea claro que· no s6lo la virulencia del bacilo ea importante 

para él doearrollo de las diatintRs formas, sino tambi6n el esta­

do ·inmunológico del paciente, La tuberculosis desde el punto de 

vista inmunológico, es buen ejemplo de la dieooiaci6n entre protec­

ción y dailo inedhtdo por la reapueota inmunol6¡¡ica y también de la 

coexistencia de runb'ls, 

El descubrimiento da la tuberculina por Roberto Koch y au uti• 

lización como elemento da investigación permitieron iniciar el co­

nocimi.~nto de la inmunolo¡¡fo y popteriormento, en este eiglo, la -

cpidemiologia modoina de la tuberculosis, 

En la actu:ilid<id la prueba de la tuberculina o del PPD hm si­

do aceptada en lu prActlca clínica y epidemioló¡¡ica, tanto en°medi• 

cine humano como veterinaria, Sin embareo ee conocido que personas 

B'trrno vacunadas con OOG y enfermoa tuberr;uloaoa de nuestro medio -

no rce9011den al PPD, lo cur.tl se podria atribuir a ur1 cotado de anel'o 

¡;i, o bien u oue dicho PPD el cual ¡1roviene de una cepB virulenta. 

de M•1cohl.!'._~erium tuberculoeia de Dinamarca, puede no ser el antigc·· 

no l1om6logo para lo.e capan de ~· tuberculosis nacionales, debido a 

oue puede hétbor cambios genéticos y ambientales y por consiguiente 

repercutir en la composición química eºinmunol6gica del bacilo, 

Por todo lo antori.or el objetivo del preaente trabajo ea pre­

pur::ir P?D a p::irtir de cep:rn de hoapi tal y hcicer un estudio compmra• 

tivo por inmunoelectroforeeie y electroforesis en geles de poliacri• 

lrunida pura observ"r la oroaencia de un M tigeno comWi en cepas na­

cion~lea aue sea el responsable de la reacción a la tuberculina, 

Posteriormente se comparó eu activido.d biológica con el PPD comel'o 

clul ·(procedente de DinamRrca) en una población de 100 personas a­

parentemente ean·.rn, con lo cual se intenta demoetr,1r que i.in PPD • 



obtenido de cep 1e naol onalee de !!l• tuberculosis puede ser t1<n to o 

m:'10 efectivo que ol PPD comorcinl el cu11l provion~ de un:i copa vi­

rulentn do !:1• tuberculode de Din;i111.1rca, 



a A P I T U L O II 

w G E N E R A L I D A D B S w 



" G E N E R ~ L I D A D E s· 11 5 

J,01 hi.a torl 1 do 1·1 l!llfor.noJ 1ll ~11b1Jrc·11l,1H 1 eot~ lit;·ul, :\ l'.l his­

tori.1 del hombre, Las prlmor>1s descri¡>Cionos ~ll~ so ticn1m de l.~ -

tub11rcllloois correoponden a l'm :111tle11us modicir101s chinn e inllt,1, 

adem.\n del deacubrimiento de lesiones en mombs do Ecipto, 

llip6cr·~tea (460-370 A,C,) describió la enferm111J11ll con co,.dr"l­

tu clfoioo denomin~dol:1. "tisis" y G:1leno ( 130-200) consideró por 

prt:nor\ vez >1 la tiois como 11n'1 enfermell>ul con t 1¡:iooci, y r~com1rn1ló 

el .1tabmiento del enfermo, 

Dur·mte 1,1 P.d;id Mc<li11 ne con~ideró.:1 l:; onfel'rnt!ihd co1110 un c>10-

tt¡;o d~ Dtoo y :ü ollrgir el 1len.1cimi.onto Fr~c,1atoro (1483-1553) uo-

1'11ll6 el oont·1gio intr•1f11miliar de l-i tulJcrclllotiis y ~1orton h·.lbl6 -

por pri:noroi vez de la talJorcllloais plllmon.n•, Sil vio descrl. bió la -

tr'ill~fona..oi 6n de loe t11b&rclllou en oavern.1s y, Ct.1rloa Linneo ex­

prea6 ~llo 111 pro¡ine,1ci6n de ·el m•Ü depen<l1'1 de diminlltoo or,;.iniemoo, 

Lll hiatoriil moder11•1 de 111 t1.1berclllosia ne inici 1 con l.aa n:ior­

hoionoa de Laennec (1781-1826) Qllien aeí1:ll6 doa hachos bár:icoa, .• 

"e6lo exinte 1ln11 tulJerculonie, l,i cllril pllCJdc roveotir dou 11:iried•1-

dee, un.1 con le~ionco en t'orm, de tllbllrclllOFJ y o tr.1 con ini'i l tra-· 

cioneo"; Villemin (1827-189::>) demootr6 por medio de inocubcjon''" 

en ani:n.,1lea de labor« torio ~ue l:i enfermod,1d or<J con t 1gioo q y el. 

::>4 de m,1rzo de 188::> Roberto Koch 1leac11bri6 el germen C'1llnr1n te uo -
11' ent'ermed:id e identificó el ni.:ente etiológico en diferontoo cu11-

drou clínicos lo q1.1e permi ti6 ent•1blecer loo mocaniemoo ¡n1;oi;~ui­

coa de 111 enfermedad y loo prooedimientno o agentes. terdpéuticoo -

que plldier>m emplearse pnr'1 cur'l.rla, 

Ln tllbercllloaia, co1ao ningllnn otr>l enfermod.1d, fil~ lln reto -

par11 loo hombrea de ciench de todos loa tiempoo y en h 11ct11111i­

dRd ee 11ce9h q1.1a ea Cllrable con trat:imiento médico el Clltll. acti1a 



,, 
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AObre el agente causal. 

B,- MTCOBVJTER!Ml, 

Caracter!aticaa1 

Las micob:ictcriaa pertenecen al orden de loa Aotynomicet111ee, 

Familia Mycob11cteriaceae, G6nero !4ycobacterium, 

El a6nero Mycobacterium incluye todos los microorgnniamoe de 

aapect·o bacilar Que tienen la propiedad de eer 4cido reeietontee, 

caructer!atica ~ue consiste en QUe dificilmente se tiñen con colo­

rantes bi~icoa, pero una vez te~idoe resisten lia decoloraci6n con 

l.cidoe minerales diluidos, alcohol u otros aolven tes por lo cual 

roci ben el no:nbre de b:1cilos dcido alcohol resistentes (BAAR), 

Se encuentrrui EUDpliamente diotribuidoa en la naturaleza como 

1H1pr6fi toe o bien produciendo en termodndee en el hombre y otros a­

nim:tles, 

c.- Mycobactortum tuberr.ulosie 

Morfologh: 

Es un bacilo en forma de bastón delgado, PU longitud varia de 

2 a 6 micras y de O,J a 0,6 micras de ::uicho, mee6filo, aerobio eo­

tricto intracelular o.uo ea put6geno natural e61o para el humano, 

no produce toxinas. conocidas y su virulenci1l oe relaciona con •l 

"factor cuerda" c¡1Je es la cap~cidad que tienen las c6lulae de per­

manecer paralelas un~e con otras,formundo apretados paquetee d• -

cordones cuando se cul ti V!in •in vi tro", 
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Tinci6n: 

L"lu c~lul:rn mi cobac tori m rn E1011 di ficilcu do tc1iir por loo .• 

métodos ur,U'llee, pero un:·t vez teñidas retienen fuertemente loo co­

lorantes, loo cu:;leo resisten a lt\ deooloraci6n de loo ácidos fu~r-

tea, 

E!'t1l propied.<1d ele i\cido reni11tenci11 se df'mU1!1Jtra con lr1 colo­

r:tci6n de Ziehl-tfeeloen de 111 cu:ü hay varias modificacion•rn, 

La ftcido rPnil•tcncLi coti rel.tcionada tl ~a n.-1tur:ilezr1 ele loo 

complejoo lipidicoo que cat6n en la célula, crlpcci:tlmente lr>o hi­

droxidcidoe de alto peso molecuhr, conocidos como icidoa m:lc6li­

coe y adode a la inte¡;ridnd tieica de l.la células. 

~I 

El b:icilo tuberculORO eo aerobio eotricto, Puede crecer en me­
di oe simples pero adicionndon de glicerol como fu...n te de c.:n•bono ~ 

de eulea minerales como cloruro de 3monio que utiliza como ruentc 

de nitr6geno, Loe nminodcidos acelar.:in el crecimiento, el m·'.1r-· om­

ple.ido ea la nElp.~r.lgifü1, La enerei11 p1tr<L au crecimiento la obtie­

nen de 111 oxidaci6n del euatrlitO org1~nico (¡;lucoaa o elicerol), 

JU medio e6liclo mfle usual pcim primocul ti vo ea el Lowe~tcin­

Jeneen a baee de yema de huevo, glicerol, almidón y salea minera­

les donile produce colonias rugo~na, !Becas, de bordee irregulareu y 

color paja, 

En medios líquidos crece en la eu:ierficic for:nn.ndo una pcH­

cula granulosa gruesa, 

La velocidad de crecimiento de !• tuberculosis es rn1e lenta -

que la de 1:1 mayoría de l11a bacterias (crece entre 2 a 4 ccmun1w) t 

loe baotloa desarrollan mejor a 37 ºe y no lo hacen en absoluto -
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por debajo de 30 °o o por encima de 42 ºe, Tienen como purticula­

rid11d ~ue el aumento en la tensión de co 2 estimula eu c:recimiento, 

Estructura Antigénicaa 

~I Junto con las ceras D, de alto peso molecular, son 
responsableo de la reacción de loa tojidOfl ll!lte el bacilo. 

Haota un 60~ del peso eeco do la pared celular del bacilo es­

tá compuesto de l!pidoe, lo que explica lu impermeubilidad -

relativa a las t.incionea, la resistencia a loa ácidos, a la 

actividad bactericida del complemento y h digestión intruoe­

lular por loa macr6fagoo de este organismo, 

l) ll:ntro loa foafol!pidoa eot4n la cardiolipina, foefntidil­

et1?1olamina, foefatidilinoaitol y manofoafatidil in6oidoo, 

too ácidos grasos austituyentea de eatoe foafollpidon,eon 

Acidoa pulm!tico, linoleico y linol~nico, junto con Acidoa 

ftoico y tuberculoosteArico que con Acidoa graaoa exclusi­

vos de las micobacteriao, 

2) Una fnmiliu de los Acidoi;o ci(-alquil-,8-Mdroxil, llamados 
úcidoa micólicoa, ee encuentr·m eaterificados con el ara­

bino¿;al¡¡ctano do ln pared celular micobacteriana y su na­

turaleza y localización son las responsables de las reac­

ciones de tinci6n Acido resistente de la micobacteria, 

3) Loe glucol!pidos eon de naturaleza variada a influyen en 

el fnctor do crecimiento en cordón que contiene ácido mi­

c6lico (6-6'-dicicoloil-Cl(-D-trehalona), esta aust1uicia -

inhibe la migración de loe leucocitos 1 estimula la to~ 

maci6n de granulom:-ia or6nicoe, 



4) El complejo poptidoc;lucolipidico, cero. D, contiene nr.1bi­

noo:1, G·Ü 1ctona, c1uooo·irnir1.1, iínido mur:1mico 1 .'.leido mic6-

1ico :¡ .un\noAcirlo~. llutc complejo ~icne ¡irob.1blcmcal.e nu 

origen en de:;r.id:iciones :lUtoli ticuo de 1.1 pared cel1ü.1r y 

su impo:rtnnci:l radica en el coadyuv'.lnte en 1·1 rcapueRtu -

inmunol6¡;icu, 

Ln porci6n polisnd.ridn de 1·1 cern D retiene algunon rloto1• 

minan tea ruitigénicoa. !'·trece ~ue el deter1nitu01te · :mtigllnico 

principal (el hdo de la arubinosu) está compc1rtido por to­

dnc l:1a cnpeciea de ~!ycob·1cter\um, l!ocardia y Cor,Ynubacte­

rium, 

POI1!SArl.\R!OOS1 contiene vados tipoo, demostr.ibles por prui;.. 

ba~ inmunol6gicaa o quimtcan, 

F.n el'ltudioa reüizadoe por Birnbaum y Affronti (l'.l) ae logró 

identificar el polieacdrido de Seibert y se domoatr6 que r::i­

taba compuPsto principnlmonto por nr.;bino¡:nlact:m,1 d~· le. ¡rn­

red celulRr micobRcterh!lla. Posteriormente por inmunodl fuai6n 

demostraron que erte antigeno eo comt1n en otrno eopocius du ·• 

Mycobacterium, incluyendo !l·~fl!!ll y !i• intr·Rcelulilr«, 

Las nr·<binognlacttmun y arRbinom:tnrinao dan reacciones do hi­

peracm1i bilid11d inmediata en piel, en cobayos ocneiLilizadori. 

Loo polia1'lc~rl.do~ no ni trogenadoo por lo General no dc·n rrn1c­

cionea de hiperecnoi bilidad t~rd{a ni ninguno de loe fe,n6nt1moo 

relacionncloo en ruiimalea sctu•i bilizadoa, Sin ombo.rt;o pos teri.Ol'­

mente Ch:iparae y col, (19) deacriLleron unn exccpci6n "11 ¡,.. -

cual aparentemente un carbohidrato micobo.cterinno dá 1·ospu~a­

ta de hiperaenoibilidad tipo tardío en cobayoo acnoibUizadoo 
e inrluce la inhi bici6n do la migra.ci6n de mncr6fo¡;os, pero fa-

llrl en la eotimu1Ac16n de lin!ocitoe in vitro, 
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Kuw.1b 1r:1 y Tnu11i t \ repod·1ron 1·1 ob.tenci6n a1i •rn:1 protoín:1 

purific>iu11 t11berculfnic:1r.wn~e :1cti.v:1 en fo1•111:1 criat:üin:t cu­

;¡.1. oecuonci:1 de :1mlnofoidoa fu6 rletern1Jn 1d111 dondo 1leccribfo­

ron nue un pe~ueíl.o péptido tríptico ( A011-Gli-SoI'oGln,-!4et-Arg) 

d.erivado de eat.1 prote1n>1 ten{:t act.lvidad retenida de tubel'­

culinn (19), 

T::fBEflC!JLOPRD1'ETN 1\f> 1 son el princiyio ac t.l vo da 1:1 proclllcci6n 

de hipci·acnoi bi tid:¡d a l" tllbe L'CUlin<l y lo pooiti vo de 1110 -

,iru11b·rn cut{tnenn, Lns .,irote{naa unid'"ª 11 una fracción c6r~11 1 
m~diante inyecoi6n, pu11den inclllcir la sensibilidad tubercull1-

nica, 

Ea un octuuio r1.:ilhado por Aff'ronti y col. (1) ee aimmin:1-

ron f11 tr:idOA do cul t l voo pru¡i¡1r:1dos > ¡J\Lrtir de inicob•10 t11-

ri'1D. Por elP-otroforeeia on geles de poliacril.l1nida se dotcc­

t:1ron protefn .. rn, c·1rbohi1tr"ltoo, 6cidoA auoleicoa y conoti tu­

yentes lip!di.cos, encontráncloao que l.i m:\yori•i de loo compo-o 

nentes individu,ües fueron da bajo peso moleculur. Do loo -

componentes encontr<doe en una cepa de~· tuberculosis H3711v 

fuorOll 42 prote1nl\s 1 B c11rbohidmtofl, 11 lipidoa y 3 ~cidoa 

nucleicos (se utilizó filtndo de cultivo), 

F.n otro tr11b11jo re'.\lizado por Na¡;ai, Naensuc;a, Mataumoto y 

Xohdn ( 29) se cotudit1ron por el misrao mhodo fracciones pro-

teicas obtenid~s s partir •le filtrudoa de cull.tivo de !!l.• .!l!,­
bnrculoois cep!l n

37
av y ae encontr6 una v:uiadad de protei­

nas de un peno molr.cul~r no menor de 10 1 000 daltone, lus cud­

lea se demoatr6 están comprometidas en la reacción d6rm1c,_. 11 

la tuberculin"• 
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Prevenci6n1 

Ln v•1cuna BCG ( b.,¡cilo de Cal1ne t te-Gufrin) ea um' cepa éle bnoi­

lo de tuberc1.1loaia bovina com¡>let.lmcnta •ivirulent•\ y ea de interbo 

para la inmuni~aci6n activa contr' la tuberculoaia. Tiene por obje• 

io provocar una re>1coi6n defensiva semejante a la que produce la -

primoinfecci6n tuberculooa, pero sin loa peligros tle ésta. 

En M6xioo oonatituye el m6todo preventivo primordial y ae ha 

demoetr ... do que confiere protecci6n coneiderable con duNci6n npro­

ximada de oinoú a diez Qilos, 
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n.- TrHl.fJNOI,01lT.\ !lf.: LA Trmr.::lCIJ!,03I3, 

Reaouesta Inmuno16aic'l1 

L11. reopueot<i 1nmllnol6gica en la tuberculosis oet.1 medi>\da par 

mecnniemoa de protecci6n o defeno~ qllo pueden oor eopec!ficoa y no 

e apee! fi con. 

a) No eeoociflcoo: son loa primeros on aparecer, actlian por 

medio de barr~ms mccfu1icaa y químiMa, por ·~cci6n de eue­

t,mciae microbicidas y por la fagocitoais, 

b) EHnncf ficoa: reforzan o 11mplific1111 la acci6n do loo no ee­
poc!ficoo, !nvol11cr11. tonto 1nocMiomoa humoralen como celu-

lares y ¡luede oer activa y p1rnivr1, 

Loo mncanismoo humor.tloe eetfu1 rcpreocntadon por loo nnticue;r. 

pos y el com9lomento, aue unidos pueden <leotruir microor¡¡1.1ninmoa 

por 11.oia o f<1cilit11ndo (opzoniz11ci6n) 1'1 fo,gocitooia, 

En l'l reapu~st,, inmune celular p.irticipan fundamentalmente -

Hnfoci toe T (ndieatrndoo en el timo) y loo m,\cr6fagoa 1 éatoe al 

ser nctiv>:1doo por suotanoi•.'!B deriv:1dae de los linfoci too (linfoci• 

naa) destrllycn microoreaniemou ~ue antes no habiM podido aer eli• 

min.1.doa por ningún otro mecanismo. 

El con t<icto con Mycob11cterium tuberculosis o OOG provoca Wla 

sensibilización en individuos infectados o vacun>:1doe, manifeotán­

dooe eota eensibili.zaci6n en pruebas cutáneas con tuoerculina o -

PPD, 

La protección y el d::ülo depende de loo linfocitos T especffi• 

coa loe cuales se activ«n nnte l!'l preoenoiil del nntfgeno homólogo 

con lo cual empiezan a sufrir troneformr1cione13 morfológicas :¡ ti• 

siolÓJicas que provocan que prolliferen, se diferencien :¡ se pro­

duzcM linfocin,ta, Las linfocinaa tienen infinidr1d de f1moi.onee 1 en 
un procooo de dallo, cu>l!ldo eetá.n en altae concentraciones provocan 

~eetr.i.cci6n tisular y en proceeoe de protecci6n tienden a activar 

a loa m,¡cr6fagos con lo cual habrA aumento d"I au activid'-ld 1 dem-
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trucci6n del bacilo tuberculoso, Ee por lo anterior que mucnoa au­

tores proponen que h.1y una disociaci6n entre pro tecci6n y aano y 

ntri bu,yP.n 111 ncti v:tci6n de linfocitos '!' 11 otros ,m t!eenoa J lfercn­

teo dol bacilo (15), 

Hiperaenai bi.lidad 'l'ard!111 

La reacci6n cut4noa a la tuberculina eo el prototipo do lu 

hipersenei.bil idnd t 1rd!a cuya renpu!!sta rchrdadu está asociada con 

un infiltr-ido de células mononuclenreA c¡ue no oc puede trnn~fcrl.r 

pani vnmen te por el suero, Lue células rospono:iblen do esta r•r1cd 6n 

non los linfoci toa, loa cualr'o no neccoarlumcnto son vivoo, puoo 

eue productos l:laadoa pueden provocar dicha reacción, L'.1 reopucr.­

ta inmune esM media:la por rmticuerpoa y la llevan a cabo linfoci­

tos nensibili?.ados (provenientes uc linfocitOf< diferenci11do" eu el 

timo), 

Cuando linfocitos provoriient•:e de sujetos eensibilizadon con 

bnoilon tuberculonos ee cultivan en presencia de tuberculina o l'l'D 

11e presenta la "transformaci6n blnotoide", fenómeno que condote 

en que c6lulao sensibilizadas se activan por el linticono especi­

tioo, debido a lo cual prolife:rnn y muestran cambios morfolór,icco 

que dan apariencia de blastos, 

Ade.m&s de esta transformaci6n, la activaci6n de los linfoci­

tos origina carubioe fisiol6gicos en loa cuales hay alnte~ie y lib~­

raci6n de "linfocinae", nustancias que tienen dive1·s1:ts acti\·idadee 

biológicas oomo1 factor capaz de inhibir la micraci6n de mar.r6fngoo 

(MIP'), puede ser la misma que activa a los mncr6faeoa (M,\F) y que 

le pennite la mejor dit:eati6n de lae bacterias fugocitadm1, Otras 

linfocinae que so producen " in vi tro• por la estimulación 1lel I>Pll 

eon1 linfotoxina (LT) con actividad ci toU.tica sobre muchos ti¡1oo 

de c6lulae; factor mitog~nico que induce la proliferación de otroa 

linfocito11 normales (M?); factores quimiotActicoe para diversos -
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tipos de lcucoci ~oa (Cli'); fnctor quo erovocn inflamnci6n cu­

t'l.llen lSRJ1); o intcrt'cr6n, 

Actu:\l.mcnto se hn comprob;;,do que en humanoEt el factor aue in­

hibo la m1Braci6n de macrOf;¡r,oa (!Hl') ea diferunte del que impide 

l'< mi.eraci6n de loucoci tos, P.l MIJ> tiene un peso molecular de 23,000 

y solo afecta a los macr6fagoa humnnos, cobayo o cualquier especie 

l 3 ~. 
Metchni!coff poatul6 que "lOA m.¡cr6fa¡;oa or;in c~luluo reapon­

oable de loo rnec·uliAmoe do ~rotucoi6n", basfu1dono 1~n lri observ;¡ci6n 

de 11uo el b>cilo eo destru{do por célul:la monouucleures en los buAo­

pcdes no mrncptiblon (15), Posteriormente ne deinontr6 que ol ¡>rcvio 

cot11c to con ill b.,cilo d:lbu orieen a un cotado de me111orl11 el cu;ll -

puede man.i fe" tarne de nuevo con la en tr;"la nl indi v.iduo de nuovoo 

b.1cilon, con lo cual h·i,y .rntiv:rni6n de macr6fa¡;oa y :JOr lo t:mto -

fn¡;ocitoais de los b1cilon, 

hhckancan 9ro:nwo el Unui.110 "inmun'luad celular" para asto ca­

tarlo do pro tocci6n en el cu:.11 el 11ntigcno eapecifico (!:!..:. tuborculo­

!:!!!! o ílCG) so une n loa receptores eepocifiooe que ue enouen tr1m 

en l::i mornbrnn·, do loa linfocitoA timo-dependientes, loe aotiv1!n y 

comi.enz m la prolifemci6n en ¿;anglioa linfáticos re¿:ion . .iles y a 

reciclar en clrculaci6n (15), 

La pobl-10i6n de linfoci ton aensibilizadoe puede actuar de nue. 

vo con el 1U1tigeno y sintetizar linfocinns, de las cuales algun.~s 

;3.ctunr:'m directamente sobre maor6f·1goa, favoreciendo con ello la 

atracción, inmovilización e incrernent.o de la act.lvidnd fa¡¡ocitioa 

y di;;eetivn, La activuci6n ro~ui.ere energía y provoca quo el rnaor6-

fFtgo incremente au capacid;~d de adhaai vidud, movilidad de su meni­

bran3., !l.Ctividad fa¡¡ooi tica, nt1mero de lieoaom11s y enzimas q1u con• 

tiene, 

seg¡l.n Dnnenberg (15) hay m~yor uestrucci6n de bacilos. tube!'­

culooos en lAsionoa locales que en gener:ühadas debido li que hay 

.mayor concentraci6n de antígeno y lintocinas con lo cual hay mayor 
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activacl6n de mucl"6fae;oa localeo (ele vida rel11tivurnente corta) (15). 

So ooati ene nue la prearnci:1 <le micobac tcri11a, y11 son el. 1iaci­

lo tuberc11loao, DCG, etc, estimulan que linfoci toa T eepecifico1; -

originen a una poblaci6n ónica de linfocitos sensibilizados capaz 

de provocar hi personsi bilida<i tardia y protección, Aai cumdo hrLy 

grandes cantidades de antigeno se liberan linfocinas que activrui 

a loa mucr6fagoa para fagocitar y destruir al bucilo con lo cual 

liml.tan au dispersión y c.onducen a un entado de protección (hipcx'­

Penaibilidad tardía), 

Cuando un eujoto tuborculino positivo vuol vo a en tr."r en con·· 

tacto con el bacilo, ya eoa par reinfección ex6gena o endógena, el 

cursa dol padecimiento ee tot1ümente distinto yu quo debido a 11\ -

hi poracnsibilidad vú a existir dafio tiaultLr importunte, El pi·ocoso 

inflam:1torio ae caracteriza por la formación do r;ranulomu, se¡;uidu 

por nocrasie oon caloificaci6n, Esta destrucción del tejido ee de­

be a los fenómenos de hiporaenaibilidad, principalmente par l.'1. mullr­

te de loe m:icr6fagoa y la liberación de enzimas que deatruy.m llls 

tejidoa, El proceso puede tennin~r en fibroain ~ulmonnr can cnlci­

ficaci6n, La reinfecci6n puedo facili taroo por cua.lquJ.er cnform•'-­

dad debilitan te, por deenutrici6n o por la dieminuci6n de la rcc­

pueeta inmune que vá unida con la edad avanzada, 

Reapueata cutdnea al PPDt 

Tanto la protecci6n como el dallo, son dependientes de la -

e:dstenci.t\ de linfocitos T especifico!.' que oon activados por el -

11nt{.:;eno hom6loeo y con ello empiezan a at1frir cambi.oa morfol6ei­

coe y fieiol6gicma que producen la prolifcraci6n, diferenciaci6n y 

producci6n de linfocinaa, 

En loa proceeoa de daño, 111e altas concentraciones de linfc­

cinae ocasionan deotru.cci6n tisular, en tanto que·1a protecci6n so 

debe a que algunas de ellas .~ctivun a loa macr6fileoa con loo cual 
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se incrP.menta su di!1enoaia y la deetrucci6n del bacilo intr .... colular, 

Alguno e auto res suponnn que huy disociad 6n en ti·H protvcci6n y daño 

inmunol6eicos y aue son antieenoe diferentes del bacilo los que ac­

tivan a subpoblacionee distintas de linfocitos T. Otros, coneideru.n 

que la mlsma poblaclón de linfocitos ea la que se encarga de ambos 

fen6m~nos, que la presencia do uno, de otro o de ambos se debe a -

la concentraoi6n rolntiva de las linfooinRs presentes y gue al die• 

parar el mecanismo de dailo, tarabién se pone en m"rcha el de proteo• 

ci6n, 

Un estado do inmunooupreei6n es debido probablemente al con-· 

tacto continuo con el bacilo tuberculoso, la presencia de linfooi• 

toa T supresores, Por otra parte existen fuotoree en el huésped • 

que influyen en la manifestaci6n do lFl reacoi6n, entre ellos estAn 

infeccloncs virales, tratamiento con cort!coatoroides, estado nu-· 

trioion~l y la edad. 

Entre los mecaniarnoa que a,yudim a explicar uri catado de unel'o 

gia ca 111 preaoncia de un11 eubpoblaoi6n de linfoci toe 'l', conocida 

como supresora, que bloquea loe linfocitos T que normalmente son. 

capacea de ser activados por ant!genoa especificas, Otra suposición 

ne que ciertos linfoci toe EintetizM mediadores "negativos" que su­

priman su actividad propia o la de otros, utilizando diferentes me­

canismos de retroalimentación ( 5 ) , 

Problemas Inmunol6gico~ en el Paciente1 

MuchoEt de loe problemne inmunol6&icoe en la tuberculooh ra­
dican en ln di sminuci6n da 1 a viabilidad de eue linfocitos (en • 

oanare circulante su valor real es del ordcn·dcl 60 al 70~) que -
evitan la cxpresi6n total de sus capacidades ti•iol6eicae, 

Debido a lo anterior es importante conocer el comJortamiento 

inmune en los pacientes con tu;ierculoais p11ce l..¡s form·.~s cHnicaa 

de esta enfermedad p11eden estar m~e relucionadae con el ~ipo 1 ma¡-
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ni tud dP. ln reR:>ueAt:\ denarrollml:i por el hu6P.ped, nue con la <1c­

tivi11'1r1 mnt,1b6lic:1 rlnl huC.spml. ::Jo h:! comrrob:ido nuc la evolución 

do 111 infPccl6n tt.tbe1·culorrn e:rt'i en ro•lnci6n dlrcct:! con la jncom­

petencia del enfermo 9ara deoarrollar Wla ree9u"e tri inmune celula1• 

eficiente y que, al menoo en fonna parcial, ea ta incpti tud r·eAida 

en la capacidad vital misma de loa linfocitos, 

3e han hecho estudios inmunológicos en puci~n tes con tt.tberct.t­

losia y ae ha encontrado. que tienen depresión de su reApUest.1 inmc1-

ne celular que incluye valores bajos de linfocitos T y reai~tencia 

al tratamiento antifimico. Puede h:lber in tradermoreacciones neca ti­

vaa al PPD1 CAND!DINA 1 TRir.OF!TINA, 

Muchos tienen elevadas las c6lalaa "B" (roset::rn EAC) y eleva­

d1e lae co!;lula~ T gamma, que eA uni población enrique~l.d9. de lin­

focitos T eupreeoros. La !gel e I¡;1\ eatán aumentadas :r el componi:-n·tc 

03 del complemento eotA diaminu1do, 
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E,- HISTORIA DE LA TUBF.RCIJL!NA, 

La sustancia conocida como tuberculina fue produoida primera­
mente por Roberto Koch, Poco deepuAe de haber descubierto el baci-

lo tuberculoso en 18821 trat6 de encontrar un tratamiento adecuado 

de la enfermedad, Cultiv6 el baoilo tuberculoso durante algunos mt­

aes y entonces, mediante el calor, mat6 a loe gérmenes. Deepu6e1 -

condens6 ese material y lo pas6 a travAs de un filtro que removi6 

los bacilos tuberculosoe y dej6 un caldo, a eate preparado ae 1• 

conoce como tuberculina vieja (ot), 

El Dr, Koch tenía esperanzas de que este !luido, al que lla.­

m6 tuberculina, podría curar al enfermo de tuberculosis cuando 1• 

era iny~ctado, pero con el tiempo ee demoetr6 que para este fin -

reoultaba ineficaz, 

La tuberculina vieja inoculada por via intracut~ea a un ani­

mal in~ectado produce una reacci6n de hipersensibilidad tardia en• 

tre 48 y 72 horas, Esta reacci6n se conoce como "reacci6n a la t~­

berculina" y nos indica una experiencia inmuno16gioa paeada o pr.­

eente a Myoobaoterium tuberculosis. Muchos estudios se han reali• 

zado sobre las proteínas responsables de la roacci6n, Las 
0

protef­

nae activas eon purificadas por precipitaci6n con Aoido tricloroa­

cAtico y eon designadas como PPD (derivado proteico p~riticado). 

El original PPD contiene considerablee cantidadee de polteac!rido• 

y Acidos nucleicos, otros productos mAa purificado• e• Obtienen por 

ultrafiltruci6n oeguida de una precipitaci6n con eulfato de amonto, 

un producto separado de eata manera ee el de Plorence Sibert •1 ""' 

cual ae tom6 como estandur (PPD-S) y f~e depositado oficialmente 

en Dinamarca y en Estados Unidoe para tomarse de referencia al pro­

bar la potencia de nuevos PPD. 

Moriaafla en 1960 Obtiene de la tllberculina 'fi•~a un p6pti4o 

cristalizable capaz de producir la reaooi~n de tuberculina, 
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Moul'ton en 1972 pllSÓ l'PD ¡1or una colmrun de ·:ie,ihade!r. G-200 y 

obtuvo tres fr:.1ccio11ns q11c prcnc·n tnron ruucci6n do t11borculin!l en 

oobayoo inmunizados con :J.• tulrnrculosin, 

En 1975 Nagai, Nuw1su¡¡a, Mats11moto "I Kohda detormin .. 1ron de 

una cepa de !!l• tuberculosis una variedad de protein.;a con un peso 

molecular menor do 10,000 daltono, 1110 cuulea estabCln implicadao 

en ln reacción a 111 tuberculina, 

En 1975 Affronti prepuró PPD de !!!.• ktrnsasii, de ll• ~­
~y de Nooardia aoteroides por el m6todo de Seibert, .loo cua­

les presentaron reacción de tuberculina con todos los animales -

aenaibilizados, pero el grado de ln reacción fu~ mayor CU>.llldo ne 

aplicó el PPD homólogo a cada anim:ll, 

Con el deocubrimiento de ln tuberculina. por Roberto IC01h en 

1890 y su utilización como elemento de inveati¡¡nci6n permtti~ron 

iniciar el conocimiento de la inmunologfa y pooteriormonte, en ea·· 

te siglo, ¡1reciaar la epidemiología modema de la tuberculosis, 

P.- AS?P.CTOS IMPOllTAN'rr:s m~ LA TUBERCIJLIN.\, 

Illrante la primoinfección el hu~sped adquiere hipersensibili­

dad al bacilo tuberculoso .. Esto se hace evidente por ol deoarrollo 

de una reacción positiva a la tuberculina, La sensibilidad tuber~u­

Hnica puede eer inducida por bacilos tuberculosoo completos o por 

tuberculoprotein11s en combinación oon cera soluble en clorofor.uo 

del bacilo. tuberculoso, pero no por tuberculoprote!n11s solas, 

La prueba cutánea de la tuberculin;i 110 d5. in fa:.:o.n·~ción di ag .• 

n6etica relativa a una cierta enfermedad determinada, a menou que 

pueda establecerse que 111 reacción a la prueba ha virado de nee1•­
U vo a positivo en un lapso rel.-ciom1do con di ch.~ enfermod.'ld, De 

otra manera, una prueba cutánea poniti va B6lo indicar(, que ol en­

fermo ha e~frido tuberculosis o al111na infección por micobactertaa 
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alr,unc¡ vez en su p:rn'ld·o, La prueba cutfmea post tlY1 a la tubercu­

lin'l indica la preoenci a de linfocl too '"r" especificamun te r:anoi­

bi. lizados. Se pien1n nue una pru~ba cut{mea inteneamente positiva 

representa unri mHyor h~bilidad a la infección activa, y:t que tcn­

drfa que hallaros presente una mayor musa de baciloa tuberculosos 

pura que oe m:·mtuviera una int••nsa hipcraeneibilidud 11 la t11berct.1-

lina, 

El derivado proteico purificado (Pl'D) oe prepara por preoipi­

tación con sulfato de amonio del filtrado de cultivo y 'Re eatnnd'l­

rha en t6rminos de 1ci reacti vidud biológica como "1.midades de tu­

berculina" (U'r), 

Un•i unidrid de tuberculina. ea la actividad con tenidn en un pe­

so enpecifico de PPD de scibert en un amortiguador especi11l (PPD-S), 

¡," tuberculin.i de potenoiu inicial tiene l UT, ln do potencia in­

termodi:l tieno 5 UT y la de potencia segunda 250 u·r de actividad, 

Existan varice métodos pcira nplicar la prueba tuberculinica1 

el de M:mtoux (1908); el de punciones mi1ltiplee (lleat' 1951); el de 

Van Pirquet (1907); el <le Von Pirquet con ndrenulinn; el de p;~rche 

ccbtin:tdo, do rtor6 .Y otroo m'.rn, El m6todo que 1tconnuj11 lll oumpalla 

lll\cionnl contra la Tuberculosis ce el de Muntoux por aer confirtble 

y reproducl ble. 

EY.¡Jerienciae ng,cion1üeo e internacion:lloe h:icen recomendable 

ol uso de dos unidacleR de PPD en lugar de una, La induración cut:\­

nea oue ee produce con dos 1mid<ldee es del mismo t,lJDildo que la pro­

vocada por una unidad, pero ee m~e consistente y por lo t!U'ltO faci­

lita la lectur1, Por lo ::interior a partir de 1964 en México, el PPD 

ee distribuye exclusivamente en dosis de 2 UT l~s que están conte­

nid"a en un décimo de centímetro oi1bico del diluyente y equivalen 

a 0,00004 mg, del producto seco, La cantidad inyectada 1ntrad6rm1-

camente es generalmente de O,l ml, 



!loaooioneo n lci tuborculfo:t; 

Una ¡lf•?'f.1011.< í•Ll•' 110 h·J f,(•JJi<lc• ('011 tacto con el r.acilo tuberculo­

so no reacciona n el PPD-S. Un11 pernonu ~ue ha tcniclo primoi.nfec­

oi6n con bacilo" tubnrc:uloooe 1·1·acc:ion11 deearrollando uni1 iridurn­

ci6n de máa de 10 mm, de diámetro, edemn, eritema y, en ocanl.one:i 

en renccioneo fuez·tementc ponitivari, formu n~orooi1.1 central en 2.¡ 

a 48 horas, La prueb:~ oc leo entre 48 y 72 horas despu6o q1i1? la ~ 

pru~b.1 ha nido nplicudn, Una rr.npu1•11tn positiVH conAiste en 10 mm. 

o m~ie de critemil o ir1dur:.ción, Las prue<b3n por.itivuo ¡iuulcn ¡it·rn1.l­

nccor por vuriOEt dfos y lEIB reaccione11 dóbilee ti endcn a de:)llpai·o­

cer ril.pidumcnte, 

L:¡ pruAba de lH tubez·culina ou h:Jcc pooi ti va do .¡ a G u<.m:lt;ao 

dcapu6e de la infec>ci6n (o de la inyección de buciloa nvirulc11tc•o), 

Puede acr negativci cu¡¡ndo hay infecci6n tuborculoc1a debido a 

que se desarrolla "aner¡;iu" causada por unn tubore<uloaJ.a m.~nl.vu, -

m1rampi6n, earcoidioaio, enfermedad de Jrode;kin o dro&aa inm•.moou-

pre soros. 

La rH11coi6n u lFt tuberculir1n ne prflnon tn entro 6 y B nomanno 

dcapu6a de adquiric1n ln infección o de 1;1 vacunación con ílCG, dolJ­

pu6o de la vacun"ci 6n la reacción oe mantiene pooi ti va por 3 a 'I •· 
afloe, 

!nteroretnci6n ele lR orueba~ 

Un11 prueba de tuberculina posi tiVa solo indica que el indivi.­

duo ha sido infectado por bacilos tuberculosoa en el pasador no in­

dica que cxiata enfermedad actual activa. 

Las peroon:10 e:m.Ls tuberculinopoai ti vas tienen chrt:1 resis­

tencia a la enfermedad diseminada, pero tienen ol rioc•go de dcoa­

rrollar la enfermedad debido a la activaci6n de la primoinfección, 



Uoo de lF! pruob.11 

L!l prueba do la tuberculina con~ti tuyc un.1 ~urte importan te -

de lna diverf'nB m~didna comprendidas eu todo proerama contra tubeJ'­

culooi_a, encuestas eobre la incidencitt y prevalencia de la infecoi6n 

tu berculoM, llescubrimien to de casos y vacuntici 6n con nen, Rn vac1.1-

mici6n con ncm aus indicuoionca aon; inveati¡¡acionea previao n di­

cha vacuna p:tr'l ineluir en elln n los no reactoree y, en eotudioo 

poot-V'lcunales, pe<r'l conocer 111 convel'f'i6n o "viraje" tuberc1.1lini­

co y determin'lr por cu!u-1 to tiempo ae mantiene lu reacci6n que so -

interpreta como expresi6n de inmunidad, 

Rn epidemioloeia su uoo principal ea para·diferencinr ise.peJ'­
son·u1 a las nuc se debe aplicar vacun·~ BCG de las que no deben re­
cibirla. En trabajos rutinarios de vacunao16n, el PPD ee emplea en 

México eri las person'.'ª de los 6 meses a 20 al'los de edad y eie1npre 

1 • debe preceder a la vncunaci6n con BCG. 
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M A T E R I A L ! M E T O D O S 

Las m1H1str:in util.izn<ino p;.1ra eete eP.t1.1dio 'fueron obhn·Jüaa en 

un periodo comprendido on tre julio de 1984 a febrero de 1935, se 

unali!IÓ toda muen tra proveniente del Hospital Angel Leaz1o y Hospi­

tal Militar (ambon en Guadnlnjara, Jal,) con solicitud de bacilos­

copfo y eumRron un totü de 378 mul!atrao, 

Las munstrns de expectoraciOn, orina, pus, liquido cef.:llorra­

quideo, jugo g1strico, etc, fueron recogidas en reoipient€a adenu¡¡¡.. 

doe 1 estbrUes y debiu:1mente etiquet.,dos. 

Se analizaron tren mueotr.,A eoria<l:in de cadtl pnciento .~i ae 

trataba de expeotornoiOn, lHVado b2•onquitll o jugo r/wtrico. ~li Ha 

·orina diur. mueetr:1n aeriHdne y ei ooneiotia lu mu1:atra do WR, puo, 

tejidos, etc, con una aoln mueatra por paciente fué oufioie.ote. 

En expeotoraci6n o pus se praotic6 frotis dirocto, ae fijó -

con calor y se coloreó por el mHoclo do !Unyoun; usimiomo tr:it(111-

doae de muestras de orina, j~go g{u:strioo, tejidos, WR u otl'o tipo 

de Hquido oe procesó por el m6todo de concentración y ee pmcttc6 

trotis fijndo al calor para poeteri~rmente colorearse por el méto­

do de Kinyoun, 

So buscaron al microeoopio bacilos Aoido alcohol roeiatentos 

( BAAR) por todo el rrotia reportr.nrlose de acuerdo nl aiguien te oa­

quema1 

NEGAT!VOt No presencia de BAAll 
F.sr.A30S: 1 a 10 DAAR en todo ol f~>tis 

POCOSt Mb de 10 BAAR en todo el frotie 

NUMEROSOSt uno o máo BAAR por campo 

Cuando la muestra resultaba positiva ee procesó por el m6todo 

de Petroff o simplemente por concentración y con este material ae 

inoculó con pipeta Paeteur est6ril en medio de Lowostein-Jensen, 

incubándose a 37ºc con una atm6etera de 5-101' de ºº2· 
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En un inicio so z·c;vlenron lo~ medios a loa cinoo dfi<El do 111.1 -

oiem\Jra p .. ra dotccttr 1.1 preE1onch1 de micob•.1ctcri:1r1 ctu cr1·dn1i<·nto 

rápido, posterior a 1foto ee revirnro11 carl:l onm·urn dui·c:n t~· ocho se­

manas, anot.'l.l1do oiompre caracterfriticn11 morrol6gicaa, de ptgmenta­

ci6n, ndmero y text1.1ra de las colonias, Siem,iz•e que hubo do11arro­

llo en el cultivo ae rP-aliz6 frotis y coloraci6n de Kinyoun do las 

colonl as para comprobar l::i pre11oncia de B,lAR y descartar un:i pro­

bable contruninnci6r1, 

Posterior a las ocho somanao do ino1.1b11ci6n de loo c1.1l tivoa con 

dnoarrollo so procodi6 a hacer la claaificaci6n bioquímica do lae 

micobacteri.111 de acu•do n la referencia (27), Haeta aqu.i el tra-­

bajo se realizó conjuntamente, 
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Yt cl.1nifi.c:ul•1n biooul:nic11m"nLu Lw mlr.olJ.icLcri .e ne (l!'•Jccdió 

•1 p.rn;1rl.ls del mndio de Lo\'leAtein-,Jcnscn n tuboo conteiondo 12 ral, 

de medio liquido de PBY (Pro¡1lrnver y Beck, modi.ficaci6n de Youmano), 

ee incubaron a 37 ºc por seis seman11s p.:r·; ¡'.lermitir que se formar1.i. 

una película de colonias en la superficie del modio, Como control 

ae uttl'lz6 un11 c~pa virulenh de !i• tuborculoois, previamento iden­

tificada en Estado~' Unidos (ce¡>a n37nv), 

Poateriormente est•1 peUculJa se ¡lfla6 cuidadosamente a fraococ 

eet6riloo conteniendo 150 ml, de medio líquido PBY (dou fr•1r1coa por 

c11da cepn), procur.mdo FJiempre inocul!lr la superficie del mndio1, ne 

incl!lnron 11 37 ºe por 6 11 8 aem>111t1s, Transcurrido cate tfo.11¡.11l loll 

fr1.i.ocoo se eotorilizuron r1 15 lbs, de proai6n por 2J mint.1to11 y el 

medio do cultivo oe filtr6 con pnp~l filtro. 

Laa células ~e l.1v1.i.ro11 tres veces con a.gu•., Ciilicnte y <1e seca­

ron •ll 11ire libre, 

Como puoo eieutente, al aobrenadnnte obtenido de º"'ªª c•ult1v.i 

ee !1!'!11di6 0,75 gr, de sulfato de aJl\Onio por mililitro de mcc.io (p:.1-

ra obtener unn eoluoi6n sat1.1r11da de aulfüto de amonio) y se dej6 en 

ref'rigeraci6n tod11 la noche, Posterior a hto se extr1ljo cort pipeta 

Paeteur toda la prote1n11 cont<mid'! en 111 a1.1perficie (de cnd.'1 culti­

vo) y se. centrifug6 a 101 000 rpm, d1.1rante 20 minutos en cen1.r!fue11 

Sorb11ll cabezal SS-J4, 
El precipitfldo reoultante (la protefoii) fué disuelto en. ngu11 

y sometido a diUieie a 4 ºo contra PD3 (buffer salino de feo.ihtos) 

durante 2 a J días P'lra elimin.ir el sulfato de amo11io y post.erinl'­

mente se concentr6 por hipcrventilnci6n, el ooncentrudo de cada P!'D 

se diatribuy6 en alfcuot::is y se sometió tl con;¡ehoi6n, Por E:l m6to­

do de Lowry se deterrnin6 de cadll P?D fo concentración de prc·te!n·t 

y por el ml!todo de An trona la con e en trución de carb1Jhidr-.1toe. 

So hizo 11 loe diferentes PPD 1.m:.1 electroforeaia en ;¡elE:s do -
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poli•icrilam"ldn y un:1 inmunoelectrvf~resiil en cel uo o¡;:.1r contrct 1.tn 

01.tero h"lpcrinrnune prvcr<len te •lo un conejo ~rcvLtrncr1te irum1ni2:.tdo -

con c~l1.tl.1s ml.lerha y adyuv·m te incompleto de Prel.lnll, 

Ponterior a hto se procedió a estrmdarizar el l'l'D a 40 ndO.l 1111 

(2 UT) en sol1.tci6n salina el cu>l se esteriliz6 por filtro milipore 

de O, 2~ y se enV3.s6 en fraacoo color ámb:ir eot6rilea. 

De ac1.te.rtlo 'l h inrnunoelectroforesio, e lec trc,foresis en ge lee 

de polillcrilamiua ;¡ a l:~ reacción biológica en une. per.::on.~ PPD po­

ei ti v.~ se seleccion6 el PPD proceden te de ln cep1l nilmero 18 pal'a -

realizar el estl.ldio comparativo con el P?D comercial en un~ poblll.­

ción de 100 ?eraon.1s ap.lrentemonte sanas. 

Otron procedimientoo: 

Se trit1.tr-.ro11 finnmente hs c.Hulus do la cepa ll37Rv de !!• ll­
bcrculonis .V ae peouron 0,06 me. p:ira prep,lrur el .911tfgeno, c\.lyo -

volum1m finü fu6 de 6 mt, h<.tbHndole ugre¡¡ado el adyuv.111te de Fre1.tnd. 

Con este antígeno se inmuniz6 un conejo aplicdndole l ml, semanal• 

mente durunte 6 aem•uMe despulis de l11a cuales se eungr6 para obte-

ner antisuero 1mti-células 1137nv. 

Posteriormente se le aplicaron a este conejo los diferentes -

PPD obtenidos para obocrv<ir la reacc16n biol6gica a l.la 48 horas, 

Se obtuvo un conuentrado de P.PD a p.lrtir de la cepa n37av de 

U.• tubcrculoRis con el cual se preparó u.r1 antígeno quo se utiliz6 

para inmunizar otro conejo, aplicá.ndole l ml, seman~lmcnte durante 

10 aemrmas, después de las ctmleo se armgr6 y se obt11vo antieuero 

o.nti-PPD. Poateriorlllente se le aplicaro11 a este conejo loe dit'eren­

tes P?D obtenidos. 

como paso final ae hicieron inmunoelectroforeaiD y doble in• 

munodifueión de cada PPD, usando como·antia1.tero, ei obtenido a -­

partir de l~ cepa control H37RV de M• tuberculosis, 



METODO DT•: PETROPF,-

El método de Pctruff fü6 intr.iducido en el 1.Uio ~e 1Jl5 y ha 

demo:'ltrado aer el m.'.ic eficiente de los mHodoe de concentrad6n. 

Se baoa en ltl adici6n de NaOH al 4,~ como descontamin.mte puea 

destruye todo organismo no flcido resistente¡ 111 mu0st:\1 ee neutra­

liza con l!Cl 2N um1ndo previamente fenolftaleina como indic:idor, El 

NaOll por actuar como mucolitico tienA lR vcntaj:1 'de ayudar a homo­

gentzitr la muer<tra, adem~1s promueve la concentr:1ci6n por ce11trifu­

gaci6n, 

P.1ru 1•1 utiliz:.1ci6n de este método so debe connidor.ir ~ue al 

hidr6xldo de eodio os tóxico .o 1r" el bacilo tuberc1üo~o y por lo -· 

t·mto debo uo.1roc a l•l menor conr.011tr1ici6n poniblc oln ~uc propor­

ciono un11 t:is,t do cont11m1n·1ci6n muy alt1, 11·1y vuriuci6n en .,¡ u"o 

del porccnt·:ijc de NnOll en el lubor.1torio y ~ato ¡;eneralmento ocu­

rre cuúndo en clim11e templ11doo las mueF-tr.1s oe examinan dcopu6o do 

aer reunidas, mientr:te ~ue en ree;iones tropiculea puede ocur1·ir que 

un retHrdo numonte loa microor¡;anismoa diferontea a l-lo micob .. cte·• 

riae en la mueAtra, 

Procedimionto1 

- Se af\ude un volumen igu11l de N110JI al 47' en f1proximad•1men te 
4 ml, de muentr;1 en un recipiente :1dccu .. 1do (:.rne¡;urAnunoe -
oue el recipiente que contiene el NnOH no se pon:,:a en 0011-
t::icto con el cuello de el frasco que contiune la mueatra, 

- A!;i t<lree con la niano o en una m~uin1 mezcladora dur·mte 15', 

- Cerrar los tubos hermbticame.nte, 

- Centrifug:ir a 3,000 rpm. durante 20' tomcindo l»o debiduo pre-
cauciones como la de balancear el conteni~o de loa tubos. 

- NO Allf!Ill M CE!!TRiil'UGA; F.S?ilRAR H.\:,'rA UN R·\TO Df::>PUES QUE SE 
HAY1\ DF.TF.NIDO POR COMPLETO .?AllA EVINR LA '.lAI.IJA DE Ar:HOolOLF.3. 

- Doecarhr el sobrenadan te en 1.m rocipiente éldccu¡¡do con tc;­
niendo fenal al lO~, secando con p:1pel sec.m te cu,1lqui er en­
currimiento en el exterior de el cuello de el tubo, 
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- :\3re,:-.r :tl sedi:nP.nto un11 ¡;ot•i de fenolftuleín.1 y neutr«liz:ir 
con HCl ?N, r.:vi hndo n·ie el pH final no 3, .. 1 ni muy !iciLlo ni 
mu:r ulc::i.li.no, 

- Toaur con pipeta i'asteur est6ril de eate sedimento y aembrilr 

la pendiente del medio do Loweatein-Jenaen y con el residuo 
prepar:ir loo frotie (cuando la mueetl'il ee requier11 por can­
een traci6n), 

- Incub:1r los medios con una atm6efora de 5-10;'4 de co2 en po­
sici6n horizon t•ü duran te toda la noche y lueGo por B aema­
nas más en pouición vertical, 

Mr.'l'O:JO D!': KINYOUll (colomción en fr!o de DMR).-

Eate m6todo fu6 aeocrito en 1915 por Kinyoun, La ventaja de 

eate m6todo de Kinyoun sobre el da Ziehl Noelaen, ee que requiere 

menos tiempo p:ira colorear y no requiere calor, Con la adici6n en 

la superficie aotlva del agente det(;irgento tergitol 7, el tiempo 

de teñir oc puedo reducir. 

El término dcido alcohol reaiatente ptiede ser det'inido con el 

significado "no se decolora ripidamente por dcidos y otros medios, 

dicha b'1cteri«". El mecanismo reepon~nble de la reaiBtencit\ dcido 

alcohol de ln cunl depende, ea 111 compoaici6n de Upidos de las c6,• 

lulas o bien de la integridad física de la c6lulu misma, La colora­

ci6n primaria es de fucsina básica que eG un color>111te triaminote­

nil metano (r.:isalin), ~ate es actualmente una mezcla de para-1·oaa­

lin1 ros.J.nilin .Y dimetil fucsina, este ·colorante imparte un color 

rojo a loe baciloa de la tuberculosis, 

Renctivoa: 

1,- carbol fucsina1 

Fucsina bdsica ••••••••••••••••••• 4 gr. 

cristales de fenol ••••••••••••••• 8 gr. 
Etanol 95~ , , , • , , , , ... , • , • , , , . , , • , 20 ml, 

Agua destilada••••••••••••••••••• 100 ml, 
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n) dleol.ver ln fucnina en alcohol en un matraz, 

b) a 1·1 r.oluci6n rle fuceirrn, "erec ,r lJ.J ml. de a¡;u:1 düctih­
d 1 lon t-urHm te mi t~n tr •f.I re ·•t~i t:j. 

c) fundir el fonol a 56 ºe en b:i11o maria inm<.diat.amon t.; antoe 
de uenrse, 

d) aftndir el fenol fundido al colorante, 

2,- Alcohol-ácido1 

alcohol etílico, nl 95¡~ .................... 97 ml, 

HCl concentrado , , •• , • , , , .• , , ••• , •• , •. , , , , , 3 ml, 

(neregmdo el Acido en el alcohOl para que no se 'proyectil) 

3.- Contr:.1ste: 

Azul de motileno •••••••••••••••••••••••••• 0,3 Br, 

Agua destilada ............ , ............ , •• 10') ml. 

Prooedimiento1 

- Preparar un frotia tomando con pipeh Pneteur una gotn la -
cual se extiende eobre un (1rea de 2-3 cm. 

- Fijar el frotie con una plntaformn caliente a 65 6 75 ºe por 
doe horas o usar un mechero con flama y pacar el port.-.obje­
toe sobre éste tres veces, 110 sobrecalm tnr. 

- Cubrir con colorante de Kinyoun por 5 6 10 minutoa, 

- Enjuagar con chorro de aeun corriente, 

- Decolorar con alcohol ,fo ido. 

- Enjuagar con aeua corriente, 

- Decolorar el frotie hoetn rosa descolorido, 

- Enju:.ear con agua corriunte, 

- Cubrir el portaobjetos con contr::iato por 15-30", 

- F.njuagar con agua corriente y secar al aire, 

- F.x11minar con aceite de inmei•si6n al microscopl.o, limpiar -
loa lentes d~epube de cada eepecimen, especialmente ei es 
poei tivo, 
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D~bo or t-lhll'cer el mótodo de tinci6n u11ado '! nl n~m,,ro <10 ba­

cilos viotor. e¡¡ fl frotio, rcpo1·t.indo bujn el nlcui c·n Le oo~u~mar 

NSG.\TJVO: No prt?Aencia de BAA!I 

EGCTA'.JOS: 1 a 10 D.\l\R en todo el frotis 

POr:O!l: Aró.a de 10 BMR en todo el frotis 

NlThlEROSOS: Uno o mi'ts BAAR por cumpo 

MEDIO DR T,0"11'~'.lTEJN-JF.NSl;;N .-

El medio recomendado p.•ra Micobacterius tia el medio de Lowee­

tein-.Tcnocn, oo un mt•dio simple do propurar, a buoo de huevo con¿,'ll­

l•1do y puede ner u~.1do p:ira aislmniento, identific11ci6n y prue.b.rn 

de sen~ibilidad a mlcab,cteriaa. 

El modio descrito por Jeneen ·en 1932 contiene almid6n de papa, 

posteriormente omitido por 61 miEimo en el ru1o de 1955. 

F.s un medio completo que contiene varion fosfatos, oulfntoa 1 

citratos, ar.í como glicerol, el cual proporciona curb6n y energ{a 

por ln oxidaci6n del euo tr,1to inorgánico, 

T~mbi.~n contiene aoparagina como fuente de nitr6geno (amino4-

cldo quo acelera el crocimi.ento), 

Princioi.01 

El uoo de un medio con bane de huevo para aielumiento primario 

de micobactcri<1a tiene doP ventnjae: 

l.- El medio soporta una amplia Vdriedad de micobncterias. 

?.,- F.l crecimiento tle micob;icteri>1a en huevo es e1tiefactorio 

para la prueba de la niacina, 

La principal desventaja de los medios con baee de huev~ es la 

de la contamin~oi6n por organismos proteoliticos, ~ue pueden provo­

voc1r la licuefacoi6n del medio. 
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Ltl modificaci6n de Jensen ul me<lio de Lowestein emplM una -

con non tr-Hd 6n mocl ernd.'t de vc·,·de u o m.ür.nui t'l p:.ra <'Vi t:1r el creci­

miento de 1·1 m:i,yorL1 de loo mmt::unin:;.ntcs, al« vez nue di potencia 

al r&pido crecimiento de poFiiblea nicobacterius. 

~; 

(Medio nane) 

Anp:LrHl!ina. •• , , , , , • , • , , •• , • , , . , •• , •• , • , , • , , • , , , 3.6 gr, 

POR fato monopot.1aico ,, , .• , , .•.• , .• , , , ••••. , , , • 2,4 gr. 

GulfA.to de mugneSio '''"'''''''''''''"''''''' 0,24 er. 
Citrato de m.:iDleoio • , , , . , , , . , , . , • , , . , , , , , , , , . , O, b gr, 

Harin'l. de pnt·1t=i , , , , , • , , , •••••• , , , , , , , , , , , • , • , JJ gr, 

Verde de m.ü:1~ui ta 0,4 cr. 

(Complemento) 

Glicerol , , , , , , • , , , , • , , , , , , . , .••• , , , . , , ••• , , •.. 12 ml, 

Acun deo ti ladn , , •• , • , , 1,,,,,,,., •• ,,,,,,,,, '.', 600 ml, 

Ht1evo homo¡;onizado , , , , , , . , , , •• , ••••. , , . , • , •. , . 1 lt, 

Procedimiento: 

1.- p·u'l hidrnt,1r 1 . .1 b1Ae ea nu~pende 37, 2 gr. de ~sta en LO::> 
ml. de aeun deetHada o dr~oil)niznda que contenea 12 ml. de 
elicerol y se calienta hanta ebullición con a.:;itaci6n conn­
ti_mte, 

2 • .:. Esterilir .. 'ir en <iutocl11gc durmte 15' a 15 lba. do prc~i6n 
y enfriar haatn 45-60 c. 

3,. se prepur.111 11000 ml. de un11 au~penE>i6n uniformo do huev(l 
fre,,co, r¡ue hnya si.do reco¡;ldu y mwpendidu b·1,10 condido­
noa aeépticae, 
(nota: :in tes de r¡u.,br.1rae loe huevos so lav m con a¿;ua c!Pa­
-- tiladn y jabón y posteriormente con alcohol .vod·Jdo), 

4.- Bajo condiciones de gr1111 usepciu oc ciiíndc 111 base eatéril 
n, la au11penE"i6n de huevo, ne mazcla complotumento, evitan­
do la inclusl.6n de burbuj11a de aire, 

5,- Distribuir el modio completo en tubos eetérileo, prcferen-
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t<·mente con t•11ón de rosen, eu cAn tidndos do 9 ml. u cada 
tubo, cvi t mdo r•i 1·mpr<- l ·• forn1.wi6n de bur\;uj.1n, 

6,- carra.r herm~ticamc11to el tapón y coloc~r loP tuboo MI lll 
co.<J.¿;ul.idor <m ¡iosici ón horizon tul do tul ron.nora que per­
mi ta quo el medio forme un plano inolini1do con o~ tubo -
pero sin lleear o tocur el tapón. Coaeular a 85 C duran­
te 45'. 

7.- SR.car loo tuboa de el coa¡;ulador e incub·1rloo a 37 ºe por 
4B horas p!lra comprob·tr su ostorilidad y (;Uardnrloo en re­
frl.¡:crr.ci ón bün tapadoa p.1ro. cvi tar cu dcaccaci6n. 

No UMlr~e dcoru~n do 4 meMs, 

La reepuet1tn t!pi c>t Rl cultiva ec obtiene dcs¡iuh de 2 u 3 -
o 

ocmanas do incubación a 37 e con una atm, de 5-10~ de co2, donde 

laa coloniaa de !!!.• tuberculOf.•is son ru¡¡oeaa, scC>.\Elo irregulares y 

semejante.E u "mie1.1~ de pan". 

Ml:':JJO LJ'lllTDO PTW ,-

V.ed! o Hquiclo de Proekaver y Beck (modificuci6n de Youm'.mas), 
F.e W1 medí.o liquido ~electivo para micobacterba, 

contiene glicerol como fuente de carbono; aopara¡¡ina, aminoA­

cido quo acelera el crecimiento de l>ia micobacteriae por proporcio­

narle el nitr6¡¡eno; salee minAr3loo de P, K1 s, Mg. 
El bncilo do la tuberculosis por ser aerobio estricto debe neni­

bnrPe en la superficie del medio 1111uido en el cual forma un:¡ pe­

l{cula granulosa gruesa. 

~I 

Aspara.gina. , , , , . , , , , , , , , , • , , , , , , , , , , , , , , , , , , , • , , , , , 5,0 er, 

po~f3tO de potasio monob~sico ••••••••••••••••••••• 5,0 gr, 

sulfato de pot~eio •••••••••••••••••••••••••••••••• 0,5 gr. 

Citrato de magnesio ,,,,,,,,,,,,,·,,,,,,,,,,,,,;,,,, 1,5 gr, 

Glicerol , , • , , • , • , , , , , • , , •• , , , , , ••• , , •••• , , .. , • , , • , , 20 ml, 

At:,'1.lr.i. destilada c,b.p, ••••••••••••••••••••••••••••• 1 lt, 
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Prc>cNlimi rnto: 

- Loo ini:rc~di('J1ten ve d:i.fluelv1··n Pll n,:;ua 1lootil .. 1in por 1">cpar.l­
do onda 1mo do ellos, en Al orde11 dndo, 

• Cada uno de loa componentes debe ec.t11r bien disuelto antes 
de adicionar el slguhnte, 

- Dee~uéa da añadir el elicerol, ajur•tar el pH a 7,0 con NaOll 
2 N, 

- raenr 9 ml, de medio a tubou de vidrio con tup6n de rosca, 

- F.s teri lizar en nutoclnve a 10 lba, de ¡¡reei6n por 20', 

- !ncubnr a 37 ºo por 24 horaa pura prueba de estorili1ind. 

- Inocular 111 superficie del medio con asa estliril. 

Recomondncioneo1 

- El uso de aeun biclostilndn puede oer eaencial o no d¡,pendi~n­
.do de lu pur,,zn del a¡;ull dioponiblo ya que el neua dn11til."':a 
contiene F•urtanciaa que pueden inhibir el crecimicntJ dol -
btlcilo de ln tuberculoaia, por lo r¡uo ea rocomondubl 11 ol uoo 
de ne1.111 bidootilt1dn., 

- Al¡;unao voceo el modl.o enterilizado ti<mue u form·1r un pl"e­
cipi tndo, lo cual puede do borne al uso de una temp"r .. 1 tum -
muy nlta, un lr1reo período 1le el!ltoril1.?.uci6n o 1.1 r.if!r•ton -­
lotea de mrt!lJlcsio. Dicho procipitmlo cnt.'< compU<H'\tO jo fon·· 
fnto de mugnceio y puedo ser romovl.do por fl 1tracl6n n tra­
vés de papel filtro, 

- Eate medio puede oer reeoterilizado 'I empleado sin o_uo in­
terfiera en loe reeultndoe, 
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MF.TODO DP. LO~RY (Detorminaoi6n de Proteinae),-

La cuu.ntificaci6n colorimétricn de ¡1rot .. 1na por Ufl'.0 ile r<itlc­

ti vo Polin-Ciocal teu dependo del oon te11ido de tirosina y tript.6t'a­

no de la prote1na, 

El deRarrollo de la in teneida.d de color puede variur con di­

feren tee protetnaA por lo ~ue ee esencial eet .. 1blecer una curva de 

calibr-ici.6n ;nsada en el análisis del ni tr6gono para la me1:clE1 de 

prote1nas a invosti¡pr, Se observa una rel11oi6n lineal entru la 

oantid11d de prote!na y la intenaidad de color seguida al tratamien­

to con el reactivo de ?olin-Ciocalteu por to qu.e la concentr.~ci6n 

da prote!na debe diluirse y ensayarse de nu~vo si la primera deter­

minaci6n dá un~ densidad 6ptica arriba del limite euperior de la 

curva de calibr~ci6n. 

Su rane;o de ensayo eotá aproximadumente en 0.05 y 0,2 mg'de 

proteína y tiene un incremento de aenoibilidad veintt veceo ioayor 

que el método de Biuret, 

llene ti vos: 

- Soluci6n A: 

aulfH.to de cobre pentahidratado al l:' , ...... , .... ,, , O,l 1111 

tartrato doblé de sodio y potasio al 2i' ......... , .. , O,l 111 

carbonato de sodio al 2~ en NaOH O,l N •••••••••••••• 10 111 
( 20 gr, de Na2co3 en 400 1111 do NaO!l o .1 N) 

- Soluci6n de albQmina bovina (100 gamae/ml) -----.Eet&ldar 

- .'\gua dentilada 

- Reactivo Polin l N 



Procedimiento1 

1,- Se coloo1< en tubo de ensaye O,l ml de las dil1~aion's de 
la muestru (1110, l1lJO y 111,000), 

2,- Se complottm a l mi. con n¡::ua deatilada, 

J'f 

3.- Se incluyen dilusiones del eethndar de lOO, 50 y 2;)1gr/ml 
y un blanco con agu.~ destilada. 

4,. Ae alhden 3 ml de la 11eollloi611 A" a onda tllbo. 

5,. Se nai t1tn deján11ose posteriormente en repoao 10' a tempo-
rntllrll ambiente, 

6,- Se llfi.~den a cada tubo O,J 1111 del reactivo de I'oÜ11 1 N. 

7,. Se agit1m 'I dej1m 30' en reposo a temperatllr,.¡ ambi-0nta, 

6,- St etect1b lect11ra en el eopeotofot6metro a 750 mlJ, 

9,. Se grafioa concentmci6n oontr11 densidad 6ptioa, 

~· l ml de álbdmina = 100.li'er/ml = est&ndur do 100 sr/ml 

est~dar 50,l{gr/ml • 0,5.1111 albi1mina {se completan a 
1 ml con 11guu 

tstluldnr 25.fig:r/ml "' O, 25 ml albi1min11 deatilad.1 
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METODO m: Al!'rRONA (Determinación de Azt1carea) ,-

En la estimaci6n de carbohidratos en presencia de proteinae, 
loe mbtodoa de nndlisis de azt1cares basados en la reducción, o en 

la rot.lción 6ptica, no eon aplicables, porque 111s proteinao poeeen 

poder reductor, y capacidad pura rotar el plano do la luz polariza­

da, Debido a 6sto, rcoient<Jmen te oe han desarrollado numerouaa r•ac­

cionoo de color p:lru determinar cantidades relativlll'llente pequeflas 

de carbohidratoa en presencia de cantidades grandes de proteina, 

A la roacci6n del método de Antrona se han hecho numerosa& -
modificaciones, las caales han sido desarrolladas desde su intro­

ducción por Dreywood, esta reacción ee basa en lll formación ñe de• 

rivados de furfural, 

Este m6todo tiene aplicación en la determinaoi6n de bexosae -
totales, 

Reacti VOAI 

- Antrona al 2~ en H2S04 al 96~ (preparar al momento), 
- Solución estándar de galactosa (100 gamas/ml ~ 0.010 mge/1~1111) 

Procedimicnt~: 

1,- Se hacen dilusiones de la muestra, 

2,- Se depositan 2 ml de reactiv~ de a.ntrona en loa tuboe 1 

se ponen a.n baño trio de 10 a 15º e, 
3,- Se coloca u11 blnnco con l ml, de PBS o agu.a destilada 1 

2ml, de reactivo, 

4.- Se elabora \111 ast:uidar de galactosa conteniendo concentra­

ciones de 100, 50 y 25 gamae/ml, 

5.- Se homogeniza sin sacar los tubos del modio trio, 

6.- Se coloca la eerie de tubos en b!l!io m:1ria a ebullic16n d11-

rante 16 min, 
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7.- so pnaJn al bnílo de ngun frin, 

8,- Se lee n 625 mU en el eapectofot6metro, 

9.- se grafica concentración contra densidad 6ptioa. 

~ (Buffer de toefatoe salinos).-

- Propurar una eoluci6n 0,15 M de Na2ttP04 ,,,,,,,,, 21,29 gr/lt. 

- Pre9a.rar una eoluci6n 0,15 111 de Kll~o4 ,. ..... .,, 20,41 gr/U, 

-.Hacer una mezcla de las eolucionee anteriores en proporci6n 
de H voldmenee de eoluci6n Na2HPo4 + 1 voldmen de ·aoluoi6n 

KH2P04, 

- Prepar:tr una aoluoión 0,15 M de NaOl "·" .. " .. " 8•77 gr/lt, 
- Se tomrm voldmenes i&Unle1 de la mezcla de soluciones de -

fosfatos ¡ eoluoi6n salina 0,15 111. 

- Ajuatar pH a 7,2 
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PreWld en 1947 fü6 ol primero en dumostrar la capacid~d que -

tienen las emulsiones de aceite ~n agua, 1 eopecialmente de agua -

en 11cei te 1 p1ua hacer aumentar las reopuostaa inmunitari11a. Desde 

entonces se han estudiado divereoa udyuvantee acei tosoo de c:ompo­

eici6n diversa, El deacu~rimiento de que la adici6n de micobaote­

rias a lrte euahnciaa ¡¡cei tosas aumentaba la ncoi6n adyuvante fd 

un gr,;in ¡¡delanto y el origen del adyuvante completo de Prew1d el 

cual es el m&s empleado en el anim~l. 

El "adyuvante incompleto de Preund" (AH'), es una emulni6n -

simple de agua que contiene el Flllt1geno en aceite mineral, El agen­

te emulsionante puede ser lMoli.na o ·:trlacel i\ 1 q11e es 11n monolea­

to de manida. Se present11 en torma de em11lsi6n cremosa en 111 cual 

gotae de ag11a muy peque~as que contienen al 11ntigeno eat6.n rodea­

das de aceite mineral. El "adyuvante completo de Prel1nd 11 (ACP) 11e 

obtiene con el AIP, pero agreg&ndole micobaote.rias muert11s, 

Tiene como gran ventaja el AIC 1 ACP el q11e aume11 t<m 110 ma­

nera import1•nte la producoi6n de antic1.1er¡,Joe 1 hasta ee welven -

inml.lll6genas lae doais de antigenoo q1.1e no lo erun espontAne1unonte, 

AdY!lvante incomeleto de Preund,-

Reactivoe1 

- Aceite' mineral al 85·~ { AIIYO'IANTE 

- Luiolina 15~ 
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ProccdirniAn to 1 

- Pund Lr lanolina a 60 ºe (teniendo cuid11do de que no se que• 

me), 

• Eeterili7.ar a 15 lbs. de preai6n por 15 minutos, 
- Al adyuvante se le f18rega v/v 11•1 antfgeno a inocul11r 1 ae 

hornoGenl.za en el vortex hl&ata obtener una emulli6n perteota. 

!NMUNOP!ll'.C!P!TAC!Oll ,-

Pun<l'lmen to: 

Cuando un antígeno 1 un anticuerpo se introducen en un medio 

" gelatinoso en diferentes puntoa, alli ae difunden 1 pueden formaz-. 

:ie precipHlldos en el punto. en que ee encuentran, cuando a• preaian, 

l~a concentr~cionea de ant!geno 1 anticuerpo, 

InmunodHusi6n Doble1 

Ea una ndaptaci6n de la tfcnioa de inmunopreoipit11ci6n en tu• 

bo, en donde lae eolucionea de untigeno 1 anticuerpo, colocadas en 

pozos diferentes, difunden libremente en el gel 1 dnn precipitadoa 

F1 equiv.1lanci>I, Tiene como vent11ja el permitir una comparaoi6n di• 

rech entre distintas preparaciones de 1111tigeno, 

Consiste en colocar distintae preparaciones antig6nicas en • 
diferentes pozos diapueRtoa eobre un circulo en cu¡o centro ee en• 

cuentra un pozo donde ee introduce antieuero, 

a) Reacci6n de identtdad1 cuf.ll'ldO se introduce una preparaci6n 

de lllltigeno aimultdneamente en doa pozoa adyacentes, loe • 

tr.¡zos de precipi taci6n ee re.11nen 1 fusion~ cu<V1do loa -­

doa pozoa que contienen el antigeno no eet"1 11111 atparadoa. 
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b) noncci6n da no ldP.nti1l'l~: euando NI dnn pozoa ady:icuntoa oc 

colocan clOP. uol1~clon"n rmtig6nlcnn d.i1Jt.l.ntan y lon tmzos 

de precipi t11ción se cortan, 

e) Reacción de identidad pnrcial1 c~~ndo dos eol~cionoa anti• 

génicas hn luipr a reacciones cruzadas y ana de elhe ba­

ya aorvido a lt1 proclucci6n dol nntieuvro, las bundae oe ta­
aionan, 

IDENTIDAD 

NO IDENTIDAD 

IDENTIDAD 
PARCIAL 
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!Nr.1U!'lOEI1EC'PílOFOílr·::11s ( rnF) .-

Combin!l la difueión por sep:1raoión eleotNfor6tica y J.a pre­

oipi tación inmuni tariu de las protein,1s, Por lo cual la id11ntifi­

oaoi6n y lfl medición aproximada pueden lograrse para he pt•oteinaa 

indi vidualao presentes en el sue1'o, orina o aleún otro liquido bio­

lógico, 

~= 
Una laminilla de vidrio cubierta con agar fundida o c<Jn nguro­

sa en saluoi6n amortii;undor11 (pH 8,2, potencial iónico 0.025), 

Se excava una depresión l:lrga y eatrechn para el anticuerpo y 

un pozo para el anti.geno, La muestra del suero (Ag) ea colCJcnda E1n 

el pozo pura el anti¿:eno y ae· aep11ra en un campo eléctrico con una 

diferencia de potencial de 3.J v/cm dur·-mte 60-120 minuto.o, Deapu6a 

se coloca el an tisuero en la depresión y se de j11 difundir e J. B11ero 

1 loa anticuer¡1oe dunnte 18 a 24 horas, 

• 
POZO LLENADO CON ANTIGENO 

LINEAS O E PRECIPITACION 
( PROTEIN AS) 
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T.:m to 1-. ocnd bilid ld como l" ro~ol'lci6n de Ull'l t6cnicci por -

elnctroforenio se ven .ll turnen te mimen taduo uo:mdo un medio dr ~o-­

porte oue conaie:te <m un polimcro $,intHico, como lo ea h polia­

cril.1::ii1h. T11An ¡;elorJ ~on 1w t611ico1.1 :¡ ,Jlied<m pNduílir110 on di fc­

rente1i t•un.LllO::i de µo<'o, Ot,-a1; ,iropiaj:1dou do1"·"1blou uou ilrnrcl.1 -­

qufrni 011 1 tr·1no¡nr1rnr.l 1, rii.;iilev. :¡ te.rmooot.1bili1hd. Lr1 uo1i<1r 1ci6n 

1lo loo cora¡Jonen tea 1lc un.1 rnezcl1\ ocurro t mt•J ¡¡or el t .. un_.¡10 (peso 

molec111.1r) co1no po,r 111 C'1raa (e lec tr.'.Jforeoia), 

Loo ¡;eles rle poliac ril.1miil•l es t '1n f•)1,,11doo ue rnozcla1.1 t!e •icri­

larnU 1 ('llon61no ro) y N, N-Motilenbir;ncril.;rni<l'l ( co-mon6moro), '11 cual 

"º h::i :1s;ro.~:1do un inici.1dor 1le r'1dio,¡las libreu, Ln pi•o¡».1t;'.lci6n de 

loo ndtcal es 1 i breo p1rnrle oer inducid11 quimic>1men te con peri;ll].f,.,,­

to ·le imonio o fotoquirni.c 1mE?nte con ribofl11vinu y lu:~ UV. 

1n ~rop6nito del N,t1,N',N'-Totmmctilet1.lc11di.1min-1 (Tm.m:i) es 

l.l. connorv.10i611 do loe r·idic:llee librea, El e11l1uilmim1to cr•rn1do -

pro.11rne un.1 ml tri~ u<! ,sel, ol t«m·;ílo dol poro, del cu ll doponde la 

conr.en tr.1d611 tot ll do mon6mero y co-mon61~ero y t:imbi.6n ln propol'­

ci6n de Dis y 'lcril.;imidn, 

p:1r» mo16cul:lo que vad11n un peso rnolocul11r, ¡>LIP.de C<lmbiaree 

el t.i:n.lño dol poro •llterando t.-iinbHn h co1101intr .• ci6n totitl del -

GPl o la conccntr .. 1ci611 del enlazador cruzado, 

LOS ¡;eles de poro sr•uHle, como ae requieren P·lr• aup1•,unolécu­

l"A1 ~or ejemplo: DrlA y virllu, aon inob.teniblee co:i ncrihmida, Din 

emh•;rgo pued~n ¡irop lr.,,rae geles apropiados de llfprosB o mezclas de 

poli'lcril:.1mid•l y ·~&·iros.,, 

too geles de poro pequeilo par-u fraccion.1mie11 to de p~ptidoe, -

eatin form::idoa µor el incremento del enla~ador cruzado y i1111bUn -· 

'l¡;ree·mdo ureu · e M, 
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Deben uoaroe solventes durante la polime:r.izaci6n y eluctrofo­

roais, en loo cuales loa componentes do ln muestr:¡ puedan 11er re­

euoltoo oin precipitación, La urea y el dodccil sulfato de sodio -

(SDS) son loo agentes más comúnmente usados, Además de oer un agen­

te eolubilizante, el SDS ea una proteína deana tttrali~ante que se -

une a la .. protetna. Como el SDS se uno con aproximadamente lo mitad 

del número do reoiduoo de aminoácidos en una cadenn polipcptídica, 

las careas nutlw•s de 111. rnayori'.l de 111s proteínas son modit'icadao 

y ae obtiene una carga neta negativa aproximadamente confl·tante por 

1.midad de m'1sa, Las moHculas de la mayoría de las proteinus l lei.::in 

a aer p11rticulas de peoo molecular al to, oin embargo la exeepci6n 

son lno protcinRs de muy al ta cargn, aquellas de b:ljO peso ir.olocu­

lar o a~unllae con enlaces químicos cruzados, 

Se obtendr~ un peso molecular exacto de lne muefJtr.rn cleoc:ono­

cidaa si ae incluyen eat~ndareo de peao molecular conocido. Dichos 

m>1rcadoroa deben estar presentBs en el mismo gel con la muoetra -

deeconocid11, 

Prenaraci6n de geles nn Trie-SDS-Glicin•1 (par:l pro·teim.s) ,-

GEL INl'ERTOíl (Gel de 101' de acrilamida, para un peso moleci:.­

lflr de 10 1000 a 70,000 daltona), 

Acrilnmida 30% 

Acrihmida l ~ 

10 ml, 

J,9 ml, 

Tris b:¡ee 2M pH 8.8 •••••••••••••••••••••••••• 7,5 ml, 

Aglla , , , , , ,, , , • , , , , , • , • , , •••• , , , , •• , , , , •• , , , , • 8,2 ml. 

SDS al 10~ , , , , , , , , • , , , , , , , , , , , , •... , , , • , •, •,, O, 3 ml, 

TEMED , , , , , ,, , , , , • , , , , ,, , , , , • , , , , ,, ,, , •• , , , • , , 0,02 ml. 

Peraulfato de amonio 101. (10 m&fml) 0,2 ml 

Solidificar por deo horas. 



' 
l}r.:t ~U?E1rD!l: 

Acri.l'!lmid·l 30~ ••••••••••••••••••••••••••••••••• J,!j ml, 
Acrilruntd.i l.~ , , , , , , , , , ; , • , , , , , , , , , • , , , , , , • , • , , , ::' ml. 

Tris HOl ;tM pJI 6,8 ••••••••••••••••••••••••••••• 0,05 ml, 

SDS al 10~ ••••••••••••••••••••••••••••••••••••• 0,1 ml, 

Persulfa.to de amonio (10 IDB,/ml,) """º""'" O,;> ml, 

Agua destil1da ••••••••••••••••••••••••••••••••• 11,5 ml, 
TF.r.1BD , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , ,, ,, , , , , , , , ,, , 0,1 ml, 
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!\!'ladir O, l ml, de mueatr•1 y O, l ml, de coctel y dejar en bailo 

lf.arfa hirviente por 2· minutos, 

Ma.iir 0.05 ml. de ent11 mezcla en loo geles y correr a 10 mi\ 

por ~laqa (gel) hast•1 ~ue corrot tod11 1'1 muestra. 

B!Jll!"ER DE C .\11!ARA (Tria Glicina 5X) ,-

Tria b11ee •• 1 ••••••••••••••••••••• 

glicina , , , . , , , , • , • , • , , ,, , , , , , , , , , 

12 gr, 

57.6 gr, 

1\gl..la deatil:ld;1 , , , , , , , , .. , , , , , , , , , l lt, 

Pcira orcg.uar corrirl'll 

Trie Glicinn , •• , , , , • , •• , •••••••• , 200 ml, 

SD3 al 10~ ••••••••••••••••••••••• 8 ml, 

.'\B!Jn c,b,p, ••••••, •••••••••• ,,, ,, l lt, 

lolezclR pr1rtl diluir la muestra (COCTEL) 1 

S!>S , , , , , , , , , ,, , , ,, , , , ,,, , , ,, , , , , , 0,J gr, 

V.ercapto etnnol ·,, •. ,, •••• ,,,,,,,, 100 ml, 

EDTA , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , , 0,0074 gr, 

Glicerol , , , • , , , ..• , , , , , , • , , , • , , , , l ml, 

Tria HCl 0,05 M pi! 6,8 .. ., ., , .... hasta 10 tnl, 

Azul de Bromofenol unos era, para d.1r color 

tl 



Para Ailcnr y 1rncnr el Oclr 

Aeido uc6tlco 10~ 

Dimotil At.1lf6xido 

llimctil n1.1lf6x1.do 

(Di.1!10) ••••••••• •••••••••• 

15' 
30' 

JO' 

DM!JO + Difenil oxnzoni\ 22;1. , , , , , , , , , , , , , , , , , 3 hor<.1e 

H?.O •• • • ••• , ••• , ••••••••••••• , ••• ••• , , ,,, , ,, 30• 

Secar , , , , , , , , , .• , , , . , , , , , , , • , , , •• , , , , , , , , , • · 2 horaa 

Azul de Coomasai e , •• , , , , , , , , •.• , , , , , , , , , • • • • JOO mgo, 

Metanol al JO~~ , , , • , , , , . , , , , •• , , , , , , , , • , • , , , 150 ml, 

Acido nc6tico , , , • , ...... , , , •••••• , • , , • , ••. , , 50 ml. 

ff2() • •. • •• , ••• ,,., •• , ••••• ,, .•.•• , ••• , ••• ,,, 500 ml, 

4"{ 

Se usaron como est l.ndaros de poso molecular el Ci tocrorno e con 

un peso molecular de 12,600 daltone y albilmina bovina con poso mo­

lecular de 60,000 daltona, 
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ll'-'tin.•ri.1mr.nt1J l.:i prAeb;i se 1!elle aplicar en 111 c.u,1 oxtnna -

del antcbr11zo izquierdo, nproximfldumente ll la mit•ld de s1.1 lone;itud. 

Si es necce.•ri o practicar otras prueb•1e la eegund11 ae aplicará 

en la C'lr•1 ¡rnlm..ir del untebr•1zo izquierdo, tambHn en l•l p.:irtc me­

din. de eu lon¡;i t1¡d y niem¡iro en el orden inrlic11do, 

So inyqc t•·1 in trJd~rmicamen te en el .mtebr~zo i?quiordo, m.mte­

ni endo el biocl de la :i¡;uj'l h11cill 11rriba, un d6cimo de cent!metro 

ci1bico <le 111 allusión de la tuberculina, La inyecci6n debe produ• 

cir una p6pula ptilidP. de aproximadamente 8 11 10 mm, y con un per1-

me·tro bien definido, dundo el uepecto de cortczu de narmj.1 o piel 

de eallina, Para meuir con exactitud la cm1tid11d aplicada la jerin­

g1 deberá est:ir ¿;raduad.i 'en centécimoa de centímetro ctlbico y bien 

ajunbdu, 

Es im,,ort>mte que la prueba no se a~lique en el mismo lugar 

que ao hizo :interiormente pues lna rcaccion1w a la tuberculina di­

fieren de J.as obtenid,;s en otro lugar: ap;reoen 111.'.i.a pronto, ee di­

sipan pronto y eon m!1s violen tas, prcaent>l!ldo una m71yor frecuencia 

de flictem,1 y por lo t'mto c\11.u1do se h.1e:111 rcpeticfones peri6dicaa 

de p1ueban ee deberú aoc;llir si11tem(1tic::imente el mét'odo de rotaci6n, 

Se recomiond'l. no UP:•r jerin¡¡as ~ue h11yan siclo usadas con coc­
cidioidinn o histopl1~smlna pues son p:¡-oductoa biol6gicoe dit{cilea 

de remover y darían lugar a error, 



O A P I T U L O IV 

"R E S U L T A D O S" 
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" R' E S U t T A D O S " 

Se anali~aron un total de 378 muestras con Mlicitud de baoi­

loacopfa procedentes del Hospital Angel tr.ailo y Hospital Militar -

de Guudalajarn obteni6ndooe loa siguientes resultados, 

MUESTRAS OBTENIDi BACILOSCOPIA{+) 

HOSPITAL ANGEL LEAÑO 174 

HOSPITAL MILITAR 204 

TOTAL 378 

* 3 muestras con bu.ciloscopia negativa 
eu cultivo result6 positivo. 

18 

5 

23 

BACILDSCOPIA (.) 

156 

199 

~355 
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Lna muestran que tuvieron crecimiento en el medi·J liquido PBY 

fu1u•1111 ~iote y loa resultado" de 1:10 prC1ebns realizadoie a los di fo­

ren tes PJ>D fücron loo oi¡:uicntos, 

·-
CONCENTílACION CONCENTRACION CANTIDAD OE 

NO. DE CULTIVO E!iPECIE OE PROTEINAS DE CARBOHIORATOS INMUNOELECTROFDRESIS COllCENTRADO DE 
PPD OBTENIDA 

3 M.~W. 2,100,119/ml 263;¡Q/ml (+ l 40ml 

~ .t.t. lllll-owiliJI$ 2,500,Ho/ml 240 µ¡/mi (• l 35ml 

-
13 .M 1 ubcrculosls e,300 /()/mi 1,1~0 ;11/ml (; l 5 m! 

14 .M tuborculosls l 1 450)11g/ml 360;¡9/ml (;) lGml 

-
IG _M.ltansasli 3, 300 ;1J/ml 176 ;¡Q/ml (. l 5ml 

·-
18 .M.~ 2, IOOAl)/ml 5:JO ;¡Q/ml ¡, l !5ml -CEPA H37 Rv 

2,176.-g/ml 2,GOO)f)/ml l•l 15ml CONTROL b! tuborcu\oti• ----· 
- Se hizo la intradcrmoroncci~n en conejo inmunizado por c1oü1 

aeman·1e con célulna de ll\ cepa con trol (H37 av), Aplicándose loa 

PPD1 comercial, control, 3 , 5 , 13 , 14 , ló y .18, 

m;mrr.TADO; reacci6n negativa a todos los P?D, 

- Se hi?.O intradermoreacoi6n en conejo inmunizado por die~ 

aemllJlaa con PPD obtenido de la.·.cepa control lH37Rv). Aplicándooe 

las PPD1 comorciul, control, 3 , 5 , 13 , 14, 16 y 18. 

RP.SULTAD01 reacci6n negativa a todoo loa PPD, 

- Se aplicaron loe PPD a una persona tuberculinica pOF.i ti va 

para medir la reacción biol6gica. 

~fiSrJLTA DO.'l: PPD comorci al 25 mm 

PPD control 

PPD 18 

PPD 16 

?O mm 

20 mm 

10 mm 
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RESULTAOOS DF. LA !NMUNORLF.CTROl'ORF.SIS 

POZO PARA t:: ~RANURA PARA EL ANTISUERO (Aes) 
EL ANTIGENO Q OBTENIOO DE SENS!BILIZACION A 

(PPD) CONEJO CON CELS. 

L-=====~J DE LA CEPA CONTROL DE ~· tybercu!osls ( H37 Rv) . 

1 

Ag: PP D CONiROL 
CEPA H '5T Rv 
DE M lublll' -

'----'-------' cu!osis . 

.__ __ ~_º ___ ...... ! ... '" ' 

..._ ___ ~_º ___ _.!" "' ' 

.. _______ ..... I ·" .,., .. ~. 

..._ __ ~_º ___ __.!" '" " 

._ __ ._~_º ___ __.!"' "'' " 

.._ __ ~_-=-"'_º ___ __¡!"· "'' " 



" RIWUL'l'AllO:J !Jlo: LA OO!lLTi INMUNOD1 illJ:JIOtl " 

o 

o 

o 

1 

o ,__POZO PARA EL ANTISUERO OBTENIDO ; 

.~--o- DE INMUNIZACION A COl~EJO CON CELU· 

•¡______ 
LAS DE CEPA CONTROL DE tJ. !Jili2¡ -: 
~ (li37Rv) 

'--------'-........POZOS Pf,RA EL AQ ( PPD) 

PPD COllTROL • ePPD 3 

e~ ePPD& 
PPD o 
16 

• e PPD 13 
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" DIAGRAMA ESQUEL!ATICO DE LOS RESULTADOS DE Lil. 

GEL INFERIOR 
10% 

ELECTROl'ORESIS EN GELES DE POLIACRILAIHDA " 

J GEL SUPERIOR 

PPD PPD PPD PPD 
CONTROL 3 5 13 

PPD PPD PPD "' U 

14 16 18 
ci~orno albu:nina 

• cito~romo e : pesa mole~Jlor 12, 600 Í controles de PM 
u albumina bovina, pesa molocular 60,000 \: 

RESULTADO: Se encontró un antlgeno común en los PPD 131 14, 16 y 18 el cual tiene un PM comprondido 
entre 60,000 y 1001000 doltons, mismo qu<t no so t.alló pret.ante en loe otros PPD. 



De acuerdo a los resultados obtenidos en la inrnunoelectrofore­

aie, detcrrninnci6n <le proteinno y la reacción bl o16gica un unu per-­

oon11 Pl'D positiva oe oclcccion6 el PPD procedente do la CEPA NIJMEHO 

18 ptira reaHzar el estudio comparativo con el Pl'D comor·cial en una 

poblnci6n de 100 peraor1oe np:irentemente o<mae. 

Como pooo sieuiente se procedió a ln cstanda~izaci6n del ~ 

~ n 1m:1 cr,ncentr·.;ci6n de 40 ndO.l ml (2 UT) en soluci6n salina, 

se obtuvieron 50 ml de fil]§. el cual so eoteriHz6 por filtro. mili­

pore do 0,22 y ee envasó eat~rilmente en frascos color dmbar con­

teniendo 10 ml cada uno, 

CONCENTRi\CION FINAT, DEL ~I 42 ne(O,l ml 2 UT), 



1.-
2.-
3.-
4.-
5.-
6,-
1.-
8,-
9.-
10.-
11.-
l~.-

lJ.-
14.-
15.-
16.-
17.-
18.-
19.-
20.-
21.-
22.-
?J.-
24.-
25,-
26,-
n.-
28.-
29.-
JO,-
31.-
)?..-
JJ.-
34,. 
35.-
36.-
37.-
38.-
39.-
40.-
41.-

llBSULTt\DOS ORTENIROi> ¡;;¡¡ ¡;;r, wn:.vorn c01.1p.rnvuvo mrm: .... 

l'PD C0!11E!lC!AT1 Y PPD NACJürl.<L 

20 añoe M 1, 70m 85 k¡¡ ei 1972 10 mn 
20 !/ h60 ,4 a1 o 
20 l1 1.63 54 si o 
20 F 1.64 44 e1 o 
2? M 1.74 6·:> ol. 1974 o 
23 !/ l.(iJ 52 si o 
20 !/ 1.70 72 al. 1974 o 
22 F l.74 54 a1 1982 o 
20 F 1.62 63 el. 9 
21 F· l.58 54 ai 4 
21 M 1.78 64 al. o 
23 F 1.60 49 si o 
~2 F l.61 56 no o 
;'? !I' l.69 54 si 3 
21 F 1.57 47 ai o 
21 F 1,57 47 si o 
24 p l,6J 54 el. o 
23 F' 1,66 63 si 4 
2) M l.70 58 si .. o 
25 M l. 7?. 67 sí. 8 
23 M l.70 74 ei 1972 o 
22 M 1.78 70 ai 1970 o 
24 F' 1.60 57 ai 1972 B 
24 p l.55 55 si 1970 o 
22 Id l.7? 62 ai 1972 o 
P3 F 1.72 67 al. 1975 o 
23 !/ 1.60 57 si 20 
:>J M 1075 62 si 1984 o 
24 F' 1.65 62 ei · 1975 o 
26 ll! l.70 65 si o 
24 Id l.90 82 si 1972 o 
~2 M 1,80 100 ai o 
19 M 1.7~ 63 si 197') o 
22 M 1.12 70 si 1971 o 
;>6 p 1,6) 53,5 si 1979 o 
26 F 1.63 65 ai 1970 o 
19 F 1.71 57 ai o 
18 M 1.70 65 si. o 
22 M 1.67 65 si 1972 o 
21 M l.ao 84 si 1971 o 
20 F 1.63 53 si 11 

'j~i 

17 mru 
o 
o 
o 
o 
u 
8 
9 
?5 
11 
11 
10 
19 
3 
6 
2 
) 

7 
2 
18 
16 
o 
14 
19 
14 
14 
20 
o 
4 
15 
3 
1) 
6 
o 
9 

~ 3 
9 
7 
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·13.- 25añoa M l.7óm 69 kg 61 O mm mm 
44.- 19 r.! l.75 53 si o o 
45.- 19 F' 1.60 53 si 5 11 
46.- 20 •t 1.70 óR ai o o 
47.- 19 F 1.56 43 !10 o 3 
48,- 19 F' 1.55 56 si o 12 
49.- 20 F' 1,60 49 ei o 2 
50,- 19 F 1.64 54 ei o 8 
51.- ·19 F' 1.65 49 ei o 7 
5?.- 19 F' 1.60 54 si o 7 
53.- 19 M 1,68 63 si o 3 
54,- 19 M 1.64 58 si o 4 
55.- 19 p 1.5:> 47 si o o 
5G.- 19 F l.(.J 51 si 6 9 
57 .-· l') F' 1.62 55 si o o 
50.- 22 F' 1.62 68 si o o 
59.- 20 F' 1.61 53 si o 5 
60.- 19 p 1.60 60 si o 4 
61.- 28 p 1.58 73 si o o 
62.- ?O p 1.68 60 si o 4 
63.- 26 M 1.80 79 si o o 
64,- 24 M 1.72 90 si o 11 
65.- 23 F' 1.62 47 si 1970 o o 
66,- 21 p 1.60 55 si o o 
67.- 21 M 1.72 63 si' o o 
68,- 26 p 1.65 52 ei 1968 o o 
69.- 35 111. 1.75 71 no o o 
10.- 19 p l.60 45 oi o o 
71.- ~8 M 1.75 75 si 1966 6 12 
72,- 35 M 1.70 85 no o 7 
73.- 20 M 2.75 70 si o o 
74.- 20 M 1.79 80 si 1974 o o 
75.- 19 M 1.78 77 ei o o 
76.- 24 M 1,68 66 si o o 
77.- 21 M 1,89 90 ei 1979 o o 
78.- 20 M 1.85 84 si 1979 4 9 
79.- 20 M 1.75 65 si o o 
80,- 20 lo! 1,85 84 et o o 
81.- 19 M 1.82 70 si o o 
82,- l'l M lo7l 71 ei o o 

... 83,- ?l M 1.70 82 ei 1975 o o 
84.- 22 M 1.72 65 si o o 
85.- 19 M 1.75 70 Di o o 
86.- 21 M 1.78 72 si o o 
87.- 22 M 1.75 75 no o O· 

08.- 22 M 1.78 70 si o o 
89.- 20 M 1.70 67 si 1978 o o 
q -
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91.- :?l ailoo M •. l. Jm :? les Sl l. mm mrr 
9;>,- ;>J M 1.74 72 ei 1969 o o 
'll,- ;'J M 1.tlO ¡)I) ~i l'J75 o o 
'.M.- ?l M 1.111 11) ci 1971 o o 

?? M l. 7ú 7J ni o o 
26 M 1.75 65 si o o 
21 M 1.70 57 no o o 
21 ? 1.65 51 oi o 9 
2:> M 1.70 82 si o 14 

6 2 si o 



.. 

100 
97 

11 RF:nuunoon DF!L P.ST!JDTO ClOMP.tRATIVO DI~ F,J, 

l'PD r10h1RJlCJ,\T, Y PPD NAr1TOf11\L 11 

PPD comercial 

97% 

PPD 

i'.Z!!J POSITIVO 3% 

c:J NEGATIVO 97% 

P P O COMERCIAL 

PPD comercial positivo () 10 mm) = 3/ 100 = 3% 

pp o nocloool1 copo 18 

77% 

PPD 

!?a POSITIVO 2 3% 

c::J NEGATIVO 77% 

PPD correrciol negativo con muy leve reacción (10<IOmm) = 10/100•10%) PPD 
PPD comercial negativo (sin reacción absoluto)= ~7/100 = 87% \ nel)Otlvo 

PPD nocional 
PPD nocional 
PP O noci:lnol 

PP O comercial ( •) = 3% 
PP O comercial (-) = 97% 

100% 

P P O NACIONAL, CEPA 18 

positivo () IOmm) = 23/100= 23% 

negativo con muy leve reacción (lo( 10 mm) • 31/100 • 31% i PPD · 
negativo (sin reacción absoluto) = 46/100 • ~% negativo 

PPD nocional (,.) = 23% 
PPD nocional(-) = 77% 

100% 



IQO 

11 

No. DE 

PERSONAS 

" 
1 

PP D comercial 

1% 

t=I PPO positivo(? IOmm) 3% 

59 

PP O noclonol 18 

46 
No. DE 

PERSONAS 
31 
23--"--'' / 

23% 

c:::J PPO positivo () lómm) 23°/o 

ma PPD n1~atlwo()O<!Omm) 10% ~ PPD neQatlvo t>Cl(!Omm) 31% 

llllllD PPD negai1110 (O mm ) 87% lllllllll PPD negativa (O mm) 
IOO"lo 

Oomo re11uU11do tin"l del ~studio comparuUvo de la intrudnrmo­

reacci6n a la tuberculina, el PPD obtenido de la cepa de hospital 

n411ero ~ rue 20;C mi\e po11itivo que el .P.PD comercial, el cual pro. 

viene de 111111 cepa de !• ~l,2!!,!!, de Din1Jmaroa. 

46% 
100% 



LO 

La población ~uc ae an·iliz6 eu el eatt1dio compar.:itivo fll6 <le 

100 perMn .is cuy·1 cd,1d prorncd io ee tab,1 e" trc 22 afios, 

Incluyó el e~tt1dio 55 peraon,10 del oexo m·1oculino ( 55/100= 55~) 

y 45 pereoll'ls del aexo femenino (45/100= 45;i), 

De este grupo de 100 personas, 94 de elt11e hnbiWl recibido la 

vncunaci6n con BCG y las otras seis no, 

GRAFICA QUE REPRESENTA 
LA EDAD DE LA POBLACION 

ANALIZADA 

100 

77 

;r DE 

PERSONAS 

22 

10 20 30 40 50 

EDADES ~N AÑO 5 

:a DE 

DISTRIBUCION DE LA POBLACION 
ANALIZADA DE ACUERDO AL 

SEXO. 

100 

55 

46 
PERSONAS 

c::J SEXO FEMENINO- 411 

~ SEXO MASCULIN0-00 



Renul tadoa de ol eatudl o compo.r itl vo entro Pl'D COr.IERnIAL y 

PPD llACTOll!\L, cepa 18, donde ae repreacntn el porccnt•1ju c\I' ponl­

tivido.d y negatividctd obtenido tomando en cuento; el oexo de ln po­

blaot6n analizada. 

PPO COMERCIAL (+) PPD NACIONAL + 
SEXO MASCUl.INO 1155 :1.81'/• 12165=21.81 º/• --
SEXO FEMENINO 2145= 4, 45 •/. 11/40 "24.4~''' 

PPO COMERCIAL ·- PPO NACIONAL. -
SEXO MASCULINO 54/55: QS.19'/• 43/55=í3.18 •/, 

SEXO FEMENINO 43)15: 05.05"• 3 4/45 =H. 65'/o 



CAPITULO V 

" C O N O L U S I O N E S tt 



6) 

" e o N e L u s r o N E s " 

Oc ~lCl~e1·Uo ·.L loo rPr-1.tlt·l<lof: obtenj:l•1E?, rr~ lJ'.h!~ic concluir que 

el P!'D nacioMl obtonMo a ?:1rtir de un:, t·opa de r,:yco\nct'!J~ ~­

borculosis proveniente de hospi. tal., rcuni.6 much:is car.-icterfo ticae 

eimil>lros al PPD control (cep.'.\ lly¡Rv de !!:.• tuborculonio) entre e­

llas, micm10 b:md'ln do proto!naa "n inmunoclectroforosio, doble' -

inmunodif11rii6n, dotermi.naci6n de proteínas, intr.1uonnore:i<!c:i6n en 

persona PPD pooi t) v:i, 1)or lo cual se proccdi6 a seleccion.1:r el l'PD 

de lll cepa lB p•1r11 raitlizar el entudio como.1r~tivo con el PPD comer-­

oilll en 11na población de 100 personas np.>rentmunto oan.is, 

Por loa resul tau o a obtcnidou en el. proceno com;iur.lti V•l se lle­

g6 a ló\ concluni.6n do que el Pl'D de l•.1 cc1µa númoro lfl tuvo un'.I e­

fecti·1i<hd como producto biol6eico 20:~ mt1yor r¡110 el Pl'D comGrciü, 

lo cu"l comprueba ln. teor!u pl<ll'ltBada al inicio do cote en twl'io ~n 

la que Pe eeñal11 ~ue muchos individuoo <lE• nuestro medio, a1l.n v<:cu.­

nados con ll<lG, no r••sponden· al PPD, lo cual podri:i atribuir¡'º El un 

eetndo de unergin, poco probable en indi viduoa a¡rnrenterncnte a:<.non, 

o bien a oue dicho PPD comercial praveniEmte de unn cepu vlrulcnta 

de Mycob.-icterillm .!:_uberculosie de Din'..lmarca no ce el :mtícc·10 enµ¡.­

nifico pnra cep•ie nacionales de \l1Vcob1ctnrium tuborc11loaia debí.do 

a ~ue puede h\tber cambios gen6ticoo y nmbient.'.lleo y por co11ni¡¡uic,n­

te repercuU.r en l!l com~osici6n química e inmunológica del buci lo, 

rnz6n por 11\ cu:il no h'1y reacci6n maniti.eetn en la prueb'..I tubcrc:u­

l!nica, 

Otra raz6n que podría explio:•r l:;. poca efecti vicltid de 11;. tu­
berculin·~ como1·cio.l sería el hecho de que su fecha de cr;iducldi;d -

no debe pasar d~ seis meaea o estar lo mono~ corcnna poeit1le a eu­

te pel'i.odo de tiempo, pueo su potencia bioló¡¡ica empieza a decl.i­

nn.r, Es por eot¡¡ ra76n 'lue en la nctue<lidad eu f«clu de cqducJdad 

se CF.lmbi6 de un rmo a seis mases, 

Como com¡¡l•m~ntllci6n de el estudio, se corrieron todos los 

Pl'D por eloctroforesiv en eelee de poliacrilamidn, eoperándoao -
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encontrr,r en todon elloR un n.nt.1,::;0110 común ~u1: fu"ºº el onL1011n tu -

do ln r•·~ccl 611 biol6cic.1 ·1 l:i Ltil•c·r<·1Jl111 '· r.omo rr·nfll \.1·!0 l•f' otJt.li­

vo un Aólo antieeno en lo~ Pl'D 13 1 14 , 16 y 18 co11 un ''°"º 111ol H­

cula1• a9roxi.m•rlrunmte t•ntre 60 1 000 y 100 1 000 daltona, miumo ~ue no 

apareció en Al PPD control (cepa tt37Rv de l:!.Ycob.icterium tubcrculo­

ilil por lo cual se concluye oue el an tigeno que caiwa la reacción 

biológica debe encontrarse en un peso molecular 11ue fluotda entre 

loa 10 1 000 dnltons o menos. 
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