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INTRODUCCIÓN Y OBJETIVOS
Las citoquinas desempeñan un papel fundamental en la respuesta

inmune antimicobacteriana, en el desarrollo de la enfermedad, el daño tisular,
el tipo de enfermedad y los defectos inmunológicos asociados a la tuberculosis
(TB). El IFNγ y el TNFα están asociados con la activación del macrófago y por
lo tanto con aumento de la capacidad antimicobacteriana, mientras la IL-10 y
el TGFβ tienen efectos opuestos, como citoquinas desactivadoras de los
macrófagos. En pacientes con TB hay disminución de la producción de IFNγ
por parte de los linfocitos en respuesta a antígenos micobacterianos e incre-
mento en la producción de TGFβ e IL-10. Por muchos años se ha sospechado
la influencia de factores genéticos en la resistencia/susceptibilidad a la tubercu-
losis (TB). Estudios recientes muestran que la producción de citoquinas está
regulada genéticamente; polimorfismos, muchos de ellos localizados en las
regiones promotoras, han sido reportados para TNFα, IFNγ, IL-10, IL-1βy
TGFβ y se correlacionan con los niveles de producción de estas citoquinas. Por
lo tanto esas variaciones genéticas podrían tener consecuencias funcionales y
clínicas.

Con este trabajo se pretende estudiar la asociación de polimorfismos
en los genes que codifican para citoquinas y la resistencia/susceptibilidad a la
tuberculosis, y así mismo con las diferentes formas clínicas de la enfermedad.

METODOLOGÍA
Cien pacientes con diagnóstico bacteriológico de TB pulmonar, 50

pacientes con TB pleural y 50 con TB miliar. Como controles se estudiarán 200
individuos sanos de la población general.

Se obtendrá DNA por medio de la técnica de “salting-out”. La
genotipificación será realizada por medio de PCR-ARMS (Amplification
Refractory Mutation System), siguiendo la técnica descrita por Perrey y cola-
boradores.

Se cultivarán mononucleares circulantes en presencia de PPD como
estímulo específico y de PHA y LPS como no específicos para determinar por
ELISA la  producción de citoquinas in vitro.

Hasta el momento se han colectado 60 pacientes y 42 controles.

RESULTADOS ESPERADOS
Nuestra hipótesis es que la baja producción de citoquinas activadoras

y/o alta producción de citoquinas desactivadoras de los macrófagos se asocie
con las formas diseminadas de la TB, mientras que lo contrario se asocie con
formas localizadas como la TB pleural.
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INTRODUCCIÓN Y OBJETIVOS
En el mundo y en Colombia la tuberculosis meníngea (TBM) es la causa

más frecuente de las meningitis crónicas (1,2). Las características clínicas y los
hallazgos de laboratorio la sugieren pero no la confirman, requiriéndose el
cultivo que es demorado y de baja sensibilidad (2). La detección de anticuerpos
contra una combinación de antígenos podría contribuir al diagnóstico (3).
Para evaluarlo, nuestro objetivo fue determinar la utilidad diagnóstica de la
detección de anticuerpos específicos para Mycobacterium tuberculosis en líqui-
do cefalorraquídeo (LCR).

METODOLOGÍA
Se estudiaron 35 adultos con signos, síntomas y alteraciones en el LCR

compatibles con meningitis subaguda/crónica. Con el LCR se realizó directo,
cultivo de micobacterias y un ELISA para anticuerpos dirigidos contra antígenos
secretados por el germen y 4 proteínas recombinantes: ESAT-6, alfa-cristalina,
proteínas de 19 KDa y 38 KDa. Como control se evaluaron los LCR de
pacientes con meningitis aguda e individuos asintomáticos.

RESULTADOS
Se estudiaron 16 pacientes con TBM confirmada (cultivo), 7 con TBM

probable (directo positivo y cultivo negativo, antecedentes de contacto directo
con individuos tuberculosos y/o respuesta a terapia antituberculosa), 12 con-
troles de especificidad con meningitis de etiología diferente a tuberculosis, 6 con
meningitis aguda y 12 con LCR normal.  Los títulos de anticuerpos fueron muy
heterogéneos. Sin embargo, el grupo con TBM confirmada presentó los títulos
más altos, aunque uno de los factores que afectó la presentación de títulos
bajos fue la coinfección con VIH. Los demás grupos también anotaron diferen-
cias en títulos: los más altos correspondieron a meningitis subaguda/crónica,
seguidos por los de meningitis aguda y con LCR normal.

DISCUSIÓN
Los títulos de anticuerpos fueron variables aun dentro del grupo con

TBM confirmada. En los individuos con VIH, la detección de anticuerpos no
parece ser útil, probablemente por la ausencia de una respuesta humoral.
Aunque el grupo de pacientes con TBM confirmada presentó los títulos más
altos, la interpretación de esta prueba es compleja ya que algunos individuos
con otra etiología también presentaron títulos altos. Al presente se están
estudiando los factores que pudieran influir sobre la presencia e intensidad de
la respuesta humoral en el LCR de los pacientes con TBM.
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