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RESUMEN

En el presente trabajo se compararon los métodos de aglutinacibn con
paniculas de latex (AL) y Rantz-Randall (R.R.) para investigar anticuerpos
antiestreptolisina "O" en 72 muestras de sueros sanguineos. Este estudio revel6
un mayor porcentaje de positividad, por el nétodo R.R. (55,5%) que por AL
(16,6%). Cuando evaluamos la discordancia en nuestros datos, se observa que
un suero positivo por AL (titulo 400 UI/ml) fue negativo para R.R., lo cual pudo
ser un falso positivo por la presencia de anticuerpos inespecificos. En el caso de
las 19 muestras de suero que resultaron positivas por R.R. a diluciones
superiores a 1:240 y negativas por AL, podria explicarse por la mayor
sensibilidad de la primera técnica y/o la presencia de falsos negativos por la

técnica de AL, debido al fendmeno de prozona. El andlisis estadistico mediante
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el Chi cuadrado, determiné que entre los nmétodos de R.R. y AL, hubo diferencia
significante, lo cual reveld la importancia de este estudio, ya que demuestra que
el método de R.R. constituye una alternativa superior al de AL, como
complemento del diagdstico clinico y bacteriolégico de las infecciones
estreptocoécicas.

Palabras claves: Infeccidon estreptococia, Rantz-Randall, Aglutinacibn con

particulas de latex.

ABSTRACT

In the present study we compared the latex Agglutination (AL) and Rantz-
Randall methods to determine antistreptolysin O antibodies in 72 serum samples.
Our study revealed a greater percentage of positivity in the R.R. (55,5%)
compared to the AL (16,6%) method. Evaluating the discordance of our results,
we observed that a serum which was positive by AL (titer 400 Ul/ mi), was
negative by R.R., mis could be explained by the presence of non specific
antibodies. The case of the 19 samples that resulted positi ve by R.R. at
dilulions above 1:240 and negative by AL, could be explained because of the
higher sensitivity of the first method and/or presence of false negatives for the
AL method caused by the prozone effect. The Chi2 statystical analysis revealed
a significant difference between methods, outstartding the relevance of our
study, that demdnstrales that the R.R. method is a better alternativo as a
complement of the clinical and bateriologic diagnosis in streptococcal infection.

Key words: Streptococcal infections, Rantz Randall, Agglutination.

INTRODUCCION

Streptococcus R-hemolitico del grupo "A" es un microorganismo de distribucion
cosmopolita identificado por primera vez por Pasteur a fines del siglo XIX. Esta
especie es patdgena para el hombre y se transmite de persona a persona por
via respiratoria. Son bacterias Gram positivas, de forma esférica u ovoide, que
se disponen en pares o cadenas de longitud variada, que pertenecen al Género:
Streptococcus, Especie: S. pyogenes.8Z.12 Este microorganismo es la causa
mas frecuente de faringoamigdalitis; sin embargo, el indice de portadores se

encuentra entre el 16 y 20%.19.12 Sy importancia clinica radica en las
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complicaciones que se pueden presentar, como son: fiebre, reumatica,
glomerulonefritis aguda post-estreptococica y eritema nodoso.2

La fiebre reumatica es una enfermedad que aparece luego de un periodo de
aproximadamente tres semanas después de la infeccibn estreptocécica de la
faringe. Clinicamente, se manifiesta por fiebre, escalofrios, malestar, artritis y
carditis; se observa entre los 5 y 15 afos de edad.2 El mecanismo
etiopatogénico consiste en una reaccibn cruzada entre los anticuerpos
antiproteina M estreptocécica y el tejido cardiaco.11

La glomerulonefritis aguda es una forma de nefritis caracterizada por una
inflamacién del glomérulo que aparece luego de un periodo de latencia de
aproximadamente 10 dias después de una infeccibn por estreptococcus [3-
hemolitico del grupo "A". Clinicamente, se manifiesta con hematuria, proteinuria,
edema e hipertension. La glomerulonefritis aguda se incluye dentro de los grupos
de enfermedades por complejos immunitarios, confirmado por la demostracion de
estos complejos depositados en la membrana glomerular. 3.12.20

Eritema nodoso es una paniculitis caracterizada por nodulos subcutaneos
eritematosos, dolorosos, habitualmente en la parte anterior de las piernas. La
hipersensibilidad a medicamentos, sobre todo anticonceptivos orales, es una de
las causas de este proceso y su mecanismo patogénico es desconocido.3:16

El diagndstico de las enfermedades post-estreptocécicas puede establecerse
mediante la historia clinica del paciente, el cultivo bacteriolégico y la medicion
de los anticuerpos que se producen en respuesta a los diversos antigenos
somaticos y extracelulares.>Z8 |La deteccibn de estos anticuerpos por
diferentes métodos de laboratorio ha sido usada por los clinicos para ayudar en
el diagnostico de las infecciones estreptococicas.282 Entre los anticuerpos
inducidos por los antigenos del microorganismo en referencia tenemos;
antiproteina M estreptococia,l-2 antiestreposilina "O",2Z antihialuronidasa,2
antidesoxirribonucleasa,2 y antinicotinamida adenina dinucleotidasa.2 De las
anteriores, la mas importante es la antiestreptolisina "O", detectandose en
aproximadamente el 85% de los pacientes con faringitis estreptocécica y
actualmente se dispone de pruebas féaciles estandarizadas para su
determinacion.2

Las infecciones por estreptococos tienen una alta incidencia en el mundo en

areas tropicales y subtropicales, 12 debido a esto su diagndstico clinico,
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bacteriolégico y seroldégico en conjunto establece una gran contribucién para los
profesionales de la salud, encargados de indicar la terapéutica especifica que
puede ayudar al paciente a resolver su problema de salud y mejorar su calidad
de vida.

Esta investigacion tiene como finalidad establecer comparacidn entre dos
pruebas serolégicas utilizadas en el diagnodstico de las enfermedades
estreptocoécicas, las cuales son Aglutinacion con particulas de latex (AL) y
Rantz-Randall (R.R.) y determinar cual de los métodos permite la mayor

deteccién de casos.

MATERIALES Y METODOS

1. Recoleccibn de la muestra. Se seleccionaron por puncidn venosa 72
muestras de sueros sanguineos provenientes de pacientes aparentemente sanos
referidos al Instituto Hematolégico de Occidente (Banco de Sangre), Maracaibo,
Estado Zulia.

Las muestras de sangre obtenidas sin anticoagulante se centrifugaron a 3000
r.p.m. durante 10 min. Separando luego el suero en dos alicuotas siendo
almacenadas a menos de 20°C hasta el momento de su estudio.

2. Métodos.

2.1 Técnica de aglutinacidn con particulas de latex. (AL)

2.1.1 Fundamento de la prueba.

Se basa en la determinacibn de anticuerpos contra la estreptolisina "O"
(antiestreptolisina "0O") presente en la muestra de suero por investigar, los
cuales reaccionan con la estreptolisina "O" estabilizada y adherida a la superficie
de las particulas de latex, evidenciandose el complejo antiestreptolisina "O"-
estreptolisina "O" por la formacibn de grumos (aglutinacibn) que puede

observarse macroscopicamente.

2.1.2 Procedimiento
Se realiz6 segun la técnica Humatex Aso, Laboratorios Human.
La formacibn de grumos (aglutinacibon) en muestras no diluidas indica que
existe un contenido de antiestreptolisina "O" mayor de 200 Ul/ml,
determindndose el titulo de la ultima dilucibn del suero donde se observa

aglutinacibn. Para reportar la concentracibn de antiestreptolisina "O" se
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multiplica este titulo por el factor de conversidon que en este caso es 200 y asi
obtener los resultados en Ul/ml, por ejemplo:

Titulo 1:5 ® concentracién de ASO - 5 x 200 (Ul/mL) = 1000 UI/mL

En el caso de no observarse formacibn de grumos en la muestra sin diluir se
reporta:

Concentracion de ASO - 200 Ul/mi

Todo resultado que se reporta debe ir acompafiado de los valores normales,

que en el caso de los nifios es de 300 Ul/ml y en los adultos es de 200 Ul/ml.

2.2 Técnica de Rantz-Randall
2.2.1. Fundamento de la prueba
Se basa en la capacidad que tiene la estreptolisina "O" de

combinarse con la antiestreptolisina "O" presente en el suero del paciente por
analizar, y la propiedad que tiene la enzima, que no se recombiné con el
anticuerpo, de lisar los glébulos rojos de humano, o de animales como: carnero o
conejo.

2.2.2 Procedimiento

La enzima utilizada es de los laboratorios Difco.

Se considerd positiva la maxima dilucibn del suero en el cual se observé
inhibicidn total de la hemolisis.

Se reporta el inverso de la dilucibn en unidades todd. Ej: titulo 1:480 = 480
Uds. tood.

RESULTADOS
Como podemos apreciar en el Cuadro 1, de los 11 sueros sanguineos
estudiados, utilizando los métodos AL y R.R., 12 (16.6%) resultaron positivos

para AL y 40 (55.5%) fueron positivos para R.R.
]
En el Cuadro 2, se observa que del total de muestras procesadas con los

métodos de AL y R.R., 40 (55.5%) mostraron concordancia negativa y 12

(16.6%) concordancia positiva, lo cual constituye una concordancia global del
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72.1 % (52 sueros). En relacibn a la discordancia entre ambas pruebas, 1
muestra (1.4%) resultd positiva por AL y negativa por R.R. y 19 sueros (26,4%b)
resultaron negativos por AL y positivos por R.R., lo cual hace un total de 20

sueros (27.8%) con resultados discordantes.
]

Si observamos el Cuadro 3, encontramos que los 19 sueros (100%) negativos
para AL, resultaron positivos para R.R. con la siguiente distribucion: 1 suero
(5.3%) reveld titulos de 1:240,£ (36,8%) titulos de 1:340,1 (5.3%), titulos de
1:480, y 10 (52,6%) titulos de 1:680.

La obtencion del chi cuadrado revela que el x2 observado (11.67%), es

superior al X2 ciitico (3.84) lo que determina un resultado significante.
]

DISCUSION

Los estreptococos RB-hemoliticos del grupo A producen varios antigenos
intracelulares y extracelulares que estimulan la produccién de anticuerpos por
parte del paciente infectado. Muchos de estos anticuerpos son detectables
mediante pruebas seroldgicas apropiadas. La mayoria de las que se realizan en el
presente utiliza antigenos extracelulares solubles, el nas familiar de los cuales
es la estreptolisina O. Las siguientes enzimas sirven asimismo como antigenos
estreptocécicos extracelulares: desoxirribonucleasa B (D-Nasa B), hialuronidasa,
nicotinamina adenina dinucleotidasa y estreptoquinasa. Las pruebas serolégicas
y los anticuerpos que detectan son: antiestreptolisina O (ASO),
antidesoxirribonucleasa B (ADN-B), antihialuronidasa (AA), antinicotinamina
adenina dinucleotidasa (AN AD), antiestreptoquinasa (ASK) y antipolisacarido
estreptococico A(ASPAT).14

Las pruebas para la determinacibn de antiestreptolisina O fueron
seleccionadas porque: 1) tienen una buena reproducibilidad, 2) el antigeno es
producido por la mayoria de las cepas de estreptococos del grupo A, 3) el
antigeno es accesible comercialmente y 4) son las pruebas mas conocidas.14

Al analizar nuestros resultados, apreciamos que hubo mayor porcentaje de
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positividad por el nétodo de R-R. (55,5%) que por el nétodo de aglutinacion
con particulas de latex (16,6%). Cuadro N° 1.

La concordancia positiva entre los dos nétodos nos permite deducir que los
12 sueros estudiados (Cuadro N° 2) tenian anticuerpos estreptocécicos,
mientras que la concordancia negativa (Cuadro N° 2) obtenida con los sueros de
40 individuos evaluados por ambos n#todos, nos indica que no presentaban
anticuerpos anti-estreptolisina.

Cuando evaluamos la discordancia en nuestros datos, se observd que un
suero positivo por AL (titulo 400 Ul/ml) fue negativo para R.R. (Cuadro N° 2), lo
cual pudo ser un falso positivo por la presencia de anticuerpos inespecificos. Las
reacciones falsas negativas de R.R. podrian ser consecuencia de un fenémeno
de prozona debido al exceso de anticuerpos, lo cual determina mala formacion
de las estructuras del enrejado molecular y bloque esférico.19 Para R.R. fue
descartado este fendbmeno, debido a que se realizaron diluciones seriadas de los
sueros.

En el caso de las 19 muestras de suero que resultaron positivas por R.R. a
diluciones superiores a 1 ;240 y negativos por aglutinacibn con particulas de
latex (Cuadro N 3), podria explicarse por la mayor sensibilidad de la primera
técnica2 y/o la presencia de falsos negativos para la #cnica AL, debido al
fendbmeno de prozona. En este oportunidad no se realiz6 las diluciones seriadas
del suero para AL, que nos permitieron confirmar el fendmeno en referencia. Por
lo tanto, en la préactica recomendamos que cuando los resultados para AL den
negativos, se realicen diluciones de suero, tomando en consideracién los
resultados de nuestra investigacion.

El analisis estadistico mediante el chi cuadrado, determindé un resultado
significante entre los métodos de R.R. y AL, lo cual demostré que el método de
R.R. constituye una alternativa superior al de AL, como complemento del
diagnostico clinico y bacterioldégico de las infecciones estrepocoécicas. Esta
superioridad del nétodo de R.R, sobre el de A.L. reafirma el comentario emitido
por Klein, G.14 quien sefiala que el nétodo recomendado por la mayoria de los
proveedores de reactivos para la prueba de antiestreptolisina O en los Estados
Unidos, es el de Rantz-Randall con una reproducibilidad del 98,1%. Utilizar
métodos de laboratorio que permitan detectar el mayor porcentaje de casos,

representa un elemento clave en el estudio integral del paciente.
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CONCLUSIONES

1. Nuestra investigacibn demostré que hubo mayor positividad por el método
R.R. que por el método AL, lo cual revela la superioridad de la primera técnica.

2. El método AL aportdé el mayor porcentaje de falsos negativos, lo cual
representa un problema desde el punto de vista clnico, diagnéstico y
epidemiolégico, ya que podria dejarse sin tratamiento a pacientes que lo
requieran.

3. Nuestro estudio determiné la importancia de las diluciones seriadas de los
sueros, montados por AL, ya que el fendbmeno de prozona es determinante en la
aparicién de los falsos negativos. Por otro lado, tomar en cuenta todos los
titulos en una prueba permite detectar la presencia de anticuerpos en
infecciones estreptocécicas recientes y con titulos en ascenso.

4. A pesar de que existen técnicas (R.R.) de laboratorio superiores a otras
(AL), es necesario considerar que todo paciente debe ser estudiado desde el
punto de vista integral (clinico, bacteriolégico y seroldégico), para poder lograr

un diagndstico definitivo y una terapéutica adecuada.
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