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RESUMEN

El objeto fue la obtencion de antigenos de dermatofitos:
Tricophyton rubram, Trichophyton mentagrophytes y su
mezcla asi como la evaluacion de su actividad biolégica
estudiando y relacionando en un grupo definido de
pacientes, la reactividad cutanea provocada con sus
condiciones clinicas.

Se estudiaron 75 individuos, de estos 54 presentaron
patologia micédtica superficial y 21 pertenecieron al grupo
control. En el grupo total los resultados de las pruebas
intradérmicas fue del 87% de positividad para la tricofitina
obtenida a partir del T. rubrum, similar al PPD con 84,22%,
con la mezcla se obtuvo positividad en el 77,8% vy la
derivada de T. mentagrophytes de 57,4%.

En el estudio del valor diagnéstico y con el propdsito de
determinar su exactitud y utilidad los resultados de cada
prueba fueron comparados con el agente aislando.

o . Valor

Sensibilidad  Especificidad Predictivo
T. rubrum 85,18% 7,41% 53,4%
Mezcla 75,76% 19,05% 74,6%
T.mentagrophytes 66,66% 43,75% 20,7%

Conclusiones: En el estudio, la tricofitina elaborada a
partir del T. rubrum fue indicadora de enfermedad activa,
mas que la mezcla y la derivada del T. Mentagrophytes. Su
elaboracion resultoé sencilla y poco costosa. Los resultados
reflejan la importancia de la obtencion de  antigenos
provenientes de cepas autdctonas,

disminuyendo los costos de los antigenos a utilizar en nuestro
pais. La tricofitina obtenida a partir del T. rubrum y la mezcla
resultd inferior para estudiar la inmunidad celular al compararlos
con el PPD tanto en pacientes como en controles.

SUMMARY

The object was the obtention of antigens from der-matophytes:
Tricophyton rubrum, tricophyton mentagrophytes and their mix.
The evaluation of the biologic activity by relating their cutaneous
reactivity on this defines group of patients with their clinicals
conditions.

75 individuals were tested, of those 54 had superficial micotid
pathology and 21 were the control group. On the whole group the
results of cutaneous test were tricofitina by T. rubrum had a
positive reaction of 87% similar to PPD of 85,22% the mix had
77,8% of positive reaction and T. mentagrophytes of 57,4%.

In the study of the diagnostic value and in order to determine
their accuracy and utility, the results of each test was then
compared with the isolated agent.

e . Predictive
Sensitivity Specificity value
T. rubrum 85,18% 7,41% 53,4%
Mix 75,76% 19,05% 74,6%
T.mentagrophytes 66,66% 43,75% 20,7%

In conclusions: In our study the tricofitina obtained from T.
rubrum indicated active disease more than obtained from their mix
and T. mentagrophytes. Their elaboration was easy and cheaper.
The results have shown the importance of obtaining antigens from
autoctonus fungus. The tricofitina obtained from T. rubrum and
their mix resulted less elective for evaluate the cellular immunity
than the PPD in patients and controls.
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INTRODUCCION

El estudio de la inmunidad en
dermatofitosis comenzé en 1902, con
la tricofitina, como una ayuda en la
demostracion de la infecciéon y como
antigeno para detectar
hipersensibilidad retardada. Desde
entonces numerosas preparaciones
de variada calidad han sido usadas.'®

La porcion antigénica de la trico-
fitina es un glicopéptido donde la
fraccion glucidica despierta respues-
tas de hipersensibilidad inmediata y la
fraccion peptidica se relaciona con la
hipersensibilidad retardada.”***

Su utilidad en el estudio de las
dermatofitosis es discutida ya que
reportes anteriores encuentran un alto
porcentaje de reacciones negativas
en pacientes clinicamente enfermos
(60 - 70%),°> sin embargo es bien
conocido su uso en la evaluacion de
la inmunidad celular de estos
individuos.

OBJETIVOS

El objeto del presente trabajo fue
la obtencién de antigenos de derma-
tofitos de aislados autéctonos de
Tricophyton  rubrum,  Tricophyton
mentagrophytes y su mezcla y la
evaluacion de su actividad bioldgica a
través de la aplicacion intradérmica en
pacientes con dermatofitosis,
correlacionando la reactividad cutanea
en este grupo definido de pacientes,
con las condiciones clinicas
correspondientes y con un grupo
control.

MATERIALES Y METODOS

Se utilizaron como fuente antigé-
nica aislados jovenes de T. rubrum y
T. mentagrophytes variedad menta-
grophytes obtenidos de pacientes
estudiados en el laboratorio de mico-
logia del Instituto de Biomedicina,
Caracas, Venezuela. La eleccion de
estos agentes se basé en que son
unos de los mas frecuentes produc-
tores de lesiones clinicas en nuestro
pais y comparten fracciones antigé-
nicas con miembros de género Mi-
crosporum y Epidermophyton. Ellos
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se usaron separadamente y en con-
junto, para valorar la utilidad de la
tricofitina asi obtenida.

La preparacién del antigeno se
realizé mediante una modificacion de
la técnica de exoantigeno de
Standard y Kauufman,®® cuyo proce-
dimiento se describe a continuacion:

1.- Sembrar los aislados en medio
Sabouraud liquido glucosado al
2% en botelllas de Roux, con 150
ce de medio cada una.

2.- Incubar por 15 dias a 28 grados
centigrados.

3.- Adicionar a los cultivos solucion
de merthiolate-borato de sodio a
una concentracion de 1/10000.

4.- Mantener en estufa a 28°C por
24 horas.

5.- Separar el micelio.

6.- Lavar 4 veces con agua destilada
para eliminar restos de medio de
cultivo.

7.- Homogenizar el micelio mediante
trituraciéon en mortero.

8.- Resuspender en 30 cc. de agua
destilada.

9.- Mantener por 1 semana a 28°C.

10.-Centrifugar y liofilizar el liquido
sobranadante.

11.-Rehidratar el liofilizado hasta un
volumen 10 veces inferior al
inicial.

12.-Diluir el antigeno en solucién fi-
siolégica fenolada al 3%, 1/100.

Se prepararon un total de ftres
antigenos a saber: T. rubrum, T.
Mentagrophytes v. mentagrophytes y
la mezcla de ambos (T. rubrum y T.
mentagrophytes).

Se estudiaron los pacientes con
dermatofitosis comprobadas por exa-
men directo referidos desde la con-
sulta de dermatologia general a la
consulta de micologia del Instituto de
Biomedicina, Caracas, Venezuela,
afo 1990, tabulandose la edad, sexo,
antecedentes de enfermedades aso-
ciadas o dermatofitosis anteriores,
localizaciéon, tiempo de evolucion,
forma clinica de las lesiones vy
existencia o no de dermatofitides.

Pacientes menores de 16 afios y/
0 con alteraciones inmunoldgicas,
medicacién inmunosupresora o con-
diciones atopicas de base fueron
excluidos del estudio.

A todos los pacientes se les tomé
muestras de las lesiones y se les
efectué un examen micolégico directo
con Clorazol black-E® y cultivo
micolégico en medio agar Sabouraud
a temperatura ambiente  para
identificar el hongo causal de la pa-
tologia. Luego se les aplicé 0,1 ce por
via intradérmica de los antigenos
preparados (T. rubrum, T. mentagro-
phytes y la mezcla de ambos) y se
us6 como control 0,1 ce del vehiculo
de la preparacion aplicado también
por via intradérmica y PPD. Dichas
pruebas fueron leidas a las 48 horas y
se consideraron positivas cuando
ocurre induracién igual o mayor a 5
mm.

El grupo control lo constituyeron
pacientes provenientes de la consulta
externa de Dermatologia sin patologia
micética superficial actual.

Los resultados asi obtenidos fue-
ron tabulados y analizados a través de
la prueba del Chi-cuadrado, para
determinar su significancia; igual-
mente se realizd la determinacion de
la sensibilidad, especificidad y valor
predictivo positivo y negativo para
cada una de las pruebas.

RESULTADOS

Se estudiaron 75 individuos divi-
didos en dos grupos, 64 con derma-
tofitosis y 21 controles (sin micosis
superficial actual). El grupo de pa-
cientes estuvo integrado por 24
(44,4%) del sexo masculino y 30
(55,6%) del sexo femenino, con un
rango de edad de 16 a 75 afios ()C =
39 afos).

En el grupo control, se ubicaron 5
(23,8%) hombres y 16 (76,2%)
mujeres con edades comprendidas
entre 17 y 64 afos (X" = 35 afios).

En el 59,3% de los pacientes la
enfermedad tuvo un tiempo de
evolucion mayor de 3 meses.
Antecedentes de dermatofitosis previa
fueron obtenidas en el 35,2%
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del grupo de pacientes, y en el
28,6% del grupo control.

El tipo clinico de dermatofitosis
mas frecuente encontrado en el grupo
de pacientes fue la tinea unguium
(42,6%), seguido de T. corporis, T.
pedia, T. cruris y T. mannum (ver
Grafico N° 1).

El 78,8% de los casos (42 pa-
cientes) se afectdé una sola zona del
cuerpo pero hubo pacientes con dos
(18,5% de los casos), y 3 (3,7% de los
casos).

El Tricophytum rubrum fue el
hongo mas frecuentemente aislado de
los pacientes estudiados (51%); es de
hacer notar que en uno de los
pacientes con dermatofitosis de dos
zonas corporales fueron aislados dos
agentes y en el 33,3% de los casos no
fue posible aislar el agente por
contaminacion o esterilidad de los
cultivos luego de 15 dias de la
siembra (ver Grafico N° 2).

Solo en 5 pacientes (9,3%) las
lesiones clinicas fueron de tipo
inflamatorio obteniéndose en el cultivo
T. rubrum; el resto de los pacien-

tes presentd cuadros no

inflamatorios.

Fueron diagnosticadas "dermato-
fitides" vesiculodescamativa al mo-
mento de examen clinico en el 11,1%
de los casos (6 pacientes) los cuales
presentaban tinea pedis (4 pacientes),
tinea unguium (1 paciente) y tinea
corporis (1 paciente).

En el grupo de pacientes los
resultados de las pruebas cutaneas
fueron los siguientes: la tricofitina por
T. rubrum tuvo un porcentaje de
positividad del 87% similar al del PPD
de 85,2%; con la mezcla de T. rubrum
y T. mentagrophytes un 57,4% (ver
Grafico N° 3).

Los controles muestran menores
porcentajes de positividad para todas
las pruebas, incluyendo el PPD.

No se presentaron pruebas posi-
tivas con el uso del buffer en ningin
caso, ni en pacientes ni en controles.

Relacionando los resultados ob-
tenidos con el antigeno del T. rubrum

en pacientes y en controles,
observamos que en los pacientes el
porcentaje de positividad para la
prueba fue de 87%, mientras que en
los controles fue del 42,9% diferencia
esta estadisticamente significativa (P
0,05).

Parecidos resultados se observa-
ron con la mezcla, donde el porcentaje
de positividad en pacientes fue de
77,7% vy en controles de 38,1%,
diferencia también con significancia
estadistica (p 0,01) (ver Grafico N° 3).

Para el caso de la prueba cutanea
del T. mentagrophytes el porcentaje
de positividad en pacientes fue de
27,4% y en los controles de 33,3%,
estos valores no mostraron diferencias
estadisticamente significativas.
Relacionando la positividad de la
prueba con la localizaciéon de la in-
feccion no se encontré diferencia
estadisticamente significativa al utilizar
el antigeno de T. rubrum (ver Grafico
N° 4).

GRAFICO N°1

GRAFICO N° 2

TIPO CLINICO DE DERMATOFITOSIS EN
LOS PACIENTES ESTUDIADOS EN LA CONSULTA
DE MICOLOGIA DEL INSTITUTO DE BIOMEDICINA
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GRAFICO N° 3
POSITIVIDAD DE LAS PRUEBAS CUTANEAS EN LOS
INDIVIDUOS ESTUDIADOS EN LA CONSULTA DE
MICOLOGIA DEL INSTITUTO DE BIOMEDICINA
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GRAFICO N° 4
LOCALIZACION DE LA INFECCION EN LOS
PACIENTES QUE RESULTARON POSITIVOS A LAS
PRUEBAS CUTANEAS INSTITUTO DE BIOMEDICINA
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En el estudio del valor diagnésti-
co de las pruebas, y para determinar
su exactitud y utilidad se procedié a
comparar el resultado de cada prue-
ba cutanea con el agente aislado: asi
para la tricofitina obtenida a partir del
T. rubrum se obtuvo una sensibilidad
(probabilidad de que la prueba resul-
te positiva en un paciente con enfer-
medad) del 85,18%; la especificidad

(probabilidad de que la prueba resul-
te positiva en pacientes sin enferme-
dad) fue de 7,41% lo que llevé a un
valor predictivo positivo (probabili-
dad de enfermedad en pacientes con
prueba positiva) de 53,4% y un valor
predictivo negativo (probabilidad de
que no exista enfermedad en un
paciente con prueba negativo) de
44 ,5%. Para la mezcla la sensibilidad

fue de 75,76%, la especificidad de
19,05% mientras que el valor predic-
tivo positivo fue de 74,3% y el valor
predictivo negativo de 20,7%. Para la
tricophytina del T. mentagrophytes la
sensibilidad es de 66,6%, especifici-
dad de 43,75%, valor predictivo posi-
tivo de 20,7% y negativo de 85,6%
(ver Graficos N° 5,6y 7).

GRAFICO N°5

RESPUESTA DE LA TRICOFITINA POR
T. RUBRUM EN LOS PACIENTES
INFECTADOS POR T. RUBRUM

60

50+

PO O POOC-TD

RESPUESTA DE LA MEZCLA DE TRICOFITINA
EN LOS PACIENTES INFECTADOS POR
T. RUBRUM O T. MENTAGROPHYTES

GRAFICO N° 6

Positivo Negativo
T.rubrum (segln cultivo)

I Positivo(%) Negativo(%)

Sens: 85.18% - Espec: 7.41% - VP+: 63.4%

p 60 !

r {

u 60 [

e |

b 40 |

a :‘

¢ 38or ‘

Y 20

4

n 10F 7.4

e Z Z Z

a 0 P //% E—|
Positivo Negativo

Cultivos T.rubrum y T.mentagrophytes

I Positivo(%) Negativo(%)

Sens:75.76% - Espec:19.05% - VP+:74.3%

182

DERMATOLOGIA VENEZOLANA, VOL. 30, N° 4, ANO 1992



60— ——

GRAFICO N° 7

RESPUESTA DE LA TRICOFITINA POR
T. MENTAGROPHYTES EN PACIENTES
INFECTADOS POR T. MENTAGROPHYTES
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DISCUSION

La tricofitina ha sido considerada
como un antigeno especifico
indicador de dermatofitosis presen-
tes o anteriores a pesar de que la
sensibilidad del antigeno varia segun
los diversos estudios.®

Igualmente es sefalado por algu-
nos autores*®® que las reacciones
retardadas podrian reflejar un cierto
estado de inmunidad a las dermatofi-
tosis, probablemente parcial, de limi-
tada duracion que sugiere que la
reaccion retardada no implica por
ella misma resistencia contra la infec-
cion dermatofitica.

En general las variaciones a la
sensibilidad del antigeno en los dife-
rentes estudios ha sido atribuida por
algunos autores a la carencia de tri-
cofitina tanto pura como estandariza-
da' "“® pudiendo también influenciar
el hecho de que sea preparada con
cepas autoctonas del lugar donde se
realiza el estudio.

En nuestro estudio donde la tri-
cofitina fue preparada a partir de
aislados autdéctonos se obtuvieron
altos valores de sensibilidad tanto
con la obtenida a partir de T. rubrum,
como con la mezcla; esto sustenta la

idea de que los antigenos prepara-
dos a partir de hongos de la locali-
dad son muy utiles en el estudio de
nuestros pacientes y constituyen una
excelente alternativa para nosotros,
considerando sobre todo los
elevados costos de los antigenos
foraneos. La sensibilidad obtenida
con el T. mentagrophytes fue menor
debido a que es conocido, que los
dermatofitos difieren en su habilidad
de inducir reacciones retardadas.

La positividad obtenida con la
tricofitina preparada a partir de T.
rubrum en el grupo control fue alta
(48,9%) y aunque en este grupo la
positividad al PPD fue mayor (76,2%)
podemos sugerir que puede ser utili-
zado para la evaluacion de la inmu-
nidad celular en los individuos.

El buffer que se utilizé en la pre-
paracion de la tricofitina no provoco
respuesta en ningun paciente ni en
los controles, lo que indica que no
es responsable de la positividad de
la prueba.

Se ha sugerido que la localiza-
cién de la infeccion puede tener
importancia en la reactividad, varios
articulos*® sefialan por ejemplo que
la tina pedis raramente
reacciona
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con hipersensibilidad retardada, sin
embargo todos nuestros pacientes
con esta localizacion fueron positi-
vos para la prueba.

El estudio estadistico de los
datos muestra diferencias en los
resultados de la prueba entre los
pacientes y los controles, lo que
indica que la prueba puede ser usa-
da en enfermos como un dato
mas de su estado inmunoldgico
frente al agente infectante.

CONCLUSIONES

1.- En nuestro estudio la tricofitina
elaborada a partir de T. rubrum
fue indicadora de enfermedad
activa, mas que la mezcla y la
derivada del T.
mentagrophytes.

2- Su elaboraciéon resulté sencilla
y poco costosa.

3.- Los resultados reflejan la
importancia de la obtencion de
antigenos provenientes de cepas
autoctonas, disminuyendo los
costos de los antigenos a
utilizar en nuestro pais.

EN
Yt

La tricofitina obtenida a partir
del T. rubrum y la mezcla
resultd inferior para estudiar la
inmunidad celular al compararla

con el PPD en nuestros
pacientes y controles.
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