LA INCIDENCIA DE CHLAMYDIA TRACHOMATIS
Y HERPES SIMPLEX
PRESENTACION CLINICA EN 86 PACIENTES
CON CONJUNTIVITIS AGUDA
LA PAZ, BOLIVIA

INTRODUCCION

La incidencia y presentacién clinica de Chlamydia
Trachomatis y Herpes Simplex en pacientes que se
presentan con los sintomas caracteristicos de una
conjuntivitis aguda no han sido estudiados previa-
mente en nuestro medio debido a la carencia de recur-
s0s necesarios para su diagndstico. Por el contrario,
en la mayoria de los paises industrializados, la epi-
demiologfa de estos dos agentes infecciosos ha sido
extensamente estudiada, ya que el tratamiento de in-
fecciones debidas a la C. Trachomatis o al Herpes
Simplex es distinto al de las conjuntivitis bacteria-
nas o virales y el riesgo de complicaciones asociadas
con cstas infecciones es considerable.

Chlamydia Tracomatis: Este organismo, descubierto
en 1929, fue inicialmente considerado como un ma-
crovirus y luego clasificado como un protozoo cuan-
do las caracteristicas inclusiones intracitoplasmicas
asociadas con este fueron descritas en raspados con-
juntivales. Actualmente, ha sido clasificado dentro
de su propio orden, Chlamydiales, compuesto por
una familia, chlamydiacea y un género, Chlamydia,
con dos especies. C. Psitacci y C. Tracomatis.

C. Tracomatis es generalmente reconocido por ser el
agente causal del tracoma, una keraconjuntivitis
crénica que afecta a cientos de millones de individuos
en dreas tropicales. Sin embargo, distintos serotipos
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de C. Tracomatis producen enfermedades diferentes.
Por ejemplo, los serotipos A, Ba, B y C estin aso-
ciados con el tracoma, mientras que los serotipos
L-1,L-2 y L-3 son los agentes causales del limfogra-
nuloma venereo. En varios paises de Europa y en
los EE.UU., ciertos serotipos de C. Tracomatis (D-
K) han sido identificados entre los patégenos sexual-
mente transmitidos mas comunmente. Estos orga-
nismos se hallan en el tracto genital de muchos pa-
cientes que se¢ presentan en clinicas de enfermedades
venereas y su incidencia en el tracto genital de mu-
jeres jévenes sexualmente activas se ha establecido
aproximadamente en 1-2 %. La conjuntivitis aguda
resultante de la inoculacén con estos serotipos de C.
Tracomatis, también llamada conjuntivitis de inclu-
sion, puede ser crénica o aguda en adultos. Clinica-
mente, se presenta como una inflamacién folicular
imposible de distinguir de un proceso viral. Sin em-
bargo, en ciertos casos de conjuntivitis chlamydiales
también se han observado reacciones papilares, le-
siones corneales (keratitis punctata), y pannus. Es
por esta razén, debido a su naturaleza no especifica,
que las conjuntivitis chlamydiales frecuentemente no
son reconocidas y por lo tanto no son tratadas ade-
cuadamente, resultando en serias complicaciones que
incluyen: epididimitis en los hombres y salpingitis
o Enfermedad Inflamatoria Pélvica en las mujeres.
Asimismo, infecciones chlamydiales oculares pueden
ocurrir en infantes recién nacidos que se inoculan al
pasar por ¢l canal uterino infectado, Por lo tanto, la
importancia de considerar este agente infeccioso
cuando se evalda un caso de conjuntivitis, adquiere
alin mayor importancia en el caso de personas
joévenes y sexualmente activas.



El diagnéstico tradicional de C. Tracomatis que re-
comienda la literatura se basa en el tefiido de Giemsa.
Lamentablemente, esta técnica requiere la presencia
de un microscopista experimentado y toma aproxi-
madamente 30-40 minutos por paciente. El test de-
finitivo para el diagnéstico de C. Tracomatis se ob-
tiene inoculando capas monocelulares de células Mc
Coy tratadas con cicloheximida. Sin embargo, una
tercera altrnativa se ha desarrollado en los dltimos
diez afios en la cual se utilizan anticuerpos monoclo-
nales marcados con fluorescencia disefiados especi-
ficamente para identificar células infectadas con C.
Tracomatis. Debido a su practicabilidad, este es el
método que utilizamos en nuestro estudio.

El tratamiento efectivo de las infecciones chlamy-
diales, se basa en la sensitividad de estos organismos
a la tetraciclina, eritromicina y sulfas. Al respecto,
es importante sefialar que debido a la elevada inciden-
cia de infeccidn extraocular, el tratamiento de las
conjuntivitis chlamydiales debe ser sistémico y no
local especialmente en el caso de los recién nacidos.

También se pueden utilizar antibidticos locales como
tratamiento adjunto en casos donde existe una severa
secrecion ocular para poder reducir mds rapidamente
el riesgo de contagio. Las recomendaciones actuales
del Centro para el control de Enfermedades de los
EE.UU. para el tratamiento de conjuntivitis ehlamy-
diales son: Tetraciclina 250 g p.o. q.i.d. por 14 dias
o Doxiciclina 100 g p.o. q.i.d. por 14 dias. Trata-
miento adjunto local: Eritromicina o tetraciclina,
unguento o.u. q.i.d. por 7-14 dias. Finalmente, de-
bido a las condiciones de contagio de esta enferme-
dad, es importante reconocer la necesidad de examinar
y si es necesario tratar a las parejas sexuales y otros
miembros de la familia del paciente.

Herpes Simplex: La infeccién primaria con el virus
de Herpes Simplex ocurre en la mayoria de los indi-
viduos que viven en una poblacién urbana y se ha
comprobado que un 97% de la poblacién mayores de
60 anios, tiene titulos positivos de anticuerpos contra
cste organismo. En la mayoria de estos casos, la in-
feccion primaria o inicial con el Herpes Simplex es
subclinica y pasa desapercibida, o se presenta con
sintomas minimos. El Herpes Simplex ha demos-
trado tener predileccién por las membranas mucosas
asi como por el sitio de infeccién original. Es por
esto que las infecciones clinicas atribuidas al Herpes
Simplex tipo I son generalmente gingivostomatitis,
infecciones del tracto respiratorio superior, infec-

ciones oculares y cutdneas en tanto que las infec-
ciones clinicas debidas al Herpes Simplex tipo I son
genitales y neonatales. Sin embargo, también se
han demostrado casos esporadicos de transmision
oculogenital con Herpes Simplex tipo IL.

La infeccién primaria de Herpes Simplex en el ojo es
generalmente unilateral y se presenta con intenso e-
dema palpebral, una conjuntivitis folicular y a veces
pseudomembranosa. Las manifestaciones corneales
aparecen 7-14 dias después de la infeccidn primaria ¢
incluyen lesiones epiteliales de forma caracteristica
denominada "dendritica", acompafiadas de dolor, foto-
fobia, ldgrimas y secrecién, aunque a menudo ocu-
rren en la presencia de una anestesia corneal parcial o
total. Ocasionalmente, se observa una reaccion in-
flamatoria del iris, aunque una iritis severa €s suma-
mente rara en adultos. La conjuntivitis puede persis-
tir de dos a tres semanas y si es del tipo pseudo-
membranoso, puede cicatrizar con lineas finas o difu-
sas. Las lesiones de la cornea son generalmente de
duracién limitada, aproximadamente tres a cuatro sec-
manas. La keratoconjuntivitis con linfadenopatia
preauricular que acompafia una infeccién herpética
ocular no es especifica, pues también se puede en-
contrar en otras infecciones virales, especialmente
aquellas causadas por el adenovirus. En general, las
infecciones herpéticas oculares comparten las carac-
teristicas fundamentales del Herpes Simplex sistémi-
co. La infeccion primaria es tipicamente seguida por
episodios recurrentes en tejidos de origen ectodérmico
como ser la piel, membranas mucosas (oral, ocular y
genital) y el sistema nervioso central. En muchos
casos, los episodios oculares recurrentes se originan
como respuesia a estimulos especificos, entre los
mas comunes: ficbre, kiz solar, luz ultravioleta,
viento frio, siress piscolégico, menstruacion y la
presencia de cuerpos extrafios en el gjo. Entre 25% y
50% de aquellos pacientes que experimentan un epi-
sodio de keratitis dendritica por primera vez, sufren
otro ataque dentro de dos afnos, siendo aiin mayor €l
riesgo si el paciente ha tenido dos o mas ataques.

Las lesiones resultantes de un episodio recurrente de
herpes simplex ocular incluyen severas blefarocon-
juntivitis, ademds de posibles ulceraciones de la
cornea. Estas ilceras ocurren frecuentemente como
resultado del uso indiscriminado de corcicosteroides
t6picos para tratar la keratitis dendritica. Igualmente,
en pacientes que reciben tratamiento con agentes an-
tivirales y corticosteroides es posible causar una in-
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feccidn bacterial secundaria que resulte en una necro-
sis y perforacién de la cornea.

Las complicaciones mas importantes de la infeccién
ocular con el Herpes Simplex, se deben a la naturale-
za recurrente de estas infecciones que puede resultar
en dafio irreparable para el paciente. Es por esto que
el diagndstico de una conjuntivitis herpética debe ha-
cerse cuanto antes y el tratamiento se basa en el uso
de agentes antivirales pero sobre todo en evitar aque-
llos estimulos que en ¢l futuro puedan dar origen a
cpisodios recurrentes de creciente severidad. En par-
ticular, el uso de glucocorticoides tdpicos y sistémi-
cos deben evitarse para permitir que el sistema inmu-
nolégico del paciente controle la infeccion. Actual-
mente el diagnéstico de una conjuntivitis herpética
se logra a través de la inmunofluorescencia,

En este estudio reportaremos los resultados obtenidos
después de examinar los raspados conjuntivales de
pacientes con conjuntivitis aguda, utilizando anti-
cuerpos monoclonales fluorescentes especificos para
detectar células cpiteliales infectadas con Chlamydia
Tracomatis y Herpes Simplex. De este modo intenta-
remos establecer la incidencia de infeccién ocular con
¢stos organismos en nuestro medio. Asimismo, in-
tentaremos hallar una relacién entre la presentacién
clinica y el diagnéstico inmunoldgico de los pa-
cientes enrolados en nuestro estudio.

MATERIALES Y METODOS

Poblacion de pacientes: Durante los meses de mayo,
Junio y julio de 1986, 86bpacientes que se presenta-
ron en los consultorios del Instituto Nacional de Of-
talmologia (INO) en La Paz, Bolivia, con un
diagndstico clinico de conjuntivitis aguda de 14 dias
0 menos de duracion fueron enrolados en este estu-
dio. Todos los pacientes en este estudio eran mayo-
res de 10 afios, con sintomas de inflamacion o irrita-
¢ién ocular que no eran de origen quimico, alérgico o
debidos a un cuerpo extrafio. Los pacientes fucron
sometidos a un exdmen ocular y los resultados fue-
ron anotados en cuestionario standard. La informa-
cién obtenida incluye edad, duracién de los sintomas,
alergias, medicaciones, sintomas respiratorios y ge-
nitourinarios, posible exposicion a irritantes. Todos
los pacientes fueron ademas examinados con una
lampara de hendidura.
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Coleccion de especimenes: El raspado conjuntival se
obtuvo de las conjuntivas superior ¢ inferior de am-
bos ojos utilizando un swab de dacron (Spectrum
Diagnostics Gienwood, Illinois, USA). Antes de
obtener las muestras, ambos 0jos fueron anestesiados
con proparacaina HCI 0.5% (Ophthetic, Allergan, Ir-
vine, CA, USA). Los raspados conjuntivales fueron
obtenidos en cada paciente comenzando por el ojo
menos inflamado primero y luego se extendieron en
un porta-objetos de vidrio preparado especificamente
para ser tefiido con anticuerpos monoclonales inmu-
nofluorescentes (Microtrak, Syva Co., Palo Alto,
CA, USA). Una muestra se obtuvo de cada pa-
ciente.

Métodos de laboratorio: Los slides con muestras de
raspados conjuntivales fueron secados al aire, fijados
con acetona pura y refrigerados a 42 C.. Dentro de
72 horas, los slides fueron procesados afiadiendo 30
ul de anticuerpos monoclonales fluorescentes (Syva
Co., Palo Alto, CA. USA) sobre los especimenes,
los cuales fueron posteriormente incubados por 15
minutos a temperatura ambiente, enjuagados con
aguay secados al aire. Todos los slides fueron leidos
bajo magnificacién de 640x en aceite de inmersién
utilizando un microscopio de inmunofluorescencia en
el Instituto Nacional de Laboratorios (INLASA) en
La Paz, Bolivia. Muestras con menos de 2 cuerpos
de inclusion fueron leidas como negativas: entre 3-5
cuerpos de inclusién se consideraron como (+) dudo-
sas y mas de 5 cuerpos de inclusion se consideraron
positivas.

RESULTADOS

ANTICUERPOS DE INMUNOFLUORESCEN-
CIA/CHLAMYDIA:

0 pacientes positivos
7 pacientes (+) dudosos
79 pacientes negativos

ANTICUERPOS DE INMUNOFLUORESCEN-
CIA/HERPES:

2 pacientes positivos
4 pacientes (+) dudosos
80 pacientes negativos
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PRESENTACION CLINICA:

Tablas 1 y II.

DISCUSION

Después de haber examinado 86 muestras de pa-
cientes con conjuntivitis aguda en nuestro medio du-
rante un periodo de aproximadamente tres meses, €8
claro que este tipo de método de diagndstico utilizan-
do anticuerpos monoclonales se puede utilizar en
nuestro medio para el diagndsticg, efectivo de infec-
ciones oculares o del sistema ‘genitourinario. La fa-
cilidad de obtener raspados conjuntivales asi como la
posibilidad de conservar las muestras fijadas con ace-
tona a una temperatura de 4° C. lo convierten en un
método ideal dadas las condiciones técnicas de nues-
tro medio. De esta manera se pueden evitar costosos
métodos de diagndstico que requieren costosos me-
dios de cultura celular.

La incidencia de chlamydia tracomatis en nuestro me-
dio determinada en este estudio es comparable con
otros estudios similares conducidos en Baltimore,
USA., Alemania Federal y Noruega. La baja inci-
dencia de chlamydia tracomatis hallada en nuestra
poblacidn es una razén vdlida para tratar todas las
conjuntivitis agudas de la misma manera en que ac-
tualmente se tratan las conjuntivitis bacteriales y vi-
rales y no justifica la necesidad de utilizar tratamien-
tos como tetraciclina oral inicialmente. Sin embar-
g0, es necesrio realizar un estudio de similar natura-
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leza para investigar la incidencia de chlamydia tra-
comatis en pacientes con conjuntivitis agudas que no
responden a tratamiento con antibidticos locales.

En cuanto a la presentacién clinica de conjuntivitis
aguda, hay varias presentaciones clinicas asi como
sintomas que se mencionan frecuentemente en la li-
teratura, pero que hemos comprobado no son detecta-
bles en nuestra poblacién de pacientes o no son per-
cibidos por los pacientes como sintomas asociados
con esta infeccién aguda.
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