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Cartas al editor

Estudio inmuno-electromicroscépico de peroxidasa
marcada con anti-suero anti-herpes simplex
hominis tipo I en la ezquizofrenia.

Primeros resultados

Al Editor:

En trabajos anteriores hicimos referencia al hallazgo de particulas semejantes a virus obser-
vadas en estructuras del lobulo temporal izquierdo en ocho pacientes esquizofrénicos (Mesa,
CS. v col, 1978; Mesa, C.S. y J. Cabrera, 1979; Mesa, C.S. y N. Ancheta, 1984). En esos
trabajos se destaco la similitud desde el punto de vista morfologico de dichas particulas con el
virus del herpes simplex, seitalindose la necesidad de su identificacion inmunoldgica. En el
presente trabajo se presentan los primeros resultados relacionados con la identificacion inmu-
nologica de dichas particulas utilizando antisueros marcados con peroxidasa, correspondiendo
su identificacion al virus del hierpes simplex hominis tipo 1.

Se realizé el presente estudio en un noveno caso de esquizofrenia (Mesa, C.S. y N. Ancheta,
1984), el que reunia los criterios diagnosticos de la enfermedad (DMS-training guide, 1981) y
que no fallecié de enfermedad neurolégica ni infecciosa. Se procedit a la fijacion post-morten
de las muestras correspondientes a la corteza auditiva primaria y nucleo amigdalino del hemis-
ferio cerebral izquierdo. transcurrieron cuatro horas entre la obtencion de la muestra y su fija-
cion en glutaraldehido-paraformaldehido al 1 por ciento durante 1 hora. Se realizaron dos
lavados en buffer fosfato de cinco minutos cada uno. Se procedié posteriormente al bloqueo de
la peroxidasa enddgena con metanol mas peroxido de hidrogeno durante treinta minutos a
temperatura ambiente.

Posteriormente se lavd con varios volimenes de PBS durante quince minutos. Se lavd con
Tris, tres volumenes por cinco minutos cada vez. Se usé suero normal de chivo diluido 1:5.
Se anadio después el antisuero durante 24 horas, procediéndose posteriormente al lavado con
Tris (tres volimenes, cinco minutos cada uno; DAB, ocho minutos, a temperatura ambiente
y lavado con Tris, post-fijacion en OO, al I por ciento durante 30 minutos, lavado con buffer
fosfato (3 x 15 minutos), etanol al 30 por ciento durante cinco minutos, al 50 por ciento
durante cinco minutos, al 70 por ciento durante diez minutos y etanol absoluto (3 x 20 minu-
tos). Oxido de propileno (3 x 15 minutos); procediéndose a la inclusion en Epdn I, durante
60 minutos, Epon Il durante toda la noche, termindndo la inclusion definitiva. Se hicieron
inclusiones para bloques con diluciones del antisuero al 1/20 y al 1/50, asi como para bloques
controles. Esta técnica de peroxidasa marcada con antisuero para estudio de microscopia
electronica se realizo en el Departamento de Patologia del Instituto de Nefrologia.
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Se reporta entre los resultados obtenidos una reaccion positiva antigeno-anticuerpo anti-
herpes simplex hominis tipo 1 en todas las muestras del ntcleo amigdalino y de la corteza
auditiva primaria. Esta reaccion se caracterizd por el deposito de peroxidasa marcada en las
particulas intranucleares, en las particulas e inclusiones dentro de la envoltura nuclear ailatada
y en las particulas e inclusiones citoplasmaticas (figura 1 y 2).

Desde el punto de vista morfologico las particulas que contenian antigeno del Ahcrpes simplex
en este estudio, son iguales a las descritas en trabajos anteriores sin utilizar el marcador inmu-
nologico. Se observé una importante respuesta antigénica en el nucleolo. Las posibilidades
de visualizacion de dichas particulas con este método son mucho mayores.

La necesidad de identificar inmunologicamente las particulas encontradas en trabajos ante-
riores, se fundamentaba en su similitud morfolégica con el virus del herpes simplex (Mesa,
CS. y col, 1978; Mesa, C.S. y J. Cabrera, 1979; Mesa, C.S. y N. Ancheta, 1984). En este
trabajo, utilizando la técnica inmuno electro-microscopica de peroxidasa conjugada con anti-
suero anti-herpes simplex hominis tipo 1 (Benjamin, D. y C. Ray, 1975; Kapikian, A.Z. et ¢l
1980), se logro la identificacion de las particulas sefialadas demostrindose una franca reaccién
antigeno-anticuerpo en diluciones del antisuero al 1/20 y al 1/50, no asi en los bloques con-
troles donde no hubo ninguna reaccion.

FIG.1. Particula intranuclear similar a las descritas en trabajos anteriores que muestra una reaccion positiva
a la peroxidasa conjugada al antisucro anti-ferpes simplex hominis tipo 1. Amp. 400 000 X. Nicleo Amig-
dalino. Esquizofrenia. Caso No. 9.
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FIG. 2, Particula en la envoltura nuclear dilatada con reaccion positiva a la peroxidasa marcada. Amp.
850 000 X. Nicleo Amigdalino. Isquizofrenia. Caso No. 9.

El virus del herpes simplex ha sido considerado el posible agente etioldgico de la esquizo-
frenia por datos clinicos, epidemioldgicos y de laboratorio (Torrey, E.F. y M. Peterson, 1976;
Libikova, H., ef al, 1983). La presencia de antigeno del herpes simplex en las estructuras
del sistema nervioso que se sospecha que estén involucradas en la esquizofrenia, hacen mads
probable la relacion de este virus con la enfermedad, conociendo su capacidad de permanecer
latente en el tejido nervioso en condiciones normales (Baringer, J.R. y P. Swoveland, 1973;
Stevens, J.G. y M. Cook, 1973) y de replicarse bajo el efecto de distintos estimulos. Es por
todo ello que entre otros aspectos importantes que pueden derivarse de esta investigacion estdn
el estudio del origen del virus dentro de la célula, su forma de invasién a estructuras vecinas,
el papel del nucléolo en la formacion de los virus y de confirmarse en mayor cantidad de casos,
puede constituir un elemento util para el diagndstico definitivo de la enfermedad y en conse-
cuencia, para la utilizacion de medicamentos antivirales o vacunos como parte del tratamiento.
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