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INTRODUCCIOH -----... ---



Oon la introducción, en la p:ráctioa clínica. , de la punci6A 

lumbar para la extracoión del líquido cefalorxaquídeo,ae inicia. loa pri-

-meroa pasos para. el estudio de las pl.'Oteinas liquorales • 108 primeros 

investigadores se interesan en la dosificación de las proteinaa totales 7 

la albdaina. Apareoen loa prtaeros intentos de estudio de las modifioacio-

-nea cualitativas l' 8e usan mltodos w o menos aproximados. Nombrea 00.0 

\Vida! • Sioart , Guillain , Pandy , etc, ae incorpo:iaa al estudio del LeR, 

Sicart l' Oanteloube miden el preoipitado obtenido por la acción del oalor 
..... 

l' el 'oido trioloroao&tico. Otros mltodos, oomo el de Brandberg, basado .a 
la reacción de Heller , ponen en contacto el líquidO cefalorraquídeo oan 

'oido nítrioo y se mide el anillo del preoipitado obtenido oon el reacti-

-vo de Eabaoh. 

Otraa t'onioas han sido usadas en el estudio de las proteinaa totales, para. 

la dosificaoión cuantitatiT&. As! la t&onica colorimltrica de biuret que es 

poco sensible aunque mejora despula de la preoipitaoión de las proteinaa por 

el trioloroac'tico. Su sensibilidad mixima es de 0,100 gr I litro , lo que 

permite la dosificación de las proteinas totales , pero no de fracciones. 

Da cifraa inferiores - de un 15 a UR 20 % aenoa - & las obtenidas por el 

mAtodo de Lovry. 

Tambi'n la espectrofotometr!a , que ea una tlcnioa basada en la determinaci6a 

de t1'rosina, cuya espeoificidad se discute y la nephelemetría, aétodo turbidi­

-útrioo, m4todo de Meulemana. lSn este _todo ae precipitan las proteinu 
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con UD reactivo y se compara la turbidez del precipitado con una escala 

de turbidez en tubos preparados cuyo contenido proteico ea c~~ocido. 

Kunsbury, Clark , Williams y Post ( 1926 ), usaa como reactiTo el ¡lcido aul­

-f08alicílico. Es un •• Hodo mpido, comparable al de biuret - 68 , 79 - y 

mejorado con la adici6n de sulfito s6dico al 7 ~ o bien 'o ido trioloac'ti •• 

( Meztrezet ). Su sensibilidad no supera a 0,100 gr/ l. En la dosifioacicSn 

cuantitativa de las proteinas totales en el LCR se han publicado numerosos 

resul tadOB. P. Caataigne, J. Cambier y E. Schuller - 7 - en una revisi6. 

crono16gica ofrecen las determinaciones expres~s en la limina l. 

Un m'todo ideal para la dosificaci6n de las proteinas totales en el LeR 

debería poseer una buena precisi6n , ser f'cilmente reproductible y coa 

id'ntica apreciaci6n de los diversos tipos de prote1nas, poseer una gxaa 

sensibilidad y una especificidad rigurosa - no debe dosificar nitr6gene 

no proteico ni otra sustancia no proteica - y por lil timo debe ser aillple 

y ripido - 7 -. SiJl poseer todas estas características el m&todo deacrito 

por Oliver H. Lowr.r - 61 , 79 - es litil para el eatudio de las prote1Daa 

despuáa del tratamiento con cobre alcalino y con el reantivo foafotunati­

-00- fosfomol!bdico de Folin asociado a una especi8 de biuret. Ea un alto-

-do ~ s~naible y preciso, ~pido y siaple y tieno deteotoa que ya su ~ 

-tor enumen. en BU estudio citando una. serie de sustancias ( acetoDa,aloo-

-hol,eto ) que interfieren. 

Lowry enumera su utilidad para , lQ- Medida de prote1nas. 211- De protein&s 

mezcladas con tejidos. 3Q- Medida de pequeñoa aumentos de proteinaa o de 



LAMINA I 
•••••••• 

Doa1ficaoi6n cuantitativa de las proteinas del LOR 

Autor Cifras Metodo Año -
medias (mg %) 

Sioard 25 Tolumltrico 1.902 

Denia 7 Ayer 40 Nlphll&metria 1.920 

Meztrezat 30 nú.fanometria 1.92I 

KilIpbury 30 Nlphlllmetria 1.926 

Hewitt 23 Tyroaina 1.927 
... 

lCral '1 St&ry 28,7 Dosifioaoion del B 1.931 
total (Kjeldabl) 

JohDaton '1 Gibaon 46 Tyrosina I.938 

Marren 46 n 1.941 

Roeder Y' Dhem 32 Kjeldahl 1.942 

Abelin 35 n 1.943 

Tzikowitz 49 .. 65 It 1.943 

Kaflca 31 Volum&trioo 1.948 

Ederle '1 Duenaing 33 Xantoproteioa 1.949 

Hinsberg 7 Gleiss 45 Biuret 1.950 

Lowr,y Y :Boller 41 N'p~l'metria 1.95I 

Waweraick 41 .. 1.951 

Eggatein y Krenz 40-60 Biuret 1.955 

Burtin 15-40 H 1.959 

Ueder 17-34 Folium oobre 1.962 

Tomado de P. Castaigne -7-



LAMINA 2 ------_. 

Doaificaoi6n cuantitativa d. las proteinaa del LeR 

Autor Cifras Metodo Afio --- ----=- ._.n __ --medias (mg %) 

N.M. Papadopoulo8 35-45 Lowry' 1.959 

Kurt Schapira 46,2 ± 12,36 Lowr,' I.96I 

P. Castaigne O,35! 0,45 Lowry I.965 

Olor Gilland 17-55 Lowry I.967 

:B. Delpeoh 31,47 :±. 17 Meulemans 1.969 

Roben L. Lafrin 16-48 Meulemana I,970 

D. Riddoch Lowry I.970 

P. Castaigne 40,6 :t 6,29 Lowry I.971 

E. Sohuller 0,26 - 0,50 Lowry I.972 

J.J. Bemer -- Meulemans I.972 

:B. Delpeoh 6-66 lleulemana I.972 

Datos reoogidos d. la bibliografia expuesta al final de este trabajo. 



proteinaa muy diluidas ( LOR) o proteinaa mezcladas COD colorantes u otra. 

austanciaa que contienen nitr6geno. 4R- Aúlisis de extensas JlUestrae de 

proteinas similares como precipitados de ant!geno-anticuerpo. 

Eate _'todo ea elegido por Castaigae - 1 - y adaptado al ~toanalizador 7 

despula de una experiencia de más de mil ~li8i8 del LOR ofrece como oi­

-fras .o~le. loa valores comprendido8 entre 0,35-0,45 mg % 7 añade que s. 

debe considerar toda proteinorra.qu1a superior a 0,50 gr / l. COIIO U'lomal. 

Olof Guilland estudiando LeR de sujetos sanos - 32 - estudia 16 voluntarios 

ofreciendo valores entre 11 1 55 mg % , usando el m&todo de Lovr,y. 

Schuller - 92 - usando el mltodo de rJ)wry al que considera de buen& preci­

-816n, contando con ~8 de mil d08ificaciones e8tablec. valores ao~es 

entre 0,28 y 0,50 gr/ l., con valor medio normal de 0,40 gr/ l.,en el adul­

-to,ya que en el lactante los valores 80n di8cretamente mis elevados basta 

los seis meses. En la lámina ng 2 se recogeD nuevos valo:res obtenidos con 

los auStodos de Lowry y de Meulemans que se reparte.,prictioamente, las pre­

-ferencias de los inve8tigadores. Imbos mltodos se hallan detallado8 en loa 

. trabajos 6I, 6a y 19. J.Clausen, S.J.Denckel:' y L. SvenDerholll - I2 - en su 

intento de aiandarizaci6n de 108 an4liaia proteicos del LCR recomiendan el 

-'todo d. Lowr,y. 

Para el eatudio cualitativo de las proteinaa del LOR las reacciones mú 

usadas han sido la R. de Bonne, que preoipi ta las globulinas mediante la 

soluci6n satuxada de sulfato am6nico, la de Ross-Jones que usa idéntico reac­

-tivo y es algo m4a sensible. la de Pandy que ua& una soluo16n satuxada d. 
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ácido f~nico y que es una reacción de enturbiamiento muy sensible.la de 

Weichbrodt tambi~n reacción de enturbiamiento que usa oomo reaotivo el 

bicloruro de mercurio.Kafka establece un m~todo para la determinación frao­

oionada de las globulinas, según el que las distintas globulinas precipita­

-rían separadamente con distintas concentraciones de sulfato amónico. Lange 

estudia la reacción del oro colidal en el que las globulinas precipitan 

el oro coloidal. Los variados tipos de curvas serIan debidoa a diversos 

grados de trastorno de la reacción alb~na-globulina. 

Pero dejando aparte estas t~cnicas que tienen un- inte~s histórioo lo cier­

to es que en el estudio cualitativo de las proteinas liquorales los ~ltimo8 

años son los de mayor auge. Para explicar esta tardanza Schuller - 92 - oon­

-sidera se debe a la pobreza de proteinas liquorales,al error conceptual del 

papel del LeR en la vida del SNC y tambi4n a la supuesta acción tra~tioa 

de la punción lumbar.De estas razones la primera serIa la de mayor relevanoia. 

En efecto dada la pobreza proteica del LeR ( en comparación al plasma) para 

su estudio se hacía imprescindible la conoentración previa del LCR dado 

que las t4cnicas usadas para el estudio proteioo del plasma no podIan ser 

aplicadas al estudio de las proteinas liquorales que se nos presentan oon 

un capital proteico de cien a doscientas veces inferior al plasma, pero 

los m&todos para la concent~ción del LeR,como la ultrafiltración bajo ni -

-tr6geno , tienen solamente unos veinte años de vida. Además la cantidad 

de proteinas disponibles queda limitada si tenemos en cuenta que una pun -

-ción lumbar que aporte unos 10 mI. de LCR ofreoe de 3 a 10 mg. de protei -
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DaS, pero de estos 10 ml. parte Be dedican a otros estudio.: eitológicos , 

sero16gieos y tambi'n dosificaoiones químicas oomo determin&ei6n de gluoo-

-sa y cloruros. s610 las modernas t~cnicas de inmunodifusión radial y alee-

-troilUJlWlodifwni<Sn escapaJl al inoonveniente de trabajar con UD producto po-

-bre en proteinas. 

La segunda raz6n e8 que se ha oonsiderado al LeR como reflejo fiel del plas­

-ma del cual no seda mas que UD ul tra.til trado. El LeR 8e ha. estudiado tan-

-to en ouanto intrinsecamente, en su movimiento interno - 21 Y 96 - como en 

relaoión al plasma. Robert w. CUtler - 15 - estudi!L el intercambio de Beroal­

-bdmina marcada con 10do125 entre el plasma y el LOR en un grupo de nifiOB 

oon proteinaa normales o elevadas en el LeR y observa que la albdmina plas~-

-tioa muestra ser el inmediato precursor de la liquoral en todos los casoa 

estab1eoiendose el equilibrio entre ambaa entre 24-72 horas despu&s de la 

inyección de is6topo. Demuestra a.simismo, que la remooióa diaria de la al­

-bWu1na del LeR es oonstante. C.B. Laurell - 54 - y E.Laterre y G. Demault 

- 51 - consideran a este respecto que un perfil aJl6malo en el LeR obliga al 

estudio con id'ntico mltodo del perfil slrico. Tambien Sohultze - 96 - • En 

contra. de estos conceptos bay que aduoir los estudios realizados en las 

esolerosis en placas que muestran olaramente la existencia de síntesis pro-

-teicas intrateeales, de de las que no aparecen rastro alguno en el examen de 

las proteinas del plasma. No obstante en un pool plasmitico de 400 - 500 gr. 

es difioil de localizar posibles modificaciones. De todas maneras la discor-

-dancia de una hipergammaglobulinorraquia masiva ( del orden del 20 al 50 % 
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en la esclerosis en placas) sin modificar habitualmente la proteinorraquia 

total,sin evidentes alteraciones hemomen!ngeas T la presencia de una gamma­

-globulinemia de estricta noxmalidad, constituyen un argumento de peso e. 

favor de la existencia de sistemas proteicos intratecale •• Solamente desde 

Dace 10 años se ha adquirido la certeza. de inmunoglobulina,s propia.. del teR 

coa espectro electroforético particular denominado distribuci6n oligoclonall 

recientemente se han podido precisar modificaciones importantes en el repar­

-to de antígenos Kappa T Lambda de las cadenas ligeras de las inmunoglobu-

-linaa del LeR en los entemos de esclerosis en placas. Modificacioiaea que 

no se hallan en el suero de los mismos enremos -111-. Scbultze T Herema:u 

- 96 - estudian asimismo la producci6n 10cal,en el SNC,de proteinas. 

Estas dos primeras razones,eaoasez de t~cnicaa T tambi&n la escaaez de de­

-mandaa, explican el retraso en el estudio de las dosificacionea cualitati-

-vas,segán Scbuller. 

Por ..u timo la tercera ra.z6n aducida por Scbuller era el considerar que 1& 

punci6n lumbar es agresiva, siendo difioil de obtener LCR de sujetos norma­

-les. La punci6n lumbar se practica una sola vez para confirmar o desoartar 

un diagn6stico. Actualmente este concepto ha cambiado ,. el examen sisteat­

-tico del LOR se halla introducido en los protocolos habituales de cualquier 

centro hospitalario. 

Esenoialmente el avance en el estudio cualitativo de las proteinaa del LCR 

se desarrolla en los ..u timos treinta afios.. En estos años se hu. desarrollado 

las t4cnioas que han conducido a los investigadores hasta 108 hallazgos ac-
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-tuales. 

En primer lugar debemos considerar la dosificaci6n qu!mica de laa gamaglo­

-buliDU. N .M. Papadopoulos - 74 - con una tfcnica mpida. "1 sencilla consigue 

en _DOS de 24 horas conocer el pooentaje de gamaglobuliDaa.S4 t4cnica oon­

-site 1 a 1 ti. de LOR se añade un volumen igual de UD. reactiTo de aul.tat. de 

sinc en un medio tamponado a pB • 7,; • Se deja en trio die. '1 seis homa , 

ae centrifu8a 7 se doaU'ica después el. precipitado por el -'todo de Lowr.y 

que ya hemoa visto ea lo auricienteunte sensible 7 reproductible. El cC.oulo 

del porcentaje de gammaglobul1nas inioia el estudio bioqu1mioo sobre 1& esole-
. ... 

-ros1s en placas , revelando un a.umento oaract4r!stico de la relaci6. entre 

ga.mmaglobuliD&8 - proteinas totales en la esclerosis ImUtiple. Aotualmente 

la dositicaci6n de 1& prteinorraquia l' la gumaglobulinorraquia oonsti tuye. 

eatudios staDdards de los prooesoa que afeotan al sistema Derrioso oentzal. 

Con eate sencillo mltodo se obtienen iníormaoiones importantes abriendo el 

oamino de posteriores estudios a4e detallados. La relaci6n gammaglobuliDa -

-proteinas totales ea igual a 5 % • Se couidera pato16gico todo porcentaje 

superior al 10 %. La tfcnica de precipi tao ión por sulfato de' zinc , que ha si­

-do sometida a or!tica por parte de Bass. "1 Boohwald ,quienes oonsideran que 

debe ler ll~ada tfonica de preoipitina, "la que no preoipita lelactivamente 

la gammaglobulina sino tambif» la albdmina,ha aido usada en ..u tiplel traba­

-jo. I Donovan 1951 I Robos,Hess 7 Foster en 1953 I Papadopouloa 1959 J Cae-

-taigne 1965 I as! oomo por Foster J .B. "1 B. Roema - 28 - "1 John Prineaa 7 

colaboradores - 77 - • 
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Otras t'cn1cas han sido estudiadaa '3' aplioadas. E.A. Kabat - 43 - estudia ,.. 

ceateuar de oasos de esolerosia en placas oon un -'todo inmunoqufmico , ooa 

antisuero de oonejo para gamma.globulina bUllllillila purificada. , midi&ndose el pre­

-oipi tado. Es un útodo preoiso pero requieze un volumel1 cOl'18iderable de LOR, 

as! oomo la laboriosa evaluaoi6n del Id tr6geno por el mioro-lcjeldabl. El &Jl­

-tisuero 4e ooaejo aotWa. frente a la fraooi6n 11 de Oohn de las iJUllWloglobu-

-linas humanas. Aunque se supoDÍa pum esta fracoi6n se sabe hOl que contie-

-ne IsG 0011 pequeñas cantidades de IgA e IgM. Pero dado el heoho que el LOR 

no~l oontiene px4otioamente 19G, los valores obtenidos ooa este mltodo 

ooincide. con los .0derDoa mltodos de deteoci6n. 

Morria GoodmaD - 3' - mide por turbid1metrfa loa preoipitados obtenidos 7 P. 

Burtia '3' J.J. Pooidalo - 4 - tambi'n desoriben UD mltodo inmunoqufmioo oon 

inmunosueros de oonejo. E. Robos '3' K. A. Ricba.1'd describen un _todo de oro __ 

-togra.t!a oua.utitativa. ... 24 - para la deteminaoi6D de pJIIIaglobulina. 1& t4c-

-niea e.t' basada. en 1& separaoi6a oromatogr4.tioa de la p.mmaglobuliu. de 

otras proteinas usando U1l& resina oaabiador& de iones .L Deae - Sepbadex - l 

la criba de sepbadex deja libre la gammaglobulina de otraa proteinas '3' Ista ea 

examinada espeotrototometrioamente '3' leida en mg % de.de UD& curva standard. 

Ea un mltodo' de gran exacti tud,requiere s610 0,5 ml. '3' no Moesi ta oonoeata-

-do. 

Las t'onioas tnmunoqufmioaa dieron paso al estudio electrotor&tico del LOR. 

~i.eliUII apli06 esta t4caica al suero 1& en 1.937. Su ta.rda.nu. en 1& aplica­

-oi6. a las proteinas del LeR se debe a razones que se exponen ea laa aaterio-
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-res ~i.na8 sobl.'é todo a 1& pobreza proteioa de este Mdio,lo que hace iae-

-vi table Wl& concentraci6a previa del LOR. Asim1sllO la eleTaC1& oantidad de 

sale. hace necesaria su desmineralizaci6a. 

Electrotor8sis significa etimologicamente transporte de electricidad. Se ea­

-plea para expresar la emigraci6n de partículaa coloidales a t%avla de uaa 

aoluci6a o auspensi6A ouando eatas se hallan oolooadaa eA el iaterior de UIl 

campo el'otrioo. Su origen se remonta al fíaioo ruao Reuss ,que ell I807, tra.­

-bajando oon olo~dea minerales, bajo el efecto de un campo el'otrico,obsez-

-v6 la emigraoi6. de partículas de arcilla. En I-.937 Tiseliua,investigador 

sueco,premio IObel ea I.948 , ide6 un aparato de eleotrotoresia que lleTa 

un. nombre oonocido como macroelectrofor8aia, electroforeais libn o en tubo 

ea la que la materia coloidal emigra. de modo libre a lo largo de las paredes 

del tubo. 
• 

Loa prtaoipios de 1& electraforesia son relativamente .encillos - 72 - Idepe­

-aitando oarga el'atrioa en los diverso. oomponentes en soluci6n al hacer pa-

-aar una corriente oontinua ae separan las distintas auatano1aa. 

En I948,Hangaal.'d, Kroner, Wieland, Fischer y Durrum. elaboran la8 base. de 

la electrafor8sis moderna,la electroforesis en papel o microeleotroforeaia 

en la que las prote1naa no emigran libremente, lo hacen a lo largo de fibras 

de celulosa de papel de filtro. Para visualizar la8 proteinas .e USaD colo­

-zante. diverso •• La t'cnioa ea mis .encilla y neoesita menor cantidad de 

1lU88t%a. 

En cuanto a 1& electrafon.ia del LeR, HeB.elviok,en I939,la incl~6 ea 



- 10 -

sus estudios entre otras muestras. 

En 1942 Kabat , LaDdcm y Moore, describen el perfil eleotrofor4tico de las 

proteiDaa raquídeas y 50beid identifica las mismas fracciones. En eeta fase 

inicial se emple6 la electroforBsiB libre que tenía el problema de la gran 

csntidad de LOR que era necesario para l.'8alizar el eBtudio , lo que imped!a 

su aplicaci6n clínica. 

En 1950 Ewerbeck aplic6 el _todo microelectroforitico. j, partir de esta fe­

-cha 1& eleotroforesis se usa de modo sisteDático en el estudio de las pro -

-teinas del LOR. 

Par.a la aplicaoi6n del estudio electrofor4tico de las proteinaa se tropezaba 

oon varias dificultades. En primer lugar la escasa oantidad disponible de 

LeR para el estudio eleotrofoñtico. En segundo lupr BU pequei1a proporci6:a. 

de proteiu.a lo que obliga a realizar UJl& concentraci6n. En tercer lusar una 

gran riqueza de sales minerales , que perturba la correota emigraci6. eleo -

-trofoñtioa. Hace falta pues desm1neralizarlo para lo que se han usado .. ai-

-naa cambiadoras de iones y tambiln di'lisi. a temperatura ordinaria 7 a ba-

-ja temperatura. 

Para la concentraci6n se usaron y usan diversoa _todos. Mltodos que obtie -

- nen la concentr.aci6n del LOR por di'l!sia a preai6n o por ultr.afiltraci6 •• 

Los procedimientos para lograrla con 'ate mltodo son numerosos I dialisis 

contra soluciones concentradas de dextrano, goJP& ari'biga, eto , que tu& uti­

-lizada por Ewerbeck en 1950 , 

preaicS.n por Kabat y col. en 1948, ultrafiltmoi6n a presi6n realizada por 
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Easer ~ Heintzeler en 1952, Mies en 1953. 

Estos mltodos tienen como principales inconvenientes la necesidad de 2 a 4 

días para realizar 1& conoentraci6n que es el oaso de Kabat o la utilizaci6n 

de una gran oantidad de LOR ( 30 IÜ ) en el caso de Everbeok. 

Se ha usado asimismo, UD&. t'cnica de preoipitaoi6n de la. proteinaa por aoe­

-tODa. en frio, lo que evita la desnatur&lizaoi6n proteica. TieJ18 el 1nconve-

-niente de necesitar condioione. t'onioaa muy preoisas. 

Existen otras t'cnioaa en vaoío, evapor.aci6n por una corriente de aire .ega!­

-da de una dit1isis de ooncentraoi6n ~ mode~nt~ la liofilizaoi6n o conoe~ 

-traoi6n por evaporaci6n al vacío a temperatura. ~ baja. Por todos estos sis-

-temas es posible hoy conoentrar el LOR sin desnaturalizar laa proteinaa. 

El estudio eleotrofoxático ha llegado a ser un examen de rutina ~ pe%mite 

un mejor conocimiento oualitativo y cuantitativo de las proteinaa del LOR. 

En cuanto al soporte varía segdn los autores. Y así usan papel, Kurt Scbapira 

- 87 - realizando el estudio en 156 paoiente. ¡ Olof Gilland - 31 - en un es-

-tudio en voluntarios sanos; Robert R. lvera -41 - al someter a e;u.n¡...n 1& 

gammaglobulina de la esolerosis JllUtiple¡ F. Castellanos - 11 - lo elige como 

soporte de SUB eximene. eleotroforlticos. En 1964, J. ClauseD, J .DeDoker, O. 

Gilland ~ J.Matzke - 12 - intentan standarizar los anilisis de las proteinaa 

del LOR y lo recomiendan para examen de rutiD&. 

El gel de agar ha sido usado por lIDll tiples investigadores. Laterre y HereJIIaDII 

-51- establecen diversos perfiles en 650 LeR. l. CankOT y V.ITanteT, ea 1970 

-5- estudian 860 proteinogramas correspondientes a meningitis, enoefalitis su~ 

aguda, neurolue8 y esclerosis máltiple. Lowenthal y Pete - Qaadena -60 - es~ 
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- diaD LOR normales, concentraciones relativas,movilidad 7 frecuencia de apa-

-rioi6n. En 1910 Zettervall y H. Link - 111 - determinaD K 7 L de cadenas li-

-geraa. En 1973 Van WelsUD - 106 - estudia al teracioD8s en UD caso de uveOM-

-ningoencefalitis en la que la distribuci6n proteica se parece a la obserY&da 

en enfermedades neurológicas con una cierta o posible etiolog!a infecciosa • 

La concentración de gammaglobulina a ua 31 ~ en el periodo siguiente de tres 

semanas. Se demuestran d08 subfxaooiones gamma de alta ~elocidad 7 tres de 

media velooidad. En el estudio ~ tardío la gammaglobulina disminuyó a 12,5 % 

7 alSn se identificaban dos subfraooione. a una: de; al ta l' otra de media veloci­

-dad. 

El gel de almidón es usado por J. Gamner - 30 - y J .S.Collis cuando estudiaD 

la composioión proteica de 24 tumores qu!sticos oerebrale. , en oomparación 

a la del suero. 

El acetato de oelulosa es usado por J .D. Rioe - 78 - analizando llUestras de 

pacientes anestesiad's • .l. Kaplan ~ 45 - ofreoe valores nomaIes 7 Kolar -47-

estudia 64 pacientes oon esolerosis mdltiple. Es tambi'n el soporte utilizado 

por Rita M. W'indisoh -109 - 7 P.Castaigne - 8 7 9 - en trabajo sobre esclero -

-ai8 en plaou. 

F. Cutellanos - 10 - eatudia 600 LeR Y halla ~or alteraci6n de las g&DIIII& -

-globul1nae en neurolues 7 leucoencefalitis. Es el soporte usado por l. Sancho 

- 85 - • J. Graa oita a Fomells - 34 - que usa este soporte 7 Vandviok -IOS-

confirma el aumento de gammaglobulinaa en la esclerosia mdltiple. 

Ea tambiin el soporte utilizado por Sanchez !greda -84- en el estudio de una 
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mieoelúea de en1'ermedades. 

El gel de policrilamida es utilizado por G1q Monaeu - 69 - 7 J. R. CwI.i.D8a 

que estudian las protein&a del LOR hallaado oambios significativos en tumo -

-ree y met4st&sis. 

Fosaard - 26 - usando este gel 7 conoentxaoi6. isoellotrica, 4til paza sepa­

-rar proteinas de UD& soluoi6n, s.fiala la presencia de pl.'9albdmina.. 

El gel de agarosa es elegido por Johanson - 42 -. Usa a,ga.rGsa purificada.Lo 

. oOllsidera litil para el estudio rutinario. Tambilll Lindbaok - 55 - usa este 

gel. J. Uriel - 105 - describe el modo de preparaei6n de difel.'entea tipo. de 

gel Ilixtos de aory1am1da-agarosa. Estos geles mejoran oon la adioi6n de la 

agarosa. 

Todos estos mltodos muestran r4pidamente la gxan riqueza de proteinas del 

10R oomparable a la del plasma. Una de las tlonioas ús reu.:rcable. e. 1& 

desorita por Uriel con geles mixtos de aor,ylamida-agarosa. Su utilizaci6n 

junto al empleo del oolorante azul, de Coomasie permite visualizar 20-30 trac­

-oiones diferentes en el 10R en el que la proteinorraquia pel."Dt&D.fJo!a nomal. 

Su interpretaoi6n es difioil. 

Durante este periodo la inmunoeleotroforesia - 12 - ha identificado 1& 11&70-

-r!a de proteinas desoritas en el plasma,pese a hallar 1&8 mismas dificultade8 

que la electrofol.'9siaa Ileoesidad de ooncentraoi6n del líquido e imposibilidad 

de repetir la prueba las veoes necesarias por falta de riqueza proteica J por 

otm parte la aparici6n o 1& ausenoia de UD arco queda supe di tado a 1& ob -

-tenoi6n de la zona de equivalenoia antígeno-antiouerpo siendo ~ difioil 
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obtener siempre la misma concentraci6n proteica final. Tanto loa resultados 

de la e1ectroforeeia simple como de la inmunoe1ectroforesis Be supedita. a 

la riqueza proteica del estudio. Y de este modo se llega a la conc1usi6. de 

que existen ausencias de determinadas proteinas en el LOR s610 porque la co.­

-centraci6n proteica final no correspondía a la eleTada tasa de antiouerpos 

del !nmunosuero. 

Pese a laa imperfeociones del mltodo se han podido estudiar 1.. proteinaa lla­

-madaa específicas - proteinas vestigio de movilidai alfa,bet&,gamma - • Pro-

-teinas-traza - 51, 51, 107, 56, 52 - que HoclÍwald Y' Thorbeoke - 38, 96 - .., 

consideran sean específiCas del LOR ya que las identifican en orina ,ascitis 

1ibre,l!quido pleural Y' tambi'n en plasma, lo que hace sospechar que se halla 

en todos los líquidos extracelulares a baja conoentraci6n. 

Estatlcnica ha pe mi tido el estudio de varios aspectos de las proteiu.B 

del SNC - 10, 84, 1, 102 , 21, 41 - Y' tambiln 1& enumeraci6n de 1&8 proteinaa 

plasJlllticas. Ha permi. tido avances considerables eA el estudio de las proteiDaa 

del LCR permitiendo establecer comparaciones coa las proteinas del plasma • 

iniciando la discusi6n acerca del origen de las proteinas halladas e. uno y 

otro medio pudieran oasi superponerae. existen diferenoias que obligan a esta.­

-blecer una serie de consideraciones. La maJor!a de proteinaa del LOR son se-

-mejantes a las del suero Y' se atribuye su origen a procesos de fi1traci6a, 

ditusi6n e incluso se han invooado mecanismos de reabsoroi6n selectiva¡ 1& 

permeabilidad de 1& barrera hemato-encefálica estaría en fuaoi6D de la tor­

-ma y tamaño moleoular,siendo mayor cuanto menores sean el peso y el ta.maiio 



---._----
Va.loJ:ea normalea, ea porcentajes, de las proteinas del aueN Y' LCR. 

1Q
.- ~~.:E.:..!:!~~!!!!!..l~~!l.. - 53 -

SueN LeR 

PrealWmina 3 a 7 

llbWnina. 59 t 1,5 50 a 70 

Alía 1 4::1 '3 a 7 

.uía 2 8 :; 1 4a8 

Beta 12 ~ 1.5 8 a 12 

Tau O 3 a 7 

Gamma 15 !" 2 , a 10 

2Q.- F. ea.tellanos Mateos - 11 --------....... _---
Suero LOR 
--~ 

Preal Wm1.na 4,4"i 0,7 

AlbWdu. 61" 52,6 ~ 1,5 

Alfa 1 4,1 6,1 jo 0,5 

J.l.ía 2 8,1 8,2 !' 0,9 

Beta 11 13,8 :; 0,5 

Tau 4,9 !; 0,6 

Gamma 15,5 
.. 

9,9 - 0,6 

Oocieate A/G 1.5 1,2 :: 0,1 



3Q.- Wunderle¡ l Wulu:menn -01 tado Eor J. Gras- .. ~-•• = •••• _____ • • _ •• u_==~ •••••• ____ ••••••• _..... _ 

Porcentaje 

Au60r NI casos Me todo Alfa Alta-l Alta-2 Beta Guama .. _. "'''' ...... --;:::; .. • a_. .... -. _._ .... ---- _ ... 
Caspani -1952-
LeR normal 12 E.P. 65,4 5,2 4,5 10 14.9 

Hartmenn -1950-

'1' Sohumaoher 130 Ap. de 63,3 6 5,6 13,1 11,5 
suero h. Autve1ller .. 

Grassm&nn. Hannig 

-1952- suero h. 25 E.P. 61,3 4,1 6.1 11 15.5 

Gras J. -1952-
suero h. 26 E.P. 66,6 -10,1- 6,7 14,6 

Xo1v, Wallenius 

'1' GrUnvald -1952- 10 E.P. 72,9 1,4 3.5 6,6 13,6 
suero h. 

Caspani -1952-
Bernaa o oni 11 E.P. 62.7 3.9 7.5 10,7 14.9 
suero h. 

E.P.- eleotrofors1s valores prome- 65,6 3.1 6,4 

en papel dios oon E.P. 

en suero 
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mientras que las de ~or peso Y' tamafio se hallarían a niveles ~ bajos 

o en algunos prooesos pato16gioos. Este ooncepto ha sido verificado oon 

alb4mina marcada - citado por Sohultze,96 - • Aunque 108 perfilea proteicos 

del suero y del LOR son pareoidos existen bisioamente dos diferencias. Isa. la 

presencia de pzoealbúina que da al diagrama. del LOR un aspecto caracterfati -

-co.Existe,asimismo,en el suero pero en cantidad no detectable. 2Q • Gma pro-

-poroi6n de beta-globulinas oon la fraoci6n Tau que DO tienen traducci6n e-

-qui valente en el suero. 
- .,. 

M.K.D.La.tinville Y' P.Henry - 53 - expresan los valores comparativos suero -

-LOR. J.Gras - 34 - ofreoe cuadro oomparativo de valores en el LOR 7 suero, 

tomado de Wunderly 7 Wulu:mann. F. Castellanos Mateos - 11 - cita a los m!8JII08 

autol:eS - 1954 - Y' a Grassmann - 1956 -. El detalle de los valorea se expzoesa 

en la l.úúna 3. 

Para F. Castellanos las difezoencias estriban en la p1"esenoia en el LOR de 

fraooiones proteicas no identifioadas en el suero. p1"ealbdmi¡a Y' globuliDa 

Tau,menor proporoi6n de albúmina en el LeR que en el suero - 10 % menos - , 

mayor proporoi6n de globulina beta, casi 1,5 veoes mia en el LOR que en el 

suero, poca diferencia entre los porcentajes alfa-I 7 alfa-2 en amboa líqui -

-dos bio16gicos y disminuci6n del porcentaje de globulina gamma en el LOR -

- 0,5 vecea aproximadamente - con zoelaci6n al suero sanguíneo. Asimismo el 

valor del cociente A / G que en el suero es alrededor de 1,5 es m4s bajo 

en el LOR en el que los valorea d, 1,1 a 1,3 deben ~er considerados dentro 

de los límites normales, 
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El perfil normal de las proteinaa del LOR se puede resumir diciendo que e. 

superponible al perfil de las proteinas del suero coa las diferencias ya 

expuestas. Hallamos pues las fraooiones de alb&nina,alfaglobuliDaa, beta­

-globulinas y g&mmaglobulinas a niveles diferentes de los que hallamos en el 

suero debitfndose remarcar la presencia de una banda de pre-al.Wm1Da que da 

al perfil de las proteinaa del LeR un aspecto característico. Laa alfa-1 

se nos preaentan con niveles más elevados que en el suero mie.t%a8 que las 

alla-2 son ~ parecidas' aunque su couti tuci6n elemeatal difiera.Exiate 

asimismo una elevada proporci6n de betaglobulinaa' con un hallazgo propio 

del perfil del LOR que ea la fracoi6n Tau. Ea oonjunto lo. dos hallazgos 

propios del perfil del LeR son: fracci6n prealWm1na y lraoci6n Tau • Ea 

cuanto a la lracci6n prealbdmina .e ha llamado la atenci6n s'bre .u elevado 

nivel en el LOR llevando a diversos autores a considerar su orige. ea el 

tejido nervioso - 26 -

Kabat '7 col. en 1.942 fueron los primeros que hablaron de la probabilidacl de 

obtener la separaci6n de una fracci6n que ten!a una velooidad de emigraci6n 

superior a la albdmina y por tanto UD menor peso molecular y que denomiaaroa 

pre-allntmina • Trabajaron con la t'cnica de eleotroforesi. libre , de Tise­

-lias. 

Buoher, Matzell y Pette, en 1952 por electroforesis en papel, '7 mediante ooa­

-centraci6n de LeR por acetona e. fr:!.o, registraron la presenoia de la fracc!'­

pre-alb4m1na que desigDaron como fracoi6n V. 

Eassr por u1trafiltraci6n a presi6n la demostr6 tambi'n y la denomin' r6 • 



- 17 -

Antonini y Piva la llamaron fracci6n X. 

Actualmente esta fracci6n se la designa indistintamente como fracci6n X, V 

o p:realWm.inae 

Algunos investigadores no logran identificarla siempre y con algunas t&oDicaa 

no se pone en evidencia, motivo por el que fu' considerada. por alguno. autores 

como un producto de desnaturalizaci6n proteioa. Segdn Steger - 1.953 - Y 

Schonemberg - 1.954 - trabajando con casos nozmales, la prealbdmina es ~or 

en el LOR de los ventrículos cerebrales que en la regi6n lumbar. 

Gries y col. - 1.953 - afirman que la cantidad de prealb'lfmina ea inveraaunte 

proporcional al oontenido de proteinas totales, ooncepto que no comparte Spi­

-na- Franca. 

F%ancisoo Cast~llanos - 11 - no halla relaci6n alguna en;re la cantidad d. 

proteinas totales y el porcentaje de prealb'lfmina.. El prcblema 110 esU resuelto 

pero parece probable que la prealln1mina tenga su origen en el plasma sangu:[neo 

siendo particular funci6n de les plexos cor6ideos el concent~ .electivameate 

esta fracci6n - Laterre -

Las betaglobulinas que presentan elevado valor en el LOR hacen pensar e. UDa. 

producci6n local. Su origen no estai tampooo aclarado. En el LOR ae diatingaea 

dos bandas: la beta-I id'ntica a la del suero y la banda suplementaria Taa , 

no comprobada en el suero. 

llfichar y col. en 1.952 describieron por primera vez una fraooi6n proteica t 

c~ velocidad de emigraci6n hizo que la incluyeran e11 el grupo de las glo­

-bulina.8 con el nombre de Tau.Esta fracci6n no aparece en el suero sa.nau1neo 



Teo- Preal- Albu- llta Alfa :Beta hu Gamma. 

nioa bulliDa mina -1 -2 

kuler (195~) P 4,2 59,4 13,. 7,7 5,7 9,. 
Jaokeari.4p 

(1962) Aa 4,2 40,9 2,8 4,8 9,2 4,7 5,5 
~ 

Ero .. ley '7 001. 

(1962) P 1,6 46,0 6,0 8,0 20,0 18,0 

:BU.cher '7 001. 

(1952) P 4,4 49,1 15,4 11,5 8,0 11,0 

Esser (1952) P 1,2 56,1 4,1 1,5 24,1 6,4 

Ewerbeok (1952) P 62,6 5,38 6,04 11,12 14,45 

F.r:1Ok (1962) P 3,5 54,1 6,1 1,7 18,9 9,8 

Coa l' beten 

(1963) P 2,1 41,9 4,8 6,0 14,4 8,0 

Grtes y 001. 

(1953) P 4,3 51,3 5,8 8,4 11,2 6,8 6,3 

Babeok (1960) P 4,2 53,8 6,9 7,6 13,9 5,1 8,5 

Sill Y 001. 

(1958) . P 4,6 49,5 6,7 8,3 18,5 11,2 

Boflll&lU1 (1956) P 4,98 51,18 7,02 7,66 11,92 5,61 10,15 

happ (1955) p 4,3 46,0 1,2 10,5 14,8 1,4 9,6 



Autores Teo-
nioa 

Lowenthal 
(1964) A 

Mumenthaler 
Marki (1951) P 

Olderhauaen 
001. (1953) P 

Rossi y Soh-
neider (1953) p 

Sohmidt y ~ 

tiar (1956) P 

Sohmidt (1956) P 

Spina.-Fran9a 

(19GO) p 

Weise (1960) P 

Widell (1958) P 

Laterre A 

Semm Normal 
Sonnet (1956) P 

LAMINA 6 --..... --

Pral- Albu-
bumina. mina 

2,0 55,0 

1,2 46,0 

4,3 51,3 

54,2 

5,2 52,9 

6,4 53,9 

2,2 51,6 

2,88 59,12 

2,0 10,0 

4,6 62,9 

60,42 

Alfa Alfa ::Beta Tau 
-1 -2 

Gamma 

5,0 6,0 1,0 3,0 1 2 3 
112 

2,6 2,6 1,1 3,6 6,3 

5,8 8,4 11;1 6,8 6,3 

10,0 15,0 5,6 

6,1 8,1 12,2 5,6 9,3 

13,5 8,0 6,2 12,0 

5,0 8,1 21,6 10,9 

6,58 1,16 13,99 3,54 6,73 

3,8 5,1 4,9 4,9 1,5 

5,9 .. 6,5 10,9 4,2 

4,60 16,58 
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Fxaooiones proteioas % 

Autor Teon1oa Fraalb Albu Al1"a-I J.l.I'a-2 Beta Tau Gamma -... - -.. -... ---.-- -- ..... - ._._.- --.- .. .. _._ .. 

Lownthal 2- 55- 10- 4-
(Gras) Pg.256 5,9 66,9 11-18 15,8 11,7 

Rice, J.D. Turbidime-
lUeakuey, 13 • tria (ace~ 54,6 9,5::3,6 19,5 16,4 

1964 -78- to de cel) ±6 ±2,5 ~2,9 

Kaplan, A. Ultra.f'ilt~ 

Hurray, Jo.!'! oicSn. Membr.!: 4,9 61,5 4,5 6,7 13,7 8,8 
natone na col. &oe- ~I; 1,2 :-::5.3 :!:1,4 :tl,8 ±3,6 :!:2,6 

1966 -45- tato de cel 

Gilland, O. Dialisis al 2,6 69,2 3.7 5,2 9,9 5 6 

1967 -31- vacio. Papel tl,2 !3,9 :!:o,6 -:0,8 .... _1,3 ~1,0 1:0,6 

Windisch, Ne.brana de 5,2 63,9 3,6 6,1 12,9 8,2 

Rita M. ultra.filt~ !. 1 ,23 !.9,14 =1,10 "t:2,38 ~3,06 -:t.2,85 

13raoken, M. cicSn. Aoat,! 3,8 65,5 3.6 6,8 12,4 7.6 
1970 -109- to de cel -::-1,18 ::5,34 ~1,32 :t2,15 !:2,62 -:!:.2,36 



LAMINA 8 _______ . 

Fracciones proteicas % 
Autor Tecnica Prealb Albu Alfa-l Alfa-2 :Beta Tau Gamma _ ._G_ ea_==_. ____ a.. _ __ a ...... •••••• ._- -- .m_. _ 

Vandvick, 11. Ultrafiltra-

Skrede, S. ci6n al vacio 2- 40- 2,7 2,8 10- 9-
1973 -105- Aoetato cele 10 65 20 18 

Latinville, FiltraoicSn 

D., Henry, bajo presion 3- 50- 3- 4- 8- 3,7 3-
P. -53-. de N aceta- 1 60 7 8 12 10 

1972 to de cele 

Sancho, l. Ultrafilt:t:!; 

1911 -85- cicSn. Aceta 9 61,4 4,3 6,5 10,1 4 9,8 

to de cele 

Caataigne, P ntrafilt1!; 10,3 
L'Hermitte E cicSn. "!.3,20 

Schuller, E. Acetato de 6,1 58,5 4,5 4.6 9.5 
Rouques, c. cele !:2,I9 ~6.74 "!.l,44 !:I,39 ~2,40 

Loridan. M. 6,2 

1911 -6- :!2,49 

Sanchez Ag~ Presion ne-

da, M. Y col tiva. Mem- 5,9 55,6 4,7 8" 8,9 7.1 9,5 

1975 -84- brana Su--

torium. Acetato de celul08a 



LAHINA 2 --_ .... 

FráocioDee proteicas % 

Autor Tecnica. Prealb Albu Alfa-I Alra-2 Beta. Tau Gamma. .. -. _.-.... . _._ .. ...... • ••••• • ••••• _ .. _. . ..... 
Esser Ultraf'ilt1!:, 

1952 oi611 1,2 56,1 4,7 1,5 24,1 6,4 

.Buoher '7 Aoetona en 

001. 1952 frio 4,4 49.1 1.5.4 11,5 6,0 11,0 

Pluothum '7 

Mathee 1953 D1alisis 4,4 52,4 5,3 8,1 18.3 11,5 

Bauer Ultrat"11tra. -
1953 016n 4,2 59.4 13,4 7,1 5,7 9,4 

Oldershau- Ultrafilt1!:, 

sen. 1953 oi6n 4,3 51,3 5.6 6,4 11,1 6,6 6,3 

Bo01j Ultrafilt1!:, 

I956 o16n 3.9 52,7 5,1 8,2 I4,2 6,6 9,3 

Sartesohi y 

Fabiani. D!a11s1s 2,4 52,8 6,8 9,1 19,7 9,2 

I956 

Delank Ultraf11tra -
1956 ci6n 1,9 53.4 6,4 6,4 15,6 4,2 9,9 

Schimdt y 

Mat1ar. Ultrafiltr.!; 

1956 oi6n 5,2 52,9 6,7 8,1 12,2 5,6 9,3 



WlINA lO 81 •• _ ••• _. 

Fracoiones proteicas ~ 

Aut6r 'l'eemea. Prealb Albu .llfa.-I Alfa.-2 :Beta Tau Gamma ••••• _._-._. ----.. ___ a ..... - .. ---- -- .. - ••••• 

Rossi. 1957 Dialisis I,2 55,3 7,0 5,5 II,7 9,3 9,5 

Risio, Inesi 
'l'onini. Liofiliza-

1957 cicSn 7,3 45,2 13,4 20,3 13,8 

Wymazal y 

col. 1957 Dialisis 2,9 59,8 II,I 17,4 8,8 

Mumenthaler Liofiliza-
y col. 1951 cicSn 4,4 49,2 6,5 8,I 16,5 9,1 5,6 

Bab.ok Ultraf'iltra -
1960 oicSn 4,2 53,8 6,9 1,6 13.9 5,I 8,5 

Belanger y Ultrafiltr.!, 
col. 1962 oicSn 3,3 53,3 4,1 8,0 19,1 I,5 9,4 

Castellanos 
Mateos, F. 

1961 4,4 52,6 6,I 8,2 13,8 4,9 9,9 
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En el estudio de esta fraoci6n existen varios criterioa eatre loa investiga­

-dores. Unos la incluyen dentro del grupo de las globulinaa beta. Para otros 

debería incluirse en el grupo de las globulinas gamaa. Otros defienden la 

independenoia de esta fraoci6n, de las adyaoentes y la consideran espeoífica 

del LeR - Booig,Bane, Habeck,Zengeneh,eto. 

Sohaidt y Mattar - 1.956 - haa descrito un aumento de esta fracoi6n e. el 

teR ventricular • 

. La tracoi6n Tau prooedería, segWi Laterre, de la trauferrina plasútioa. des­

-pu's de haber sido sometida a la aooi6Jl de un enzima, la neuramidua, que .s-
-t' presente normalmente en los tejidos nerviosos. La aooi6n de la neuramida-

-sa sobre la tranaferrina provooa un enlenteoimiento eleotroforftioo coa 

cinco bandas en el suero,correspondientes oa.da posioi6n a la perdida de una 

mol'oula de ácido siálico. 1& banda Tau corresponde a la posici6n úa elenta 

y por lo tanto a una ausencia de ácido si'lico. 

En lu láminas 4-5 y 6 se ofrecen valorea relatiTos de proteinogramas ao:ana­

-lea - se8ÚJl 1&terre -

En las 7, 8 , 9 y la se listan asimismo valorea de protenog:ramu normal •• 

extraídos de la bibliografía que se aporta. 

Despula de los trabajos recientea sobre las proteinaa del teR se pueden die­

-tinguir dos grandes grupOSI 
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totales, que serían resultado de una filtraci6a selectiva y que describiremos 

a continuaci6n de modo resumido: 

- alb~ma. Ea cuantitativamente la fraooi6n mis importante de las pro-.... --......._-
-teinas.Por electroforesia sobre papel su valor relativo oscila entre el 47 y 

el 60 % del total proteico.Es reguladora de la presi6n osm6tica y weotor de 

la mayoría de 108 productos del metaboli8m~ y otras sustancias que oiroulaa 

ligadas a ella. 

el suero.Comprenden: 

alfa - 1 - glicoproteina ~ida o alfa - 1 - seromucoide. Representa 

UD 0,7 % de las proteinas totales, no ae conooe su papel bio16gico. 

alfa - 1 - lipoproteina. Su valor es de 3 & 3,5 %. Por iDD1Doeleotro-

-foreaia se desplaza hacia la regi6n an6dica. 

alfa - 1 - antitripsina. Se conooe desde 108 comienzos de 108 estudios 

por electroforesia y ea constituyente normal del LeR. Se comporta como inhibi-

-dor de la tripsina, siendo su valor relativo de hasta 2,3 %. 

- !!!!_:_~_:_~l~~u!~~. Su valor relativo es semejante en el LeR y 

en el suero,diferenciamdose por la constituci6n de BUS oomponente •• 

haptoglobina.. Muy escasa en el 1iquor. Tiene la propiedad de unirae 

a la hemoglobina. 

oeruloplasm1na. Para demostrarl~ en LCR e8 neoesario concentrarlo au-
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-cho por hallarse en pequefia cantidad. fu& aislada por Holmberg y Laurell 

como la proteina que transporta el cobre. Su cantidad en el liquor es de 0,13 

mg/ 100 ml. Su relaci6n coa la ceruloplasmiDa del suero se expresa por el co­

-ciente ceruloplasmina en LeR / ceruloplasmina en suero que es igual a 11200. 

alfa - 2 - macroglobulina. lislada eD 1.955 por Schultze se le considera 

inexistente en el LOR normal pero algunos 'autores le han aislado regularmente, 

como Rosenthal y Sothil en 1.962 y Dencker en 1.961. 
, 

alfa - 2 - beta-lipoproteina. Los primeros trabajos por electroforesis 

sobre papel denotaban su ausencia. Utilizando la doble difusi6n en asar en 

1.962 Rosenth&l y Sotbil la han puesto de manifiesto en afecciones no orgíni-

-cas del sistema nervioso. Usando líquido cefalorraquídeo muy concentrado en 

1.960 Frick también la detecta. 

- ~~!!::§'l~~~. Alcanzan cifras relativas del 13 al 16 % ea el LOR 

y si se añade la banda Tau hasta un 20 %. 

transferrina. Se describe en 1.950 por Swerbeck. Su valor en el LOR 

es aproximadamente el doble que en el suero 1 6,7 %. BUoher y colaboradores 

la observaD entre las bandas beta y gamma y la denominan f:raoci6n Tau. 

hemopexina. Descrita por Laterre en el LOR,su propiedad destacada e8 

la de fijar la hemoglobina. 

beta - 1 - AQ-globulina. Identificada en el liquor por Olausen(1.960) 

otras beta-globulinas como la beta - 2 - glicoproteina, beta - 2 - K , DO 

parecen existir en el líquido cefalorxaquídeo normal. 
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- P-!!!~2~!!~. Ver inmunog1obu1ina.s en LCR. Pag.62. 

11- Proteinas de tipo tisular. Utilizando diversos inmunosueroa ant1-LC~ , 
----~----- - --_-..-...-

anti- orina noDBal, anti- extracto cerebral, etc , se pueden determinar diez 

líneas de precipitación que representan proteinas particulares del LCR.Se dia-

-tinguen claramente cincc regiones: 

zona a1fa-2.En la que se aprecian cuatro líneas de precipitación que ae ------.. _--
eatienden desde la zona alfa - 1 hasta la beta - l. La alfa- 2 - a - T 

tangente a la gota de antisueros. La al!a- 2 - b - T 7 la a1!a- 2 -c - T , 

para1e1as,siendo m¡{s extensa y larga la primera. La alfa- 2 -d - T de preoi-

-pitación más arqueada que es dificil ie observar netamente. 

!2~_!1!!:¿. En la que se apreoian tres líneas de precipitaoión bien 

definidas situadas en la región anód1ca. Son a&lfa-3-a-T , alfa-3-b-T y 

alfa-e-T. 

zona beta-l.Con arco de precipitaci6n muy d'bil.Se le denomina COD el --------------
nombre de beta-l-a-T. 

!22!_~!!!:~. Se aprecia una muy larga línea de preoipitación llamada 

beta-2-a-T.Be sitáa entre las bandas de movilidad alf&-2 y gamma. 

!2~_§!~:2~. Que corresponde a la proteina 1enta,ooupada por la 

poat-gamma y que reoibe el nombre de delta -a - T. La deta - a - T Y la 

beta-2-a-T parecen las mis importantes cuantitativamente.La delta-a-T tiene 

la fcrma de arco as~trioo y su valor es de 0,2 y 0,5 % de 1&8 proteinas te­

-tales del LCR norma1,pudiendo llegar patologicamente hasta un 5 %. 
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De todas las expuestas adquieren especial importancia la alfa-2-b-T y la 

beta-2-a-T. 

E!!!!!!!.E!!2!~g~~~!_2!.!8!_P:2!!!2!!_del L2!. 

Desde loj inicios de la aplicación de la micróelectroforeals 108 inve8tl -

-gadore8 trataron de clasificar 108 perfiles del LeR en divers08 tipos , 8e-

-gdn el predominio de las fracciones ~s caracterizadas. ~8ser -1.953- cl&8i-

-tioa en 8eis 108 principales tipos. El 1 aería el perfil del LeR normal. 

El 11, disminuci6D de albúmina y aumento de globulina beta. El III,aumento 

de alb11mina y disminuci6n de beta. Los IV, V Y VI , por diterentes iatensi­

-dades del aumento de gammaglobulinas. 

Bauer-I.953 - olasifioó 5 tipos: normal,alfa,beta,gamma y mixto. 

Dela.nk -1.956 - ouatro tiP08& I,normal. II,disminución de allnfmina T aumento 

de gamma. lII,ausencia de prealb~natTau tracción,aumento de albdmina 7 glo­

-bulina gamma y desosnsode beta. IV,elevación de beta T descenso de alblfmiDa. 

Laoiga -1.957- cuatro tipos: albumin1co,mixto,gamma y beta. 

F.Castellano8 - 11 - establece seis tipos : I,normal. 11, predominio de la 

al bWrlna. IU, predOminio de fracciones alfa. IV, predollliDio de beta. V, pre-

'-dominio de gamma. VI, mixto con ausencia de fracción Tau y de prealbd.miDa 
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Schultze y Hereman. - 96 - exponen diveraos modelos pato16gicos a de aumento 

de proteinas en plasma, de cambios en las proteinas del plasma, de producci6n 

local de inmunoglobulinas y modelo degenerativo. 

Laterre - 5l - expone pertiles de tipo gamma a en esclerosis en pl.c&s,enceta-

-litis subagudas, meningitis tuberculosas, neurosifili.,etc. Perfil alta I con 

aumento de alfa - 1 Y alfa - 2 en meningitis agudas, polirradiculoneuritis 

de evoluci6n subaguda, infiltraciones neop14sicas leuoémicas, metástasis ce-

-rebralea,etc. Perfil trasudativoI con aumento ~s o menos simltrico de to-

-da. las tracciones. Observado en bloqueo medular, en Guillaia-J3affl , en me-

-ningitis vírioa... Perfil 11 ralentissement " : con enlenteoimiento de 1& 

fracoi6n beta, con disminuci6n de alta-l , hallado en afecciones de tipo dege-

-nerativo. 

Todas eatas clasificaciones son átiles en el estudio de los perfiles pato16-

-gico8 y pueden ser encuadrados en la clasitioaoi6n que Latinvill. - 53 -

expone. E. Maravi y 001 - 63 - siguen id&ntioa olasitioaci6n. 

Son pues tree lo. principales perfiles patol6gioos de las proteinas del LOR 

- 5; -
l-- Tipo trasudativo 

2-- Perfil degenerativo 

;-- Perfil gammaglobul!nioo 

l.- Perfil traaudativo. Se oaracteriza pora 
~-------~-~~--

- hiperproteinorraquia global 
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- disminución de la prealbWnina y la tmoción Tau. 

- disminuci6n discreta de beta-I 

- aumento de la alWmina. y de la tracción alta, sobre todo alta 1 

- inversión de la relaci6n alta l/alta 2 

La hiperproteinorraquia ae desarrolla a expenaas de las proteinas del plas­

-ma.. Supera. en muchos casos loa 100 mg % • Corresponde a una gran variedad 

de procesos patológioos entre los que cabe destacar : 

- en gran ll\fmero de tumores cerebrales, sin que por ello se pueda sos-

-pechar el tipo de tumor. 

- algunos accidentes cerebrales en los que Lowenthal halla UD aumento 

de las alta-1 

- en prooesos que se oponen a la libre oirculaci6n del LOR a nivel es-

-pinal,p&rtioularmente tumores medulares,hernias discales,araonoiditie. 

- ea 10B prooesos inflamatorios del neuroeje: meningitis baoteriana y 

tuberculosa, aboesos cerebralea,meningoenoetalitis víricas. Es interesante 

asimismo , seguir la evoluoión de eleotrotoresis seriadas para la observa -

- alón de las meningitis - Maravi y col. 1970 -

- algunas poliradiculoneuritis del tipo Guillain- Barr' 

- en las infiltraoiones meníngeas neopl'sicas y leucémicas 

Por estudios electroto~tioos el aumento de las gammaglobulinas es de aspecto 

id'ntico al del suero, en tOJ:1D& difusa, que la. diterencia de las gammaglobuli­

- nas de origen local en las que su distribución es d1soont!nua.. Se pueden 

obserr.ar , en ocasiones , dos bandas adicionales de prealbWn1na, tanto en 
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algunas meningitis supuradas así oomo algunos prooesos de destrucoión del 

p~nquima cerebral. Por inmunoelectroforesis aparecen líneas de precipit&ci6n 

de las proteinas del suero, Y así aparecen alfa-2-beta-lipoproteinaa, alfa-2-

-macroglobulinas,fibrinógeno, IgA e 19M. 

En cuanto a la fisiopatología hay que anotar que se describen tres tipos. 

El tipo alfa que est' constituido por dos fr.accionea de peso molecular débil 

-seromucoide y alfa-I-antitripsina. Este tipo alfa no se puede conside~r 

una verdadera individualidad pues representa una alteración de la barrera 

hemato-encefálica que deja pasar a los constituyentes de bajo peso moleoular 

o bien se debe a una anomalía del suero con aumento de las alfa-globulinas. 

El tipo alb~ tampoco puede consider.arse como grupo, significativo. El ti­

-po gamma que es característico de la producción local de gammaglobulinas por 

elementos plasIDocitarios en forma de bandas de distribución oligoclonal. 

Por téonicas inmunoquímicas se puede observar bandas de precipitación de pro­

-teinas aéricaa de elevado peso moleoular contando siempre con proteinorraquiaa 

elevada8 ya que cuando no es así no son detectables. La haptoglobulina • por 

eje.plo , no se encuentra oon proteinorraquias moderadas. SU Paso al LOR se 

debe a la observaoión de Blan y col -1.963-. En ouanto a la alfa-2-macroglo­

-bulina ,estudiada por Kutt y col. le hallan en diversos procesos tumoralea, 

neuropatías diabéticas,arterioBcleroais,meningitia,eto. Observando un aumento 

de la banda alfa-2-lenta la interpretan como una alteraoión de la barrera he­

-mato-enoef'lioa. 

Relacionada tambi'n con la existencia de biperproteinorraquiaa importantes 

ea la presencia de la alfa-2-beta-lipoproteina,hallada en varias enfermada-
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-des del sistema nervioso. Existen excepciones pudiendo aparecer,en ocasio -

-nes oon niveles de proteinas en LeR nODDales. Su presencia se interpreta 

como una alteración de la barrera hemato-encef'lica y su origen es siempre 

plasmático. La 19A se puede identificar en diversos líquidos patologicoa 

así como en la neurosífilis y esclerosis mdltiple , parece participar en la 

producción local de inmunoglobulinas. Los estudios de Svennils'n y colabora­

-dores - 1961 - parecen confirmar la presencia frecuente de IgM en diferen -

-tes perfiles trasudativos. 

En conjunto podemos concluir diciendo que los líquidos cefalorraquídeos 

con gxan hiperproteinorraquia tienen una composición pareoida a la del suero. 

La alteración de la barrera hemto-encefálica consistiría en una mayor pexmea­

-bilidad para las macromol&culas hecho que explioa la preponderancia de las 

albdmdnas,alfa-1 y la inversión del oooiente alfa-1 / alfa-2. 

11.- ~!:Í-!!-~~~~~~~!!2. Los líquidos cefalorraquídeos que presentan este 

perfil tienen valores normales o bajos en proteinas. S610 excepoionalmente 

eat' aumentada la proteinorraquia. b~ principlaes características son , se­

-gdn laterre: 

-proteinorraquia normal o baja 

-prealb~ ligeramente elevada 

-albdmdna discretamente disminuida 

-aumento discreto de las alfaglobulinas 

-presenoia de beta-1 no aumentada en conjunto pero ooupando posicio -
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-nea an6malaa.lntermedis entre beta y Tau o bien englobando & Tau. 

- disminuci6n de gammaglobulinas 

- presencia frecuente de las proteínas llamadas tisulares, de origen 

cerebral probablemente: son las delt&-alfa-T y las fracciones beta-2-K y 

beta-2-alfa-T que emigran entre la fracci6n Tau y la fracci6n gamma. 

Presenta, en principio cierta similitud con la composici6n del líquido 

ventricular. Por estudio inmunoelectroforltico no se identifican caracter.!s­

-ticaa particulares siendo de destacar que bajo la influencia de la neuro -

-amidasa se produce una acusada desviaci6n cát6dica que se centra en loa 

constituyentes glico-proteicoB-transferrina,seromucoide y alfa-l-antitripBina. 

No es perfil específiCO de ningdn proceso ba1landose en gran variedad de en -

-fermos del sistema nervioso cuyo comdn denominador es la &gresi6n progresiva 

lesional del SNC siendo altamente sugestivo el daño enzimatico sufrido por 

las proteínas del LOR. Este perfil lo hallamos en amplia misceltDea de eufer­

-medades, atrofias cerebrales y cerebelosaB,esclerosis lateral amiotr6fica, 

eiringomielia,paraplejia espaam6dica,epilepslae,en la migrafia duxante la eri -

-sls o despu's de varios ataques, arteriosclerosis, en algunas esclerosis mul-

-tipleB,ete. Por el contrario Heremans no le hal16 en ningdn caso de eufer.m08 

con infecciones del SNC. 

LaterrB interpreta este perfil como una eombinaci6n de varios fen6menosJ 

1.- Hipofi1traoi6n plasm4tica, al rev's de lo que ocurre en el perfil trasu -

-dativo. 2.- Concentraci6n exoeaiva de proteínas tisulares. 3.- Degradaoi6a 

parcial de estructuras glicoproteicaa de diversas proteinas presentes ea 
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el liquor. 

III.- ~!!!!!_~!2b~!!!!22. Es sinduda el perfil ds interesante en 

patología pues su fisonomía est' claramente individualizada y se halla en 

un limitado námero de enfermedades, lo que da. un cierto valor de apoyo 

diagluSstico. Se caracteriza , 

- la proteinorraquia es nor.mal o poco elevada.' 

- las gammaglobulinas están aumentadas en fracciones selectivaa,pre-

-sentando en el perfil hipe rgammaglobul!nicouna distribuci6n discontInua 

al contrario de lo que observamos en el perfil trasudativo donde aumentan 

de forma homogenea. 

El estudio del proteinograma muestra a nivel de la zona gamma un cierto 

nl1mero de bandas bastante bien indi vidualizad.a.8. El nw.ro de estas fracciOla 

-nes es variable. Lowenthal individualiza ocho que separa en tunci6n de su 

movilidad: 

- fracciones ~pidas,elevadas en la neuros!filis y tripanosomas - Mathern 

-referencia 64 -

-fracciones media, elevadas en la esolerosis en placas 

-fraociones lentas, elevadas en la 1eucoencefalitis esolerasante sub-

-aguda. 

Por inmunoelectroforesis se aprecia una acentuaci6n de la línea de precipi -

-taci6n de 19G. La !GA se ha identificado en algunos casoa de neuros!filis 

y en perfiles intermedios entre el txasudativo y el gamma.Laterre en tres 
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casos de tripanosomiasis halla acentuada la linea de precipitaoi6n de la 

IgM. 

Bl perfil ~lobulínico se encuentra en diversas afeooiones clinicas: 

1.- Esolerosis en plaoas. Es una de las entidades neurologioas que con mayoa 

ahinoo han estudiado los neurologos. Los trabajos dedioados a este tema son 

mdltiples, hecho que ha permitido perfilar oon bastante exactitud lo que 

puede ofreoernos el estudio de las proteinas deL.L.C.R. 

Es ~a olasioa la afirmaci6n del aumento de las gammaglobulinas en el LeR 

de los enfermos afectos de esolerosis en placas. Dicho aumento varia segun 

los autores. A. Ka.bat -43- lo oifra diciendo que en la. esclerosis multiple 

un 85% muestra incremento de gammaglobulina. M. Goodman -33- habla de altos 

valores, al igual que Foster -28- quien ante una hipergammaglobulinorraquia. 

en ausencia de sifilis, lo orienta haoia una esolerosis multiple. W.B. Ch~ 

dikker -11- ~ Rosenthal 82- confirman asimismo el aumento. 

K. Sohapira -81- estableoe un grupo de oontrol con los siguientes result.!, 

dos : 

NQ casos ............... 

Control 25 

Multiple esclerosis 81 

Otras en!. neurologioa. 50 

Gamma.R'lobulinas ___ •• M .... _ ••••• 

~ de nrot-Totales 
~"._ ••• 8 •••••••• 

II,I!: 3,18 

22,4 t' 9,41 

13 ± 4,51 



- 30 -

Por el contrario estudiando el suero de los enfemos no se halla aUMnto 

significativo: 

Control 

Ultiple esclerosis 

Otras enf. neurologicas 

NQ casos .. -.-=--

16 

27 

22 

(J1. de nrot-totales ' ••••• z;;.= ••••••••• 

21! 6,05 

20,6 !- 4,06 

18,6 t 4,29 

Hallan un aumento en 93% de caso. cronioos, en 83% del primer episodio 7 

en un 61% en las exacerbaciones. 

1a.ter:re estima el aumento de un 85% de 108 casos -51- l' P. Castaigne en 

un 14.11',' R. Ivera -41- en un 12'''. M. Sanches Agreda -84- en un 13% (con 

un a.umento mayor de un 20:'.", en 43%, mayor del 40}~ en 6%; mayor de 6cr,-' en 

6% y del 100;& en 18% casos). F. Castellanos -11- en un 60%. Yahr l' 001. la 

cifran en un 66,5%. Henry en 1910 en 81%. 

1. Sancho, Lindback y Van Vlck, confirman el aumento. Tambien Lowentbal 

-60-. P. Castaigne -9- define la hipergammaglobulinorraquia. como sintoma 

guia de la. enfemedad. 

Tomas F. Hartley -35- identifica valores elevados de IgG en la esole1'Os1s 

mu.l.tiple. 

Stuart A. Schneok -89- en Dllb. de la. mitad de pacientes con e.ole1'Osis mq 

tiple evidenoia 19G con valores superiores al 14% de las p1'Oteinas totales 

Aquellos con valor noemal de proteínas totales el 71% presentaba de 19G 
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elevado, de los que p:resentaban p:oteiD&8 elevadaa s610 un 26% aostr6 elev.! 

oi6n de IgG. Urd.oaaente un 12,7% de pacientes 001'1 otras • .remedades p:rese.!, 

taba elevaciones anol:mal.ea (ae excluyen neu:roaitilis, Guill.a1D-BarrI ,. ae~ 

. ritis optica). Segun Shneok cuando el nivel de pzoteinas ea LeR es anomal 

es oinco veoe. _s p:obable que una elnaci6n de 19G se eleba a esole1'081.8 

JI'lUltiple qU8 a cualquier otra ellf'era8~. 51 el Rivel de p1'OteiDaa esta el.!. 

vado, la r,pobabilldad de que ae deba a 8scle1'Osis multlple, es t:res Tece" 

JIJ&1or a la ele oualquier enfermedad. 

D. Riddick K.B. -SO- llega a s1m11a.re. ooncluaio:tUts, hallando un porcentaje 

elevado de 19G en UD 62% de lo. casos, en contraposici6n a solo UD 14% en 1& 

demas e.remedades. 

H. H1J:sch-Mari.e ·'7- halla niveles de IgG altos, en la esolezoais IlI1ltlple 

as! oomo J .N. CumiDga -14- Jerome J. l3erner -,. en UD estuclio de 200 pacie.!. 

tes, oon '9 diagnosticados con poaible ° p1'Obable eSOle1'08is au.l.tiple~ De e.! 

toa '5,~ p:reeenta un marcado uoremento del % de 19G. De los pacieates no 

afectos de la eDtermedad IUnos del 1% evidencia un aumento arcado. 

Schuller -94- zatitica los :resultados '7 en una. seria de 61 esoleZ08ia en pla -
ca dioe no ,areoe existe oorzelaoicSn ent:re laG serica ,. la del LOR. 

Bana Link -S8- eatableoe que la laG eeta aumentada en un 73%, la 19A en un 

9% e 19M en un. OJ' en la esoleroai, lD1l tiple ea oontrapoaioi6. & un '6%. 27% 

,. ~ en las e.remedades Weociol&s del SJiO. 

Son interesantea los ,""o:rea que cuaatitati.,.....te •• obtienen, la hiper8&.!! 

maglobulino:rraquia. ae lULlÚf'iesta eolIO el doble o _a de 108 ¡ru.poa teatipsl . 

, ·' 
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Esclerosis mdltiple !!!!~ _ ......... ~ ... --~~ 
Papel---- Schapira 7 Park 22.4 % :. 9.47 11,1 "'-- ~.I8 

.lga.r ---Lowenthal 7 001. 11,1 % -[a - 27t~1 5.1 E ~ - Ii} 

Inmunoqui- Goodman-Vulpe ~2.1 % .:; 14,31 10,7 .t 2,94 

- Hanok 23,3 ... 8,15 12,2 i; 3,38 -
Gel de agar--Laterre 15.6a '" 8.76 5.68 r 1.91 .. 

Se ha. intentado relaoionar estos hallazgos con la. fase evolutiva. de la en1'er-

-_dad. 
Robert R. Ivere - 41 - no halla relaci6n con la fase de la enfermedad. Tampoco 

J. Prineas - 77 - la halla. las proporCiones de gammaglobulinaa no mantienen 

oorrelaoi6n con la aotividad olínica o duraci6nde la. enfermedad. D. Riddoch M. 

B. - ao - tampoco halla diferencia entre la esclerosis activa o en remisi6n. 

Kurt Sohapira. - 81 - halla diferencias ssgdn la. fase de la enfe1"lDedad. P. 

Castaigne - 6 y 9 - halla tambi&n diferencias segdu la fase evolutiva del 

prooeso morboao: 

Agrav. mpida. !e!.:_!!n~ ~!E!!!2 Fase estac. - ......... -............. -.- --_ .. -----
Gammaglobulinas 

Met. qu!mico 15.1 I~,5 10,1 a,8 

Met. electroforitico 14.6 1;,5 10,5 8,9 

Ásimismo la asooiac16n de una h1per-alfa-2-g10bulinorraquia m4s una hpergamme-
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-globulinorraquia es máa frecuente deapuSs de loa cinco afioa de evoluci6ay 

en los prooeaoa de agravaci6n lenta. 

Siguiendo oon la exposici6n de estos datos P. Caataigne afirma que desp~. 

de 5 añoa de evolución las gammaglobulinaa liquoralea tienden a aumentar '1 

la pleocitoaia linfocitaria desciende. Pareee eomo si despula de una fase ce­

-lular de 1& enfezmedad lata evolucionara como una inmunizaci6n de tipo humo-

-%al con alteraci6n de los cambios hemomen!ngeos. En la fase de agravaci6n 

existe un aumento de la reaooi6n celular oon hiperg&11lJDaglobulinorraquia. 

La dosifioaoi6n de gammaglobulina y reacción c~luiar deben ser los p~troa 

de enjuiciamiento de la enfermedad. 

Laterre - 51 - afirma que la distribución discontínua de gammaglobulinaa e. 
un argumento a fa.vor de la producci6n local de gammaglobulinas en las afeoeio­

-nes inflamatorias del SN. Identifica oinoo o seis fracciones. I.CankoT - 5 -

en un estudio que inoluye 262 esolerosis en plaoas oonoede mucho valor a los 

cambies cualitativos de la zona gamma con varias finas subfraocionea.Fen6mano 

que obaerva. inoluso en los casos en que esta zona se halla. en loa lími tea DOlo"­

-malea. Asimiamo halla acentuación de Bubfraoionea en el Lnodo. 

P. Castaigne .. 6 '1 9 - halla dos o _s subfraccionea. Vandvik - 105 - halla. 

dos o _s bandas homo~neaa. E. Frick - 27 - pudo deteotar una aegunda. globu­

-lina gamma que tiene distintas velooidades de emigración. Lowenthal - 60 -

estudia. la movilidad relativa,la frecuencia de aparici6n '1 concentraoión rela­

-tiva de varias fracoionea. Identifica un aumento de las alfaglobulia.a.s lentas 

runa fragmentaoión de las gammaglobulinas.P.Caataigne -8- en 1972 '1 en un 
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estudio de 4620 electrofor8ais estudia la distribuci6n oligoclonan de la 

gammaglobulina en el LCR. Bste t~mino, d1stribuci6n oligoclonal, 8e reserva 

para la existencia de ~ de dos fracciones gamma. Laterre insiste sobre su 

valor para el diagnóstico de la esclerosis ea placas atribuyendole una gran 

importancia, w{s que al aumento de gammaglobulinas. No obstante esta distri­

-buci6n oligoclonal se presenta en las siguientes enfermedades& esclerosis 

en placas,neuros!filia,leucoencefalitis esclerosante subaguda y tripanosomia­

-sis,esenoialmente , aunque otras: meningitis bacterianas,tumores,poliradi-

-culoneuritis,etc., la pueden presentar. Es de frecuencia rara: s610 un 11 % 

de los casos de esclerosis mdltip1e. Deben valorarse sobre todo, m4B de tres 

fracciones ( s610 en un 6 ~ de loa casos ). Si se asocia a una hipergammaglo­

-bulinorraquia el diagn6stico de esolerosis en placas debe ser la primera en-

-fermedad evocada. 

Es interesante el trabajo de Zetterva11 y Link - 111 - que estudian en el LeB 

y el suero de enfermos con esclerosis ~ltiple los componentes K y L de cade­

-nas ligeras. Bstas fracciones, homog~neas electroforlticamente, de inmunoglo-

-bulina conteniendo un exceso de K y L se hallan en el LCR pero no en el sueN. 

Interpretan el hallazgo como un argumento en favor de la producoi6n de ilUllUllo­

-globulinas monoclonales dentro del SNC en la esclerosis mdltiple. Tambi4n 

refiriendose al origen de las gammaglobu1inas del líquidO cefalorraquídeo W. 

Tourte110tte - 102 - demuestr.a que los cerebros afectos de esclerosis ea pla­

-cas, muestran contener significativos aUfentoB de la concentraci6n de IgG 

en omparaci6n a cerebros aparentemente normales. Puede ser que IgG sea sin -
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-tetizada en los tejidos del SNC en algunos pacientes afectos de esclerosia 

ml tiple. El mismo autor en otro estudio -100- a:naliza la relaci6n entre la 

19G cerebral - en placas de esclerosis mltiple - y la coacentraci6n de IgG en 

el LOR. Parece deducirse que el aumento de 19G en el LCR sería. Ull reflejo de 

esta globulina en el cerebro. 

Sidney Cohen -13 - en un paciente con esclerosis untltiple, mantiene in vitro 

células linfoci tarias del LeR que producen 19G • 19A. pero no 19M. Heoho que 

demuestra que al menos en parte 19G e 19A son sintetizadas en oélulas del 

SNC. 
., 

2- La neuros!filis. Aparece un perfil gammaglobul!nico, en un caso de neuro---------- . ..-_-....... 
-sifi1is con actividad. Se puede apreoiar una cierta evoluoi6n de la enferme-

-dad por la eleotroforesis. Las gammaglobulinas están mis aumentadas que en 

la esolerosis en placas. El aumento afeota sobre todo a la. gammaglobulinas 

rápidas - Lowentbal,6o-. Segl.Ú1 Laterre - 51 - existe un aumento de gammaglobu-

-linas en la mayor parte de los oasos. Schapira - 87 - expone dos caeos oon 20 

y 15,8 % de las proteinas totales. 

Oomparte oon la esclerosis en placas y la leucoencefaliti. esolerosante sub-

-aguda la preferencia en la distribuci6n oligoclonal en la zona gamma. 

3- Leucoencefali tis esc1erosante subagw:la. Es una enfermedad de gran. inteÑs ______ ..,. ________ ....-.... __ ._ .. ---..... _______ '.T. 

para el estudio inmuno16gico dado el papel etiopato16gico jugado por el virus 

de la rubeola. La electroforesis que apaxeoe en esta enfermedad es oaracter!s-

-tica - Lowenthal,6O-, disminuci6n de las alfa-I y aumento de todas las fracoio-
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- nes gamma tanto sean rápidas, medias o lentas. Buche y col. en 1952 des-

-cribieron el aumento de las ga.mma.globulinas en esta enfermedad. Posterior-

-mente otros autores confirman la descripci6n ( Pette, Delank , Baner, Van 

Sande,etc ). Laterre - 51 - cree que las gammaglobulinas en esta entidad pue­

-den llegar a alcanzar valores del 30-40 % de las proteinas totales. G.Nell-

-haua - 71 - halla que en el 88 % de los nifios con enfermedad desmielin1zan-

-te, la IgG del LCR fu' superior a 8,3 % - controles inferiores a 8,2 % -

Koch, :Beeller y Schwich - 33 - observan que lo's pacientes con panencefali tis 

muestran IgG elevada y la presencia de cadenas ~ de inmunoglobulinas que in-
" .,' 

-terpretan oomo una sobreproducci6n o un producto colater.al de la s!nteis 

local en el territorio del sistema nervioso central, de la IgG. 

F. Castellanos - 10 - identifica un gran aumento de gamma y O. Kolar - 49 -

halla un aumento de la parte an6dica de las gammaglobulinaa en todos los ca -

- sos en el curso de la enfermedad.. Hallazgo más caraoterístico y ~s marcado 

que en otras enfermedades del SNC. 

4.- Otras enfermedades. En la toxoplasmosis, Laterre y Habeck - 1961 - deseri-
~--_._--_ ... _----

-bieron este perfil. 

-- En la tripanosomiasis se describen fracciones gammaglobul!n1cas ripidas 

por Lowenthal - 6 - que remarca asimismo la disminuci6n relativa de las beta-I 

globulinas, la relaci6n beta-I / Tau se halla netamente modificada. Se carac-

-teriza,no obstante, por el aumento oonsiderable de las gammaglobulinas que se 

presentan como una placa difusa en la que la absorci6n ~ima se ooloca a ni-
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-vel de las gammaglobulinas lentas o rots lentas que lo normal. 

-- En la cistioercosis Spina-Franoa - 1960 - halla tambifn aumentos considera-

bles de las gammaglobulinas. 

-- En infecciones meníngeas cr6nicas, en algunas meningoenoefalitis de etio-

logía impreoisa - Laterre - 51 - • 

Estos tres perfiles expuestos, esquematicamente, son un resumen de lo que 

podemos hallar en el estudio de ciertas enfermedades neurológicas sistemati -

-zadas. Pero son posibles otros perfiles. Y así , 

-- Repercusión de las anomalías plasmaltioaa sobre el perfil proteico del LeR 
'/ 

en : 

a.- Ea un buen námero de enfe:nneda.des de Kahler se puede hallar a 

nivel del LeR perfiles específioos de estas afecciones, observandose una 

fxacción densa y estrecha,monoclonal, emigrando a la zona de gammaglobul1nas. 

En el oaso de macroglobuliaemia la fracción anormal del líquido oefalorraquí-

-deo es supuestamente una proteina del tipo de l3enoe-Jones, Y4 que se ha oom-

-probado que no pueden llegar al LeR ni los polimeros _s al tos de las 19A. 

ni 108 de elevado peso molecular 19M - 96 -

b.- En la cirrosis he~tioa pueden existir perturbaciones de las pro-

-teinas liquorales que pueden traducir lae anomalías sfricas. Por lo tanto 

es importante no interpretar ningdn modelo de LeR sin antes oompaxarlo COn 

el patrón suero / proteina del mismo paciente - Sohultze,96 , Iaterre, 51 -. 

A.lgunos hallazgos no indican necesariamente enfermedad neuxológioa. 

Queda. pues, hasta aquí, hecho juicio breve, la aportacióll que al estudio de 
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las enfermedades del sistema nervioso han hecho los m'todos electroforéticoa 

e inmuaoelectroforéticos. Son objetivas las limitaciones que ambos poseen 

pero no es menos cierlo que su estudio ha pezmi. tido avances considerables en 

el mejor conocimiento de diversas enfermedades neuro16gicas, en especial en 

el diagn6stico 7 conocimiento del curso clínico de la esclerosis en placas 

que como hemos apreciado es objeto de especial atenci6n de 108 investigado-

-res. 

Otroe aétodos 8e han utilizado en el estudio de las proteinas del LeR. Ae! la 

inmunoprecipitaci6n electroforética de Laurell, que permite la medida de nu­

-merosas proteinas bio16gicas. No puede eer UJlado babi tualmente ea el eatud.io 

de las inmunoglobulinas porque sus cargas elfctricas se diferencian de las 

de los antiouerpos y precipitan despu&s de una emigraci6n de forma irregular. 

Este inconveniente se puede subsanar por la carbamilacidn de la8 inmunoglobu­

-linas tanto en el suero como en líquidos de baja concentración. Mediante ea-

-ta t'cnioa se obtienen notables cambios de la carga el&ctrica conservando 

las propiedades de precipitación. Se obtienen as! inmunoprecipit&cionea electro­

-for&ticas francamente anodicas 7 medibles, siD concentración previa, por el 
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.'todo de Laurell. Las propiedades de la carbamilaci6n baR sido demostradas 

por stark, Oole, y Meecham y tambien por Wecke -1968-

H. Hirsch-Marie -31- en 1910 estudia. por este ."todo 4 LOR nol.'Dlales 7 16 p~ 

tologicos. Efectua estudios comparativos para. cada inmunoglobulina. utiliza;!! 

do el metodo de inmunodifusion radial de Mancini, demostrando buena conco~ 

dmcia entre ambos m'todos. Este trabajo con.f'ima ciertos ftsultad08 prece 

dentes en particular el trabajo de Goodman 7 Vulpe. 

Demuestra. habitualmente una Bola inmunoglobulina.en LOR DOmales y patoloiá 

cos , 19G, 19A se muestra a niveles bajos. Ofrece los resultados siguientes: 

Medidas de inmunoglobulinas deapues de la carbamilaci6n 

(lnmunoprecipitaci6n eleotroforetica segun Laurell) 

NQ casos !~=.{~.:L~.:l !e.i5.:L~:l ••••• ;a •• 

LeR normal ------------ 6 20 2,0 (± 1) 
(10-30) 

Meningoencefalitis diversas --- a 32 4,0 ("±. 2) 
(21-39) 

Esclerosis en placas ------ 2 58 3,0 (~ 1) 
(45-12) 

Afecciones cardiovasculares --- 3 27 2 (± 1,5) 
(25-31) 

N. encefalitis con liq. lM_______ 1 180 5 
xantocroadco 

Ea con todo, un mátodo poco utilizado en el estudio de las proteinas del 

LeR 

Robert J. Laffin -50- valora la 181 dintct&mente a partir del LOR no conce,!! 
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trado utilizando la tecnica de inmunodituaion simple en tubos de control de 

lumen estroho, siguiendo la tecnica preconizada por Oudin, Igual t&cnica 

es la. usada. por J. Savory -86- y col. para mensurar IgG, Ig! e IgM en LCR 

no concentrado quien ademas presenta una tecnica automatiza.da para el mismo 

fin. L senaibilida.d de esta tecnica es excelente. 

En el precedimiento manual los tubos de difusion de vidrio se preparan ~ 

diendo 88&r en un baño de agua a 100 grados . c. Antes de añadir 108 sueros 

S8 enfria el agar a 56 grados para evitar la deanaturalizaci6n proteica. Se 

añade 0,1 al. de IgG, 0,1 ml. de IgA y 0,025 ml. de IgM, mezclandose el oo,!! 

tenido por inveraion cuidadosa, la mesola de agar se introduoe en los tubos 

de vidrio por medio de pipetas de 1 ml. Se colocan en el refrigerador a 4 

grados C. con lo que el agar se gwlifica. Se añade LCR. La difusi6n y la 

inmunoprecipitaci6n tiene lugar en los tubos que se incuban durante 16 horas 

a 37 grados C. Los precipitados que se forman no se ven taoi~nte pero se 

observan mejor si el LCR sobrenadante es extraido y se añade una cantidad 

equivalente de acido ac&tico diluido. Se requieren unos 45 minutos para que 

el acido reaooiones con el complejo antigeno-anticuerpo y ee produzca opacl 

dad. El acido ao'tico produoe oierta opaoidad con el gel de agar, aunque la 

banda de opacidad pueda observarae con bastante facilidad por medio de un 

amplificador optico. Las curvas standard individuales se inscriben en papel 

semilogari tmico. La abcisa se convierte en la longitud de banda de precipi t~ 

ci6n y S8 enfrenta a las concentraciones patr6n de la ordenada. As! las l,!! 

munoglobu1inas se pueden cuantificar. R.J. Laffin -50- cuantifica la IgG 
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entre 1,4-5,6 mgj 100 111. con un valor medio de 3,2 mg/ 100 ml., para LCR 

normal; valores que coinciden oon los establecidos por Kabat y 001. por el 

.'todo de precipitaci6n cuantitava qu. establece eRtre 1,2 a 5.6 mgj 100 Ml 

con un valor medio de 3,4 mg/ 100 ml. 

Manoini y col. introducen los primeros prooedimentoa inmunoqu!micoa cuantl 

tativos. Estos procedimientos se basan en la difusi6n de una proteina en Ull 

gel de agar aue contiene anticuerpos monoespecificoa solubles para esta p~ 

teina. Eata difusi6n pOdría necesitar basta dos semanas. El complejo antí~ 

no-anticuerpo insoluble precipitaba como un anillo. En ocasiones este anillo 

era asim~rico, no formaba un verdadero círculo, circunstancia que condici.2, 

naba errores de medioi6n. Fahey y Mckeleey modificaroR el útodo original 

acortando a 24 horas el tiempo de difusi6n. 

La. inmunodifuai6n radial cuantitativa se ha convertido en un importante r.! 

curso ie laboratorio por su sencillez, sensibilidad y especifidad. El di~ 

metrc del anillo de precipitina varía en funci!n del tamafio molecular y 

del Boeficiente de difusi6n del antigeno. Cuando mayor es la mol'cula del 

antígeno mú lento es el índice de dif'uai6n del antigeno -72-. Cuanto 8S 

grande es la moleoula del antígeno, ~s lento el indice de difuai6n. 

Las .ol'culas pequeñas difuden rapidamente y forman anillos comparatiV;! 

mente MS grandes. La 19G con peso molecular aproximado de 160.000 forma 

anillos de precipitaci6n de ditmetro relativamente grande en comparaci6n 

con la 18M. de elevado peso molecular 

Aunque se obtienen relaciones bastante buenas entre los diámetros de los 

anillos de precipitina y la concentraci'n logarítmica del antigeno, el v~ 
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lar fiDal ampl!a. el error en téminos de mg/100 al. por las pequeilaa ~ 

cion8s 8n los di4metros de los anillos de precipitiDa. Por otro lado como 

8stoS anilloe no son oíroulos perfectos pueden ampliar la dificultad 1 81 

Esta tlcnica permite la dosificaci6n cuantitativa 1 específica de toda 

proteina de conoentraci6n igual o SlIPerior a 10 mg/l. Ha sido utilizado 

por m41. tiples investigadores para el estudio de las inmunoglobulinas en 

el LOR. 

En 1970 D. Riddoob M.B. y R.A. Tbompson -eo- estudian los niveles de Úllll!l 

noglobulinas en el LOR utilizando este mltodo y usando antisueros eapec! 

ficos de cordero frente a la inmunoglobuliDa bumana del tipo IgG, 19A, IgM 

e IgD. 10a autores establecen como limite inferior de sensibilidad de 8ste 

tétodo I 

1 mg/ 100 al. para IgG 

1 11 para IgD 

3 tf paralgA 

1,5 n para IgM 

Estudian 201 LOR de diferentes pacientes no selecoionados. Observa los si -
guientes resultados : 

IgD.- No se pudo deteotar ea LOR 

IgM.- 8610 ee bal16 ea cuatro paoientes. tOdoB los ouales tenían proteínas 

superiores a 150 mg/100 al. El valor wimo hallado :fuI de 1 mg/1OO al. 
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IgA.- Se bal16 en 33 casos (16%). Su valor ascendía basta 42 mg/100 ml. S1 

laaproteiDas totales estan aumentadas se incrementa su presencia. 

IgG.- Se encontr6 en todas las muestras estudiadas del 1OR. En general pre -
senta valores menores de 8 mg/1OO ml. Los valores se expresan en porcent~ 

jes en realci6n a. las proteinas totales. Se considera el valor de 13~ 0.:2, 

tenido por otros autores oomo 1 !mi te superior normal. En la esclerosis 

máltiple se observa un porcentaje de 19G elevado en un 62 % de los caBOS 

. siendo tolo de un 14 % en las demols enfermedades ~ No se hallan relaciones 

entre loa niveles de 19G 1 la edad 1 sexo del paciente. Se estudia taabi'. 

19G en 160 casos con otros diagn6stioos neuro16gioos 1 se observa que el 

aumento de nivel de IgG es ús freouente en las muestras de 10R oon tasas 

elevadas de proteinas. Sin embargo en la mayoria de los casos el exoeso no 

era importante. Es curiosa la constatación que el valor promedio en varones 

era superior a los niv.les de 19G hallados en mujeres, sobre todo si se ti,!. 

ne en cuenta que los niveles de proteinas totales no eran superiores en 108 

varones. 

El principal interfs de este trabajo radica en el valor de 19G en ralaci6n 

a la esclerosis dI tiple. Sobre todo el hallazgo de que un gran porcentaje 

de 19G en LCR, en presencia de un nivel de proteinas normal o ligeramente 

elevado, debe sugerir el diagnostico de esolerosis múltiple en los casos 

J.J. Be%ner -3- usa tnmunoplate, consistente en placas de agar tamponado, 

En esta plaoas hay 12 orificios practicadOS a una distancia de 1-2 om. e~ 
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tre sí. Inoluye unas soluoiones de Ig mImaDa a oonoentraoi6n de 120, 30, 

10 Y 4 mg/IOO al. Se rellenan los orifioios con líquido oefalorraquideo 

earriado. Estas placas se colocan dentro de una 0ÚIara hÚleda en la que se 

l.s deja difundir durante 4 horas a 31 grados O. Tras la incubaoi6n se m! 

den los diimetros de los anillos de preoipitina, Los di4metros de los ~ 

llos romados por las soluciones standard eran colocados en aboisas, las 

cODoentraciones de las soluoiones sta.nd.ard eran oolooadas en las omeXl!. 

das. La ourva de referenoia así hallada era. ~ para detemiDar 1& co,!! 

centaaci6n de IgG en el LOR analizado. 

El autor considera que la IDR es un útodo mpido, simple, que no neoeaita. 

di4lisis o preooncentraoi6n del LOR. 

Comparando los resultados hallados oon los obtanidos por eleotroforesis 

los hallazgos son similare •• 

Con un estudio de unos doscientos pacientes el autor oonclUTe que el anse,!! 

to en el % de IgG representa una significativa ayuda diagn6stica en la e~ 

clerosis mdltiple. 

El mismo mltodo es aprovechado por :8. Delpech y E. Lichtblau -20- para el 

estudio de 43 LOR normales y 16 de enfermos de esclerosis mdltiple. Oons! 

deran que el cociente usado en multitud de trabajOS, IgG/ Frot. totales, 

no es enteramente satisfactorio ya que 19G y las proteinas totales se d~ 

terminan por mltodos diferentes. Asimismo la proteinorraquia eat' sometida 

& fluctuawionee de un sujeto a otro y tambiln en el msmo sujeto durante el 

tiempo. Estas fluctuaoiones dependen de parametros desoonooidos que pueden 

ser diferentes para las proteinas totales e IgG: por ejemplO, el aumento o 
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disminuci6n de las proteinas tisulal.'es de origen cerebml. Proponen una. 

f6rmula relacionando IgG/albámina, pues ambas pueden ser dosificadas por 

el mismo m4todo 7 paJ:'ecen tener origen plasmatico. Relacionan asimismo e,! 

te coefiBiente del LOR con otro semejante obtenido a nivel sfrico, es~ 

bleciendola f6rmula : 

!~ .. ~2.:_2~!J:2! 
IgG/ alb. del suero 

El valor mtximo de esta relaci6n es de 0,.85. Por encima. del mismo la IgG 
" 

del LeR está aumentada. En conjunto esta formula les pe:rmi te detectar el!, 

vaciones de IgG en LCR Y' eliminan falsas elevaciones. Concluyen su trabajo 

qnotando los J:'esultados de los entemos con esclerosis en placas, en los 

que 9 presentan valoNS superiores a 0,85, dos est~ en el 11'aite Y' cinco 

en la zona noxmal. 

Tambi4n H. Link, Zettervall, O. Y' BlenDow G. -59- eligen la immmoditu.si6n 

radial para un estudio de 20 paoientes con distintas enfermedades neurol,2. 

gicas. La elecci6n de este m4jodo est4 basada principalmente en BU seno! 

llez en comparaci6n a las t~cnioas de inmunoprecipitaci6n Y' porque ademas 

BUS necesidades de antisuero son menores que en al electr6inmunodi~sion. 

Las proteinas totales de los pacientes oscilan entre 26 1 299 mg por 100 mI. 

El estudio tiene la finalidad de correlacionar la. concentra.ci6n de un espe,2:. 

tro de proteina de origen serico y tambi'n de probable origen en el SNO en 

el el contenido total de proteinas; investigar la influenoia de la conceA 

traci6n en el LOR y determinar su valor diagnostico, sobre todo cuando 

haY' un a.umento de las proteinas totales del LOR Y' determinar los" valol.'eS 
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valores de inmunoe1obulinas. Un aumento de la mayoría. de las proteinas 

ouantifioadas se correspondía con un aumento de las proteinas totales. La 

ooncentraci6n de distintas proteinas en el LOR pareoen estar influenciadas 

por el peso molecular de 1& proteina y en los pacientes oon una concentra­

-ci6n normal de proteinas totales en el LOR,así como las que las tenían 

elevadas,parecían disponer de mecanismos favorecedores de la entrada de 

proteinas de bajo peso molecular en el LOR. Aparecieron las siguientes ex­

-cepoiones: la ooncentraci6n de seroalb~na y transferrina en la mayoría 

de las muestras y las de 19G en muchas mues~ras procedentes de pacientes 

con esclerosis mdltiple,fueron mayores de lo que cabía espeDar en funci6n 

de su peso moleoular y de su conoentraoi6n en el suero. La concentraoi6n 

de proteínas gamma en el LOR tambi~n fu' considerablemente superior a 10 

que oabía esperar dado su peso molecular y su concentraci6n en el suero. 

Otra excepoi6n es la elevada conoentraci6n de 19M en el LOR de uno o dOI 

pacientes con neurosífilis. 

Hans Link - 58 - en 1.971 usando tsmbi&n inmunodifusi6n radial,establece 

que la 19G e.U aumentada en un 73 % , la 19A en un 9 % e 19M en O % ea 

la esclerosis máltiple , y en un 36 %, 27 % y 9 % en pacientes con infeccio­

-nes del SNO,determinando valores normales y pato16gicos de inmunoglobuli-

-nas. 
B.Delpech y P.Rousseau - 19 - estudian tambi&n 19G y la siderotilina re -

-marcando que el m&todo permite con buena precisi6n un estudio sobre can-

-tidades ínfimas de muestra. Los resultados que obtiene concuerdan con 108 

obtenid08 por inmunopreoipitaci6n y Kjeldhal turbidimetría. 
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n.v. Delank - 18 - estudia mis de doscientos pacientes con este método 

determinando gammaglobulina, glicoproteina 7 haptoglobina,centrando se es­

-tudl0 en la alteracidn de la barrera hemato-encef41ioa. 

Esta técnica es la que se usa en el presente trabajo para la determinacidn 

de inmunoglobulinas en el LeR de los pacientes afeotos de síndrome menIn -

.. gao. 

D.Wledermann - 108 - la usa en el estudio de 108 síndromes men!ngeos de -

-terminando simultáneamente diez protetnas : albñmina,orosomucoide,hapto -

-globina,alfa-2maoroglobulina,oeruloplasmina,transferrina,IgG,IgA,lgM e 

IgG. Establece que el flujo de la proteina del plasma. al LeR a travtfs de 

la barrera hematoencefálica est' en raz6n del contenido de proteinas tota­

-les 7 la concentracidn de cada una de las investigadas. Hans Link - 58 .. 

lo usa tanto en la determinaci6n de las proteinas s~ricas como liquorales. 

No obstante J.M. Zeger - 110 - establece que no existe correlacidn entre 

los datos aportados por la inmunoeleotroforwsis 7 la inmunodifusidn x.dial, 

en el suero, excepto para niveles normales 7 bajos. 

Es el m&todo elegido por F.Kaldor y A.A.Ferris - 44 - para el estudio de 

inmunoglobulinas en los síndromes meníngeos, en las que son identificadas 

segdn el autor a concentraoidn más elevada 7 mis frecuentemente que en los 

LeR normales. Estableoiendo un estudio de niveles de inmunoglobulinas en 

las variedades etio16gioas de las meningitis también Riohard D. O ' Toole 

y col - 73 - lo usan en el examen de los s!ndrome~ meníngeos, en un grupo 

de cincuenta y seis pacientes la mayor parte de los cuales habían sido so -

- metidos a tratamiento antibi6tico conjuntamente oon oortioosteroides. 
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Hillas Smith y Barbara Bannister - 97 - estudian las meningitis estable­

ciendo los niveles de inmunoglobulinas, usando este m&todo. Los autores 

establecen los valores normales en LOR en IgG a 3,1 - 1,2 mg / 100 ml. 

IgA en 0,43 - 0.55 y no detectan 19M. Proyectan su estudio sobre sesenta 

y ocho síndromes meníngeos estableciendo los hallazgos segdn sus caracte -

-r!sticas. 

La electroinmunodifusi6n descrita por primera vez por Laurell en 1.966 

parece ser en principio una t&cnica específica y cuantitativa utilizable 

en las concentraciones proteicas habituales del líquido cefalorraquídeo. 

Al igual que la ihmunodifusi6n radial es una t&cnica desarrollada en los 

áltimos diez años. Parece resolver el problema de la dosificaci6n especifi­

-ca y cuantitativa de una proteina en un medio bio16gico en el que el va -

-lor total llegue a menos de 1 mg. por litro. Hecho que es el que habitual-

-mente observamos en la mayor parte de las proteinas de tipo plas~tico 

del LeR. Tiene la considerable ventaja de que el líquido cefalorraquídeo 

no necesita ser concentrado y permite una dosificaci6n rigurosa entre 1 y 

ID mg. por litro. Las posibilidades de este m~todo no est~ condicionadas 

por el haber proteico en estudio pues habitualmente nos basta 1 ml. de 

LOR para el estudio de todas las proteinas de tipo plas~tico, actualmente 
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bien caracterizadas. Hay que adoptar las t'cnicas oportunas segdn la pro­

-teina que deseemos investigar. Se puede decir que es aplicable al estudio 

de cualquier proteina, independientemente de su movilidad electrofor&tica 

y peso molecular y sin ser sometido el producto a manipulaciones químicas 

pxevias. Se cxee por Schuller que se trata de un mtStodo de elecci6n para 

estudios tuturos,por todo lo dicho y por su facilidad de reproducci6n. Es­

-te mátodo consiste en la difusi6n de antígenos en una capa de agar que 

contiene antisuero específico,bajo la influencia de un campo eltSctrico. 

Tácnicamente - 93 - se procede dejandO enfriar una soluci6n de agar ~Ü 

1 % hasta 451:1 ( diluci6n en el tamp6n de LaUrell y añadiendo un volumen 

de inmunosuero específico Behring para tener el porcentaje deseado de an­

-ticuerpos. Se deposita el gel sobre placas de cristal 200 100 1 mm.Los 

dep6sitos tienen 3 mm. de diámetro y estin colocados a 3 cm. del borde ca­

-t6dico de la placa. Se puede añadir una. segunda hilera de 6 cm. Se llenan 

con una micropipeta ( Marburg ) de 5 ml. El tamp6n usado en la electrofo­

-resis es el de Laurell. Esta se desarrolla en cámara fría ( - 41:1 ) bajo 

intensidad estabilimada a 3. mAl cm. Se recubre el gel con un papel especial 

( Saron Wra.p ) para evitar una posible evaporaci6n. Las cubiertas se hacen 

por medio de papel Schleicher - 2 o 43 b ). 

La coloraci6n se realiza despúes de haber secado las placas a 31 Q durante 

una noche,con azul de CooIDasie segdn la f6rmula: 

Azul de Coomasie ( Gurr) -- michronne nI:! 1131 

Metanol 

Acido acático 

~o ( qsp ) 

0,60 

425 ml. 

140 ml. 

1000 ml. 
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Despu~s de '0 minutos de baño con el colorante se efectda la deco1oraci6n 

con una soluci6n de metano1-~cido ac6tico. La lectura de los resultados se 

efect4a poniendo la placa sobre el papel mi1imetrado. Se usa el LeR,pues, 

sin concentrar ni coagular. Rossen y 001. demostraron que estas maniobras 

desnaturalizan las inmunog10bulinas en las secreoiones nasales. 

En 1.966, T. Hart1ey y col. - 35 - usan este nuevo m&todo para el estudio 

de las inmunog1obu1inas en el LCR e identi'ican como límites inferiores 

de detecci6n: 

IgG ---------------- 0,2 mg/ 100 al. 

IgA ---~------------~ 0,7 " 

19i4 ---------------- I,O tt 

En LeR normal hallan un valor medio de IgG de 2,3 mg/ 100 ml. Y no .e 

detectan IgA e 19i4. En LCR pato16gico IgG varía de 0,8 a 26 mg/ 100 ml , 

IgA desde no detectable a 200 mg/IOO ml. e IgM desde no detectable a 11 

mg/ 100 ml. 

Estudian asimismo los niveles de de inmunog1obulinas en el suero observando­

-se una falta completa de corre1aci6n entre ambas.So1amente en dos casos es~ 

-diados de mieloma y dermatomiosit1s esta correlaoi6D era mis patente,oasos 

que hablan a favor y apoyan el conoepto de ultrafiltraci6n de proteinas 

hacia el liquido cefalorraquídeo.Estudian una amplia m1scelinea de enferme~ 

-des anotando que en los procesos inflamatorios se individualiza como mínimo 

la elevaci6n de dos inmunoglobulinas,mientras que en la esclerosis mdltiple 

se observa frecuente elevaci6n de IgG y ausencia de 19A e IgM. 

Deborah Marill - 61 - usando id&nt1co ~todo en 25 muestras estudiada. 
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establece el valor de 1 a. ~,I mg/ 100 ml. para 19G y no detectan 19A. e 

IgM. Establecen una tabla de comparaci6n de los l!mites inferiores de medi-

-da de inmunoglobulinas por varias t&cnicas: 

T'cnica ........... 

Electroinmunodifusi6n 

Inmunodifusi6n radial 

1nmunoplate con electro-

-foresis simult4nea 

Byland laborator,y 

Inmunoplate ( 48 h ) 

!~ 

mg/100 ml 

0,2 

0,4 

0,8 

1,6 

!é 
mg/100 ml 

0,5 

0,11 

1,1 

2 

!§!:! 

mg/IOO ml 

0,8 

Por su parte en 1.969 Stuart A. Schneok,M - 89 - Y col. establecen los 

límites inferiores de detecci6n en : 

IgG -- 0,2 

IgA --------- 0,4 

19M --_. _. 0,6 

Estudiando 191 pacientes hallan IgG entre valores que oscilaa de 0,8 a 

21,9 mg/IOO ti. IgA. ofrece valores bajos,menos de 2 mg/1OO DIl. e IgM 

tambi'n menos de 2 mg/100 ml. 

Midiendo IgG de LOR de niños en edades comprendidas entre 1 l' 15 afios 

Gerhard Nellhaus, en 1.911 - 11 - establece que los que ao padeoen trastor­

-nos neuro16gico8 desm1elinizantes la relaci6n 19G / proteinaa totales en 
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LOR fuá de 4,6 % en comparaci6n a 7,1 % de los adultos con gran significa­

-do diferencial : En los afectos de procesos desmielinizantes la 19G fu' 

superior al 8,3 % pero significativamente menor del 14 % , considerado co­

-mo compatible con la esclerosis mdltiple de los adultos. 

E.Schuller. Alliqua.n.t B.,M.García, M.Lefevre,P.Moreno Y' 'l6mpe - 90 - ea 

una miscelánea de 101 pacientes,aparte de determinar otras sustancias,de­

-terminan IgG. Usan inmunosueros Behring a una concentraoi6 .. de 0,20 en 
, 

el gel ( % ), durando la electroforesis tres horas,a 9 grados,usando como 

tamp6a acetato-barbital de NaBCL, con pH de 8~6. IgA osoi16 entre 0,15 a 

1,06 mg /100 ml. 

Tambi'n E.Sohuller - 94 - describe en 1.973 un nuevo m'todo para la deter-

-mi:u.ci6n de la cadena pesada. de IgG. Identifica en un grupo de enfermedade. 

valores entre 1,1 a 25,8 mg/IOO ml.para IgG.Antes en 1.970 el mismo autor 

- 93 - oon el uso de id'ntioa t~onica dosifica varias prote1nas:prealb~na, 

alb~, alfa-l- antitripsina , alfa-I-glicoproteina ácida, alfa-2-hapto -

-globina,alfa-2- macroglobulina y transferrina. 

Schuller,Delasnerie,Moreno Y' THmpe - 91 - dosifioan, asimismo, la alfa-I -

lipoproteina, la beta -1- E ( c' 4 ) y la beta-2-gliooproteina l. La t~o -

-nioa descrita permite la. dosificaci6n entre 0,1 y 1 mg/ 100 ml. en el 

LCR. La misma metodología se puede aplioar al estudio de proteinas plaam4-

-ticas. 

Oldrich :(,olar - 48 - establece el nivel de IgG en LeR en 5 mg/IOO ml. 19A 

ea 14,8 mg. Y no detecta IgM. 

Tourlellotte W. - 103 - estudia la. albdmina Y' la. IgG en el LeR Y' cODsidera 
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este método v.o.ido, de fácil xealizaoi4n,rápido y sensitivo.Estableee 

eompar.aciones entre sus resultados y los obtenidos por Kabat: 

IgG mg/lOO ti. 

Met. Kabat ............. - EID - ... 
2,1 Z I,oa 

Met. Xabat 
~ .. _---- IgG mg/IOO ml. > EID --
1;,8 !' 6,60 13,9 :t 6,65 

Schuller,E., L.T6mpe y N.Delasnerie ... 95 ... dosifican simultáneamente la 

a.lbttmiua eIgG en 50 sueros y 100 LaR de enfemos neurol4gico8 por electro­

-inmunodifusi6n y por inmunonefelemetrfa automatizada.EI análisis estadfs-

-tieo demuestra la bondad de ambos m&todos aunque la eleetroinmunodifusi6n 

e8 diez veces más sensible que el m~todo automatizado. 

Nos hallamos aotualmente en el estudio de la patologfa de las entemedadea 

nerviosas usando estos dos métodos : la inmunodifusi6n radial que deseri ... 

-bid Manoini y la eleotroinmunodif'usi4n desori ta por laurell. Ambos mito -

-dos rinden notable utilidad en la bdsqueda de nuevos hallazgos que permitan 

esclarecer las numerosas ineogni tas planteadas" Ambos 80s1&3"D la diricul ... 

-tad que se tuvo tiempo a.txás : necesidad de concentración del LaR. 1& can­

... tidad de muestra exigida pa.ra el estudio es mnima.. 

Jhon E. Salvaggio y 001 ... 8; - en 1.910 publican un trabsjo en el que com­

... paran la eleotroinmunodif'usión y la. inmun0di.i"u.8i4n mdial. En el mismo se, 
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utilizan antisueros de cabra. para IgG,IgA. e IgM. los sta.nda.l.'ds se preparan 

por diluci6n cuantitativa de sueros comerciales standarizados. 

):Jara la electroinmunodifusi6n se usan tres tipos de agar : agarosa al 1 % 

para. IgA e IgM, Noble 1 % para IgG e ionoaaa,r nQ 2 de aproaa pam la al -

-b~na.. !gaxosa al 1 % se us6 en todos los experimentos de inmunodifusi6n 

radial. La eleotroinmunodifusi6n fu' particularmente adeouada para. la cuan -

-tifioaci6n de la albúmina probablemente porque ea de bajo pe80 molecular 

y alta oarga. negativa. La. intrinseoa sensibilidad de la EID Y SRD ~ 8i -

-milar en la medida de algunas inmunoglobulinas pero la EID fu& superior 

en la medida da mol'culas ds largas como IgM y 11 S cecreciones de IgA 

con más lentos valores de difusi6n pasiva. La. EID fu' mpida,adecuada y 

ligeramente más sensitiva que la inmunodifusi6n. El lavado y deooloraci6n 

fueron necesarios en ambos sistemas. El uso de cámaras especiales para. alec­

-troforesis,periodos variables de migraci6n y requerimientos de máltiples 

medios de agar,requeridos por la BID contrastan oon la simplicidad de la 

inmunodifusi6n radial. Y así loa autores consideran la inmunodifusi6n ra -

-dial como método que ofrece mis potenoial de uso para extenderse entre 108 

olínioos para la medida de las proteinas en soluciones diluidas. 

Por el contrario Schul1er - 95 - considera que la e1eotroinmunodifuai6n 

es el ~todo mis preoiso para la determinaci6n d. una. proteina en el líqui­

-do oefalorraquídeo.Estableoe varias razones para demostrar la sufioiencia 

del dtodo 80bre la inmunodifusi6n radial. 1& primera de ellas es que e8 más 

preoisa. La segunda, y más importante,es que es diez vecea IÚS sensitivo 

( 1 mg/litro contra 10 mgl litro para la inmunodifuai6n radial.). Coa las 



ventajas de la inmunodifusi6n radial ( senoillez t6onica,bueaa sensibilidad) 

1 las de la eleotxoinmunodifusi6n ( mayor sensibilidad,mayor oomplejidad ) 

las t'cnioas de estudio de las pxote1naa liquorales se hallan centradas 

actualmente en el uso de ambas. Las dos tlcnicas rinden excelente servicio 

a la investigaci6n.Superadaa r'pidamente las etapas en el estudio de las 

proteinas del LeR,con las t'cnicas cuantitativas,inmunoqufmicas,electroto -

- rlticas e inmunoelectrotorlticas, la inmunodifusi6n radial 7 la electao -

-inmunodifusi6n se nos aparecen en los dltimos diez años, oomo tlcnioas de 

elecci6n en el estudio de la riqueza proteica liquoral. 
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lnmuno4rlobulinas. Katudio reeumen • ...... w ••• ____ ... _____ •••••• ___ ••• 

Se pueden definir las inmunoglobulinas como proteiDas animalee que ae baIlan 

dotada.s con actividad de anticuerpos. No obatante abarcan taabiln otras pr.2, 

teius, no obligatoriamente aDticuerpos, que presentaa relac16n quim1ca o .e 

otra uturaleza con las iDmunoglobul1naa verdaderaa. Seria. el caso cU las m! 

croglobulinaa que se presentaa Ae modo matural o bien de sodo patolegico c! 

110 la proteina de :Bence-Jones. 

Para deaigaarla ee emplea, la letra gamma porque desde 10B trabajos de Kabat 

se obaerY6 que adquirian la movilidad electroforetica amplia caxaoteristica 

de las gaamaglobul1naa aunque ea realidad dicha aovilidad se extiende por la 

regien gamma hasta principios de la aUa.-2 '1 toda la regien beta. 

Se d.scriben aotualmente las siguientes variedadesl 

1.- laG 

2.- 19o1 

3.- 19M 

4.- 19D 

5.- 19B 

La 19G es coa BUcho la mú importante perteneoiendo al gru.po que llamamos gl.2, 

bulinas gamma. 

1& 19o1 que se extiode por la ga:mmaglobulini~ y la regi6n beta. 

La 19D, recibi6 este nombre de BUS descubridorea por aer la cuarta imm.nogl.2, 

bulina. que se estudio. 
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La 19B, poco ooaocida actualmente. 

El prefijo Ig .ignifica j-munoglobul1Da. l' designa el tipo o olas e de la 1.!, 

tr.a que le 8igue. 

Pa.:ra el estudio de su estmotura molecular .e recurre & üterentes eaquelll&S 

-62-

y u! el modelo de Edelll&ll-Gal17 pam el estudio de laG, probablemente illo,2. 

rrecto pero que ofrece e. cambio una cl.al:a ~Il de 108 fragmentos. Se mue,! 

tra eolIO UD oilindJ.'O de seocieSA tr&ll8Ye~ ovalada, oompuesto de dos IÚ. tades 

iguales '7 8imetricas. Se hall establecido sus _didaa en 230 a 240 ~ pOl' 57 ~ 

por 19 ~ 001l ua volumen de 1.98 por loS ~3 l' .a peso aoleaular de 1,62 por 

105• Se ha considezado UD coeficiente de •• d1aentaoi4m de 7 s. Cada mitad de 

la aoleoula oonsta de d08 UlÚdades. Cada UJt& e8 una cad.Da polipept1d1oa. 1& 

11&701' de las dos cad.D&8 en 1& a1 tad ele 1& aoleoula tienen UD peso molecular 

de 53.000 l' se llama cade. "a" o peaada. 1& cadena _nor .e 11811& cadeDa "L" 

o ligera l' tiene ua peso .olecular de 22.000. 

El eDlace principal entre 1&8 cadeu.s L l' H l' entre las d08 111 Udes de la m.2. 

lecula esta tomado por puentes de dieulfu:ro. Los puentes pueden .er 15 pero 

solo tres de ellos mantiellen UDida 1& oadena. No 'basta ro.per 1& aoleoula l' 

8e auponen que e.xistell otras tuerza;; elltre las cadeu.s _s debile. Ulliendola 

El aodelo Porter 8e direrelloim del aaterior en la aituaoi6n de la cadeu L 

l' parece constituir una ilaagen JIU rea.l de 1& oOJlfiguraci6n ele la molecula. 

Este autor dellOstro que cuaado se reducen levemente aoleoulas Ae IgG 7' 8e 

tmtaa luego COD &cido clorbidico .e desdoblan en d08 a1Udes, provistas de 
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aotividad b101ogica. Deaoatro aa1.aisDlO que la hidrolis1s oon papaiu, seguida 

de reducoicSn del pue.te di8u.lturo entre las dos mitades de la mOleoula, d.a'ba 

origen a tre8 trape.tos oada uno oon Wl peso 1I01eoular vecÍAO de 50.000. E.!, 

tos tres elementos representan los d08 f~ntos Fab (fragmentos fijadores 

de antigeao) '1 UD. fragmento Fo (tragmento cri8taliuble) -2-. Tambien Forier 

T Edelman mostraron que la reducci6n de IgG por Il8ro&ptoeta:aol ea presencia 

de urea, seguida de sepazaoicSa en 4oidos' aclticos o prop1oaico DO~ea T t1~ 

traci6n por gel, prodicia 1& d1so01ao16n de las .oleoulas de laG en sus comp~ 

nentes H '1 L. La reduoc16n y alqui1ao16n de loa trape.toa Fab Los deadobla 

e. aua partes componente. o aea en la cadeDa L o 11seza completa '1 una parte 

graade-fragmento Fd- de la cadema H. 

El aodelo '.faDf'ord -65 '1 66- presenta la aolecula IgG como tr1angul01de. Bu! 

camente oonata ele tres subuaidades (dos cadeDaS L 7 H apareadas '7 el trap.e,a. 

to Fo) unidas ceroa de su centro gaometrico. E. notable el hecho de cada una. 

de las tres subunidades serian en este moaelo capaces de deaplazamientos e.!, 

peciales, iadepeDdientemente de las otraa elo •• 

IDauno~lobulinas no~le8 
___ .M ___ •• __ • __ _ 
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Sus propiedades .. de.tacadas .e expo ... ea las leaiDas, II, 12 

Su vida media .. el organisJlO, que represe.ta .1 equilibrio eJl:tre 1& aiat.! 

si. el. auevaa 1I01.oulaa "1' el oataboUIIIO ele laa nejas, es 4e uao. nat. 

diaa -40-. Ea 1& UJÜea de 1&8 bmwaoglobuliDas •• que 1& Telooidad d.l ca.t.!: 

'bolisao &UMnta COJa 1& cODo •• traoicS. de laG en 1& 8&D(P:'e. la las otma la v,!. 

looidad d.l oatbolismo e. ~ oORataDte, iDdepe.ai.nt .... t. de su cODcent~ 

oi6n •• la saz¡gre. La ooaecuelloia .a qué ouaado loa aiftles de IgG au.ment •• 

mucho 1& Tiela media d. todas las laG pued." ser IIU~ IIÚ oorta de lo bab,! 

tual. Cuando 1& IgG iD1wia la oacl •• ele reaoiolUl8 oonocida como tijaoicSn del 

ooapleaento este hecho depead. de oiertas propiedades aaooiaclas a la porci4n 

Jo. E.ta propiedad dota a la IgG ,. graa iaportanoia e. la lucho contra 1& . 
inteocicSn. La ISG 80pOrta la carga prinoipal el. aeutralizar lae toxiau b&;2, 

ter1uaa "1' oo.binara. COD 108 aioroorgani8lllOa para taeili v.r 1& tagoci to.i •• 

Se oouce. hOJ ouatro subclase. de IgG. Bo toclas ellaa tia.e. 1& propiedad 

de adherirse a las o.lulas fagocitosi. o tijar oomple ... to. La IgG ti ... 1& 

propiedad d. fijara. a 1& piel de cobay'o. Atn,viesa 1& barren. placentaria 

propo8CioDaDdo UJI& li.ea d. defensa ea las priaeraa ....... el. Tida. 

Sua principales c&%&cteri.ticas 8e expOB8n ea las 1 •• i-as 11, 12 

Da.l:ant. IlUcho tiempo .e confuDdio con la IgG hasta que •• id811tificcS por ~ 

tiBUn"OS e.peoifico •• Las pril'loipalea dit.rellOias con IgG ea BU alto contaD.! 

do 4. carbohidra tos "1' una teDd..noia a las aoleculas 7 S a poU ... rizarse .11 

10%8&8 ooa ooaricie.te. d. 8ediaentaci6 • .as elevado •• La Yida .adia .s ~ 



""v 

- 60-

obo IIÚ oorta. que la laG .ieJldo .010 4e 5-6 cUas. Loa aatiouerpoa Ig1 no ~ 

tivan el complemento. Pueden uutraJ.izar toxiDaa pero 110 eleatru;ye 101 PDI!. 

__ Graa-Uegati'WOs 111 Titro, rú. aun e. pre.eaoia de oomple.llto. Puede ele.o.! 

t~. BU actiridad utibaoter1all& cuaado •• ta pre.ente .1 U •• sima. Ho e.ta 

bie. detiDido BU papel biologioo. S.1a embargo .e ha 'e •• txaclo .erla 1uw1,2 

ClobuliJaa dOlliDante .a .eoreoione. tmqueobronquiale., lagriaaa, leohe, moco 

_al, eto. I Tambi'. se ha elemo.trado ri paliO .ele.t1TO bacia 1& luz .el 1A 

te.tino clelgado, superaado a e.te -.1'9'al a JgG. Pareoe qÚ8 pude .er .:1Dtet! 

u.cla looalM.te por laa oelulas plas_tioas en lo. IIiamos tejidos. la ~mo.!. 

t~16n que 19A eata oonoent%ada .eleotivamente ea oiertas aeo~oiODe. ele ua 

ao4o aatum.l, 1Ddica que po.ee UD papel protector 4e 1&1 superfio18a III1CO .... 

Adl_ el tipo ele 19A .el'1"8gado tieu umeatada 1& resistenoia a 1& clip.!.' 

ti.a por enz1aaa proteolltloo1 7 age.t •• reductores lo que facilita, .e 8Up~ 

u, IIU aupenivel101a ea el .. dio intestiDal. 

En 1965 Tomas1 7 001. (libro "Met. 16bomtorio". L1Dch, P8.255) obaern.l"Oll 

que la 19A. 4e la. aeoreoloaea 41tera ele la del pJ..u-. po:r cUt.nate ooef! 

olente de •• d1aeD'taci6a y 00natituoi6n aat1geuoa. Pero iDvest1pdozes ele 1& 

escuela ele Good (South 7 001. 1966) aG-'! alat1'&DClo el pla.-. nomal a pacient. 

que .... taND 19A. deteotable el1 el suero ob.emvaron que 1& IgA del plaaa. 

.e •• oretaba por la sallft de la parotld&. llu.l:aate dicho t .. omeao obs.naro. 

que & 19o1 •• aftMJ.a ota proteiDa a la. que dieroa el aoabre de ntrapento ele 

traaaporte". Panoe adecuado para 19Ael aoabxe 4e :fDI'UDOBlo~ de. aupe,! 
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fieie DUcosa 7 parece que e. producida por las oelulas plaa.atlcaa. 

ld· 
Las pr1D.clpale. propiedades de IgH se exponea ea las laminaS 11, 12 

Soa antiouerpos que tienden & foma.rae rapidueate ea las respuestas hamns.2, 

lopeas 7 & estar presentes ea la sangre, de un Melo pasajero cuando el &11ti 
. , 

geao es soluble auaque pueda tomarae por tiempos ... proloDSádos ColIo res -
puesta. a eiertoautigenoB. Se ba obsenado que IlUChoB u:ticuerpos aaturales 

COlltza antigeaos bacteriaaos l' eel~s perteneeen a este IXUpo o elaae. Se 

distribuTe predo.'DAPtemente por .1 .uere saasutaeo prebable.ante debido a 

su eran tameBo que le impide pasar a los eapilares en aueDOta de intlatltA 

oion. Su .,.i4& _dia es de uaoa 5-6 d1as. la eelulaa que 1& s1atetizan se 

ballan distr1bu1daa por todos los ganglios lild'atlooa l' el baso. 

Son a:nt1ouerpoa aiDgW.amente bien .... ptados para.coabiDarae fiDlellente por 

.. dio de cinoo grupos de eombiDaw16n, con cualquier anti¡e1lO qu teD¡& 1m -.e. 
dele repet1io de determ;luan'tes ant1geno8 adapWos & uu. superficie. Su aa! 

tiples lugares de coabiJlaci6n que suelen ser d. poca. avide. DO pueden eaJa 

sarae todos a la lI1ama molecula antiglMoa. Por tanto para :aeutzaUzar las 

toxinas bacteriaDaa o proteger a laa .elulu ooatra w:aa Weoc16n v.i.r1ca 108 ' 

anticuerpos laG qu son IIÚ avidos .011 posibleunte .. eticaces. Ea prol>.! 

ble que los aatiouerpos IgH .e&11 de particular importanoia •• loa cuoa de 

b&otereaia -81-



LAMINA. 11 ------
CARACTERISTICAS ESTRUCTURALES Y BIOLOGICAS DE LAS INMUHOGLOBULINAS·· HUMANAS (1 

01"41. ----
1!&. .!s!. 1at! IgD .k! 

F6rmul& moleoular (-z:. K"l. ...::¿, K;.. tNl.l\l.k- a- &:"¡, )\1. EL-~ 

h Al. -<.~ '(z..ccs-1- (. f'I¡ 11.) Sy ") ~ J.;t Sl. .ll... 

Peso moleoular 

(x 103) 143-149 158-162 800-950 175-180 185-190 

Coutant. sedimen -
taoi6n 6.17 S 6.18-11.4 S 19.0 S 6.6 S 8.0 S 

Conoentraoi6n SU!. 

ro (g/IOOO) 12 2 1 0.03 0.0003 

Pl:oporci6a liq. .5 
tmo/plasma (% Plasma) 44 40 70 

Tiempo •• mi/vida 

(dias) 25 6 5 2 

Fijacion oompl.!, IaG1 ++ - • mento IgG2 t. 
IaG,+4+ 

hao & plac4nta + - - -
(IgG2 t~ 

Paao a .ecreciones 

exte1'D&8 ? +t -
A.oci6n reag!Dioa -t +++ 

(citofnica) 

(1) Modificado d. ~ J.A. Stmoture of immmoglobultn.. En "Theantigena" 

Edit. por M. S.1&. Vol.I, pglI6I. Aoad.nio Press. Nev Yol.'k 1.97'. 



LAMINA 12 .. __ .. -. 

~~!~!:!!!~~~...1!l 

Propiedades lai !!! lB!! lSD lSE 

Peso molecular 155.000 170.000 950.000 160.000 190.000 

Ooatante asdimantaci6n 7 S 1 S 19 S 1 S 8 S 

Cadenas pesadall r~- 4 QC., -'t ,b..4-1. ~ e. 

" Garbohidratos 3 a 12 12 10 

Nivele8 medios en 
sue:ro (mg/IOO ml) 1000 260 100 3 0,03 

T 1/2 (dias) 24 6 '5 3 2 

Tumover dia.rio 
(g/70 kg) 2,3 1,7 0,5 0,03 0,0014 

Distribuci6n : 
Intrav&scular 40% 40.' 80% 73% s1 
Otras secJ:eoiones mastooit08 

Paso a traTes + 
placenta ° ° ° O 

Neutralisac16n toxinas +ti+ ? t ? ? 

l3a.cteria11sis + ... .++ ... ? ? 

1nhibioi6n viral + ... ++ 1- ? ? 

Reaginica ? ° O O 't++ 

Funoi6n oonocida lnactivac'ioll Protect.!, Prevencion ? Reagiaas 
I 

ae 8U8tancias ra de de sepsis 
que cruzan mucosas 
tejidos 

(1) Tomado de J .R. ltobbs "Inmunoglobuliu. 111 olinio&l cbemistr.r, Adva:nce8 iD 

chemical chemistr,y Vol.14, pg.233 (1971) 
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..!sU. 
Se exponen sus propiedades en las laminas, 11, 12 

Su c0l1centraoi6n pequeila l' variable se ha puesto en evidencia en el plasma 

de personas nol.1Dal.es. Esencialmente intmvaacular tiene UDa vida media de 

tres tias e 

li!. 
Se exponen sus principales propiedades en las lamiDas 11, 12 

Se sabe DmY' poco de los anticuerpos 19B. Se hallan en lIlU1 pequeilas oantid,!.. 

des en el suero. No ae ha observado que preoipiten oon el antigeno ni que f! 

jen el co~plemento. Ciertos antigenos inhalados, polenes, proyocan su apaq 

ci6n. No obstante altcs niveles de 19E pueden permaneoer aaintomaticos, sin 

reaooiones de hipersensibilidad. No se ha observado D.ingwDa c~ fUnci6n 

protectom. Su papel fiaiologico es incierto pero ae ha obsenado que su n.!. 

vel serico aumenta en las infeociones debidas a ciertos parasitos. 

Su funci6n seria: 19G, protector 48 liquidos corporal.a. 19A, protector de 

muoosas. 18M, proteotor del torrente circulatorio. 19E, aediadora de 1& h! 

persensibilidad reaginica -39-. 

Referencias -2, 39, 40, 62, 65, 66, 81-

Desde los trabajos de E.A. Faba.t -43- mediante útodo inmunoquimico inioia 

el estudio de las gamma-globulinas en el LCR han sido multiples los tra~ 

jos encaminados al estudio de 1& gammaglobulina del LCR usando los diversos 



mltodos que han apa:recido a. lo largo de 108 años y de los que 8e realiza. UJl 

resumen en este trabajo. Esencialmente los dltimol añ08, con lu modernas 

t'cnicu, han sido p:r6digos en el estudio de laa iDll1UJ1og10bulinaa, indivi -

-dual izadas en las fracciones IgG, IgA e IgM. 

Bartley - 35 - estudiando 26 LCR normales 1 83 LeR anormales estableoen para 

.IgG un valor normal entre 1 - 3,1 mg, JlO· detectando IgA. e 19M. 

Concentrando 10 veces las muestras detectan IgA entre 0,10 - 0,25 mg I 100 ml. 

pero no detectan IgM. En el LeR pato16gico IgG 08cila entre 0,8 a 26 mg/ 100 

ml., los valores de Igl desde no detectable a 200 mg I 100 ml., e IgM desde 

no detectable a 11 mg/ 100 ml.,ofrece la siguiente miscelineal 

Enfermedades intlamato­

-rias -9 -

Esclerosis 

anUtiple 

posible 2 

probable 2 

definitiva 4 

De s 6rdene s convulsivos 11 

Ent. metab6lic&s y tox. 

agudas - 15 -

mg/IOO promedio 

1,3 a 

32,5 

1,1 & 2,1 1,6 

2,2& 13 7,6 

3,2 a 9,4 5,2 

1 a 2,8 1,9 

1 a 4,5 

10,5 

Ent. cerebrales-vasculares 16 2,4 & 12,9 5,7 

Leucoencefalitis 31 11,2 a 26 16,3 

N. pulposo herniado 9 1,9 a 9,4 4,1 

Tumores intracraneale8 2 a 18 5,7 

0& 

20 

O 

O 

O 

O 

O. 

1,9 

O a 1,7 

O 

O al,' 

O a 1,6 

O. 

11 

O 

O 

O 

O 

O 

o a 1,0 

O 

O 

O 
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S.Cohen - 13 - en un caso de esclerosis máltiple establece par.a IgG 26,7 

mg/IOO ml.,para IgA de 1,1 a. 2 mg/IOO ml., e IgM por debajo de 0,3. 

S.Schneck - 89 - en LOR pato16gicos,en su mayoría esclerosis mdltiple,es­

-tablece para. IgG valores entre 0,8 y 21,9 mg/lOO ml.,valor medio 7,7 

mg / 100 ml. 19A se pudo detectar en 12 de 46 caoso de E.M. 1 en 7 de 13 de 

enfermedades desmielinizantes y en 25 de 64 muestras en otr.as condiciones. 

En general valores pequefios: menos de 2 mg/IOO ml. ,Nl valor máximo regis­

-trado en un Guillain-Barré I 6,9 mg/IOO ml. IgM pudo detectarse en 4 de 

46 E.M. En cinoo de treo e prooesos desm1elinizantes 1 en 2 de 61 paoientes 

con otros problemas. Valor pequefio: 2 mg/IOO ml. El valor w1mo :registrado 

fu& :1 3,7 m¡;/100 ml. 

P.Riddoch - 80 - en 1.970 estudia el LeR de 207 paoientes no seleccionados 

estableciendo para IgG valores menores de 8 mg/IOO ml.Deteota asimismo a 

19A estableciendo un valor de 4,2 mg/ 100 ml. 19M 8610 se identific6 en 

ouatro pacientes todos los cuales tenían proteinas totales superiores a 

150 mg/ 100 ml. Su valor dximo lo cifrd en 7 mg/ 100 ml. Para. Birsh-Marie 

- 37 - se detecta una sola inmunoglobulina en los LOR normales y pato16gi -

-cos : IgG. Para R.J • Latfin - 50 - en un estudio de muestras del' liquor , 

sefiala que el nivel de IgG ea de 1 a 5,4 mg/lOO ml., mientras que para. J. 

l3erner-3- el valor de IgG es de 3,6 mg/IOO ml. en la esclerosis nnlltiple. 
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Por 1nmunodif'usion m.dial, B. Delpech -20- establece para laG valores osc! 

lantes entre 1-9 mg/lOO ml. en LOR D01'UI&les y entre 3 7 26 ,./100 ml. en la 

esclerosis mdltiple. 

Savor,r -86- estableoe el valor de IsG entre ',33 a. ',78 mg/lOO d. Sohuller 

E. -90- estudia 19A. en una serie de pacientes e La 19A. aparece presente el1 

todos los liquidos en constraste con el ooncepto clasico. Se anota como VA 

lor nomal de orientaci6n al comprendido entre 0,15 7 0,30 mg/1OO ml. Los 

aumentos por enoima de 0,60 se observaron. en varios o&sos entre lo. que ~ 

be oonsignar 3 esclerosis en placas y 2 neurositilis. 

Usando eleotro1nmunodif'usion E.Schuller -94- oonsidera para IgG razonable 

considerar patologica cualquier elevaoi6n superior a 5 mg/1OO mI. 

Obtiene los siguientes valores en una misoelanea de enfermedades: 

~~E2!!!~~. )lQ casos !§2 -= ....... 
valol."ea en mg/IOO ml. 

Limite Valor medio • 

E. IIlÜtiple 6I 1,8-25,8 8,26 

Tumores y lesiones 
obstructivas del SNO 7 2-24,1 1,2 

. 
Infecoiones o ent. 
i.tlamatoria.s del SRO 10 1,9-17,' 5,,6 

Reuropatias perifericas 10 I,1-9.6 4,28 

En.f'. c<!l."ebro-vasculares 6 1,'-12,1 4.92 

Misoelanea e 1,9-7,5 ',49 



teR NORMAL !§2.!5L!2~:l_ ---_._ ... 
Autor Año - Me todo V. Medio y" Limite V. Menor det! 

Hartle;y 1.966 EID 2,3 1-3,1 0,2 

Riddoch 1.970 IDR menos de 8 - 1 

Hirsh-Marie 1.970 Car'ba.my'l 2 1-3 -
J .B. Cumings 1.970 meotrotor 8,67 

Roben l&ff1n 1.970 Simple di!. 1-5,4 

Gerard Nellhaus 1.971 BID Valoree en tanto por cien 

Jerome J. Bemer 1.971 IDR 3,6 -
Delpeoh, ::8. 1.971 lDR 2,13 1-9 

Savor.y, M.G. 1.912 Inmunopreo. - 3,"-',78 -
H. LinK 1.912 lDR 0,8-',5 -
Gottesleben 1.961 EID 1,16 0,9-2,6 

Tak&sse 1.969 EID 1,44 0,5-2,5 

Tourtellot'e 1.970 Inmunopreo. 3,6 1,8-5,4 
1.971 EID 2,1 0,6-4,8 

Sheth, Neela K. 1.971 Inmunoelec. 3-',8 

K. Ganrot 1.974 EleotrotoJr. 2,06 0,8-6,4 

Kabat, E.A. 1.950 lnmunopreo. 2,8 1,01 

ICaldor ;y Ferris 1.969 IDE 0,8-',5 

Smith, u. 1.97' IDR ',1 1,2 



I.DC EN L.C.R. PATOLOGICOS {en 11' .. ,,1100 ml.' 
~--.---...... _ .. _----.... ~ ... ~_ ..... , 

.lutOl: Año - Metodo E. Multiple ~!.iJagi tia Otraa 

Bartley 1.966 E1D 1,~7,6 1,3-23,5 0,8-26 

SidD.ey Cohea 1.967 1JUIIWloelect. 26,7-27,9 

S. Sobaeek 1.969 EID 0,8-21,9 

Hireh-Marie 1.970 Inmu.:aopl:eci. 4,5-7,2 2,1-3,9 

Ber.aer 1.971 ID! 5,2 

Delpech 1.971· IDR 3-26 

Lbk 1.972 IDR 1,5-27 1,,-64,4 1,3-103 

E. Sohuller 1.973 EID 1,8-26,8 1,9-17,3 11-24,1 

Sheth. Neela 1.971 IDmunoelect. 2-31 

K. G&1u.'o6 1.974 Electrofore. 7,06 

Tourtellotte 1.971 EID 13,9 6,65 

Kaba.t, E.A. 1.9'0 IJUDW1opreoi. I3,a 6,60 



LANINA le;. 
-------~ 

LCR NORMAL !§~_i~_~L!22_~:2 --.. --.... 
Autor .Año Me todo V. Medio v. Limite V. Menor d. 
••• m8 -- . ---_. =. ___ m=_ -------_ . ... _ ...... -
Bartley 1.966 EID No deteo. 

Menill De borah 1.966 EID No·deteo. 

Hirah-Marie 1.970 ' Inmunopreo. 0,2 
, 

J .N. Cwa1ngB 1.970 Eleetrotor. Valores en taato por eiea 

E, Sehuller 1.971 EID 0,I5-o,~0 

Sheth, 1Iee1a K. 1.971 IJumnoelee. No detee. 

Ka1dor y Perrill 1.971 IDR O 

Smith H. 1.973 lDR 0,43 0,55 

LCR PATOLOG1CO ._--._._ ... _.-
Hartley 1.966 EID De O a 20 (en!. 1Dtlamator1u) 

Sidne,. Cohen 1.967 lDmunoelee. De 1,1 a 2 (eni". m1 tiple) 

Stuart A Schneek 1.969 EID Menoa de 2 (en!. lI11l. tiple) 

Riddoch 1.970 IDR Hasta 42 

H1rsh-Marie 1.970 Inmunopree. NiTeles bajos ditioilmente medibles 

E. Sehul1er 1.971 E1D 0,15 & 1,06 

H. Link 1.972 IDR 0,2 Y' 8,4 

Sheth, Neela K. 1.971 Inmunoelee. 2-17,5 



LAMINA 16 -----.... 
LOR NORMAL ~_i~L!22_~!~l .G .. ___ ._. 

Autor .!!!2. Me todo V. Medio V. Limite V. Menor 

Smith, H. 1.973 IDR No deteo. 

Hartley 1.966 EID No deteo. 1 mg/IOO ml. 

Hirsoh-Marie 1.970 Inmunopreo. No detec. 

Sheth, Neela K. 1.971 Inmunoelec. No detec. 

Kaldor y Ferris 1.971 IDR No deteo •. 

teR PATOLOGIVO !§t:_i5L!22~.:l --.. -_ ........ 
lIartley 1.966 EID No deteo. a 11 mg. 

Sidnay Cohen 1.967 lnmunoelec Menos de 0,3 

Sobneck, S.a. 1.969 EID Menoa de 2 -3,7 0,6 

Riddooh 1.970 IDR -7 1,5 

Hirsoh-Mai:ie 1.970 Inmunopreo. No deteo. 

H. LinK 1.972 IDR 2 0,25-4.4 



LeR NORMAL ---.::.0-._ .. -

Autor Afio Matodo v. Medio V. Limite V. Menor -
Wiedemann, D. 1.913 IDR No deteota 

Riddooh, D. 1.910 IDR No deteota 

Tavolato, Z. 1.968 1nmunoeleo. No deteota 

.J . 
Kolar, O. 1.910 Inmunoeleo. Se deteota. (1 0&80. Proceso linfopr.2, 

liferativo afectando SNO 
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Hans Link: - 56 - obtiene los siguientes valores, usando inmunodifusicSn radial & 

LeR nomal ........... --,.--
IgG ( mg/IOO ml.) 

19A 

IgM 

It 

" 
" 
« 

!f!.E!!2!2§!2! 

19B ( mg / 100 ml ) 

IgA. « ti 

IgM .. 11 

V.Medio ---
2,2 

-

V.límite ---
0,8 - 3,5 

0,2 - 0,6 

No detecta 

Esclerosis mdltiple 
~ .... -..._------.... ---.. ------- !!!!!~!~! 

1,5 - 27 1,3 - 64,4 

0.2 - 1.6 0.2 - 21.6 

-----.......... 0.25- 5.4 

-

Otrae --
1.3 -103 

0.2 - 30.5 

0.25- 7.8 

Neela K.Sheth - 98 - aporta las cifras siguientes en LCR normal& 

IgG ~~~-------.-._- -- de 3 a 3.8 mgjlOO ml. 

IgA --. ---------- ----- No se deteota. 

IgI-I ---_____ ---- ya ...... --..... No se deteota. 

Karin Ganrot - 29 - por electroforesis.ofrece los resultados siguientes& 

10R normal ...... __ . --
2,06.t 1.4 

!:2!! ~2!!:2!!! Dnt! ~!E!! 
7,06 t 3,37 



Tourtellotte,W. - 103 - establece as! SUB X'esultadOSI 

LOR normal 

LCR en E. dl tiple 

IO,e 

6,65 
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Kaldor,J. 1 4.4. Ferria - 44 ... estableoe. entre o,e ... 3,5 108 l!mites noma ... 

-l.a para IgG e IgA e IgH no se detectu. 

H1llas Smi th - 97 - en un estudio que abarca. 20 casoS' considerados como LO. 

no normales halla pa.ra IgG un va.lor medio de 3t I! 1,2 mg/ 100 111, '7 para 

IgA. 0,43 t 0,55 mg/ 100 ti. 

Este grupo de trabajos son testimonios del interls que los investigadores 

centran en este estudio.Ellos nos dan noticia de los valores que 8e pued •• 

considerar normales: 

IgGI valores oomprendidos entre 1,76 - 3,6 mg/IOO 111. 

IgA: valores entre JlO detectaoi$n a 0,60 mg/100 ti. 

IgM: no detectable 

IgD: no deteota.ble 

l!ln las Uminas 13, 14 , 15 ,16 , 17 exponemos los resultados publicados 

por diEerente~ autores hasta Ipooa muy reciente. 

No son mucho los trabajos dedioados al estudio de la. iumunoglobulina. ea 

las meningitis. D.Wiedermann 1 col. - loe - por lr.mnU1odifusi6a xadial las 

estudian en niños hospitalizados con síndrome men!ngeo ( 95 casos) .,. 
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estableoen los valores de IgG,1gA e IgM en los meningismos,meningitis as~p-

-tica,meningitis de las paperas y meningitis bacteriana. J.Kaldor y A.A. Fe-

-rris - 44 - estudian una serie de 162 casos estableoiendo niveles en menin-

-gismoB,meningitis por enterovirus,meningitis de las paperaa,men1ngi~is de 

etiología no conooida y meningitis baoteriana,concluyendo que existe. impor-

-tantea diferenoias en el contenido de inmunoglobulinas en los diversos gru-

-pos y establecen la conducta de las mismas en muestras iniciales y tard!as. 

Tambiin Riohard D. O • Toole y 001. - 73 - estudian niveles de inmunoglobuli-

-nas en pacientes con meningitis meningoc6cioa,neumoc6cica y tuberculosa,de-

-terminan la cOllducta de IgG que e8 constante en todas las mu.estraa con Ull 

promedio mals elevado en las neumoc6cioas.No detectan IgM en un tercio de los l~ 

( oasos.1gG e 19A est~ relacionadas con las concentraciones totales de protei-V\r 

\ -nas en el LOR,pero no as! IgM. 

Billas Smi th y col - 91 - realizan tambi&n estudio en 88 paoientes y estable-

I -oen ,asimismo , niveles en las diferentes entidades .Resal tan las eleTadaa { 1 

-,,/,"V tasas de IgM en las mu.estras iniciales de las meningitis bacterianas. lA-, 

Todos los trabajos que enumeramos se detallan y comentan COD extensi6. •• 

la discusi6n del estudio presente.Para evitar repeticon8s remitimos al 

lector al citado capitulo. 



PLANTEAMIENTO DE LA TESIS --- ---------_._---------
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Nos ha parecido ~ti1 al iniciar nuestro trabajo realizar una 

exposici6a hist6rica resumida de los trabajos que al estudio de las protei­

-nas del Lca se han dedicado.En dioha exposici6n observamos como son milti-

-p1es 108 autores que han dedicado sus esf'u.enos a este campo. Tambi~D 80n 

numerosoa los m~todos ensayados y aplicados al estudio de las proteinaa 1i­

-quoralea. Los mftodos de precipitaci6n, inmunoqu!micos y electroro~ticos 

se aplioaron sucesivwaente al estudio de las proteina8.~s recientemente la 

inmunodifusi6n radial y la e1ectroinmunodifUBi6n se han unido al arsenal 01'­

-sioo en el estudio de este tema. 

No obstante el estudio de las inmunog10bulinas del líquido cefalorraquídeo 

es reciente y no Bon numerosos 108 trabajos dedicados al tema.La introduoci6. 

de la inmunodifuai6n ha hecho que eetos trabajos, oon individualizaoi6a de 

l&s diversas inmunog10bu1inas, hagan su aparici6n en la literatura. Con to­

-do son pocos los trabajos dedicados al estudio de las inmunoglobu1inaa 1i-

-quora1es en las meningitis.Cin'ndonos a este tema consideramos básicos,has-

-ta la fecha, los trabajos que aportan J .Ka1dor y A.A. Ferris - 44 - y Richard 

D. O ~ Too1e - 73 - así como el mts reciente de Hi11as Smith y 001 - 97 -

quienes estudian series considerables de enfermos afectos de síndrome manin­

-geo,estab1eoiendo la conducta que asumen las diversas inmunog10bulinaa ( IgG, 

19A. e IgM ) en las diversas meningitis. 

Desarrollando nuestro trabajo en un centro - Hospital General de Na. sra. del 

Mar - donde el n~ero de síndromes menín¡eos que se atienden son numerosos, 

nos ha pareoido interesante indagar en este tema.Con este fin desde diciembre 
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de 1.973 hasta junio de 1.975 se reoogieron y examinaron 334 LeR para. estu-

-diar ea los mismos las inmunoglobulinaa.Dichoa líquidos procedían de eafe~ 

-m08 que ingresaron en el Hospital con el diagnóstico de síndrome me~o. 

Con este material se ha procedido al estudio para la realización del traba-

-jó presente.Se intenta en el mismo determinar los niveles normalea de inmuno-

-globulinaa liquoralea mediante el estudio de loa líquidos prooedentes de 

enfermos COD meningismoa.El estudio de los niveles de 19G,1g! e 19M en los 

diversos grupos de meningitis.La relaci6n de estos niveles con las proteinas 

totales del líquido cefalorraquideo.Se oonsideran asimismo el sexo y la edad 

de 108 enferm08.Tambi&. se estudian la evolución de los niveles de iDmunoglo­

-bulinas en el tiempo,en líquidos tardíos. 

Mediante este examen se pretende confirmar los datos que la literatura noa 

aporta y contestar a las preguntaa que b'sicamente fueron el estímulo para 

el desarrollo de este trabajo. 

Dicha. preguatas,que nos formulamos,sona - ----------- ----.. _-- --------.. ~- ._-----~-_._--------_.-\ 

10.- ¿ S. condUC.~ l~ IgM ~ diatinto .egdn .e trate da un \ 

meningismo,de una meningitis supurada,liníocitaria o tuberculosa y puede ser 1 
dtil su det8rminaoi6n como ayuda al diagnóstioo diferencial de las miamae? 1 

--............ ....... _,,, .. ~ .... ~ _~ .. , .. ~, .!'~''''''' ___ ''''f. _ _ .. ' . - .. " ...... ,....,... .... - ~,..._ ....... -,,~~~~ """ __ 4~_ ... ~. "'~'."'" ~-,. """H .... ~_ .......... ' ........ _ .... ~._,'-' ... "~~,~,~ .... ~.,. ~", - _._ O" N_" ,~._..,.-",.,-,-_""'------""'¡ 

2-.- DespucSs del pl!Tiodo agudo de la enfermedad meníngea, ¿ CÓIllO varía 

su conducta a travls de loa días de evoluci6.? 
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A contestar estos interrogantes se dedica nuestro trabajo.Otros aspeotos, 

valorados en el cuxso iel 8studio,se analizan tambi'n. 

En estos .'rminoa,pues,queda planteado nuestro trabajo. Y su contenido le 

desarrolla en las siguientes p~inas. 



MATERIAL Y METODOS 

---~--------------
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Se someten a estudio 180 síndromes meníngeos que ingresaron en el H.Ge­

-neral de Nuestra Sefiora del Mar desde diciembre de 1.913 a junio de 

j 1.975. 

Con este diagn6stioo sindr6mioo,aplioando los criterios diagn6sticos 

que se resumen a continuaci6n se llegaron a los siguientes diagn6sticos 

definitivos I 

Grupo 1.- MeningismoB -------------------------- 28 

Grup 11.- M. supurada: 

a/ de etiología no oonocida ------ 41 

b/ por meningocooo· ------- 42 

o/ por neumocooo ----------------- 6 

d/ por E.Coli -------------------- 2 

Grupo 111.- M.linfooitaria: 

a/ m.linfocitaria ---------------- 33 

b/ m.encefalitis vírioa ---------- 4 

o/ m. urliana ---------- ro 

Grupo IV.- 1-1. tuberculosa ---------------- o o.. 14 

Total oasos ----------------------------------- 180 



LAMINA 18 _-......--........ 

Edad M.Linfooit M.tnber. ....... -....-..... ---------
de etiol. 
!!2_~~M! !!!!!!!a' ~ Co11 -

o a 10 4 o la 1 15 I 

~ G 10 a 20 9 1; 9 2 - 12 I 

6 7 7 .. II 4 

4 '. ': 1 7 5 

40 a 50 8 6 1 .. 2 

( i 50 a 60 1 4 4 1 1 

~t 60 a 70 2 2 -
mAa de 70 2 2 1 - - -

)~ No conocida 1 - 1 - -
,------_.,.. , 

.... -..... _---... --... ----....... __ ... ~_ .......... -- ---- -----------_ ...... --.----------.... _._---

Total 28 41 42 6 2 47 14 
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Establecido el diagn6stico de síndrome meníngeo por la clínica de acuer­

-do con las descripciones c~sicas y recientes - 22,23,25,75,76,88,99 -

se determinaron de.cada paciente los datos siguientes: 

1.- Anamnesis 

2.- Exp1oraoi6n general por aparatos 

3.- Exploraci6n de los signos meníngeos 

4.- Analítica general : hemograma completo,urea,gluoemia,pruebas 

de funci6n hep'tica,proteinuria,densidad,sedimento urinario. 

5.- Hemocultivo - en adultos esencialmente -

6.- Frotis faringeo - en algunos -

7.- Radiografía de t6rax anteroposterior 

8.- Algunas pruebas especiales - intradermorreacci6n a la tubercu­

lina,mucoproteinas,urincultivo,etc, en algunos paoientes. 

Estos datos se consideran oomo b'sicos en el estudio de la enfermedad 

y se centra el ~imo interls en el estudio de los datos específioos 
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que nos puede ofreoer el: 

9.-Estudio del LCR,obtenido mediante la téonica habitual de pun­

-oi6n lumbar,proourando que ésta sea poco traumátioa y en cuyo examen 

tenemos que considerar los siguientes puntos: 

a/ Conservaoi6n del teR. Es conservado en nevera,a baja tempera­

-tura, para la determinaoi6n en su momento de las diversas inmunoglobu-

-linas. Otra muestra del LCR era enviada al laboratorio central para pro-

-ceder a los exámenes de rutina.Esta segunda muestra era remitida al ser-

-vicio sin otro requisito no olvidando recogerlo en tubo est6ril para los 

exámenes bacterio16gicos. 

b/ Se usa como criterio de seleoci6n del líquido oefalorraquideo 

el solo hecho de que el paciente presenta un síndrome meníngeo.Como cri­

-terio de exclusi6n : se exoluyen aquellos que por ser traumátioos presen-

-tan sangre mezclada.En este sentido se sigue el mismo criterio aplioado 

por diversos investigadores. 

o/ Cuando ha sido posible se examina una muestra del LOR el día 

del ingreso. Si el enfermo era remitido oon punoi6n lumbar realizada y 

examen del líquido cefalorraquideo realizado,se realizaron 8610 las pun­

-oiones de control. 
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dI En oada uno de los LCR eXaminados,sea cual fuese el día. del 

examen se procede a determinar: 

- alboona 

- glucosa 

- oloruros 

- R. de Pandy 

- R. de Nonne 

- sedimento 

- frotis y oultivo 

- inmunoglobulinas : IgG. IgA, IgM 

el Dejando aparte los da.tos que la clínica nos puede ofrecer y que 

en la introducci6n repasamos de modo somero la analítica del LCR ofrece 

los siguientes patrones que se han observado para esta.blecer el diagn6s-

... tico -2; - : 

Etiología. Aspecto Glucosa Proteinas NI.1 cel !!E~ .. _ .. -------- _ .. _-_.-... --..... ---.- ----............. .......... 
LCR normal Claro 50 mg IQ-20 mg 0-:; Linfooit. 

M. supurada Turbio - de 50 mg IOo-IO.OOO 50o-IOO.000 Polinucl. 

M. tuberculosa Claro u - de 50 mg 50-500 mg 50-I.500 Linfooit. 

opalescente 

M. vírica. Claro de 50 mg hasta 200 hasta 1500 Linfoci t. 



tI El estudio del LeR se divide en diversos apartados en rela.oi6n 

a diversos faotores: 

- faotor tiempo: se estudian los datos obtenidos en el examen de 

108 líquidos de los dos primeros días de enfermedad una vez hospitalizado 

el enfermo.Se realizan estudios de los líquidos obtenidos entre el segun­

-do y el quinto día de evoluoi6n,entre el quinto y noveno día y despufs 

de los diez días • 

... .factor sexo : establecidos los grupos y subgmpos anteriores 

se estudian en apartados segdn el sexo. 

- .faotor edad =tambi~n son agrupado~ los resultados obtenidos 

en relación a este .factor. 

- factor etio16gioo : los,líquidos son estudiados segán la etio-

-logra del proceso. Se deslindan,pues, las meningitis supuradas de las 

linf'oci tarias y de las tuberculosas. Y aún dentro de las meningitis supu-

-radas se deslindan las diferentes etiologías,aunque tambifn se estudien 

conjuntamente • 

. - Se intenta establecer relaci6n entre la riqueza proteica. del 

líquido cefalorraquideo y los niveles de inmunoglobulinas en los tres 

grandes grupos estudiados. 

- Se realizan ourvas de los niveles de inmunoglobulinas en oada 

uno de los grupos estudiados y tambi~n curvas de los niveles obtenidos 

en los diferentes grupos seg¡Sn el .faotor tiempo de evoluoión de' ia enf'er-

... medad. 

.. 
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METODOS. 

T'cnicas de valoraci6n de las inmunog10bulinas.-

La determinaci6n de inmunoglobulinas en líquido cefalorraquideo es un 

caso particular de la valoraci6n de proteinas que se encuentran a nive-

-les muy bajos en líquidos bio16gicos.Las t6cnicas inmuno16gicas han re-

-presentado en este aspecto un avance muy importante ya que poseen un 

dintel de sensibilidad muy sllPerior a las t'6cnicas electrofor'ticas y 

por ello han permitido una valoraci6n cuantitativa de numerosas protei-

-nas que componen las fracciones electroforéticas.Estas fracoiones son, 

en realidad,especialmente las álfa y beta,muy heterog6neas,tanto estruc-

-tural como biol6gicamente.Están compuestas de mdltiplea proteinas,algu-

-nas de ellas a concentraciones muy bajas. 

Las dos t~cnicas inmuno16gicas más interesantes son la electroinmunodi-

-fusi6n o inmunoelectroforesis cruzada y la inmunodifusi6n radial. Esta 

dltima ofrece unas características de sencillez y sensibilidad que la ha-

-cen 6ptima. 
~~------

\ La inmunodifusi6n rad~se basa en el clásico hecho de que un sistema 

l_~/---p~iProteina a determinadas concentraciones de ambos ( propor----
-ciones 6ptimas ) da lugar a un precipitado.Si se dispone una soluci6n 

de antígeno en un pocillo central de una placa de agar,que contiene uní-

-formemente distribuido el antisuero,este antigeno difundirá radialmente 

hasta el punto en que se presenten las condiciones 6ptimas de antigeno-
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-anticuerpo,en que aparecerá un precipitado en forma de anillo. Los 

diámetros de estos anillos o el área de los mismos están relacionados 

con la concentraci6n antig~nica.La leotura puede haoerse en el momento 

final de la inmunodifusi6n,que generalmente es a las 24 horas ( T~cn1ca 

de Mancini-Heremans ) o bien al oabo de pocas horas ( T~cnica de Fahey). 

La. primera es más exacta y menos sujeta a error,ya que en el punto final, 

dentro de unos limites de proporci6n antigeno-anticuerpo,la relaci6n dia­

-metro-conoentraci6n es lineal.Por lo tanto,la valoraoi6n utilizando di-

-fe rentes concentraciones de antígeno hasta llegar a obtener diferencias 

muy pequeñas entre el anillo del problema y el de uno de los patrones,es 

la ~B correcta. Para llevar a cabo la metodología desorita se han utili­

-zado las plaoas de inmunodifusi6n de Boehringer-Mannheim oBehring-Hoeohst 

"ultra low level ",especialmente preparadas para la valoraci6n de inmuno­

-globulinas en el líquido cefalorraquideo. 

Dichas placas oomprenden una " gelose ft conteniendo el antisuero espec!­

-fico 19G, 19A e 19M. 

~~~~!~!_!~: 

3 mg/lOO mI. 

6 tt 

12 tt 



~~~2!::!:!_!~! : 
12,5 mg/ lOO ml 

25 

50 

" 
JI 

Standards IgM : --.... --.. ----.. -.. 
12,5 mg/ lOO ml 

25 

50 

" 
" 
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M6todo.- Se dejan las placas abiertas a temperatura ambiente durante 5 

minutos para que se seque la humedad. 

Los 3 primeros pocillos se llenan con los sueros standards y los restan-

-tes ( 6 9n total) con los LCR. 

Una vez llenos se cierran las placas y se colocan en una cámara h~eda 

durante 24 horas para la Ig({;{ 48-·~~~·~· ~~~-'I~A'~"~-i¡¿~-1 L.... __________ ~ 

Se mesuran los diámetros de los anillos precipitados con la ayuda de una 

lupa ( mesura precisa a O,I mm ). Una luz lateral y un fondo negro faci-

-lita la lectura. 

Cálculos.- La concentraci6n del problema se calcula en base al diámetro .......... -.. _-
de los halos obtenidos en relaci6n a los de los standards. Se utilizan 

varios standards y para el cálculo se utiliza el que presenta un halo más 

igual al del problema.Si es conveniente para conseguir esto se hacen di-
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-luoiones de los standards¡en valoraoiones oomparativas hemos visto que 

esta forma de operar es m~s engorrosa pero ~s correcta que estableoer 

una gráfioa. 

En algunos oasos se han usado tambián : 

Se sigue igual sistemátioa de estudio que oon las otras plaoas pero si 

la preoipitaoi6n es muy disoreta se aoonseja revelar las plaoas oon ta­

-ni no al 4 % durante 30 minutos. Antes se lavan oon un tamp6n fosfato 

Na Cl pH ... 7,2 durante 24 horas para eliminar de la tf gelosa " todas las 

proteinas que no han preoipitado.Despu~s dél revelado,se lavan con H20 

destilada durante una hora. 

Con este m~todo los preoipitados ( sobre todo para la IgM ) son muy vi­

-sibles y pueden ser mesurados sin ninguna difioultad. 



RESULTADOS • .... __ ... ---
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En las siguientes páginas se procede a un examen de los distintos grupos 

que constituyen el material de este estudio. 

En cada uno de ellos se examinan la totalidad de oasos,ae oonsideran los 

valores medios de las diversas inmunoglobulinas en los líquidos obteni­

-dos ya sean del primer día o de días suoesivos.Se valora el sexo,la edad 

y la etiología y se resumen los datos eh cnaros síntesis para mayor faoi­

-lidad de lectura. 

Nos ha parecido ~til,en aras a la olaridad,realizar el oomentario y dis­

-ousi6n de los hallazgos obtenidos a reng16n seguido de oada uno de los 

datos parciales obte~~os.Se prooura,no obstante,aintetizar las caractefís­

-ticas más destacadas de oada uno de loa grupos al final del estudio 

fraooionado a que es sometido cada uno de elloa. 

Por ~timo se exponen unas tablas resumen que condensan los datos de 

oada una de las meningitis. 
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GRUPO I 

Se estudia un grupo que comprende 28 pacientes que ingresaron 

con el diagn6stico de síndrome meníngeo y en los que el estudio del LOR 

demoatr6 la ausencia de una meningitis.Estos enfermos nos ofrecen,pues, 

los datos analíticos de valores normales 'para las inmunoglobulinas. 

La relaci6n desglosada de los líquidos que corresponden a este grupo 

de enfermos se expone en el cuadro nQ l. 

De los 28 pacientes estudiados se extrajeron los siguientes diagn6sticos 

finales: 

I.- Síndrome febril de etiología desconocida ------ 6 

2.~ Amigdalitis ~~-~---~---~---------~--~~----~-- 1 

3.- Síndrome gripal -------~~------~~-~-~-~----- 3 

4.- Catarro nasal.Convulsiones -------------------- I 

5.~ Disfagia --~~---~--------~--------~-----~--~ 2 

6.- Rinofaringitis -------------------------------- 2 

7.- otitis -~-~-~---------------~~~---~~~ 1 

8.- Neumonía ---------~----------------~----~----- 1 

9.- Fiebre de Malta ------------------------------- I . 
IO.- Mononucleosis infecciosa ( probable) --------- I 
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11.- Hepatitis ( coma) ---------------------------- 1 

12.~ Paludismo ~-~---~----~~----~~-~--------~----- 1 

13.- Schock s~ptico.lnfecci6n urinaria ------------- 1 

14.- Coma. Insuficiencia renal ---------------------- 2 

15.- Ent. de Hodking.Tuberculosis pulmonar ----- 1 

16.- Ent. de Hodking.Probable Guillain-Ba~ ------- 1 

17.- Síndrome de Morgagni-Stuart-Morel ------------- 1 

18.- Síndrome depresivo ---------------------------- 1 

19.- Crisis hist'rica ------------------------------ 1 

La edad de los pacientes estudiados oscilaba de 2 a 74 con un predominio 

de líquidos obtenidos en pacientes j6venes. Se estudian los LCR corres­

-pondientes a 18 vamanes y 10 hembras.Los líquidos examinados ofrecían 

por los m~todos convencionales los siguientes resultados: 

- Proteinorraquia 

- Gluoorraquia ---

- R.Pandy ----------~ 

- R.Honna -~--~~---

v. Medio ---33 ••• V.Mx--- O,e5 ••• V.Mn ••• O,I4 

V. Medio ---65 ••• V.MX--- 0,12 ••• V.Mn ••• 0,30 

Negativa 

Negativa 

V. 14edio --- 5 .. -Tres valores con 144,160 Y' 

100 ~spectivamente. 

Observando los valores medios: proteinorraquia --- 33;glucorraquia---65; 

Pandy---Neg;Nonne---Neg;o~lulas--- 5 , creemos líoito considerarlos oomo 

valores incluidos dentro de los límites normales. En todos estos líquidos 
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que oonsideramos oomo normales se determinaron las inmunoglobulinas 

IgG,Ig! e IgM por inmunodifusi6n radial.Los valorea obtenidos fueron 

los siguientesl 

El valor medio de IgG fu~ de 7,52 mg / 100 ml. Se determinaron dos va­

-lores máximos de 31 y 33 mg / 100 ml. Dos valores fueron O , no deteo-

-tócn IgG, lo que sin duda debe interpretarse oomo debido a algd'n errror 

ya que ~;"~~~'~~'i~~B:¡ObUii~"'d~'<d~t;~~i6;':;~~;~~~El .v~lor medio 
~~ -~---"""~ -~"-""""""""'''' ___ UJ'''''-'''--''''''_''''''''' 

d Ig! 6 de oero,no se detecta.S610 en tres de los 28 casos ofreci6 

los valores de 12,ri-y 12 mgj 100 ml.~o.e deteot6 en 27 de los 28 

casos estudiados debiendose considerar su valor igual a cero.En el caso 

que se hizo presente ofreci6 el valor de 18 mg / 100 ml. 

Los valores promedio aritméticos fueron : IgG= 7,52;IgA- 1,53; IgMí- 0,64. 

Todos ellos expresados en mg/ 100 ml. 

Estos datos han sido sometidos a estudio estadístico.Con ello se demuss­

-tra,en primer lugar,~~:~c~~~< .. ~l programa. ANCOR q~existe ~·'~orrela.-
"<~.'. __ ,""""'" ff .... • ____ " " ,,, .... ,,,,.v....... ~ ... ""'''''."~,.,..'> _~.~,~_._.-,~ __ ... ,. ... ~-,,"''"_ ......... "--- , 

-oi6n de tipo positivo entre las proteinas del LeR e IgG con una recta 

de regresi6n y - 15,313 x t 2,435 con r .. 0,40219 (apartado Estudio 

Estadístico ). Dicha. correlaci6n positiva no existe para IgA e IgM. En 
"t. 

segundo lugar y por aplicaoi6n del test de X de Pearson,para averiguar 

la existencia de una asooiaci6n significativa entre presencia o ausenoia 

de inmunoglobulinas en relaci6n a los meningismos se demuestra para 19A 

e IgM una ausenoia altamente signifioativa estadísticamente t con p ~O,OOI , 

en los men1ng-lsmo8. ~.,o¡,¡."""""",;"''''''''''-'''''''''''-(,o'I~,~_...:1l..~~'''''''J'~''''''''~ .. ..::..~ __ «.. ..... ......,.< .. 1..~'';_~'''';~"",,""'" ",. 

"'-~-----';"~ __ ~_~~,,'~_~L~'';' "", .......... '_,""/,o<.,'-',,.< .. -"-".,~.'J. .... '~"' .. _"'''' .. , ".'" .. ',,'-........ ,"1. 

Por ello, a la vista. de nuestros datos Y' los que aporta el estudio estadis­

-tioo,la sensibilidad del método ( hasta 1 mg / 100 ml ) Y la coinciden-



( niveles en 28 casos ) 

!~~~!2~~~~_~~L_!2~ LCR 

!~ !~ !~ pj:ot Gluo ~~~ Nonne Cel 

10 12 ° 0,14 0,62 Neg Neg 3 

11 14 18 0,29 0,57 11 ti 4 

13 12 ° 0,44 0,71 11 11 23 

6,2 O ° 0,47 0,58 11 " 3 

12 ° ° 0,40 0,56 11 ft 144 

2,6 O ° 0,18 0,64 " " 6 

2,8 O O 0,29 0,55 ti " 2 

3 ° ° 0,26 0,66 ti It 2 

3 ° ° 0,26 0,62 11 ff 160 

33 ° ° 0,38 0,78 tt ti 1 

9 ° O 0,14 It fI 2 

O ° ° 0,47 0,66 tt ff 3 

6 O ° 0,20 0,60 tt " 4 

6,2 ° ° 0,30 1,10 Pos " 12 

6 ° ° 0,37 0,46 Neg tt 1 

31 ° ° 0,91 0,53 11 " 2 

5,5 ° ° 0,30 0,68 Pos Pos 7 

6 ° ° 0,37 0,59 " Neg 100 

6,3 ° ° 0,30 0,60 Neg It 6 



!~~~!2E~!~!_~~~L_!2Q_!! L01t --
!~ !~! ~ Prot Gluc ~~ Nonne Oel -- --
3 o o 0,52 3 

3,3 o o O,21 ll2 .Neg Neg 2 

O O O 0,20 0,58 lO 

5,5 O O 0,24 0,6:;; - - l 

6 o O 0,20 0,62 - 8 

6 O O 0,20 0,65 Neg Neg 7 

5,7 5 O O,l7 0,78 tt .. lO 

5,5 O O 0,95 0,30 ti tt 6 

3 O O O,l4 0,75 tt ti 3 



/ 

, 
\ 

\ 
" " 

\ 
\ 

, 

\ , 
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-cia con los que la literatura aporta,oonsideramos a los mismos como 

valores de confianza.Por tanto se mantiene el concepto de que IgM no 

está presente en el LCR normal.Tampoco lo estt Ig! y sí lo está IgG 

oon un valor medio de 7.52 mg I 100 ml. En el cuadro 11 se expresan 

estos valores: 

CUADRO 11 ............ 

valores en mg I 100 ml 

fiel LCR examinados ... ..-..-........ ...-------

28 o o 
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GRUPO 11 
... _-.. -.. ---

Meningitis supuradas 
~---~-~~-------~~~ 

Se incluyen en' este grupo 91 meningitis supuradas que se clasifican de 

acuerdo con la etiología en: 

a.- De etiología no conocida --------- 41 

b.- Por meningocooo ------------------ 42 

c.- Por neumococo -------------------- 6 

d.- Por E.Coli ----------------------- 2 

Se estudian oada uno de estos apartados iniciando lo por : 

a.- MENINGITIS SUPURADA DE ETIOLOGIA NO CONOCIDA • ...... ---.. -........ -.. ---........ .. ~ ............. _-......... -----,.,-., 

Comprende este apartado el estudio de 41 casos de meningitis en los que 

no se identifio6 el germen oausal. 

La edad en adultos osci16 entre los 10 años y los 74 años .El sexo se 

repartid entre 21 varones y 20 mujeres. 
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Los cuadros números: 3, 4 , 5 t 6 , 7, 8 , 9 , 10 , 11 Y 12 ofrece. 

los resultados parciales en mujeres y hombres,segdn el día de evoluoi6n 

de la enfermedad. 

Examinamos los cuadros del 3 al 1 que nos ofrecen en primer lugar los 

hallazgos en el grupo de mujeres: 

Las inmunoglobulinas en LCR de mujeres afectas de meningitis supuradas 

ofrecen los siguientes resultados: 

IgG.- En examen del primer LCR;.ol'sioo de meningitis supura­

-da, con proteinorraquia de 522, gluoorraquia de 22,y 

13.269 o~lulas de promedio,IgG alcanza valores de has­

-ta 9 veoes el valor considerado normal oon un valor 

promedio de 5 veoes el valor normal. Su presencia es 

constante en todos los líquidOS. 

En los líquidOS obtenidos entre el segundo y noveno día 

en ouatro oasos de trece ofreoe valor normal,pero en 

los nueve restantes alcanza valores de 2 a 3 veces el 

valor normal con valor medio de 2 veces el valor habi­

-tual. 

A partir del d~cimo día valores en regresi6n,con cifras 

unas dos veces el valor normal a excepci6n de 1 oaso,de 

larga duraoi6n,que ofrece aún oifras muy elevadas( siete 

veces el valor normal). 



Edad 

56 

52 

1; 

40 

58 

44 

CUADRO ; -----==== 
M. SUPURADA DE ETIOLOGIA NO CONOCIDA 

EXAMEN LIQUIDO l0 ( IQ - 2Q días ingreso) 

MUJERES 

A los 

1 

1 

1 

1 

1 

2 

2 

29 

66 

17 

24 

61 

2; 

17 

50 

14 

9 

14 

19 

25 

18 

9 

12 

o 

12 ' 

18 

22 

12 

11 

o 

O 

Prot 

422 

876 

280 

7;0 

5;7 

504 

504 

;24 

VALOR MEDIO 

47 1 15 15 522 
; 110 O 

Gluc 

15 

144 

12 

70 

23 

Ctflulas 

11940 

42800 

1200 Diab 

12000 

2470 

2560 

25082 

8100 

1;269 



M. SUPURADA DE ETIOLOGll. NO CONOCIDA 

Edad 

17 

24 

72 

26 

20 

EXAMEN ENTRE 2 Q Y' 5 Q Dll. 

MUJERES 

A loa 

19 

4 3 

3 5 

5 17 

4 55 

4 14 

VALOR MEDIO 

37 4 19 

!~ Prot 

14 o 106 

o O 34 

o O 20 

10 O 150 

O O 40 

17 o 98 

14 O 75 

Gluc Cele -
111 1950 

57 75 

60 46 

56 16 

60 138 

44 2510 

956 



Edad 

12 

14 

15 

56 

52 

1; 

46 

M. SUPURADA DE ETIOLOGIA NO CONOCIDA 

EXAMEN DEL LOR ENTRE 5 Q Y 9 Q DI! 

MUJERES 

Aloa IgG -
8 21 15 21 

9 9 15 O 

7 O O 

9 ;1 O O 

7 9 O 25 

8 12 O O 

6 10 12 O 

VALOR MEDIO 

;0 8 1; 23 
4-0 5 .. 0 

Prot Gluc Cálulas --
58 10 

20 60 8 

60 12 

20 58 10 

30 60 11 

20 61 4 

30 60 10 

25 59 9 



CUADRO 6 -_ ...... . 
H. SUrURAllA Di:: ~l'lOI.oGa NO COnOCID.A. 

EX.AJI.EN LeR A. LA.RTIR 100 DI! 

A 108 

43 13 

72 II 

39 10 

59 10 

50 10 

20 13 

31 16 

VALOR MEDIO -
4S 12 

12 

12 

16 

55 

6 

Il 

24 

16 

19 

!é 

O 

9 

17 

o 

O 

17 

19 

16 

IS 
3 • O 

!~ l'rot 

O 

O 

o 

O 

O 

o 

19 

IS 

17 
6 • O 

50 

40 

290 

40 

S9 

Cluo 

119 

S9 

S9 

62 

S9 

SO 

C6lulu 

4266 

IS 

28 

4 

30 

1- 4266 



RESUMEN MUJERES 

Entre 2-5 d Entre 5-9 Desputfs 10 d 

6 7 7 

Datos Presente V.Med V.Mx V.Mn V.Med V.Dm V.Med V.:ID V.Med V.Dm 

IgG Sí 

19A. sí 

19M sí 

;6 

15 

I5 
;-0 

V.Med - Valor medio 

V.Mx - Valor ~imo 

V.Mn !! Valor mínimo 

V.Dm - Valor dominante 

66 17 

25 9 

22 11 

19 

14 

o o 

1; 

14 

23 
5-0 

o 

19 

15 

17 
6-0 

o 
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19A.- Destaca su presencia constante en el examen del primer 

líquido con valores medios de 15 mg/ 100 ml. cuando en 

los líquidos considerados normales no se detectaba ( 86-

-lo en 3 de 28 ). 

En los líquidos obtenidos entre el 20 y 90 día su pre­

-sencia ea inconstante con ausencia en 7 de los 13 11-

-quidos examinados y se muestra ausente incluso en el 

tercer día. En los casos en que permaneoe su valor 08-

-cila entre 10 y 17 mg/IOO ml. A partir del dlcimo día 

ausente en 3 casos y presente en cinco,con valor medio 

de 15 mg / 100 ml. 

IgM.- En el examen del primer líquido presencia con valores 

oscilantes entre 12-22 mg/IOO ml. Tres ausencias en 

ocho casos.Valor medio de 15 mg/ 100 ml. 

En los e~enes de LeR efectuados entre el 2Q y 9Sl día 

ausencia en once de trece casos,siendo de destacar que 

en los casos en que está presente alcanza valores por 

encima de 20 mg/ 100 ml ( 21 Y' 25 mg/ 100 ml. respee­

-tivamente). En líquidOS obtenidos a partir del IOg 

día ausencia en 6 de los ocho casos. 



-~-

Se examinan a continuaci6n una serie de varones,21 en total.Las carao­

-terísticas de los líquidos y sus resultados se expresan en 10B cuadros 

n~eroB 8 , 9 • 10 , 11 Y 12. Del estudio de los mismos,las inmunoglobu­

-linas en las meningitis supuradas,en hombres,nos ofrecen los resultados 

signientes: 

IgG.- En el examen del primer líquido,oaracterístico de menin­

-gitis supurada,con cifras medias de proteinorraquia de 

310, glucorraquia 44 y 8.153 c~lu1as,IgG alcanza valores 

de hasta cuatro veces el valor considerado normal con un 

valor medio de aproximadamente tres veoes el valor habi­

-tual. Como valor mínimo 2 veoes el valor normal.Presen-

-oia constante en todos los líquidos. 

En 108 líquidos obtenidos entre el 2~ y 9Q días valores 

medios de 2 a 3 veces el valor normal. En un caso un va­

-lor siete veces el normal.A partir del d&oimo día valo-

-res unas dos veces el normal. 

IgÁ.- Presencia constante en el examen del primer líquido 

con un valor de 21 mg / 100 ml, cuando en los líquidos 

normales no se detectaba ( s610 tres positivos en 28 

casos). En los líquidOS del 2Q al 9Q día,ausencia en 4 

de 12 casos.En el resto,ocho casos, valores medios de 



Edad 

43 

66 

22 

17 

19 

12 

37 

74 

47 

CUADRO i 
...... a ••• 

M. SUPURADA DE ETIOLOGIA NO CONOCIDA 

EXAMEN LIQUIDO l Q ( l0 - 20 d!as) 

HOMBRES 

A loe --
1 24 16 

1 10 14 

1 26 14 

1 12 7 

1 13 8.4 

1 12 8,4 

2 25 44 

2 17 21 

1 23 55 

VALOR MEDIO .... ~-_ ....... ~_ .. 

Prot -
17 267 

15 118 

18 514 

O 130 

O 130 

O 169 

10 840 

O 70 

26 558 

37 1 18.6 21 17 310 

4-0 

Gluc C'lulae - --

10170 

280 

30 17060 

58 520 

56 1200 

30 

65 33647 

60 208 

12 2140 

44 8153 



CUADRO 9 ._.G= .. == 

M. SUPURADA DE ETIOLOGIA DESCONOCIDA 

EXANEN LCR ENTRE 2 12 Y' 5 Q DIA 

HOMBRES 

Edad A los IgA --
28 3 15 17 

16 5 20 O 

14 4 13 11 

47 5 31 9 

60 5 16 O 

20 5 11 14 

15 4 10 O 

20 15 8.5 

VALOR MEDIO .. _ .. -..--......... 

21 4 18 11 
O • ; 

, !~ Prot -
20 60 

21 " 128 

17 20 

O 30 

12 123 

O 40 

O 50 

O 680 

11 141 

0-4 

Gluo eá1ulas -- --- .. _-

68 284 

21 90 

60 10 

58 11 

44 1835 

58 12 

63 

61 2416; 

54 3383 



CUADRO 10 _=-=,;::._c: •• 
M.SUPURADA DE ETIOLOGIA NO CONOCIDA 

EXAMEN LCR ENTRE 50 y 90 DIA. HOMBRES 

Edad A los !~ !~! !§f:! Prot Gluc Cálulas .. --- --_ .... ............. 

45 9 17 10 O 40 63 18 

22 8 11 15 22 20 63 10 

74 9 6 9 O 60 30 4 

10 6 62 O O 20 59 4 

VALOR MEDIO .,.-....... __ ... ---
38 8 24 11 22 35 54 9 

1 a O 3 ... O 

CUADRO 11 
-========== 

M.SUPURADA DE ETIOLOGIA NO CONOCIDA 

EXAfrIEN LCR A PARTIR IOQ DU. HOMBRES 

Edad A los !~ !~! !~ Prot G1uo C41ulas .-_-_ ... ---------
28 10 16 O 16 20 12 

16 10 18 O O 87 31 65 

17 11 16 11 O 260 230 481 

39 16 10 8 O 20 60 12 

VALOR MEDIO .......... -_ ........ 
25 12 15 9 16 97 107 142 

2-0 3 - O 



CUADRO 12 ._.K _____ _ 

RESUNEN HOMBRES ____ . __ ._ ..... _a 

INHUNOGLOBULINAS EN EL LCR DE M. SUPURADA DE ETIOLOGIA NO CONOCIDA 
----~---------------------------------~-------------------------

LCR Entre 1-2 d Entre 2-5 d Entre 5-9 Deapula lO 

HQ.casoa 9 8 4 4 

Datos Presente V.Med V.Mx V.Mn V.Med V.Dm V.Med V.Dm V.Med V.Da _______________________ _____ ... ______ _ ___ a __ .1. 

laG Sí 18,6 26 12 

19A Sí 21 55 7 

IgM Sí 17 26 lO 

V.Med • Valor medio 

V.Mx - Valor máximo 

V.Mn • Valor mínimo 

V.Dm - Valor dominante 

18 

II 

17 

4-0 

O 

24 

II 

1-22 O 

3-0 

15 

9 

O 

3-0 
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11 mg/100 m1.A partir del 1012 día ausenoia en dos de 108 ouatro 

casos oon valor medio de 9 mg/ 100 ml. 

IgM.- En el primer líquido ausencia en 4 de 9 oasos.L08 restantes 

con valor medio de 17 mg/IOO m1.En el examen del LCR entre el 

212 Y 912 día ausenoia en 1 de 11 oasos.En el resto valor medio 

entre 11 Y 22 mg/ 100 ml. A partir del 1012 día ausenoia en 3 

de los 4 oasos con un valor'de 16 en el restante.Es evidente 

que IgM,si eBt~ presente,lo haoe con valores elevados. 

b.- MENINGITIS MENINGOCOCICA • ........ _------.... --....--------

Se examinan 42 oasos,tanto de adultos como de niños : 33 adultos y 11 

nifios. 

Se distribuyen en I 25 varones y 11 mujeres. 

En los cuadros 13 , 14 , 15 , 16 , 17 , 16 , 19 , 20 , 21 , 22 , 23 Y 

24 se exponen los resultados obtenidos en este grupo en mujeres,hombrea 

y nifios. 

Observamos los datos siguientes: 

Meningitis meningo06oica.Mujeres : 
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19G.- En examen del primer l!quido olásioo de meningitis supu-

-rada se obtiene proteinorraquia media de 589,glucorr.aquia 

de. 18 y 19.516 cálulas. leG alcanza valores medios de 3 

veces el valor considerado normal, siendo BU valor mínimo 

de 2 veces el habitual.Su presenoia es oonstante.En los 

líquidos entre 2Q y IOg día, incluidos conjuntaDent.,valor 

medio de 2 veoes el habi tual.En cuatro de los ooho valo­

-res,oi!ras de 1,5 a 2 veces el valor normal. 

19l.- En examen del primer líquido,ausencia en un líquido 7 

presenoia en los oinoo restantes oon valores medios de 

22 mg / 100 ml. 

En estudio de líquidos entre el 2Q 7 log día ausenoia 

en tres de ooho oasos y en el resto el valor medio de 

13 mg / 100 ml. 

IgM.- En examen del primer líquido,ausenoia en 2 de 6 casos. 

Valor medio de 18 mg/ 100 ml. en el resto. En examen 

entre el 2g y loa día ausenoia en seis de los ooho de la 

serie. En los otros el valor medio es de 17 'ID8/ 100 ml. 

Meningitis meningoocSoioa.Hombres 1 las series se hallan reflejadas en 108-



Edad ---

42 

21 

22 

65 

22 

20 

MENINGITIS MENINGOCOCICA 

EXAMEN LIQUIDO IQ ( 1-2 días) 

MUJERES 

A los 

1 14 11 

1 27 o 

1 24 29 

1 " ,o 

1 28 22 

1 21 17 

VALOR MEDIO 
~ ...... __ •• __ n .... 

32 1 24 22 

Prot Gluo Cel - -
17 40 280 

o 

2' 1095 13 48'00 

o 8'0 '7400 

24 375 18 8000 

10 604 2' 3600 

18 589 18 19516 



CUADRO I4 .. _---.... 
MENINGITIS MENINGOCOCICA 

EXAMEN LCR ENTRE 211 - IOg Dll 

MUJERES 

Edad A los Prot Gluo e.§lulas --- --- ~ ---- ---... 

5 9 18 80 58 210 

47 9 18 13 70 58 203 

52 7 27 O o 20 60 12 

32 8 11 o o 20 38 10 

17 6 10 O O 20 - 12 

53 10 11 13 o 20 59 6 

23 6 15 o 50 58 15 

74 5 21 10 o 60 58 206 

VALOR MEID10 ------.... _----
43 7 15 13 17 55 84 



LOR 

NQ casos 

Datos 

IgG 

19A. 

IgM 

MENINGITIS MENIUGOCOOICA 

INMUNOGLOJ3ULINAS EN LOR 

BESUMEN MUJERES 

6 

Presente V.Med V.Mx V.MN ... ------.....-.-....... --.. _-............ ~ 

sí 24 33 14 

sí 22 30 11 

Sí 18 24 10 

8 

V.Med V.Dom ---

I5 

I3 

I7 

6-0 

-

-

o 



CUADRO 16 ==-==== .. _= 
MENINGITIS MENINGOCOCICA 

EXAMEN LIQUIDO IQ ( 10-20 día). HOMBRES 

Edad A los IgG !2 IgM Prot Gluo C_Uulas --- -_ .. -... --- -- ._ •• Ia ••• 

16 1 24 O 8 593 90 9810 

15 1 55 11 12 580 102 13000 

39 1 29 19 28 447 28 10550 

40 1 O 21 11 740 68 28746 

20 2 21 23 10 576 3 14600 

14 1 25 12 9 1055 3 10340 

VALOR MEDIO 

24 1 31 17 13 658 49 14508 
1 • O l. O 

~~~2_.!I 

MENINGITIS MENINGOCOCICA 

EiUHEN LIQUIDO 2Q ( entre 2 y 5 días ) 

Edad A los !~' !é !§t! Prot Gluo C41ulas -- -- - -- ----- ... 

16 5 20 16 15 180 60 410 

14 4 26 16 22 640 Jo 7350 

12 5 10 O O 20 60 6 

VALOR MEDIO 

14 5 19 16 18,5 420 60 2588 

1 '" O 1.0 



Edad 

15 

16 

40 

62 

41 

40 

20 

CUADRO 18 __ ... aDD ••• 

MENINGITIS MENINGOCOCICA 

EXAMEN LIQUIDO 30 ( entre 50 - 9Q día ) 

HOMBRES 

A loa 

9 35 o o 

6 33 o o 

9 33 o o 

7 11 o o 

9 15 10 o 

7 6 o o 

9 15 9 10 

VALOR MEDIO 

33 8 21 9 10 

Prot Gluo C4lulas 

30 -
30 58 10 

70 58 578 

30 65 25 

40 62 36 

30 60 18 

250 58 879 

60 221 



~~!J2 ...... !2 
MENINGITIS MENINGOCOClCA 

EXAMEN LCR A PARTIR DEL IOQ DU 

HOMBRES 

Edad A loa !~ !~ !~ Prot Gluc Cnulas --- --
I6 12 II I2 O 20 60 

30 10 16 9 O 183 62 110 

29 I2 60 O O 30 58 8 

58 15 11 9 O 30 60 16 

15 10 13 O O 10 62 87 

20 15 15 9 O 30 58 10 

50 14 14 9 O 40 160 22 

14 11 3 O O ~o 61 12 

VALOR MEDIO 

29 12 18 9 O 41 76 38 

3 ... O 

En un líquido de un mismo enfermo obtenido a loa días 16 y 22 

16 14 8 O 110 62 85 

22 14 8 O 40 68 14 



cuadros 16 , 17 ,18 , 19 .,. 20. 

L08 datos que aportan estas series ,en las meningitis meningococcSciea.s 

son 1 

IgG.- En examen del primer líquido con caraoter!sticas av!­

-dentes de meningitis supuradas ( proteinorzaquia 658, 

glucorraquia 49 .,. 14.508 o'lulas ), IgG alcanza. valores 

de hasta siete veces el ~~nsiderado normal,oon valor 

medio de 31 mg/ 100 ml. Y un valor mínimo de 21 mg/1OO 

ml. Existe una ausenoia. 

En LOR obtenido ent:re el 2Q y SQ d!a. valor medio de 

19 mg/IOO ml, siendo en los LOR entre el SR .,. 9Q día 

de 21 mg/ 100 ml,alca.nzando valores de 5 veces el va ... 

-lor habitual. 

A partir del 10$1 día valor medio de 18 mgj 100 ml, 

aunque en un entermo alcanza ooho veoes el valor normal. 

En unos líquidos obtenidos a los 16 y 22 días valores 

alrededor de 2 veces el habitual. 

19A.- El examen del primer líquido ofrece ausenoia en 1 caso 

que en líquidOS posteriores se positiviza ( a los 10 

días valor 12). Resto con valor medio de 17 mgj 100 ml • 

En LOR ( 2 ... 5 días ) ausenoia en un oaso .,. dos con 

. valores de 16 mg j 100 ml. 

. 



LOR 

CUADRO 20 • __ a::. •••• _ 

MENINGITIS MENINGOCOOlCA 

INMUNOGLOBULINAS EN LOR 

RESUMEN HOMBRES 

Líquido IQ 

6 

Entre 2-5 Entre 5-9 Después 10 

3 7 8 

Datos Presente V.I>1ed V.Mx V.Mn V.Med V.Ilm V.Med V.1m V.Z,1ed V.Ilm ----- ---... -------....... .... ------------ --.. _--------- .... _-...........-.-- --- ., .. -

IgG Sí 31 55 21 19 21 18 

19A Sí 17 23 II 2-16 16 1-10 O 9 
1-0 1-9 3-0 

5-0 

IgM Sí 13 28 8 2-18,5 1-10 O O O 

1-0 6-0 

V.Med - Valor medio 

V. Mx - Valor m;{ximo 

V.Mn - Valor Mínimo 

V.Dm - Valor dominante 
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En LOR ( 5 - 10 días) ausencia en 5 de 7 casos 7 un valor 

de 9 7 otro de 10 mg / 100 ml. 

Después del d~cimo día ausenoia en tres de ocho casos 7 en 

el resto valor medio de 9 mg / 100 ml. 

En un líquido obtenido a los 16 7 22 días presenoia con 

valor de 8 mg / 100 ml. 

IgM.-En examen del primer líquido 'presencia oonstante con valor 

medio de 13 mg / 100 ml. 

En examen del LOR ( 2 - 5 días ) ausencia en 1 oaso 7 en 

el resto valores de 15 7 22 mg / lOO ml. 

En el LOR obtenido entre el 50 7 90 día ausencia en 6 de 

siete casos 7 en el que se halla presente valor de lO mg 

por 100 ml.En los líquidos examinados a partir del IOR día 

ausencia constante. 

En un enfermo examinado en los días 16 7 22 se confi:x:ma. 

tambi~n la ausencia de IgM. 
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Meningitis meningoc6cica en niños,de 2 a II años. Las series se hallan 

expuestas en los cuadros : 21 , 22 t 23 Y 24. 

Poseemos s610 dos casoa en niñas coincidentes con los resultados en 

nifios •. 

Los datos que aportan estas series ,en la m.meningoc6cioa,son: 

IgG.- En examen del primer líquido (proteinorraqui& LeR IQ 

481-490. Proteinorraquia en posteriores,95 ), hallamos 

valor medio de 20 mg / IOO.ml,con un valor máximo de 29 

y un mínimo de 13.Presencia constante.En líquidos a partir 

del 212 día hallamos un valor absolutamente normal con una 

media de lO mg/ 100 ml. 

IgA.- En examen del primer líquido valor constante con media 

de 14 mg / 100 ml.En exdmenes posteriores ausencia en dos 

de cuatro y media de 14,5 mg/IOO ml,en el resto. 

IgM.- En exámenes del primer l!quido -conjuntamente - ausencia. 

en euatro de siete easos eon media en el resto de 21 mg 

por lOO ml. 

En examen de líquidos sueesivos auseneia en tres de cuatro 

easos y un valor de 18 mg/ 100 ml, el restante. 



Edad 

8 

7 

6 

6 

8 

CUADRO 21 ........ =--
MENINGITIS MENINGOCOCICA.NIÑOS •. 

EXAMEN LIQUIDO 1 Q ( 1 - 2 d!as) 

A 108 ~ !e 

1 26 15 

1 29 24 

1 13 14 

1 19 8,9 

1 13 8,4 

V.lLOR MEDIO __________ a. 

7 1 20 14 

CUADRO 22 ..... : ..... 
MENINGITIS MENINGOCOCICA. NIÑAS 

EXAMEN LCR 1Q ( 1 - 2 d!as ) 

7 1 16 14 

4 1 20 18 

VALOR MEDIO 

5 1 18 16 

~ Prot Gluc Cel -
29 500 58 38000 

18 - 30 28160 

18 304 87 

O 830 26 28780 

O 290 60 12938 

3-21 481 52 26969 
2",0 

O 290 66 18700 

O 690 46 58680 

O 490 56 28690 



CUADRO 2; 
=======_.-

MENINGITIS MENINGOCOCICA.NIÑOS. 

EXAMEN DEL LCR DEL 2Q DI! EN ADELANTE 

Edad A los !~ !e !2! Prot Gluc 

2 8 17 1; 18 20 61 

5 ? ;,; O O 117 41 

1/2 4 8,9 16 O 15 60 

8 4 12 O O 2;0 -
VALOR MEDIO ... -----_ ......... 
4 4 lO 2.14,5 I.I8 95 54 

LeR 

NQ casos 

Datos 

IgG 

IgA 

IgM 

2-0 ;.0 

CUADRO 24 a:a::::_= ___ :as 

MENINGITIS MENINGOCOCICAS.NIÑOS-NIÑAS 

INMUNOGLO:BULINAS EN LCR 

lQ Sucesivos 

7 4 

Presente V.Med V.Mx V.Mn V.Med V. Dm 
----------~----~-~-~---~ ---------_ ...... --

Sí 20 2' 1; 10 

Sí 14 24 8,4 2 ... 14,5 
2. O 

Sí.; ;.21 29 O la 18 O 

No-4 4-0 3·0 

Cal 

8 

8329 

2 

476 

2204 
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0.- MENINGITIS NEUMOCOCICA 
-~~-~~--~~---~~~~ 

Se examinan oinoo oasos,4 varones y 1 mujer. En los cuadros 27 , 28 Y 

29 se exponen los resultados obtenidos en este grupo. 

Meningitis neumoc6cioa.Resumen: 

19G.- En examen del primer líquido valor medio de ~2mg/IOOml. 

Entre 2-5 días,valor medio de 16,5 mg / 100 ml. DespulSs 

del 10~ día valor medio de 17'mg/ 100 ml. 

, 19A.- En examen del primer líquido valor medio de 17 mg/IOO ml, 

oon una ausenoia.En examen entre los días del 2-5,existe 

presenoia oon valor medio de 14,5 mg/ 100 ml. 

Después del 10g día,p~sencia oon 16 mg/ 100 ml de valor 

medio. 

IgM.- En el primer líquido,una ausenoia y valor medio de 17 

mg/ 100 ml. 

Entre 2Q-5Q día,una ausencia y presente en el otro caso 

oon 21 mg/ 100 ml. 

Después del 10~ día, una ausenoia y un paciente oon 

un valor de 17 mg. 



~~~~2 .. ~Z 
MEnInGITIS NEUMOCOCICA. EXAMEN LIQUIDO l el ( DIA 112 ) 

Edad ! los !§2 !e !2! Prot Gluc Cel --- -
43 1 23 25 22 357 35 584-

7 1 26 17 23 280 890 

17 1 40 o 8,3 540 38628 

? 1 40 11 o 

VALOR MEDIO 
---.......-~--

1 32 17,7 17 392 35 13367 
1.0 1.0 

CUADRO 28 
=======--

MENINGITIS NEUMOCOCICA.EXAMEN LOR (20-50 día y suoesivos) 

Edad A los !~ !e !2! Prot Gluc Cel -- _ ..... _- -
43 5 21 21 21 410 60 520 

52 5 12 8 O 210 61 80 

VALOR MEDIO .. ------.... -.-.. 

47 5 16,5 14,5 21 310 60 350 
1.0 

43 15 19 18 17 60 70 6 

52 10 12 8 O 20 20 e 

19 12 9 O 50 58 15 

VALOR MEDIO 
-~ .... -... --
47 le 17 IfJ 17 43 49 10 

2 .. 0 



CUADRO 29 Da=a._a __ _ 

MENINGITIS NEUMOCOCICA 
~--~--------~-----~---~ 

INJlIJUNOGL013UL1NAS EN LGR 

LeR 

N~ casos 

Datos Presente V.Med V.Mx V.Mn V.Med V.Dm V.Med V.Dm .. ----------.................. -... .... --.-.- ---_ ... ----- ---_ .. ....------

IgG Sí 32 40 23 16,5 17 

19A Sí-3 17 25 11 14,5 16 
No.I 

IgM Sí 17 23 11 21 17 
No-I 1-0 

V.11ed - V. medio 

V.Mx • V. mimo 

V.Mn - V. mínimo 

V.Dm • V. dominante 
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d.- MENINGITIS POR E.COLI 
----~---~-~------~ 

En los cuadros 25 y 26 se exponen los resultados obtenidos en el presen-

-te grupo. 

En los dos ~icos casos de meningitis por E.Ooli,con una proteinorr.aquia 

en el primer LOR - 390 y en el 4ltimo - 30, observamos los datos siguien-

-tes: 

IgG.- En el primer líquido valor medio de 24 mg/ 100 ml. En el 

líquido final I4 mg/ 100 ml. 

19A..- En el primer líquida valor medio de 19 mg/ 100 ml.En el 

líquido final ausenoia en uno Y' 17 mg/ 100 ml,en el otro. 

IgM.- En el primer líquido valor medio de 20 mg/ 100 ml. En el 

4ltimo líquido valor medio de 15 mg/ 100 ml. 

Es interesante remarcar algunos datos clínicos referentes a estos casos. 

En el primero de ellos existi6 un error diagnostioo de laboratorlo ( con­

-fusi6n de E.Coli por un meningocooo ).El segundo de los oasos era un 

enfermo polifractura.d.o con un foco parameningeo. En ambos casos la evo- . 

-luci6n ol!nioa fuI satisfactoria pero de larga evoluoi6n. 



E~~tJ~a.~~ 

MENINGITIS POR E.COLI ( 2 casos ) 

Edad A los !~ !~! !~ 

31 1 26 11 21 

6 24 16 22 

10 26 11 22 

30 12 O 15 

50 4 22 22 19 

19 15 15 O 

29 11 17 16 

VALOR MEDIO 

Inicial 

Final 

LOR 

Datos -----
IgG 

19! 

IgM 

3 24 19 

30 14 8 

CUADRO 26 ___ =a ___ = 

MENINGITIS POR E.COLI. 

INMUNOGLOBULINAS EN LCR 

IQ ( 2 casos) 

Presente V.med V. max V.min 
-----------------~-----------~--

Sí 

Sí 

Sí 

24 

19 

20 

26 

22 

22 

22 

17 

19 

20 

15 

Prot Gluc Ce lulas --... -

580 30 48000 

560 31 22500 

620 58 18100 

30 58 18 

200 37 906 

40 60 22 

70 41 4 

390 33 24453 

30 49 11 

Sucesivos ( 2 casos) 

V.med V.dom .. _-------~---
14 

11 
1-0 
15 



CUADRO 30 

MUJERES. IgG 
g 

LCR 112 2-5 5-9 12 1012 

DatOD v.md. v.mx. v.mn. v.oo. v.dm. v.oo. v.dm. v.oo. v.a.m. casos 
~-~-----------~- --- --................ --.....--~-- --

M.supurada 36 66 17 19 13 19 27 

M.meningo 24 33 14 15 15 14 

M.E.Col1 26 26 26 24 24 26 26 1 

M.neumoooo 23 23 23 21 21 19 19 1 

CUADRO 31 

Z.roJERES. IgA 

LCR 112 2-5 12 5-9; 10g 

Datos v.md. V.InX. v.mn. v.oo. v.d.m. v.md. v.dm. v.oo. v.dm. oasos 
~--------------- ------... _--- --------- -_ .. -........ --- -

M.supurada 15 25 9 14 14 O 15 27 

4-0 3·0 

M.meningo 22 30 11 13 13 

1-0 3-0 3-0 

M.E.Col1 17 17 17 16 16 17 17 1 

M.neumooo 25 25 25 21 21 18 18 1 

CUADRO 32 

MUJERES. IgM 

LOR Ig 2-5 12 5-9Q 10g 

Datos v.oo. v.moc. v.mn v.md. v.dm.. v.md. v.dm.. v.md. v.dm. casos _ .. --~-------...... -- - ... -.... ...-.-....- --............ _-- -..---_~ -
M.supurada 15 22 11 O O 23 O 17 O 27 

3-0 S-O 6.0 

M.meningo 18 24 10 17 O 17 O - 14 
2-0 6.0 6.0 

M.E.Coli 21 21 21 22 22 22 22 1 

M. neumoo 22 22 22 21 21 17 17 1 



CUADRO 33 

HOMBRES .IgG 

LCR IQ 2-5 Q 5-9Q 100 

Datos v .00. v.mx. v.mn. v.oo. v.dm. v.oo. v.dm. v.md. v.dm. casos 
.........-..-----.......-... ..... ----_ .. _---..... ....... _ .............. _ ..... -_......---- .......... 

M.supurada 19 26 12 18 24 15 lB 

M.meningo 31 55 21 29 21 lB lB 
1-0 

M.E.Coll 22 22 16 1 

M.neumoco 35 40 26 12 12 19 19 5 

CUADRO 31 

HOMBRES.IgA. 

LCR 10 2 ... 5Q 5-91:1 IOg 

Datos v.md. v.mx. v.mn. v.md. v.dm. v.oo. v.dm. v.oo. v.dm. casos 
~--~~~~-----~- -~ ... ~-~ .. ....--......... _--- --- --

M.supurada 21 55 7 28 11 9 18 
3-0 1-0 2-0 

M.meningo 17 23 11 16 16 9 O 9 9 18 
1-0 1-0 5-0 3-0 

M.E.Col! 22 22 16 1 

M.neumoco 14 17 11 11 14 5 
1-0 

CUADRO 35 

HOMBRES. IgM 

LCR 

Datos v.oo. v.mx. v.mn. v.oo. v.dm. v.oo. v.dm v.md. v.dm. casos 
~--~-----~--~~ - ..... ~ ..... --.. - .. ---..........-....... -----.. ~-- --

M.supurada 11 26 10 17 22 O 16 O 18 
4=0 4-0 3-0 3-0 

M.meninge 13 28 8 18 10 O O O 18 
1-0 6.0 

M.E.Coll 19 19 16 1 
1-0 

M.neumococ 15 23 8.3 O O - 11 1 
1 .. 0 1 .. 0 
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En los cuadros 30 , 31 , 32 , 33 , 34 y 35 se esquematizan los resulta­

-dos en un estudio comparativo en meningitis supuradas segdn el sexo y 

la etiología. 

De los datos expuestos extraemos las siguientes oonclusiones.Resumen: 

Segdn etiología 

IgG.- En estudio del primer líquido y en las meningitis supuradas 

de etiología no conooida ofrece valores más altos que en las 

otras meningitis estudiadas,siendo,no obstante,de elevados va­

-lores en todas.En exámenes de teR obtenidos con posterioridad 

cifras entre 13 y 26 con tendencia a bajar. 

19A.- Es practicamente constante su presencia en el estudio del 

primex líquido en todas las meningitis estudiadas,con valores 

medios entre 15 y 25 mg/100 ml. Ss inician ausencias entre el 

2Q y 5Q día.En la meningitis neumoc6cica se halla presente 

incluso tardiamente. 

IgM.- Se halla oomunmente presente en examen del primer líquido 

( excepto 5 casoe de 43 ) con valores medios entre 15 y 22 

mg/IOO ml.Ausenoias a partir del 2Q líquido siendo el valor 

cero el valor dominante.Persiste más en las meningitis neu­

-moc6cica. 
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Hombres.----_ .... 

19G.-En el primer liquido exa.mina.do valores elevados.1o son mis 

en la etiología meningoc6cioa y neumoo6cica que en el grupo 

de meningitis supurada de etiología no oonooida.En líquidos 

posteriores oifras entre 12 y 29 mg/100 m1.A partir del d~oi­

-mo dia valores entre 15 y 19 mg/100 ml. 

IgA.- Es praotioamente constante su presencia en el líquido 1Q 

( dos ausencias en 42 líquidos examinados ) con valorea medios 

entre 14 Y 21 mg/ 100 m1. A partir del 2Q líquido ausenoias 

frecuentes que se intenSifican en los exámenes de loa líqui-

-dos obtenidos entre el 5Q y 9Q día,aunque pemanece aproxima-

-damente en la mitad de los oasos. 

19M.- Escasas ausencias en el primer líquido oon valor medio al-

-rededor de 13 - 11 mg/ 100 m1, inioiandos8 ausencias entre 

el 2Q Y 5Q día, oon valor dominante cero a partir de los lí-

-quidos obtenidos entre el 5Q y 9Q día.En las meningitis 

neumoc6cicas permanece incluso en foromas tardías pero tambi~n 

se negativiza. 

Niños.- El grupo estudiado no ofrece diferencias respecto a los otros 

grupos considerados. 
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Todos estos datos nos permiten concluir que sea oual fuere el agente 

etio16gico en las meningitis supuradas ( meningocooo, E.Coli , neumococo 

o de etiología no oonocida ) la respuesta de IgG,IgA e IgM es superponi­

-b1e de unas a otras, pudiendo variar la intensidad de la respuesta oon 

niveles más o menos a1tos.S610 la meningitis neumococioa mantiene la pre­

-sencia de IgA e IgM más persistente.En cuanto al sezo es evidente que 

los valores hallados en las diferentes series son también práotioamente 

superponib1es,pudiendo variar el grado "de respuesta,pero no significativa 

ni diferencia1mente. 

Por todo ello se estudian las meningitis supuradas oomo un todo pasando 

al estudio de la respuesta inmuno16gica segdn la edad y se estudia la 

posible re1aci6n entre la proteinorraquia y los niveles de inmunoglobuli-

-nas. 

Dividimos el estudio en : 

A- Estudio por edades 

Meningi tis supuradas 

B- Estudio de inmunoglobulinas liquorales en relaoi6n 

a 1& proteinorraquia. 

En ambos casos se agrupan en diversos grupos ,que se comentan a oontinua­

-ci6n .El apartado B es sometido ,asimismo , a estudio estadístico que . 

se detalla en el capítulo correspondiente.Iniciamos la exposici6n: 

, 
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MENINGITIS SUPURADAS.-

Atendiendo a este factor dividiremos el estudio en los siguientes aparta­

-dos: 

- Grupo de 12 a 30 años .......... --.--.... 18 años' prémedio ) 

- Grupo de ;0 a 59 años 46" ti 

- Grupo de 60 o más años ------ 65 It " 

- Niños hasta 12 años ------- 6" tt 

~~ cada uno de estos grupos se cons1derar.l el estudio del LOR de acuerdo 

con el momento de la punci6nlumbar. Y así se estudiarán los LOR obteni­

-dos el primer día,los obtenidos entre el 2Q y 5Q día,entre el 5Q y 9Q y 

despuAs del 10Q día de enfermedad. 

Los cuadros 36 , 37 , 38 , 39 , 40 , 41 t 42 , 43 t 44 t 45 t 46 t 47 , 

48 , 48 bis t 49 , y 50, resumen los datos obtenidos.Del estudio de los 

mismos deducimos los siguientes datos,expuestos en el siguiente resumen: 

IgG.- Respuesta semejante tanto en niños como en adultos con ci­

-fras medias entre 15 y 30 mg/IOO ml,con valores más altos en 

el grupo de lós 30 a 60 años.En LOR posteriores valores seme­

-jantes en desoenso aunque permaneoen oonsiderablemente altos. 

IgA.- En el primer líquido valores semejantes en los diferentes 



CUADRO 36 CUADRO 37 

GRUPO DE I2 - 30 AHos GRUPO DE 30 - 59 AÑos 

estudio líquido IQ estudio líquido IQ 

Edad A los !~ !2 !~ Prot Edad A los ~ !e !2! Prot ---- ----- --

13 O 24 19 22 730 56 1 66 9 12 876 

22 1 26 14 18 514 52 1 17 14 18 514 

17 1 12 7 O 130 40 61 25 12 537 

19 1 13 8,4 O 126 43 1 24 16 , 17 267 

12 1 12 8,4 O 169 '42 1 14 11 17 40 

21 1 27 O O 39 1 29 19 28 447 

22 1 24 29 23 1095 37 1 26 17 21 580 

22 1 28 22 24 375 50 4 22 22 19 200 

16 1 24 O 18 193 40 1 23 25 22 410 

15 1 55 11 I2 580 58 1 23 18 11 504 
2 17 9 O 504 

17 1 40 O 8,3 540 44 1 36 15 15 522 

20 1 21 17 10 604 37 2 25 44 10 840 

20 2 21 23 10 576 47 1 23 55 26 558 

14 1 25 12 9 1055 40 1 O 21 11 740 

VALOR MEDIO VALOR MEDIO 

18 1 25 15 15 514 45 1 29 21 17 503 
3 .. 0 4 .. 0 1-0 ¡-O 



CUADRO 38 CUADRO 40 

GRUPO DE MAS DE 60 AHos GRUPO DE 12 - ;O AÑos 

estudio líquido IQ estudio 20 líquido 

Edad A los !~ !~! !~ Prot Edad A los !~ !~ !2! Prot -- -
64 1 29 14 O 422 17 4 3 O O 134 

66 1 16 14 15 118 24 3 5 O O 20 

65 1 33 30 O 830 28 3 15 17 20 60 

74 2 17 21 O 70 16 5 20 O 21 128 

VALOR MEDIO 14 4 13 17 17 30 

67 1 23 20 15 360 20 5 17 14 O 40 
3 • O 

16 5 20 16 15 180 

CUADRO 39 14 4 26 16 22 640 

GRUPO NIÑOS HASTA 12 AÑos 12 5 10 O O 20 

estudio líquido 10 28 4 55 O O 40 

Edad A los !~ !~ !~ Prot 20 4 14 17 O 98 .---.... ---
8 1 26 15 29 500 25 4 10 O O 50 

7 1 29 24 18 20 3 15 8,5 O 680 

6 1 13 14 18 304 16 3 12 14 O 154 

6 1 19 8,9 O 830 

8 1 13 8,4 O 290 VALOR MEDIO 

7 1 16 14 O 290 18 4 17 14,8 19 162 

4 1 20 18 O 690 6.0 9 .. 0 

7 1 26 17 23 280 

VALOR MEDIO 

7 1 20 15 22 455 
4=0 



CUADRO 41 

DE 30 a 59 AÑos 

estudio líquido 2g 

Edad A los ~ ~! !§!:! Prot 

41 5 31 9 O 80 

46 5 9 I4 18 30 

43 5 22 21 21 410 

52 5 12 8 O 60 

VALOR MEDIO CUADRO 43 

41 5 19,1 13 19,5 145 NIÑOS 
2-0 

estudio líquido 2g 

CUADRO 42 Edad A los ~!e!~ Prot --- ---
MAS DE 60 Afios 

estudio líquido 2g 5 3,3 O O 111 

Edad A los ~ !~ !~ Prot 2 4 8,9 16 O 15 

8 4 12 O O 230 
64 3 19 14 O 106 

9 4 O O 18 36 
12 5 11 10 O 150 

Imes 5 11 O O 230 
60 5 16 O 22 123 

VALOR MEDIO 
14 5 21 10 O 60 

5 4 8,8 I6 18 125 

VALOR l-lEDIO 1 -O 4-0 4-0 

61 4 18 11 22 110 

1 .. 0 3=0 



CUADRO 44 CUADRO 45 

GRUPO DE 12-30 All0S GRUPO DE 30-59 AÑos 

estudio líquido 3D estudio líquido 3D 

Edad A los !~ ~! !~ Prot Edad A los !~ !2 !§!1 Prot - .. ---- -
12 a 21 15 21 30 56 9 31 o O 20 

14 9 9 15 o 20 52 7 9 o 25 30 

15 7 o o 30 45 9 17 10 o 40 

13 a 12 o o 20 47 9 la 13 16 70 

22 a 11 15 22 20 52 7 27 o o 20 

17 6 10 o o 20 40 33 o o 70 

15 9 35 o o 30 41 9 15 10 o 40 

16 6 33 O O 30 46 6 la 12 o 30 

23 6 15 13 o 50 32 a 11 o O 20 

20 9 15 9 10 250 40 7 6 O O 30 

VALOR MEDIO VALOR MEDIO 

16 a 16 13 la 50 45 8 18 11 20 37 

5 .. 0 7-0 6.0 a. O 



CUADRO 46 CUADRO 48 

GRUPO DE MAS DE 60 AÑos GRUPO DE 12 - 30 AÑos 

examen líquido 30 estudio líquido despuls 10Q día 

Edad A los ~ !2 ,!E! Prot Edad. A los !§2 !é !E! Prot --- -- --
62 7 11 O O 30 28 10 18 O O 20 

74 9 6 9 O 60 

VALOR MEDIO 17 11 16 11 O 260 

68 8 8 9 O 45 16 10 18 O O 80 

1-0 
ü; 12 11 12 O 20 

CUADRO 47 29 12 60 O O 30 
GRUPO DE NIÑOS 

examen líquido 30 15 10 13 O O 10 

Edad A los !~ !~ IgM Prot 20 13 11 17 O --- --
2 8 17 13 18 20 20 15 15 9 O 30 
10 6 6,2 O O 20 

VALOR MEDIO 14 11 3 O O 30 
VALOR MEDIO 

6 7 11,5 13 18 20 19 11 18 12 O 60 

1-0 1-0 5-0 



CUADRO 48 -bis 

GRUPO DE 36 - 60 AÑos 

estudio líquido despu's IOg día 

Edad A los !§2 IgA --- !§!1 Prot 

43 13 12 O O 

39 10 16 17 O 40 

CUADRO 49 
53 10 11 13 O 20 

DESPUES 60 AÑOS 

58 15 11 9 O 30 líquido despu~s IOg día 

50 19 15 O O 40 Edad !22! !~ !~! !~ Prot ---
72 11 12 9 O 50 

52 30 19 20 17 20 

58 10 55 O O 30 

CUADRO 50 
50 10 6 O O 30 

NIÑOS 

31 16 24 18 19 280 líquido despu's IOg día 

16 16 15 40 

39 16 10 8 O 20 Edad !_!2! !~ !e !~ Prot --
Imes 13 3 O O 20 

50 14 14 9 O 40 

43 15 19 18 17 60 

52 19 19 9 O 50 
30 19 20 17 20 

VALOR f-iEDIO 

47 16 18 14 17 51 

4-0 10=0 



WITNA 19 -------.. 
M.SUPURADAS. INF1UNOGLOBULINAS EN LeR ( según edad ) 

Valores en mg/ 100 ml. 

gs~~~ __ !a 

Edad Na oasoa IgG !§'! ~ -------- ---
hasta 12 años 9 20 15 22 (4-0) 

de 12 a 30 14 25 15 (3-0) 15 (4-0) 

de 30 a 59 14 29 21 11 (1-0) 

más de 60 4 23 20 15 (3-0) 

~!g!!!~~2g 

hasta 12 años 5 9 16 (4-0) IS (4-0) 

de 12 a 30 14 17 15 (6-0) 19 (9-0) 

de 30 a. 60 4 20 13 20 (2-0) 

más de 60 4 IS 11 (1-0) 22 (3.0) 

~!s~~_2a 

hasta 12 años 2 11,5 13 (1-0) IS (1-0) 

de 12 a 30 10 16 13 (5-0) IS (7-0) 

de 30 a 59 10 IS 11 (6-0) 20 (S-O) 

más de 60 2 S 9 (1-0) O 

g~~~! 

hasta 12 años 1 3 O O 

de 12 a 30 9 IS 12 (5-0) O 

de 30 a 60 12 IS 14 (4-0) 11 (10.0) 

ds de 60 1 12 9 O 
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grupos.entre 15 Y 21 mg/100 ml. de valor promedio.En el grupo de 

12 a ;0 afios ausencia en 3 de los 14 casos.En el examen del segun­

-do líquido se inician ausencias en todos los grupos,excepto en el 

de ;0 a 60 afios. En el líquido 3Q se negativiza en el 50% en el 

grupo de 12 a 30 años y en más de un 50% en el grupo de 30 a 60 

años.Despuls del 102 día , ausencia' en más del 50% en el grupo de 

12 a 30 años ,con valor medio de 12 mg/IOO ml,ouandO persiste. Se 

halla presente oon valor de 14 mg/100 ml en el grupo de edad ma­

-dura ( ;0 a. 60 ) en 8 de los 12casos.En los ouatro restantes 

ausencia.De presencia constante en el primer líquido de edad madura. 

IgM.- Aparecen valores entre 9 y 29 mg/IOOml,en todos los grupos,en 

el primer líquido,apareciendo ausencias entre un 30 a 50.% de los 

casos excepto en el grupo de edad madura (30 a 60 ) en el que so­

-]'1 existe una ausencia entre 14 casos.Se negativiza en alta pro-

-porci6n en los días siguientes y en 100% de casos despu~s del IOQ 

día en el grupo de 12 a 30 años ,permaneciendo a~ deteotable (25% 

casos en el grupo de ;0 a 60 años). 

Todos estos datos concluyen que la edad media de la vida(30 a 60 años) es 

el ~s regular en sus respuestas,con niveles de IgG altos e IgA e IgM más 

constantes en el examen del primer líquido y de mayor persistencia.En los 

de~s grupos la respuesta es parecida.Estos son los datos que obtenemos •. 
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Se estudia la relaci6n existente entre las proteinorraquias halladas en 

las meningitis supuradas y el valor'de inmunoglobulinas 19G,lgA e 19M 

para lo que se usa de los cuadros 36 , 31 , 38 , 39 , 40 , 41 , 42 , 43 , 

44 , 45 , 46 , 41 , 48 , 48 bis , 49 t 50 t en los que se hace constar 

la cifra de proteínas en LeR y los niveles de diversas inmunoglobulinas. 

Se consideran las cifras de inmunoglobulinas detectadas,segdn sea el va­

-lor de la proteinorraquia: 

Proteinorraqu1a mayor de 5 gr. 

JI t1 entre 4- 5 gr. 

t1 1f 11 3- 4 gr. 

11 l. 11 2- 3 gr. 

l. JI U 1- 2 gr. 

If n menor del gr. 

Los valores de inmunoglobulinas segdn proteinorraquía se obtienen hallan-

-do el promedio de los valores, segdn esquema anterior , de los líquidos 

cefalorraquídeos expuestos de los cuadros b~ros 36 a 50.Se oonsidera en 

primer lugar: 



- 103 -

de proteinas totales en el liquor de modo que a mayor proteino-

rraquia corresponden niveles ~s altos de 19G: 

~~!!~2!:!~~!! !~_i_~L!22-!!1 LOR exam. Ausencias -..... -.-..... - ---~---

Mayor de 5 gr 29 24 1 

Entre 4 -5 gr 25,5 4 

Entre 3 -4 gr 20,5 2 

Entre 2 -3 gr 18,6 ·9 .. 
Entre 1 -2 gr 14,3 13 

Menos de 1 gr 16,9 61 Jo 

Este hecho con la salvedad de los valores menores de 19,se apre-

-cia claramente en la curva 4. (Umina 29 ). 

19A.- De presencia no constante.Cuando está presente mantiene para-

-lelismo con las cifras de proteina del LCR,práctioamente,como 

se desprende de la siguiente relaci6n: 

~~!!!!!2~!l~!! !§!~i_~L!2Q_~.2 

Mayor de 5 gr 19,4 

Entre 4 -5 gr I9,7 

Entre 3 -4 gr 18 

Entre 2 -3 gr 14,3 

Entre 1 -2 gr IO,I 

Menos de 1 gr 13,1 

LOR exam ---_ ... _--
24 

4 

2 

9 

13 

61 

Ausencias 

1 

-
1 

5 

27 
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Estos valores se reflejan en la ourva 5. ( lúdu 30 ) 

Todos ellos se obtienen al dividir la suma de los valores en 

que IgA está presente,por el nrunero de los mismos sin inoluir 

en el divisor los casos en que su valor es cero ( no deteota­

-ble).Se estudian los siguientes casos: 

-Examen del primer l:!quido: 40' oasos con presenoia en 37 y 

ausencia en 3.Total 7,5 % de ausenoias. 

-Examen del segundo l:!quido: 27 casos con presencia en 17 y 

ausenoia en IO.Total : 37 % de ausencias. 

-Examen del tercer l:!quido : 24 oasos oon presencia en 13 casos 

y ausencia en II.Total 45,8 % de ausenoias. 

-Examen del cuarto l:!quido ( despu&s de 10 d:!as ) : 23 oasos 

oon presencia en 13 oasos y ausenoia en IO.Total 43,4 % de 

ausenoias. 

Estos resultados nos informan de la inoon~tanoia de IgA que ya 

en primera determinaci6n está ausente en un 7,5 % de los oasos 

sea cual sea la proteinorraquia y asimismo de la freouencia en 

que estas ausenoias se producen ya que al llegar al d&oimo d:!& 

de evoluci6n de la enfermedad en más de un 43 % de los casos no 

es posible deteotar su presenoia.Es pues una inmunoglobulina 

relativamente fugaz ya que en pocos d:!as puede pasar de un valor 

relativamente alto a estar ausente del LOR,heoho que contrasta 

oon la oonduota de IgG,siempre oonstante.Pero además estos valo­

-res noa informan de que existe una relaci6n entre las cifras 



- lOS -

de proteinorraquia. y los niveles que alcanza 19A pues la rala­

-ción entre ambas es evidente: solo un 7,5 % de ausenoias con 

proteinas altas y más de un 45 % oon proteinas bajas. 

Llama la atención , no obstante, que oon proteinorraquia menor 

de 1 gr,exoluyendo las ausenoias , los niveles baIlados son re-

-lativamente altos. Fenómeno que en principio se debe interpre-

-tar, siguiendo el conoepto de,otros autores, oomo una posible 

síntesis local de inmunoglobulinas, en el SNC. 
--

Por otra parte la constancia de su presenoia se da en el grupo 

de adultos,en la edad media de la vida. 

Las ausencias progresivas de 19A en el curso evolutivo de la 

enfemedad se expresan en la curva 7. ( Umina 20 ). 

19M.-1nmunoglobulina de presenoia inoonstante,la más inoonstante, 

oomo puede apreoiarse: 

-Examen líquido 112 (40 oa80s)--- Ausenoia en 12. 30 % ausenoias. 

-Examen líquido 212(27 oas08)--- Ausenoia en 18. 66,6 % " 

-Examen líquido 312 (24 oa808)-- Ausencia en 18. 75 % " 

-Examen líquido 4 SI (23 casos )-- Ausenoia en 20. 87 % " 

En relaoión a la proteinorraquia obtenemos los datos siguien--
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-tes: 

~2!:~2~!l~!2: !~_~_~L!~~.l Casos Ausencias --_ ...... ---
Nás de 5 gr 15,7 24 5 

Entre4-5 gr 2;,6 4 1 

Entre;-4gr 21 2 

Entre2-3 gr 17,6 9 4 

Entre1-2 gr I4,2 13 8 

Menos de1gr 11,; 61 48 

Se ofrecen estos resultados en la curva 6 ( L4m1 ua 31 ) 

Las ausencias se ellpresan en la curva 8 ( Umil1& 20 ) 

De estos datos deducimos el elevadísimo porcentaje de ausencias 

ya que en el primer líquido se identifican un 30 % llegando h as­

-ta un 87 % de ausencias a partir del d6cimo día. 

La proteinorraquia creemos guarda relaci6n en cuanto a la pre­

-sencia de 19M ( a. más proteinas menor námero de ausencias). 

Sorprende no obstante obaervar que el valor medio en LOR con 

más de 5 gr. de proteinas ofrece un nivel inferior a los obte-

-nidos con proteinorraquias máa modestas,aunque por la hetero-

-geneidad del n~ero de casos no se pueden extraer conclusiones. 

En general parece existir una cierta gradaci6n en los niveles 

de respuesta segdn la proteinorraquia,extremo que se confirma 

por estudio estadístico.!! igual que ocurre con 19G e 19A la. 

respuesta más constante la da el grupo de enfermos en edad me-



... lCfl ... 

-dia de la vida,oon una sola ausenoia en 15 casos. 

En oonjunto existe una olara oorrelaoi6n entre los valores de las protei­

-nas liquorales )t los niveles de IgG , 19A e IgM. Con las exoepoiones 

anotadas se puede deoir que a mayor proteinorraquia niveles más elevados 

de ínmunoglobulinas.Las ausenoias ( valores no deteotables ) de IgA e 

19M son menos freouentes ouando mayor es la oifra de proteinas en LOR. 

Cuando las proteínas tienden a la normalidad los valoras no deteotables 

de Igl aumentan ~ al14 del 40 % y estos mismos valores para IgM alean­

-zan hasta un 81 % de ausencias. 

IgA. e IgM son inconstantes eu su presenoia. IgG es oonstante pero sus 

niveles descienden ouando las proteínas tienden a la normalidad en el 

ourso de las meningitis supuradas. 

El estudio estadístioo oonfirma una oorrelaoi6n de tipo positivo, oon 

p .,;. 0,001 , entre las proteinas en teR y los nivele. de inmUnoglobulinas 

en las meningitis supuradas ( oapítulo Estudio Estadístioo). 

~~!!~2! : !!~!!!! .. ~!.l~..2~!2~!!!!!!!!...!~J:2~ ... ~! ... !!!_!22!~!:!:!!_!!!~!!· 
Se estudian 91 meningitis supuradas oon etiolog!a desoonooida,por manin-

-gooooo,por neumoooco y por E.Ooli,integrandose en estudio oonjunto ya 

que por sexo y etiología no se han podido observar diferencias de respu~s-
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-ta.De estas 91 meningitis supuradas de las cuales se obtuvo teR el mis-

-mo dia del ingreso en 40 casos;de los dias 2 a 5 en 29 casos;del 5Q al 

90 dia en 24 casos y despu~s del 100 día en 24 casos. En varios enfermos 

se examinaron correlativamente los liquidos del día del i~so y los de 

control entre el 2Q y 50 día y despu~s del 100 día. 

Los liquidos examinados en el día primero ofrecen las caraoterísticas 

habituales de las meningitis supuradas con elevada proteinorraquia,gluco­

-rraquia descendida y muy elevado ndmero de c~lulas.Oonsideramos las me-

-ningitis supuradas como un conjunto y obtenemos los siguientes resultados: 

IgG.-

Niveles en el liquidO 10 (total: 40 LOR ) 

-valor medio. 25,3 mg/ 100 mI 

-valor ~imo. 66 ft 

-valor minimo- 12 " 

Niveles en el liquido 20 ( total • 26 LOR ) • 

-valor medio .16,2 mg/ 100 mI 

-valor máximo -55 ft 

-valor mInimo • 3 u 

Niveles en el liquidO 30 ( total • 24 LOR ) • 

-valor medio .15,8 mg/ 100 mI 

ft 

-valor m!~imo. 3 ft 



Niveles en el líquido 4R (total 24 casos ) 

- valor medio ... 17,2 mg/IOO ml 

- valor máximo. 35 It 

- valor mínimoa 3 tt 

19A.-

Niveles en el líquido IR{ total: 40 LOR ) 

-valor medio. 18,1 mg/ 100 ml 

-valor m;b:imo- 55 l. 

-valor mínimo.. 8 If 

Niveles en el líquido 2R (total: 26 LOR ) 

-valor medio .. 14,7 mg/ 100 ml 

-valor máximo- 21 ti 

-valor mínimo- 8 " 

Niveles en el líquido 3R (total: 24 LOR ) 

-valor medio .. 12,lmg/IOO ml. 

-valor méÚimo- 15 ff 

-valor mínimo. 9 ft 

Niveles en el líquido 4R (total: 24 LOR ) 

-valor medio .. 13.4 mg/IOO ml. 

-valor JruÍXimo... 20 1t 

-valor m!nimo= 8 n 
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IgM.-

Niveles en el líquido IQ (total: 40 LeR ) 

-valor medio a 17 mg/ 100 ml. 

-valor máximo- 29 It 

-valor mínimo- 8 

Niveles en el líquido 2Q ( total : 26 LeR ) 

-valor medio - 18,2 mg/IOO ml. 

-valor máximo- 22 « 

-valor mínimo- 15 tt 
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Niveles en el líquido 3Q (total: 24 LCR)--18 ausenoias 

-valor medio - 18,6 mg/100 m1. 

-valor máximo= 25 Ir 

-valor mínimo= 10 " 

Niveles en el líquido 4Q (total: 24 LCR)--21 ausenoias 

-valor medio - 11 mg/ 100 ml. 

-valor máximo= 19 " 
-valor mínimo- 15 



LAMINA 20 

CURVA Ni 7 
% ausencias .--__________________ -. 

CURVA N! 8 

5 6 
Meningitis supurada. Ausenc ia de IgA en el LCR 
hasta después del 10° día. 

10 días 

% ausencias r-------------------..., 

Meningitis supurada. Ausencia de IgM en el LCR 
hasta después del 10° día. 

10 días 



LAMINA 21 

CURVA N! 9 
IgG (mg /100 ml..I-_________________ -, 

Meningitis supurada. Descenso IgG según días evolución 

CURVA Ni 10 
I gA {mg 1100 ml.l'r-------------------, 

20 

15 

Meningitis supurada. Descenso IgA según días evolución 

CURVA N~ 11 
IgM (mg /100 ml.}ir--________________ -, 

Meningitis supurada. Niveles de IgM según días evolución 
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Resumen datos en meningitis supuradas.-
--~~~~------~~~~~~~-~~~~~-~-

10.-1os niveles hallados,en la primera parte de este estudio,de inmuno­

-globulinas en el LCR de hombres y mujeres afectos de meningitis supura-

-das ,son semejantes y superponibles por lo que el sexo no será tenido en 

cuenta. 

2g .-Estudiadas las diversas etiologías de las meningitis sup~ (me­

-ningoc6cica,neumocócica y por E.Coli ) separadamente y las meningitis 

supuradas sin etiología conocida se conoluye que las respuestas halladas 

son semejantes sea cual fuese la etiología lo que clinioamente es justi-

-ficable ya que en el grupo de meningitis supuradas de etiología no oono-

-cida deben estar incluidas gran ndmero de meningitis que etiologicamente 

oorresponden al meningoooco.Los niveles de IgG, 19A e 19M pueden ser más 

o menos altoa pero no significativa ni diferenoialmente.S610 las meningi-

-tia neumocócicas deben ser consideradas en un claro apartado pues la du-

-ración de las mismas y la presencia de 19A e IgM, de l€bil presencia en 

todas las formas,adquieren en las meningitis neumoc6cicas presencia ~s 

constante y más prolongada.Conviene destacar en cuanto a la respuesta de 

IgM su coincidencia con los datos experigentales que comprueban que los 

neumococos,especialmente antígenos polisac'ridos de neumococo,dan con 

facilidad una gran respuesta en IgM. 

3Q.-La edad del paciente débe ser tenida en cuenta al enjuiciar la respaes­

-ta inmunológica en las meningitis.La edad media de la vida ( entre 30-60 
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años ) es el grupo más regular en sus respuestas,más constante,el que 

presenta. valores de IgG zru{a al tos Y' sobre todo el hecho de que tanto IgA 

. oomo 19M son de constante presencia en el examen del primer líquido (86-

-lo una ausenoia en 19M).Por estudio estadístioo se demuestra una presen-

-oia de 19A e 19M altamente signifioativa. en las meningitis supuradas. 

4Q.- Existe una correlaci6n positiva,oon p ~ 0,001 , entre los valores 

hallados de proteinorraquia Y' de inmunoglobulinas de modo que ouanto mdS 

elevada es la cifra de proteinas en el LOR los niveles de inmunoglobuli-

-nas son más elevados ,aunque tanto 19A oomo 19M puedim estar ausentes 

primariamente sea cual fuese el valor proteico,pero estas ausencias pri-

-marias son mucho menores cuanto mis elevada es la proteinorraqtia e in-

-ciden con intensidad cuando las cifras del capital proteioo desoienden 

por debajO de 2 gr. 

con p 'ft 0,001 , oon la proteinorraquia.Adquiere valores deorecientes a 

partir del primer examen,con una diferenoia altamente signif1cativa entre 

las diferentes extraooiones de líquidos ( p 4 0,001 ). 

t# .• ~et>"'~-... 
''l~'P'- '-''\.., 
l~g._ !§'!;) l(resenoia inoonstante en el LOR de las meningi tia supuradas 

'" -, "'. .*'~ "'· .................. _-' .... ""'.....:"'-........ ¡,,('.,.'N,p!'~ .... '''',·,''''-wY ... '''''''~-''''''' .... ·''?,' 

aun~;¡e-··'~;,. el primer líquido haY' una tendenoia. a la positividad,estadiatí-

-camente muy significativa, con p6 0,001. El valor máximo detectado ea 
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de 55 mg/ 100 ml.El menor de 8 mg/IOO ml.Mantiene una correlaci6n posi­

-tiva con la proteinorraqu1a. Curva 5 ( lltmina 30 ). 

Adquiere valores decrecientes a partir del primer examen ( curva 10.~­

-mina 21. ). Presenta ausencias primarias de un 7,5 % llegando hasta 

un 45,8 % en días sucesivos.Presenta ausencias escasas con proteinorra-

-quia alta ( curva 7, lámina 20 ) 

~",?<~~~-::~:t:'~n .:-:~~_d~ __ ".~~~~':~ __ . 
supuradas.El valor máximo detectado es de 29 mg/ 100 rol. El menor 9 mg/ 
~.","" 

100 rol. Existe una correlaci6n de tipo positivo, con p ~O,OOI , entre 

la proteinorraquia y los niveles de IgM,sobre todo las ausencias son me­

-nores a mayor proteinorraquia • Aunque existe un ;0 % de ausencias en 

el primer líquido existe una presencia altamente significativa en el pri­

-mer líquido examinado. Las ausencias llegan a un 87 % a partir del IOQ 

día. 

Cuando se halla presente ofrece valores promedio elevados en todos los 

líquidos ( curva II.Lámina 21 ) .Al igual que ocurre con IgA el grupo más 

constante es el de edad media. 

Si se efectda promedio aritm~tico incluyendo los valores no detectables 

(valores cero ) los niveles descienden en sucesivos exámenes,con clara 

significaci6n estadística. 
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GRUPO 111.-

Se estudian en este apartado 47 meningitis linfocitarias que incluyen 

10 meningitis urlianas y cuatro de ellas que cuzgaron clinicamente con 

gran componente encefalítico y son estudiadas en un apartado. 

Al igual que en el grupo anterior se estudia el LCR del primer día.Un 

segundo grupo con líquidos obtenidos entre el 2g y 5Q día. Otro entre el 

5Q y 9g día y finalmente un grupo con estudios liquorales despu~s del 

10g día.Se considera asimismo la relaoi6n entre los niveles de inmunoglo­

-bulinas y la edad del paciente,así como la relaci6n entre los niveles 

de inmunoglobulinas y la tasa de proteínas en LCR. 

Los cuadros 51 , 52 , 53 y 54 ofrecen la relaci6n de los LCR obtenidos 

de los enfermos.Podemos observar que la media de loa valorea corresponde 

al líquido clásico de una meningitis linfocitaria,con valores medios de 

proteinas = 67 mg, glucosa. 58, y 610 c~lulas ( linfocitos). También los 

líquidos sucesivos se incluyen dentro de los mismos parámetros. 

Estudio del primer líquidO: 

a) IgG.- Alcanza un valor medio de 13 mg/IOO ml.Un valor máxi­

mo de 35 y un mínimo de 54 mg/IOO ml.Constante presenci~. 

b) IgA.- Presente en dos oasos de quince.Valor medio de 1Img/10ami 



CUADRO 51 CUADRO 52 

MENINGITIS LINFOCITARIA MENINGITIS LINFOCITARIA 

EXAMEN LIQUIDO IQ ( 10_20 DI! ) EXAMEN LCR ENTRE 2Q-50 DIA 

!e~ ~_!2! !~ ~ !~ E:2~ 2!~= 2!!· ~2 !.!2! !~ !~~ ~ ~ ~ 2!! 
33 1 12 O O 30 56 144 36 4 17 17 17 164 55 520 

18 1 10 O O 110 58 380 43 3 14 8,9 O 240 61 1362 

8 1 10 O O 55 50 2760 13 4 6,3 O O 20 61 10 

20 2 29 O O 54 75 16 26 3 16 O O 20 58 4 

36 2 17 13 18 60 227 20 5 O O O 29 50 150 

8 2 35 O O 119 45 1812 12 5 6 O O 30 60 12 

6 1 6 O O 50 65 200 18 5 11 O O 50 76 8 

14 2 12 O O 37 52 30 17 4 11 O O 110 60 468 

17 1 5,5 O O 42 64 37 13 5 6 O O 70 272 

26 1 12 O O 100 80 130 8 3 5,5 O O 20 65 100 

17 1 11 O O 87 53 700 25 3 6,5 O O 70 60 243 

39 2 14 9 O 126 60 1750 

21 1 14 O O 84 50 285 VALOR MEDIO 

30 1 5,4 O O 20 60 

30 1 6,3 O O 26 52 106 21 4 9 13 17 75 61 295 

1=0 9=0 10-0 
VALOR J.1EDIO 

20 1 13,2 11 18 67 58 610 

13-0 14-0 



CUADRO 53 CUADRO 54 

MENINGITIS LINFOCITARIA MENINGITIS LINFOCITARIA 

EXAMEN LCR ENTRE 50-90 DIA EXAMEN LeR DESPUES 100 DIA 

~~ !_!2! !~ !2 ~ ~:o.J ~!~ ~! ~~ !~2! ~ !2 !2:! ~:o..! ~ 2!! -
36 6 10 i O 80 63 305 33 10 2,8 O O 10 144 

13 6 6 O O 15 60 5 36 12 12 8 2 30 61 8 

43 6 11 7,5 O - 18 18 3 O O 30 50 28 

3 7 10 O O 20 58 8 29 13 10 O O 50 58 28 

5 8 3 O O 20 65 43 10 12 7,5 O 70 59 52 

2 8 10 O O 60 58 196 17 13 5 O O 39 61 32 

20 7 30 9 O - 60 18 26 12 6,5 O 9 30 60 18 

4 9 5,5 O O 20 60 8 17 10 6 O O 90 586 

I9 8 3,1 O O 20 58 4 14 I2 O O 70 60 261 

12 6 3,3 O O 25 69 45 13 12 5 o O 20 60 4 

8 9 13 O O 30 6I 10 25 10 13 O O 20 60 9 

4 7 10 O O 30 60 9 5 13 12 9 O 30 60 9 

10 8 5,5 O O 20 60 6 3 14 6 O O 30 63 15 

13 8 5,9 O O 41 72 310 

39 6 13 9 10 70 50 178 VALOR MEDIO 

2I 6 6 O O 80 61 589 22 . 12 9 8 5 42 55 92 

4 6 5,5 u O 20 60 4 10-0 11-0 

31 8 12 O 13 25 85 5 

VALOR MEDIO 

16 7 9 8 11 36 62 106 

14-0 16.0 



CUADRO 55 CUADRO 57 

MENINGITIS LINFOCITARIA M.LINFOCITARIA.EDADaI2-30 AÑos 

ESTUDIO DEL LeR EN 4 COMAS ENCEFALICOS estudio líquido ID 

Edad A los !t.! !e !e! Prot G1uc Cel Edad A los !~ !e !e! Prot ----- ------ - --- --
29 3 14 14 21 29 82 50 18 1 10 O O 110 

11 14 12 21 20 62 6 20 2 29 O O 54 

27 1 14 13 17 40 58 28 14 2 12 O O 37 

41 1 18 14 17 22 77 5 17 2 5,5 O O 42 

29 1 14 15 18 63 61 190 26 1 12 O O 100 

VALOR MEDIO 17 1 11 O O 87 

30 1 15 14 18 43 69 6a '. 21 1 5,4 O O 20 

30 1 5,4 O O 84 

CUADRO 56 30 1 6,3 O O 26 

MENINGITIS LINFOCITARlA.NIÑOS HASTA 12 A. VALOR MEDIO 

estudio líquido IQ 21 1 10,6 O O 62 

Edad A los !~ !a-! !~ Proteina .. -------- CUADRO 58 
8 1 10 O O 55 M.LINFOCITARIA..EDAD, 30-60 AÑos 
8 2 35 O O II9 estudio líquido IQ 
6 1 6 O O 50 

Edad A los ~!e~~ ---
VALOR MEDIO 

33 1 12 O O 30 

7 1 I7 O O 74 36 2 17 13 la 60 

39 2 I4 9 o 126 

VALOR MEDIO 

36 2 I4 11 18 72 . 

1-0 2 • O 



CUADRO 58-bis CUADRO 61 

M.LINFOCITARIA.NIÑOS HASTA 12 A. M.LINFOCITARIA.NIÑOS HASTA 12 A. 

estudio líquido 2Q estudio líquido 3Q 

~!.l~!~ ~! !~ Prot Edad A. los !~ !e !2! Prot -- --- --
8 3 5,5 O O 70 3 7 10 O O 20 

5 8 3 O O 20 
CUADRO 59 

2 8 10 O O 60 
M.LINFOCITARIA..De 12-30 AÑos 

4 
estudio líquido 2Q 

9 5,5 O O 20 

8 9 13 O O 30 
Edad !_!~ !~ 19A IgM Prot - -- 4 7 10 O O 30 12 4 6,3 O O 20 

10 7 5,5 O O 20 
26 3 16 O O 20 

4 6 5,5 O O 20 
20 5 O O O 29 

12 5 6 O 
VALOR MEDIO 

O 29 
5 8 7,7 O O 27 18 5 11 O O 50 

17 4 11 O O 110 
CUADRO 62 

13 5 6 O O 70 

25 3 6,5 O O 70 
M.LINFOCITARlA. DE 12-30 AÑos 

VALOR MEDIO 
estudio líquido 3Q 

Edad A. los !§2 ~ !2! Prot 18 4 7 O O 50 ... _- --- -
1-0 13 6 6 O O 15 

20 7 30 9 O 
CUADRO 60 

M.LINFOCITARIA..DE 30-60 AÑos 
19 8 3,1 O O 20 

12 6 3,3 O O 25 estudio lIquido 2Q 

13 8 5,9 O O 41 Edad A los !~ !~ !~ Prot --- 6 6 21 O O 80 
36 4 17 17 17 164 

16 7 9 9 O 36 -V.MEDIO 
43 3 14 8,9 O 240 

VALOR MEDIO 5-0 

39 4 15 13 17 202 



CUADRO 63 CUADRO 63-bis 

M.LINFOCITARIAS. DE 30-60 AÑOS M.LINFOCITARIAS.NIÑOS HASTA 12 A. 

estudio líquido 3Q estudio lIquido 4Q 

Edad A 108 !§2 !~! IgM Prot Edad A los ~ !e !2! Prot --- -- --
36 6 10 8 O 80 5 13 12 9 O 30 

43 6 11 1,5 O 3 14 6 O O 30 

39 6 13 9 10 10 VALOR MEDIO 

31 8 12 O 1; 25 4 1; 9 9 O 30 

VALOR MEDIO 1-0 

31 6 II 8 11 58 

1 ... 0 1-0 CUADRO 65 

M.LINFOCITARIA.DE ;0 - 60 AÑos 

CUADRO 64 estudio lIquido 4Q 

M.LINFOC1TARIAS.DE 12-;0 AÑos Edad A los !~ !e !2! Prot -
estudio lIquido 4Q 33 10 2,8 O O .&. 

Edad A los !~ !~~ !~ Prot 36 12 12 8 2 ;0 

18 18 3 O O 30 43 10 12 1,5 O 10 

29 13 10 O O 50 
VALOR MEDIO 

11 13 5 O O 39 

26 12 6,5 O 9 30 37 10 2-12 2. 8 1-2 50 

17 10 6 O O 90 1- 3 1- O 2.0 

14 12 O O 70 

13 12 5 O O 20 

25 10 13 O O 20 

VALOR MEDIO 

21 12 8,5 O 9 44 
7-0 
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Ausente en 13 casos. 

c/1gM.- Presente solamente en 1 caso de 15,oon valor de 18 mg/100 ml. 

Ausencia en 14 casos. 

Estudio del líquido 2Q : 

a) 19G.- Con valor medio de 9 mg/IOO ml.Una ausencia. 

b) 19A.- Presente en dos casos de once,oon valor medio de 13 mg/IOOML. 

Ausente en 9 oasos. 

c) 19M.- Presente en un caso de II,con valor de 17 mg/IOO ml.Ausente 

en 10 casos. 

Estudio líquido 3Q : 

a) 19G.- Valor medio de 9 mg/IOO.Un valor máximo de 30Mg/IOO"ml. 

b) 19A.- Presente en 4 casos con valor medio de 8 mg/IOO rol.Ausen­

cia en nueve casos. 

c).- Presente en dos casos de 18 con valor medio de 4 mg/IOO ml. 

Ausente en 16 casos. 

Estudio líquido 42 : 

a) 19G.- Valor medio de 8,7 mg/IOO rol. Siete valores alcanzan la 

normalidad ( 1 de 12 ) 

b) IgA.- Presente en tres casos de doce,con valor medio de 8.En 

nueve casos ausencia. 

c) I~I.- Presente solo en 2 casos de 12,con valor medio de 5 mg/IOO 

ml. Diez ausencias. 
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En el cuadro 55 se agrupan cuatro casos de meningoencefalitis vírica 

con gran componente encefálico ( coma). 

En el estudio de estos 4 casos,con LOR obtenido el día Ig: 

IgG.- Presencia constante con valor 15 mg/IOO ml. 

IgA.- Presencia constante.Valor 14 mg/IOO ml 

IgM.- Presencia constante. Valor 18 mg/IOO ml. 

Es de remarcar que el ~ico LOR que posee.os de estos oasos a los 11 

días IgG,IgA e I@1 mantienen valores semejantes a los del primer día. 

Se examinan a continuaci6n las relaciones entre la edad y los valores de 

inmunoglobulinas. 

El estudio,que incluye 43 meningitis linfocitarias,nos ofrece los siguien­

-tes resultados: 

IgG.- En niños hasta 12 aBos,en el líquido Ig valores irregula­

res desde 5 veces el valor normal hasta niveles normales. 

En sucesivos líquidos valores ligeramente elevados. 

De 12 a 30 años en el líquido primero valor doble del nor­

mal con 4 valores normales.En sucesivos líquidOS raramen­

-te alcanza valores dobles,con tendencia a la normalidad 

y media de 8,5 rng/IOO ml,en el cuarto líquido. 

De 30 a 60 añoB,en el líquido Ig valor medio de dos veces 
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el valor normal, valor que se mantiene en sucesivos líquidos 

aunque en los áltimos aparece algdn valor normal. 

19A.- En niños: ausencia tanto en el primer líquido como en los 

examinados posteriormente.S610 un valor de 9 mg/100 mI en un 

líquido tardío. 

De 12 a 'O años: ausenoia en todos los líquidos.S610 un valor 

de 9 mg/IOO ml en un líquido tardío. 

De ,O a 60 años: ~n el líquido 1Q valor medio 9.Una ausencia. 

En el líquido 2Q valor medio l,.Cero ausencias. En el líqui­

-do ,Q valor medio 8.Una ausencia. En el líquido 4Q valor 

medio 8.Una ausencia. 

19M.- En niños: ausencia en todos los líquidos examinados. De 

12 a ,O años:ausencia en todos los líquidos examinados.S61o 

un valor de 9 mg/ 100 mI. en un líquido tardío.De 'O a 60 

años en el líquido lQ un valor de 18 mg.Dos ausencias. En 

el líquido 2Q un valor de 17 mg.Una ausenoia.En el líquido 

,Q valor medio Il.Dos ausencias. En el líquido 4Q un valor 

de 2.Dos ausencias. 

En relaci6n a la edad también en la meningitis linfocitaria se evidencia 

que el grupo de edad media de la vida es el más regular en su respuesta •. 
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con valores de 19G más homogeneos, IgA presente en casi todos los líqui­

-dos pero no IgH que solo se halla. presente en reducido nrunero de casos. 

No obstante cuando está presente es en el grupo de edad adulta. 

Se examinan las posibles relaciones entre la proteinorraquia y 108 nive­

-les de inmunoglobulinas en LCR.Se agrupan los casos estudiados,segdn 

tengan valores: 

Más elevados de 1 gr. 

Entre i y 1 gr. 

Menos de i gr. 

Para este estudio se consultan los cuadros 51 , 52 t 53 , 54 ,55 • 56 , 

51,58 y 58 bis, 59 , 60, 61 , 62 , 63 y 63 bis, 64 y 65. 

IgG.- Se mantiene la relaci6n hallada en las meningitis BUpura­

-das: a mayor proteinorraquia IgG más elevada en el LCR. 

Existe una clara correlaci6n de tipo positivo,p ~ 0,001 • 

~~:!:!!!!~~g~!~ !~ 

Más de Igr '" 16,1 

De i a 19r • 11,2 

Menos de i gr .. 1,1 

Estos datos se expresan en la curva 2 ( lÚlina 21 ). 
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IgA.- Inconstante.Cuando se halla presente existe correlaci6n 

positiva, p • O,OOI , con las cifras de proteinas en LeR.Y as!: 

~~!~!~~~s~!~ !~! 

JiJás de I gr - II,6 

Entre ~ - I gr - 9,2 

Menos de ~ gr • 8,5 

Batos datos se expresan en la curva 3 ( 14miu. 28 ). 

IgM.- Prácticamente ausente.Cuando está presente,ofrece los va­

-lores siguientes: 

~~!~!~~E!!S~~ !~ 

J«s de I gr • I7 

Entre 1t -I gr • I4 

Menos de i gr • 8 

Estadisticamente no ee demuestra correlaci6n positiva entre 

proteinorraquia y los niveles de IgB. 

Por todo ello creemos existe correlaci6n entre las cifras de proteinorraquia 

y los niveles de inmunoglobulinas del LeR de modo que a mayor cifra de pro­

-teinas,niveles de inmunoglobulinas más elevados y menores ausencias.Dicha 

correlaci6n no se demuestra estadisticamente para IgM. 

Esquematizamos a continuaci6n los valores no detectables: las ausencias •. 
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Ausencias. Valores no detectables.-

!~!.-

En líquido l° ( 15 casos). Presencia 2.Ausente 13. 86~~ ausencias. 

En It 212 ( 11 casos) • Presencia 2.Ausente 9. 8I~ It 

En 11 312 ( 18 casos). Presencia 4.Ausente 14. 77% It 

En " 4° ( 12 casos) • Presencia '.Ausente 9. 75% " 

La curva nO 12 de la l~ina 22 refleja estos resultados. 

!~.-

En líquido 112 ( 15 casos ).Presencia l. Ausencia 14. 93% ausencias. 

En " 212 ( 11 casos) .Presencia l. Ausencia 10. 90% " 
En " 3° ( 18 oasos) .Presencia 2. Ausencia 16. 88fo " 
En 11 4° ( 12 casos) .Presencia 2. Ausencia 10. 83% " 

La curva n Sl 13 de la lámina 22 ofrece estos resultados. 

Estos datos tienen comprobaci6n estadística.Por aplicaci6n del test de 
yL 
l' de Pearson se demuestra,con elevado valor estadístico, p ~ 0,001 , 

la ausencia de 19A e IgM en los líquidos de las meningitis linfocitarias. 



CURVA N! 12 
% ausencias 

100 

90 

80 

70 

60 

50 

CURVA Ni 13 

LAMINA 22 

, 5 9 10 días 

Meningitis linfocitarias. Ausencias(valores no detectables) 
de IgA. 

% ausencias,..... ___________________ ..., 
100 

90~ 

80~ 

70 -

60--~I--_~l--~I~I~~I--~I~I~~I----'---~I--
1 5 9 10 días 

Meningitis linfocitaria.lgM. valores no detectables(ausencias) 

CURVA N114 
I g G (m g 1100 ml.} ........ _.....-______________ ---.. 

13 

12 

11 

9 

8~~--~--~--~~~~--~--~ __ ~ __ ~~ 
1 5 9 10 días 

Meningitis linfocitaria.lgG. Niveles en días sucesivos 



LAMINA 23 

CURVA N! 15 
I gA(mg 11 00 mi ),-----------------------. 

16 

1 5 9 10dias 
Meningitis linfocitaria. Niveles de IgAen LCR sucesivos 

CURVA N2. 16 
IgM {mgf1 00 ml},...-----------------__ 

15 

10 

5~~--~--~--~--~~--~--~--~~~~ 
1 5 9 10 días 

Meningitis linfocitaria. Niveles de IgM en LCR sucesivos 
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Resumen de datos en meningitis linfocitaria.-
-~-~---------~-~---------------------~~~ 

1Q.- La edad debe tenerse en cuenta.El grupo de edad media es el más re-

-gular en su respuesta,con valores de IgG más homogeneostcon IgA presente 

en casi todos los líquidos,pero no IgM que se halla presente en pocos ca-

-sos.Pero si lo está,es en este grupo. 

2Q.- Existe una correlaci6n positiva entre cifras de proteinorraquia y 

los niveles de inmunoglobulinas del LCR, de modo que a mayor cifra de pro-

-teinas,niveles de inmunoglobulinas más elevados y menores ausencias. 

Estadisticamente se demuestra para IgG e IgA,pero no para IgM. 

JQ.- IgG. Presencia constante.El valor máximo detectado es de 35 mg/IOOml. 

El menor de 3 mg/100 ml. 

Los valores medios de los sucesivos líquidos van descendiendo desde 13,2 

mg/IOO ml en el líquido 12 a 8,7 en el líquidos después del IOg dIa,con 

diferencia estadisticamente muy significativa ( curva nQ 14, lámina. 22). 

Ya en el primer líquido existen valores normales,tendencia que se acentúa 

en líquidos sucesivos.Niveles más bajos que en las meningitis supuradas. 

Mantiene correlaci6n positiva,p¿ 0,001 , con la tasa de proteinas en LeR. 

4 Q.- IgA. Inconstante presencia.El valor máximo detectado es de 17 mg/IOO 

ml. Con elevado significado presenta ya en el primer liquido un 86 % de 

ausencias ( curva ng I2,lámina 22 ).Observa correlaci6n positiva con la' 



- 122 -

proteinorraquia ( curva 3. Lámina. 28) • 

Sus niveles descienden en los líquidos tardíos ( curva 15.1ámina 23), 

con elevada significaci6n. 

5Q.- IgM. Con alto significado estadístico practicamente ausente en las 

meningitis linfocitarias con un 93% de valores no detectables en el pri­

-mer líquido ( curva 13,lámina 22 ).No existe correlaci6n positiva con 

la tasa de proteinas en LCR y sus valores aún manteniendose regulares 

descienden en líquidos sucesivos ( curva nO 16,lámina 23 ). 

6°.- En los 4 casos de meningoencefalitis,de gran componente encefálico, 

incluso coma,observamos: 

a - Todas las inmunoglobulinas están presentes,constantes. 

b - Sus valores medios son : 

19G --------- 15 mg/100 ml. 

19A --------- 14 mg/100 m1. 

19N --------- lB mg/100 ml. 

El dnico valor que poseemos del estudio del LCR al 100 día mantiene cifras 

semejantes al primer día. 
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GRUPO IV 

Meningitis tuberculosa 
---~~--~--~--~~~------

Se examinan 14 casos de meningitis tuberculosa,8 varones,5 mujeres y 

una niña,con historia y clínica características de la meningitis tuber-

-culosa.Se sigue la misma sistemática que en los grupos anteriores aun-

-que por la larga evolución de la meningitis tuberculosa se valoran los 

primeros líquidos obtenidos , allos quince días t al mes , y más de un 

mes. 

Los cuadros 66 t 67 t 68 y 69 nos ofrecen los primeros resultados. 

~=!~~=_!f~~!~~. 11 casos 

Valor medio= 22 mg/IOO ml 

Valor máximo=50 ff 

Valor mínimo ... 12 11 

~f~~2_~2 • 5 casos 

Valor medio • 20 mg/IOO ml 

Valor máximo- 24 ti 

Valor mínimo... 17 n 

I ausencia 

LíquidO 3Q • 5 casos -_ ... _~--~ 
Valor medio ... 16 F;:r /100 ml 



Valor máximo ... 18 mg/IOO ml. 

Valor mínimo ... 12 It 

!!!9.~~2_~. 4 casos .De uno se examinan 5 líquidos 

Valor medio ... 18 mg/l00 rol 

Valor máximo= 23 " 
Valor mínimo- 5 " 
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19A.- Constante. S6lo un caso de una niña con valores normales para to-_ ... -
-das las inmunoglobulinas en el LeR correspondiente a la 4A punci6n. 

Valor medio ... 18 mg/ 100 ml. 

Valor máximo= 27 11 

Valor mínimo... 11 " 

!!!9.~!~2_~. 5 casos 

Valor medio ... I7 mg/ 100 ml 

Valor máximo... 26 " 

Valor mínimo.,. 12 It 

!!!S~!~2~g. 5 casos 

Valor medio ... 13 mgjIOO ml. 

Valor máximo... 15 " 
Valor mínimo- 12 u 

Líquido 4g • 4 casos. De uno se examinan 5 líquidos. ----------
Valor medio ... 16 .. 
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Valor máximo al 20 mg/100 ml. 

Valor mínimo = 11 " 

1 ausencia 

!~.- Inconstante. 

~=~!!=_!fS~~2.11 casos. 5 ausencias a 45 % ausencias. 

Valor medio - 21 mg/IOO rol. 

Valor máximo- 24 It 

Valor mínimo: 16 tt 

~!g~!~2_g!. 5 casos. 1 ausencia = 20 % ausencis. 

Valor medio a 18 mg/IOO ml. 

Valor máximo... 28 ft 

Valor mínimo= 10 n 

~!S~!~2_2!. 5 casos. 1 ausencia - 20 % ausencias. 

Valor medio a 13 mg/IOO rol. 

Valor máximo= 11 " 

Valor mínimo= 2 " 

~!S~!~2-1!. 4 casos. De 1 de ellos se examinan 5 líquidos. 

Valor medio = 14 mg/IOO rol. 

Valor máximo~ 16 Ir 

Valor mínimoa 9 Ir 

2 ausencia al 25 % ausencias. 
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Estos datos nos dicen que : 

19G.- Se mantiene cmnstante excepto en \Ü~ caso ( el enfermo falla­

-ci6 ).La tasa liquoral es considerablemente más alta que en 

las meningitis linfocitarias con diferencia altamente signifi­

-cativa. Adquiere valores decrecientes en los sucesivos líqui-

-dos con significación estadística. 

IgA.- De presencia constante,altamente significativa estadistica­

-mente,con p ~ O,OOI, tanto en el primer líquidO como en los 

sucesivos.Adquiere valores decrecientes en los sucesivos l!­

-quidos con, asimismo,alta significaci6n. 

IgM.- Inconstante.En los exámenes del 2Q,;Q y 4Q líquido presencia 

muy significativa con p = 0,02. Adquiere valores decrecientes 

en exámenes suoesivos,con alto significado. Presenta ausencias 

primarias ( 45 % ) y tambi~n en sucesivas extracciones ( 25%). 
Fallecieron 2 enfermos con IgM no detectable,uno de ellos el 

mismo que presentaba IgG ausente. 

En la meningitis tUBerculosa la presistencia de IgA e IgM se refiere a 

periOdos de meses, coincidiendo con la evoluci6n lenta de la enfermedad 

hacia la curaci6n. 



CUADRO 66 CUADRO 67 

MENINGITIS TUBERCULOSA MENINGITIS TUl3ERCULOSA 

examen líquido IR examen líquido 20 

~dnd !~ !~! !~ !'rot (; hll' {!nl I~\tl:\d 1 g(l lC!~ hiM ""U 1; 01"., Hes l ---- --- _ .. - ---
43 31 27 22 160 58 538 43 24 13 18 59 24 

45 19 14 16 170 58 320 45 18 16 18 40 59 25 

23 24 21 O 264 37 400 21 22 26 28 190 59 118 

26 18 19 O 36 52 96 14 O 12 O 140 58 230 

21 21 23 24 420 56 640 18 17 18 10 70 58 235 

37 22 18 21 170 28 88 

31 24 18 19 280 78 133 VALOR MEDIO 

20 19 23 22 100 39 85 
28 20 17 18 100 58 126 

14 50 11 O 210 36 410 
1 .. O 1 • O 

30 17 12 O 220 60 436 

32 12 12 O 277 20 428 CUADRO 68 

MENINGITIS TUBERCULOSA 

VALOR ¡'1EDIO examen LCR al mes 

~~~ !~ !§f1 Brot Gluo Cel --29 22 18 21 210 47 325 

5 .. O 43 18 12 17 20 58 11 

45 14 15 17 20 63 18 

26 18 15 17 

21 16 12 2 1;0 60 118 

30 12 12 O ;0 60 14 

., A ;.c,.:r. Y.:r:;: O 

33 16 13 13 52 60 40 
1 .0 
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~!!!2!~~_ª!_!2!_E!!!!!!_2!_!~~2~!2~~!~!_22~_!!_E!2!!!~2~~~!_2~_!!! 

meningitis tubercu1osas.-
---------~~------~-----

Se sigue idéntica sistemática que en las anteriores estableciendo el es-

-tudio en grupos con proteinorraquia: 

-J.'Iayor de 2 gr. 

-Entre 1 - 2 gr. 

-Menor de I gr. 

Nos ofrece los siguientes resultados: 

!:!2!2!~!:!~!:!! !~ 

Más de 2 gr .. 23.4 mg/IOO ml. 

Entre I y 2 gr ,.. I8.7 f1 

Menos de I gr 1: I6.3 u 

19A.----
Proteinorraquia ----.. ---............. _- IgA --

Más de 2 gr. ,.. I6.4 rng/IOO ml. 

Entre 1 y 2 gr. • I8.7 tt 

Menos de 1 gr. ::: I3,9 ft 
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!:!O~!!~~g~!! !~ 

1"~0 de 2 gr. • 15 mg/100 ml. 

¡';ntre 1 y 2 gr. • 15,6 " 
Menos de 1 gr. • lI,1 " 

Estos datos parecen informar, en principio, de que cifras elevadas de pro-

-tainas en el LCR oe corresponden con niveles m!o altos de inmunoglobuli-

con un aumento importante de la caouistica,pucllera llegar a. Dor oignirica-

-tiva.r:sta tendencia no exiote para 19N. 

Loo cuadraD 10 , 11 y 12 , separan en grupos por edad las meningitis tu-

-berculosas estudiadaD. 

Del exac::en de loo cuadros referidos obDervamos que la reopueota para 19G 

e 19A eo ocmejante en el grupo de edad hanta los 30 afios y en el de ~a 

de 30 afios. 

IgH se COl:lporta de modo diotinto, ya. que tanto oua ausencias primarias 

COI:IO en líquidoo sucesivoo oe dan mayormente en el grupo joven. 



CUADRO 69 CUADRO 70 

~mN1NG1T1S TUBERCULOSA M. TUl3ERCULOSA 

examen del LCR despu6s de 1 mes LIquido 1el.Hasta. 30 años 

19I>l Prot Gluo Cel ---

32 23 20 14 230 61 160 23 24 21 O 
.. 

21 20 14 210 58 195 26 18 19 O 

21 18 16 130 58 28 21 21 23 24 

21 18 16 20 60 10 20 19 23 22 

17 13 O 14 50 11 O 

31 16 16 15 40 58 8 30 17 12 O 

'1 5 O O 20 39 7 

45 19 11 9 220 59 28 VALOR MEDIO 

VALOR M8D10 21 23 18 23 

27 18 16 14 124 56 62 

1=0 2=0 



CUADRO 71 CUADRO 72 

}~INGITIS TUBERCULOSA ~INGITIS TUBERCULOSA 

Edad hasta 30 años. Líquido 20 Edad : más de 30 años 

Edad !~ !~ !~ Edad !~ !~! !~ 

21 22 26 28 43 31 27 22 

14 O 12 O 45 19 14 16 

VALOR NEDIO 37 22 18 21 

18 22 19 28 31 24 18 19 

1=0 1-0 32 12 12 O 

VALOR MBDIO 

Líquido 312 39 21 18 17 

Edad ~ !~! !~ 1.0 

26 18 15 17 

21 16 12 2 Líquido 412 

30 12 12 O Edad !~ !~! !~ ----
VALOR MEDIO 

31 16 16 15 
26 15 13 9 45 19 11 9 

1=0 VALOR HEDIO 

38 17 13 12 
Líquido 42 

Edad !~ !~! IgJt1 ---
23 17 13 O 

1 5 O O 

VALOR MEDIO 

12 11 13 O 
1=0 



LAMINA 24 

CURVA N! 17 
IgG(mg /100 ml ),-__________________ ---, 

23 

1 15 30 dias 
Meningitis tuberculosa. IgG: Niveles en LCR sucesivos 

CURVA NC!. 18 
IgA (mg J 100ml ),-__________________ ---. 

18 

13~~------------~------------~==~------J 
1 15 30 dias 

Meningitis tuberculosa.lgA: Niveles enLCR sucesivos 



LAMINA 25 

CURVA N!!.19 
IgM (mg /100 ml )..----------------------, 

22 

20 

18 

12 

101~------~--------~------~--------~--
1 15 30 45 dias 

Meningitis tuberculosa.lgM: Niveles en LCR sucesivos 

CURVA N!!. 20 
G/o ausencias r-----------------------, 

70 

60 

50 

40 

30 

20 

101~------~------~------~~------~~ 
1 15 30 45 días 

Meningitis tuberculosa. Ig M :Valores no detectables en 
LC R (ausencias) 
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Resumen de datos en meningitis tuberculosa.-
--~---~--~~-~--~-~--~----~-~--------~-----

¡o._ No existe una correlaci6n positiva entre la. cifras de proteinas en ~ 
I 

. / 
el J4CR y loa niveles de inmunoglobulinas.No obstante para IgG e IgA se ;' 

- // insin~ una tendencia a dicha poaitividad. _~ 

20.- La edad del paciente debe ser tenida en cuenta ya que la conducta 

de IgG,IgA e IgM puede verse influenciada por ella. Tanto IgG como IgA 

se oomportan de modo semejante en el grupo joven como en el adulto.Pero 

IgM presenta mayores ausencias - tanto primarias como en líquidos suce-

-sivos - en el grupo joven. 

3Q.- IgG. Es de presencia constante. Su tasa liquoral es considerablemen----
-te más alta que en las meningitis linfocitarias con diferencia muy 

significativa t P k 0,001 • Presenta en el líquido l0 un valor medio de 

22 mg/IOO mI. Con clara significación estadística sus valores descien­

-den en líquidos sucesivos (curva 11. Lámina. 24 ). 

40.- !~.De presencia constante con valor medio de 18 mg/IOO ml. en el 

primer líquido.Nantiene su presencia mientras la enfermedad se halla en 

evoluci6n,con presencia altamente significativa tanto en el lO como en 

los sucesivos líquidos ( p ~ O,OOI ). Desciende lentamente en sucesivos 

. líquidos, oon olaro significado estadístioo ( curva 18. l4m.ina. 24 ). 



- 130 -

5e .- !~. Inconstante presencia. En el líquido primero ofrece un valor 

medio de 21 mg/IOO rol. Presenta un 45 i~ de ausencias en el primer l:!qui­

-do ( curva 20.Lúúna 25 ). No obstante en l:!quidos posteriores presen-

-ta s6lo un 20 % de ausencias,lo que adquiere clara significaci6n esta-

-d:!stica ( p * 0,02 ). Incluso se positiviza en casos en que primaria-

-mente está ausente.El mayor ndmero de valores no detectables aparecen 

en el grupo joven.Con valor estad:!stico adquiere valores decrecientes 

en sucesivos l!quidos,aunque mantiene valores medios elevados 

6Q.- Los niveles de 19G,IgA e IgM son,en las meningitis tuberculosas per-

-sistentes,continuados,a lo largo de semanas y meses.S610 cuando el LOR 

ofrece resultados normales aparecen con gran intensidad valores no de-
~ ____ --__ ~"",,,,,,,,,,~,,,,,,,,,,,,,,,_""'I-~~.""~'t<''''''-'''~'''''''''''~.. ~.,~ . ....,;;. __ ~",~ .. ~ ...... ......"~ ... _,,,~._~.~ 

~ I , tI'----,...~~~., """""'l 

-tectables de 19M, y aWl en estos 19A permanece presente. Una. de las 
.¡.1(~e.~""""'''''''''I'IWo..ot'''"ll';'''''_.~¡'''''¡''',''4'~"i~·~.,.: .. r''' ~,,,,'¡(i~,~, ... ~ ~"'''' ... ,....' .......... "<".I, .. ,~I_ .. _'<l\., ........ M~r-" •.• ',d(" j.'~~wt~.'I'.lo;. 

historias ( na 15,249 de archivo ) ilustra con su evoluci6n este hecho. 

Enfermo con lesiones espec!ficas,diseminadas,tuberculosis pulmonar, in-

-testinal y meningitis tuberculosa ofrece una presencia constante de IgG 

e 19A pero I~~ no detectable en el l:!quido la que se positiviza en l!qui-

-dos posteriores y s610 desapareoe cuando el LeR es normal. 

Otro caso con 1~1 no detectable en el primer l:!quido se positiviza en 

el LCR examinado a los 15 d:!as. 

Dos enfermos que fallecen presentan 19M no detectable en el primer líqui-

-do y tampoco detectable en el LCR obtenido antes del fallecimiento. 



Enfermedad 

Normal 

M.Supurada 

, 

M. Linfocitaria 

M. Tuberculosa 

TABLA 1 

INMUNOGLOBULINAS EN LCR. MENINGITIS· 

VALORES MEDIOS Y VALORES NO DETECTABLES (ausencias) 

1~ LIQUIDO 

casos 

examinados IgG 

I nmunoglobulinas (mg/l00 ml) 

IgA IgM 

Mx=33 ausenci~ ausencias ausencias 

28 
15.2 1 O 

1=14 
Mn= 2.6 2=12 24 27 

1 = 5 1 =18 

Mx= 66 MX=55 Mx=29 

40 
V.Md=26 1 V. Md=18 3 V.Md=18 12 

Mn=12 Mn=8 7.5% Mn= 8 ,30 % 

Mx= 35 

15 
.V.Md=13 O V.Md=11 13 V. Md=18 14 

86% 93% 

Mx=50 Mx=27 Mx=24 

11 V.Md=22 O V.Md=18 O V.Md=21 5 

Mn=12 Mn=11 Mn=16 45% 

• Valores aproximados por defecto o exceso. El valor medio que exceda en más de la 

mi tad se considera el inmediato superior. 

• Los valores medios se refieren a los presentes. No se consideran los casos con valor O. 



:nfermedad N!!casos 

M. Supurada 23 

M. Linfocitaria '1 

M. Tuberculosa 5 

TABLA 2 

INMUNOGLOBUlINAS EN LCR. MENINGITIS 

VALORES MEDIOS Y NO DETECTABLES (ausencias) 

22. LIQUIDO 

Inmunoglobulinas (mg /100 ml ) 

IgG IgA IgM 

Mx=55 ausencias Mx= 17 ausencias Mx= 22 ausencias 

V.Md=15 1 V.Md=14 11 V.Md=19 16 

Mn= 3 Mn=8 48% Mn=17 76% 

Mx=17 1 Mx=17 9 10 

V.Md=9 V.Md=13 82% V.Md=17 91 % 

Mn= 5.5 Mn= 8·9 

Mx= 24 1 Mx=26 O Mx=28 1 

V.Md=20 V.Md=18 V.Md=18 20% 

Mn=17 Mn=12 Mn=lO 



Enfermedad N2. casos 

M. Supurada 24 

M. Linfocitaria 18 

M. Tuberculosa 5 

TABLA 3 

INMUNOGLOBULlNAS EN LCR. MENINGITIS 

VALORES MEDIOS Y NO DETECTABLES {ausencias} 

32. LIQUIDO 

Inmunoglobulina (mg/100 ml) 

IgG IgA IgM 

Mx=35 ausencias Mx=15 ausencias Mx=25 ausencias 

V.Md=16 O V.Md=12 13 V.Md=19 18 

Mn=3 Mn=9 54 % Mn=10 75% 

Mx=30 Mx=9 Mx=13 

V.Md= 9 O V.Md= 8 14 V.Md=l1 16 

Mn= 3 Mn=7.5 77% Mn=1O 89 % 

Mx:::18 Mx= 15 Mx= 17 

V.Md=16 O V.Md=13 O V.Md=13 1 

Mn= 12 Mn=12 Mn=2 20 % 



fnfermedad N~ casos 

M. Supurada 23 

M. Linfocitaria 12 

M.Tuberculosa 4 

TABLA 4 

INMUNOGLOBULlNAS EN LCR. MENINGITIS 

VALORES MEDIOS V NO DETECTABLES (ausencias) 

4~ LIQUIDO 

Inmunoglobutinas (mg/l00ml) 

Ig& IgA IgM 

Mx=60 ausencias Mx=20 ausencias Mx=19 ausencias 

·V.Md=17 O V.Md=13 10 V.Md= 18 20 

Mn= 3 Mn=8 43% Mn=17 87°/0 

Mx=13 Mx=9 Mx=9 

V.Md=9 O V.Md=8 9 V.Md=5 10 

Mn= 2.8 Mn=7 75°/0 Mn=2 83 °/0 

Mx=23 Mx=20 Mx=16 

V.Md=18 O V.Md=16 1 V.Md=14 1 

Mn= 5 Mn=ll 25 °/0 Mn::9 25 °/0 



ESTUDIO gSTADISTICO 
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Hitados estadístioos. ---- ........ , ..... __ ..... 

Los %8sultados obtenidos se tratan estadístioamente mediante mltodos para­

-m'tric08 de valoraoi6n.El e8tudio estadístico oonsisti6 en I 

1- Estadístioa desoriptiva 

2- Tests de signifioaci6n 

De acuerdo oon los primeros se calcularon pan!metros p08ioionales y d4 dis­

-persi6n (promedios aritm'ticos.varianzaa,desviaciones típioas - S.D. -

1 errores típicos de la media - S.E.M - ). 

En cuanto a tests de significaci6n se aplioaronlos siguientesl 

- ~lisis de varianza y oáloulo de razones F para 

procesod 1 tiempos de extraooi6n del LOR. 

- pruebas de signifioaci6n de promedios.cuando F tu' 
signifioativa estadístioamente. 

Para averiguar la existenoia de una asooiaoi6n signifioativa entre presenoia 

1 ausenoia de inmunoglobulinas oon respeoto & oada ouadro clínioo meníngeo 

1 tambi&n respeoto al periodo de extxacoi6n del LOR ae ha utilizado el test 
~ 

de ~ de Pearson tomándose como nivel or!tioo de probabi1icad de error una 

p G: 0.05. 

Para el estudio de la oorrelaoi6n entre las proteinas del LOR e inmunog10bu­

-linaa en los diferentes síndromes meníngeos 8e ha utilizado el programa 
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ANcoa en ordenador IBM 370 / II5 , sin diferenciar teohas en la obtenoi6n 

de líquidos.La aplicaoi6n de dicho programa tiene inter&s para verificar, 

cuando se efectda un estudio en presencia de 2 variablea que parecen rala­

-cionadas , que dicha relaci6n no es falsa y se deba a una variable subya-

-cente desconocida. 

Se calculan los coeficientes de oorrelaci6n y si son significativos,ecua­

-ciones de las reotas. 



ESTUDIO ESTADISTICO DE ASOCIACION ENTRE CUADRO CLINICO y PRESENCIA DE IN­

J.MUNOGL013ULINAS. 
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Para el estudio estadístico realizado con el fin de averiguar la exis-

-tencia de una asociaci6n significativa entre presencia y ausencia de 

inmunoglobulinas con respecto a cada cuadro clínico meníngeo y tambi'n 

respecto al periodo de extracci6n del teR se ha utilizado el test de.xl.. 

de Pearson tomándose como nivel crítico de probabilidad de error una 

p " O,OS. 

Con ello se demuestra que para: 

no existe,considerados meningisIDos,meningitis supu1~das,meningitis lin-

-focitarias y meningitis tubereulosas,una asociaci6nsignificativa dife-

-rencial entre ellos,sea cual fuere el periodo de extracci6n ( primero, 

segundo,tereero o cuarto líquidO). 

En las ~áginas siguientes se detalla la aplicaci6n parcial del test en 
, 

cada uno de los líquidos •. 



Cuadro clínico Presente en Ausente en Total Resultado -------------- ----------- --------- -------

Meningismos 21 I 28 

M. Supuradas 39 I 40 
t 

M. Linfocitarias 15 15 x. ... 0,812 

M. Tuberculosas II II p> 0,50 

Total 92 2 94 110 significativo 

Cuadro clínico Presente en Ausente en Total Resultado -------------- ----------- ---------- ---------
M. Supuradas 22 I 23 

M. Linfocitarias lO I II 'X.::= I,459 

M. Tuberculosas 4 I 5 p> 0,30 

Total 36 3 39 No significativo 



19G - continuaci6n -

Cuadro cl:ínico Presente en Ausente en Total Resultado ---------... _----- .. _--... -..... --- --.... __ .-.. -- .. .-.-_- --.. ---.... --
1<1. Supuradas 24 24 

'z. 
M. Linfocitarias 18 18 X ... 0,00 

M. Tuberculosas 5 5 p>O,90 

Total 47 47 No significativo 

Cuarto líquido .... _-----------

Cuadro clínico Presente en Ausente en Total Resultado .... _---------_ .. ---*'------- ---------- ----- ---_ .. ----.. 

M. Supuradas 23 23 

M. 1infociürias 12 12 XL=< 0,00 

M. Tuberculosas 4 4 p) 0,90 

Total 39 39 No significativo 
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en el examen del EE!~~E_!f2~!~2 hallamos una presencia altamente signi-

-ficativa estadisticamente con p < 0,001 en las meningitis supuradas y 

meningitis tuberculosas. En,la clínica la presencia de 19A en el líqui-

-do cefa10rraquideo nos guiará,iniQialmente, hacia estos procesos pato~ 

-16gicos. 

Existen,asimismo,ausencias altamente significativas con p<O,OOl en 

los lIquidos de los meningismos y las meningitis linfocitarias. 

En el examen del segunuo y tercer lIquido se evidencia una presencia 
------- ---------------

muy significativa,con p ~0,01 , en las meningitis tuberculosas y una 

ausencia igualmente significativa estadisticamente en las meningitis 

linfocitarias. 

El estudio del cuarto lIquido no adquiere valores estadísticamente --------------
significativos. 

En las p~ginas siG~ientes se detallan los estudios acerca de IgA en 

cada uno de los lIquidos. 



Cuadro clínico Presente en Ausente en Total Resultado -------------- ----------- --------- ---------
IVIeningismos 4 g1 28 

M. Supuradas 21 3 40 

M. Linfocitarias 2 !2 15 Xl ... 61,532-

M. Tuberculosas 11 ° 11 p~ 0,001 

Total 54 40 94 A. Significativo 

Cuadro clínico Presente en Ausente en Total Resultado -------------- ----------- --------- ---------
M. Supuradas 12 11 23 

1-1. Linfocitarias 2 2 II 
'):.'1.. 
1\.= 9,749 

M.Tuberculosas 2 ° 5 P¿: 0,01 

Total 19 20 39 A. Significativo 



IgA - continuaci6n -

Cuadro clínico Presente en Ausente en Total Resultado ------------ ---------- -------- ---------
M. Supuradas II 13 24 

M. Linfocitarias 4 !i 18 ~D 9,899 

N.Tuberculosas 2 O 5 p.c. O, 01 

Total 20 21 41 A. Significativo 

Cuadro clínico Presente en Ausente en Total Resultado -------------- ----------- ---------- --------

M. Supuradas 13 lO 23 
"L . 

N. Linfocitarias 3 9 12 :x = 4,368 

M. Tuberculosas 3 I 4 p.(.O,IO 

Total 19 20 39 No significativo 



- 135 -

en el examen del EE!~~E_!fs~!~2 se identifioa una presenoia altamente 

signifioativa, oon P ~Ot001 , en las meningitis supuradas. Y ausenoia 

igualmente signifioativa estadisticamente en meningismos y meningitis 

linfocitaria. 

En el estudio del ~~~~2_~_!~E~~E_!fs~!22 se objetiva una presencia 

muy significativa, con p~ 0,02 , en las meningitis tuberculosas e igual­

-mente significativa ausenoia en las meningitis linfooitarias. 

En el ~~E!2_!fs~!~2 existe una presencia muy significativa estadisti­

-camente en las meningitis tuberculosas con una p< 0,02. 

Se espeoifican,con detalle de cada uno de los l!quidos,estos datos,en 

las páginas siguientes. 



Primer líquido .... -.. --------.... 

Cuadro clínico 
... -------------
J.1eningismos 

lo1. Supuradas 

H. IJinfoci tarias 

11f. Tuberculosas 

Total 

Segundo líquido -----------_ ... _---

Cuadro chUco .. ---------_..--

M.Supuradas 

N.Linfocitarias 

M.Tuberculosas 

Total 

1 ~1 -~-

}'resente en ---------_ .. 
1 

28 

1 

6 

36 

Presente en ---------.. -

7 

1 

1: 
12 

Ausente en Total Resultados .. __ .... .,---.. - ---.. ---~---
27 28 

12 40 

!1: 15 
¿ X;: 38,881 

5 11 p<O,OOI 

58 94 A.Significativo 

Ausente en Total Resultados ---------- .. _-------.. 

16 23 
'l., 

10 11 -x::= 8,117 

1 5 p< 0,02 

27 39 A.Significativo 



!~::! - continuaci6n -

Tercer líquido. --------------

Cuadro clínico Presente en Ausente en rEotal Resultados -------------- ----------- ---------- --------..... 

l'1. Supuradas 6 18 24 

M.Linfocitarias 2 16 18 X= 9,774 

1-1. Tuberculosas 1 1 5 p<O,OI 

Total I2 35 47 A.SignifiaUivo 

Cuarto líquido -_ .. ---------... -

Cuadro clínico Presente en Ausente en Total Resultados -... --------...... - ----------- ---------- -------....... -

M.Supuradas 3 20 23 

M. Linfocitarias 2 IO 12 y'La 8,179 

M. Tuberculosas ¿ 1 4 p~,02 

Total 8 31 39 A.Significativo 

• 



CORRELACION ~;t!TRE PROT8IFIAS EN LeR E INNUNOGLOBULINAS EN LOS SINDRONES 

NENINGEOS. 
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El examen de la correlaci6n entre las proteinas del LeR e inmunoglobu-

-linas en los diferentes síndromes meníngeos se ha efectuado utilizando 

el programa ANCOR (F. Gr~my y D.Salrn6n. Bases statistiques pour la 

recherche m~dicale et biologique. Ed. DUNOD.París,I.969) en.ordenador 
. 

1 B M 1370 / lI5 , sin diferenciar fechas en la obtenci6n de líquidos. 

Mediante esta sistemática se obtienen los siguientes resultados: 

~~n esta entidad existe para IgG una correlaci6n positiva con p ~ 0,05 

y una recta de regresi6n de y = B1.X +Kl siendo Bl = l5,313 Y el 

valor K1 = 2,435 con coeficiente de correlaci6n r a 0,40279. 

Dicha correlaci6n no existe para 19A e 19i'l. 

Para 19G existe una correlaci6n posi Uva, con p < O,OOl Y una recta de 

regresi6n y = 0,608 x+6,408 y un coeficiente de correlaci6n r = 0,433. 

Para 19A existe también una correlaci6n positiva, con p<O,OOl y una 

recta de regresi6n y = 0,065 x- 1667 , con un coeficiente de correla-

-ci6n r = 0,617. 

No existe correlaci6n positiva para IgM. 

c. En meningitis supuradas. -----------------------
Hallamos para 19G una correlaci6n positiva con una P.e:::: O,OOI y una rec-

-ta de regresi6n y = 0,01723 x+ 15,395 siendo el coeficiente de corre-

-laci6n r = 0,367. 
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Para 19A existe también correlaci6n positiva ,con p~O,001 y una recta 

de regresi6n de y = 0,0185 x-t 6.624 con un coeficiente de correlaci6n 

de r = 0,5I6. 

Existe asimismo correlaci6n positiva para 19M con una recta de regresi6n 

y == 0, 01238 x t- 4,730 y un coeficiente de correlaci6n r = 0,349. 

Para IgG e 19A se adivina tUla cierta tendencia a una débil asociaci6n 

de tipo positivo entre estos dos parámetros que quizás con un aumento 

importante de la casuistica pudiera llegar a convertirse en significati-

-va desde el punto de vista estadístico. Esta tendencia no se observa 

para IgM. 

r;n la lámina nlimero 32 se listan los coeficientes de correlaci6n e in-

-munoglobulinas en el LCR. 



40 

30 

20 

101-

O~ 
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GRAFICA 1: CORRELACION ENTRE PROTEINAS E IgG EN LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO 
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LAMINA 27 

GRAFICA 2: CORRELACION ENTRE PROTEINAS E IgG EN LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO 
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LAMINA 28 

GRAFICA 3: CORRELACION ENTRE PROTEI NAS E IgA EN LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO DE 

(CURVA3) MENINGITIS LlNFOCITARIAS 
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LAMINA 29 

GRAFICA 4: CORRELACION ENTRE PROTEINAS E IgG EN LIQUIDO CEFALORRAQUI DEO DE 
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GRAFICA 5: CORRELACION ENTRE PROTEINAS E IgA EN LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO DE 

(CURVA 5) MENINGITIS SUPURADAS 
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LAMINA 31 

GRAFICA 6: CORRELACION ENTRE PROTEINAS E IgM EN LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO DE 

(CURVA 6) 
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WlINA 32 ---
Coeficientes de correlaci6n entre proteínas e ínmunoglobulínas en el 

líquido cefalorraquídeo. 

Enfermedad .. -.. _-............. _---

I.Meningismos 

2.M.Línfocitaría 

3 .M. Supurada 

4 .M. Tuberculosa 

Inmunoglob. ........... _-----
IgG 

IgA 

Igl'l 

IgG 

IgA 

IgM 

IgG 

IgA 

IgM 

IgG 

IgA 

IgM 

r ...... --_ ... 
0,403 

-O,IlO 

-0,041 

0,433 

0,611 

0,165· 

0,361 

0,516 

0,349 

0,324 

0,319 

0,069 

__ 12_ ~~2!~~_!~~~!!2~ 

<0,05 y. 15,313 xi-2,435 

N.S. 

N.S. 

< 0,001 y= 0,608 x.\-6,408 

<.0,001 y- 0,065 x -1661 

N.S. 

<0,001 y=O,OI7 X'f- 15.395 

<0,001 y=0,Oí85x +6,624 

<0,001 y.O,0123x+-4.7;0 

N.S. 

N.S. 

N.S. 



COMPARACIbN DE REGRESIONES DE I~wrnNOGLOBULINAS EN FUNCION DEL PROCESO 

PATOLOGICO y DE EXTRACCION D};L L.C.R. 
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I-E1 análisis estadístioo efeotuado revela 10 siguiente: hay una diferen­

-oia altamente signifioativa entre los prooesos estudiados t p~O,OOI t 

en el sentido de que la tasa 1iquoral de IgG es oonsiderablemente más 

alta para las meningitis supuradas y meningitis tuberculosas en oompa­

-raoi6n a las meningitis 1infooitariaa y los meningismos.Los valores me-

-dios totales oonsiderados todos los líquidos son respeotivamente: 

m. supurada ••• 19,2 mg / 100 m1. 

m. tuberoulosa. 19,2 mg / 100 m1. 

m. linfooitaria 9,93 

meningismos •••• 1,52 It 

Esta diferenoia no es signifioativa en la segunda extraoci6n y lo es 

en la tercera y cuarta oon p (' 0,02 Y P < 0,05, respeoti vamente • 

2-Hay tambi~n una diferenoia altamente signifioativa,oon p~O,OOI t entre 

las diversas extracciones de líquidos oon independencia del prooeso pa­

-to16gioo. Los niveles van descendiendo desde 21,9 mg / 100 m1 de prome-

-dio total en el primer líquido a 14,2 ros / 100 m1 en el segundO , 13,2 

en el tercero y 14,1 en el cuarto líquido. 

El estudio estadístico que nos permite llegar a estas oonc1usiones de 

detalla en las páginas sib~ientes. 
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Las siglas que se usan en el estudio detallado corresponden a los signif'i­

-cados siguientes: 

X - Suma. 

f - Promedio 

XX • Suma. cuadrados 

SAQ • Numerador de la Varianza 

.2 • Varianza 

S.D. • Desviaci6n standard o Desviaci6n T!pica 

S.E.M - Error típico 

G.L - Grados de libertad 

MAQ. • Varianza 

F • Raz6n de varianzas 



Comparaci6n de recresiones de inm~tnoglobulinas en func16n del proceso 

pato16gico y de extracci6n del L.C.R. 

!~ 

Proceso !;!2!:!~2_!~ Líquido 2Q Líquido 31:1 !:f2!:!22_1Q 
.. ----.. - -....... ------ --------_ .. 

(67) (43) (41) (47) 

X X X X 

M.Linfocit 199,20 99,30 162,80 105,30 566,60 

(57) 
M.Supurada 1015,00 423,20 381,20 446,00 2265,40 

(118) 

11.Tubercul. 257,00 81,00 78,00 143,00 559,00 

(29) 
--------------~-~---~------~~-~~---~-----.. ~-----~---~~--~----
1471,20 603,50 622,00 694.30 3391,00 

X • Total == 21,9 14,2 13,2 14,7 

Origen G.L. ~~S 11AQ F .... _--- --- --- -
Entre procesos 2 3532,I863 1796,0932 11,495 P .(0,001 

Entre líquidos 3 2895,916I 965,3054 9,562 p (0,001 

Interacci6n 6 -372,3876 62,0646 0,615 No sienif 

Bio16gica 192 19382,2015 IOO,9490 

Total 203 25431,9I63 



Análisis de Varianza de inmunoclobulinas en ftmci6n del proceso patol6eico 

y de extracci6n del LCR. 

Proceso N -
Neningismo. 28 

M.Linfocit 15 

x -

210,6 7,52 

199,2 13,28 

I.!qnido 12 --------_ .. 

xx 

3146,3 1562,2871 

3635,1 989,7240 

S.D. S.E.M. --- -----

57,8625 7,6067 1,4375 

70,6946 8,4080 2,1110 

N.Supurada 41 1015,0 24,76 31.-165,0 6337,5610 158,4390 12,5872 1,9658 

M.Tubercul 11 257,0 23,36 70I7,O I012,5455 101,2546 10,0625 3,0340 

95 1681,8 

67 1471,2 

G.L. ---

Entre procesos 3 

Biol6gica 91 

45263,4 8902,1176 

42I17,1 8339,8305 

F -
5588,II15 1862,70;8 17,118 P <. 0,001 

9902,1176 108,8145 

--~----------------------------~-----------~~~--~---------------~------~---------

Total 94 15490,2291 



Análisis de Varianza de inmunozlobulinas en funci6n del proceso patol6e;ico 

y de extracci6n del LeR. 

Proceso N x xx S.E.M. ------- - - .. ----

l-l.Linfocit. 11 9,03 1161,19 

M.Supurada 21 423,2 I5,61 9163,10 3129,83I9 I20,3182 IO,91I6 2,I1I5 

H:.Tubercul 5 .8I,O I6,20 I 613,00 360,80 90,20 9,4913 4,2415 

------------~-----~-~---------~--~----~~--~----~--~-------~-~-~-~----

43 603,50 I2603,29 316I,4I31 

Origen ---_ .. - G.L. -- MAQ, --- F -
Flntre procesos 2 31I,8240 I85,9120 1,911 No signific. 

Biol6gica 40 316I,4131 94,0353 

--~~-----~~-----~~--~-~~--~---~-----------~------~-------------~-----------~----

Total 42 4I33,2311 



An:U1sis de Varianza de inrrnmoGlobulinas en funci6n del proceso pato16gico 

y de extracci6n del LeR. 

Líquido 32 _ .. _-_ ..... -.. 

Proceso N x xx S.D. ------- - - -
M.Linfocit. I8 162,8 9,04 2130,06 657,6244 38,6838 6,2196 1,4640 

M.Supurada 24 38I,2 15,88 8099,44 2044,7133 88,9006 9,4287 1,9241 

M.Tubercul 5 18,0 I5,60 1244,00 21,20 6,80 2,6016 1,1662 

---~----~~--------~-----------~--~-~~-----_ .. _~~-------------~----~-~ 

47 622,0 11473,50 2129,5371 

Origen G.L. SAQ F ------ --- --- -
~'ntre procesos 2 512,3818 256,1939 4,130 p < 0,02 

]i0165 i Ca. 44 2129,5317 62,0349 

------~--~--------.. _--~-----------------------------------------~--------------

Total 46 3241,9255 



Análisis de Varianza de inmunoe;Jobulinas en funci6n del proceso patol6gico 

y de extracci6n del LeR. 

Procesos N x xx ----_ ..... - -

f.!.Linfocit 13 105,3 

SAQ, --

173,16 

2 s - S.D. S.E.M. -- ------

;,7986 1,0536 

M.Supurada 26 446,0 17,15 11802,00 4I5I,3846 166,0554 I2,8862 2,5272 

H.Tubercul. 8 143,00 I7,87 2783,00 226,8750 32,4107 5,68;0 2,OI28 

-~~~-------~-----------~--~-----------~-----------------~.~-----------

47 694,:;0 

Origen -.. -.... - G.L. --- F -
Entre procesos 2 803,2344 40I,6I72 ;,883 P < 0,05 

'Bio16e;ica 44 4551,4196 103,4414 

--~-------~-~---------~-------~------------~-----------~------------~---------

Total 46 5354,6540 



-~-

1- El análisis estadistioo efeotuado nos muestra una diferenoia altamente 

signifioativa , p~O,OOI ,entre los prooesos estudiados.La tasa de IgA es 

considerablemente más alta para las meningitis supuradas 1 meningitis 

tuberculosas que para las meningitis linfooitarias.Los valores medios 

totales,oonsiderando todos los liquidos,son respectivamente: 

m. tuberculosa •••••• 

m. supurada •••••• 

m.linfocitaria •••••• 

16,03 mg I 100 ml. 

10,67 

1,86 
" 
" 

Estas diferencias se mantienen en los diversos líquidos extraidos con 

alta eignificaci6n estadística. 

2-Existe una diferencia altamente signifioativa , p~O,OOI , entre las 

diversas extraooiones de líquidos con independenoia del prooeso pato16gi­

-oo.Los niveles van descendiendo de 13,51 mg I 100 mI de promedio del 

total en el primer liqUido a 1,13 en el segundo, 4.97 en el teroero y 

7,56 en el ouarto liquido. 

En las páginas siguientes se detallan los estudios estadísticos que nos 

permiten las oonolusiones preoedentes. 



Comparaci6n de regresiones de inmunoglobulinas en funci6n del proceso 

pato16gico y de extracci6n del LOR. 

!fl! 

Proceso Líquido l0 Líquido 212 g9.'2!2~2Q g9.~!l .. __ .... _ .. ..... -..---...-.- --------.... 
(67) ( 43) (47) (47) 

X X X X 

M.Linfocit. 22,00 25,90 33,5 24,5 105,9 O 
(57) 

M.Supurada. 
(1I8) 

689,10 221,50 134,0 215,0 1259,6 

M.Tubercul. 198,00 85,00 66,0 116,0 465,0 
(29) 

-~~-~---~---~~--------~-~------~-----~---------~~ 

909,10 332,40 233,50 355,50 1830,5 

X Total 13,57 

2E~ G. L. SAQ MAQ. F ---... -- --- -
Entre procesos 2 4673,3336 2336,6668 45,949 p< 0,00 1 

Entre líquidos 3 2328,6362 776,2121 15,264 p< 0,001 

Interacci6n 6 261,9455 43,6576 0,858 No signif'. 

Bio16gica I92 9763,7864 598531 

...... _--.... _~ ....... _ ..... -----_ .. _ .. _---,--------.. -..-_-------,. ......... _---............. _-.....-~---
Total 203 I7027 ,7017 



Análisis de Var.i anz:l. oc inrnunocJ 01 111] inas en f\illci.6n del proceso pato16eico 

y de extracci6n del IJCR. 

Procesos 11 x -------- -
Henin~ismos 28 43,0 1,53 

H.Linfocit. 15 22,0 1,47 

xx 

509,00 

250,00 

442,9643 

217,7333 

2 s -

I6,4061 

15,5524 

4.0504 0,7655 

3,9~36 1,0183 

H.Sururada 41 689,10 16,81 15913,89 4331,9678 108,2992 10,4066 1,6252 

H.Tubercul. 11 198,00 18,00 

95 

67 

F:ntre procesos 

Bio16ei ca 

952,10 

909,10 

G.L 

3 

91 

3842,00 

20514,89 

20005,fl? 

5702,1782 

5270,6654 

278,00 

5210,6654 

4821,1011 

27,80 5,2725 1,5891 

F -

1900,1261 32,8I67 P < 0,001 

51,9194 

-------------------------------------------------------------------------------
Total 94 I0972,8436 



~lis1s de Varianza de 1nmunoglobulinas en funo16n del proceso pato16g1co 

r de extraco16n del LCR. 

Prooesos N x x xx ---- - -
2,35 368,21 

2 s - S.D. -- S.E.M -----

307,2273 30,7221 5,5428 1,6712 M.L1nfoo1t. 11 25,90 

M.Supurada 27 221,50 8,20 3277,25 1460,1296 56,1588 7,4939 1,4422 

M.Tubercul. 5 85,00 17,00 1569,00 124,00 31,00 5,5677 2,49 

43 332,40 5214,46 1891,3569 

G.L. SAQ MAQ. F --- -- - -

Entre prooesos 2 753,5738 7,969 p 1.0,01 

:B1ol6g1oa 40 1891,3569 47,2839 

-------------------~----------------------------------------------------~------

Total 42 2644,9307 



An4lisis de Varianza de inmunoglobulinas en funci6n del proceso pato16gico 

y de extracci6n del LOR. 

Prooesos N ............... ~ - x xx. . SAQ, -- S.D • S.E.M. --
M.Linfocit. 18 1,66 

M.Supurada 24 134,00 5.56 1668,00 939,6333 40,8623 6,3923 1,3048 

M.Tuberoul 5 66,00 13,20 662,00 10,60 2,70 1,6431 0,7348 

G.L. --- SAQ, - MAQ, -- F -
Entre procesos 2 52I,6660 9,805 p < 0,001 

:Bio16gioa 44 

_ ...................... -...... __ ......... --.................. - ..... __ .. _------------•.... __ .. _-............... _-_ .. __ ............ .--

Total I692,2021 



Análisis de Varianza de inmunoglobu11nas en funci6n del proceso pato16g1co 

1 de extracci6n del teR 

Procesos !l - x - xx: 
( ..... SAQ --- S.D. - S.E.M. --

M.Linfocit. 1; 24,50 1,88 201,25 155,0769 12,9231 ;,5948 0,9970 

M.SUpurada 26 215,00 8,27 ;185,00 1407,1154 56,2846 7,5023 1,4713 

M.Tubercul. 6 II6,oo I4.50 1994,00 3I2,00 44.5714 6.6761 2.3604 

-------------~---~-------~--~~--~~-----------~~~-~~---~~--~~------
47 355.50 5380.25 1874,1923 

G.L. -- SAQ - MAQ -- F -

Ent1'e procesos 2 617,1162 406,5581 9,5916 p < 0,001 

Bio16g1ca 44 1874,1923 42,5953 

Total 
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!';!:!!!:~!2_~2_!~!:!· 

1- El análisis estadístico efectuado demuestra que existe una diferencia 

altamente significativa, p~O,OOI , entre los tres procesos meníngeos 

pato16gicos en el sentido de que la tasa liquoral de 1~1 es considerable­

-mente más alta en las meningitis tuberculosas y meningitis supuradas 

en oposici6n a las meningitis linfocitarias.Los valores medios totales, 

considerando todos los líquidos,son respectivamente: 

m. tuberculosa 

m. supurada 

m. linfocitaria 

•••••• 

•••••• 

, ..... 

11,5 mg / 100 mI. 

7,34 11 

1,21 tI 

2- Se comprueba tambi~n una diferencia altamente significativa entre las 

diversas extracciones de los líquidos con independencia del proceso pato­

-16gico.Los niveles liquorales van descendiendo desde 9,52 mg/ 100 ml 

de valor promedio en el primer líquido a 6,15 en el segundo,4 en el 

tercero y 3,82 mg/IOO ml en el cuar~o. 

Al igual que para IgG e 19A en las páginas siguientes se detallan los 

estudios parciales que nos conducen a las aseveraciones precedentes. 



Comparaci6n de regresiones de inmunoglobulinas en f'unci6n del proceso 

pato16gico y de extracci6n dl::l LCR. 

!~ 

Líquido IQ --_ ...... -.. - ~!S!:!~2_g~ ~f;¡!:!~2_2! ~!s~_1Q 

67 43 47 47 
Procesos X X X X --------
I1.Linfocit. 

(57) 
18,0 17,0 23,0 Il,O 69.0 1,21 

M.Supurada. 
(118) 

496,3 174,0 112,0 85,0 867,3 7,34 

11. Tubercul. 
( 29) 

124,0 74,0 53,0 84,0 335,0 11,5 

---~~---~._-~---_ .. ~~-~~------~~-~---~--~-----~--~~ 
638,3 265,0 188,0 180 I27I,3 

'X Total 9,52 6,15 4 3,82 

Origen g.!~. ~~g MAQ, F 
--~ .. --- -
Entre procesos 2 2405,4418 1202,7209 19,568 p<,~ O,OOI 

Entre líquidos 3 I232,9325 410,9775 6,686 p <: 0,001 

Interacci6n 6 39I,98I7 65,3303 1,063 No significat. 

Bio16gica I92 lI800,9669 61,4634 

------~-~---~~----~_ .. -----~--~-------------~-----~------.. _-~---------~---------
Total 203 15831,3229 



Análisis de Varianza de inmunoglobulinas en funci6n del proceso pato16gico 

y de extracci6n del LeR. 

Procesos N _ .. ...---........ -
Meningismos 28 

M. Linf'ocit 15 

x -
18,0 0,64 

18,00 1,20 

xx -
324,00 

324,00 

SAQ, ---
312,4286 

302,40 

S.D S.E.M. -- --
11,5714 3,4016 0,6428 

21,60 4,6475 I,20 

M.SUpurada 4I 496,30 I2,IO 9476,89 3469,2390 

M.Tubercul 11 124,00 11,27 2602,00 1204,I818 120,4I82 10,9735 3,3087 

95 656,30 

67 638,30 

G.L. 

Entre procesos 3 

13iolcSgioa 9I 

12726,89 5288,2494 

12402,89 4975,8208 

SAQ. MAQ, - --
968,2I46 

5288,2494 58,II26 

F -

I6,661 p( 0,001 

-------~-~---~~-------~--~-~~~--~--~~---~---~-~----------~-~-------

Total 94 8192,8933 



Anilisis de Varianza de inmunoglobulinas en funci6n del proceso pato16gioo 

y de extracci6n del LCR. 

Prooesos N x xx SAQ --- - - --

M.Linfocit.l1 I1,OO I,54 289,0 262.1213 

M.Supuxada 21 114,00 6,44 3412,0 2290,6611 

M.Tube:rcul 5 14,00 14,80 1532,0 436,80 

26,2121 

88,1026 

109,20 

S.D. S.E.M. - --

5,1256 1,5454 

9,3862 1,8064-

10,4498 4,6134 

..... .,..... ... _ .. ___ .... ______ ................ _______ •• r __ .... ___ ............ __ .... _ I ••• ___ •• mm ..... 

43 265,00 5233,00 2990,I940 

G.L. SAQ, MA.Q. JI -- - - -

Entre prooesos 2 609.6665 304,8333 p < 0,02 

Bio16gioa 40 2990,I940 14,1549 

Total 42 3599,8605 



Análisis de Varianza de inmunoglobalinas en funoi6n del prooeso pato16gioo 

1 de extraoo16n del LOR. 

Prooesos N x xx: • SAQ S.D. S.E.H. 
~.,. .. - - - - - - --

M.Linf'ooit. 18 23,0 1,28 

M.Supurada 24 112,0 4,67 2230,0 1707,3333 74,2319 8,6157 1,7587 

M.Tubercul 5 53,0 10,60 871,0 77,30 8,7920 ',9320 

.............. _ ..................... ___ ......... __ ....... _ .. ____ .. w,.,. _________ .... ~ l •••• 1. __ .... --... __ 

47 188,0 3370,0 2256,1444 

G.L. - SAQ -- M!Q -- F -
Entre prooesos 2 ;61,8556 180,9278 pzO,05 

13io16gioa 44 2256,1444 51,2760 

Total 46 2618,0 



~lisis de Varianza de inmunoglobulinas en funci6n del procesc pato16gicc 

y de extracci6n del LOR. 

Procesc N x -------- - -
M.Linfocit 13 11,0 

M.Supurada 26 85,0 

xx SAQ -- S.D. --- S.E.M. ---
0,85 85,0 75,6923 6,3077 2,5115 0,6966 

3,27 1453,0 1175,1154 47,0046 6,8559 1,3446 

M.Tublrcul 8 84,0 10,50 1210,0 328,0 46,8571 6,8452 2,4202 

----~~~~~---~~-~------~--~-----~---~---------------~~ 

47 180,0 

G.L. SAQ KAQ F -- -- -- -
Entre procesos 2 239,9153 6,686 p < 0,01 

Bio16gica 44 1578,8077 35,8820 

Total 46 2058,6383 



DISCUSION 
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Son relati.vamente escasos los trabajos que aparecen en la literatura 

dedicados al estudio de las inmunoglobulinas en las meningitis. 

D.Wiedermann, D. \'l'iedermannova, K.Cidl y H. Hackü - 108 - efect\1an por 

inmunodifusi6n un estudio en niños hospitalizados con síndrome meníngeo 

que abarca: 

25 síndromes meníngeos 

26 meningitis asápticas 

31 meningoencefalitis por parotiditis 

13 meningitis bacterianas 

Obtienen los siguientes valores,en ~nica determinaci6n y expresados en 

mg./ 100 mI : 

~!_~~!!!!!~~2 !:!~!:!_~~~;e~!~~ !:!!_Q~;e~E~~ H. bacteriana -------------
19G 0,68 0,10 2,98 0,43 3,00 0,32 9,39 1,77 

IgA 0,11 0,04 0,38 0,08 0,34 0,05 1,10 0,17 

Igl'l 0,00 0,17 0,08 0,25 0,09 1,92 0,46 

J.Kaldor y A.A. Ferris - 44 - por irumUlodifusi6n radial en gel de agar 

examinan 162 muestras de LCR que abarcan 36 LCR de pacientes normales 

y 126 de pacientes con síndrome meníngeo.Estos 126 síndromes meníngeos 

se desglosaban en: 

!<~eningi tis por enterovirus ••••••••••••• 21 casos 

rf¡eninr:;i tis por parotidi tis • • • • • • • • • • • •• 26 11 

Neningitis bacteriana •••..•••.•• .• 25 11 

Henincitis de et.no conocida •••••••••• 54 If 
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Los microorganismos hallados en 19 de los 25 casos de menineitis bacteria-

-na fueron: 

Neisseria meningiditis • •• 8 

Strep. pneumoniae • •• 6 
~ 

Haemophilus influenzae • •• 4 

Listeria monocitogenes • •• 1 

Se obtienen los siguientes resultados: 

Niveles de proteinas e inmunoelobulinas en 162 muestras de LeR. 

Niveles detectables de inmunog1obu1ina ( mg/ 100 m1) 
======~=======~=======g===========================a= 

Muestra Nivel total de !~ !~~ !~ ------- --------------
EE~~~!~· (0,8 mg. (0,2 rog. (0,8 rog. 

mg / 100 m1. o más ) o más ) o más ) 

" Normales" 15 a 60 0,8-3,5 ( 0/36)2 ( 0/36)2 

(36 pacientes) (35)1 (22/36)2 

M. enterovirus 30 a 105 1,0-8,0 0,2-1 ( 0/2I) 

(21 pacientes) (55) (2I/2I) (12/21) 

M.sin "identificar 30 a 200 I - 25 0,3-2 0,7-2,5 

(45 pacientes) (59) (54/54) (35/54) (3/54) 

M.de paperas 25 a 130 2 - 17 0,15-2,4 0,9-3,8 
(26 pacientes) (94) (26/26) (20/26) ( 5/26) 

M.bacteriana 85-920 4- I20 0,5-40 0,5-16 

(25 pacientes) (245) (25/25) (24/25 ) (22/25) 

1- Los datos entre par~ntesis en la columna de proteinas expresan prome-
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-dios geom~tricos. 

2-En todas las fracciones indicadas,el numerador se refiere al n~ero de 

muestras que contienen inmunoelobulinas;el denominador al mime:::o total 

de muestras examinadas. 

Con los datos que anteceden se llega a las siguientes conclusiones: 

I- Las inmunoglobulinas se detectan más frecuentemente y en concentraci6n 

~s elevada en muestras de LCR procedentes de los I26 pacientes con menin­

-gitis que en las muestras consideradas normales. 

2-Exist!an importantes diferencias en el contenido de inmunoglobulinas 

en los cuatro grupos de meningitis que se estudiaron,a saber,de entero­

-virus ,paperas, bacterianas , y un grupo para el que no se había estableci-

-do la etiología.Y así mientras 5 de 26 muestras de LCR en pacientes con 

meningitis urliana tenían niveles de IgG de 10 rog. o ~s,las meningitis 

bacterianas presentaban este valor en r8 de 25 casos. 

IgA no hallada en los controles se hacía presente en todos los grupos con 

diferencias notables en todos ellos. 

No se ietecta r~I en controles y meningitis por enterovirus pero estaba 

presente en casi todos los líquidos de meningitis bacteriana,en 5 de 26 

de meningitis'urliana y en tres muestras de meningitis sin clasificaci6n; 

los niveles más elevados de Iglvj se hallaban en meningitis bacteriana. 

En la tabla se aprecia una clara graduaci6n en los niveles de inmunoglo­

-bulinas en estos grupos de meningitis con niveles más altos en meningi-

-tis bacteriana y los ~s bajos en meningitis por enterovirus. 

El grupo de meningitis sin identificaci6n se encuentra en medio entre me-
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-ningitis de enterovirus y meningitis de paperas.Parece probable que la 

meningitis en este grupo sea predominantemente de origen viral pero pue-

-den estar incluidos algunos casos de meningitis bacteriana oculta. 

3-Estas diferencias entre los grupos de meningitis están seleccionadas 

con la reacci6n polimorfonuclear y con los niveles totales de proteinas. 

4-En las meningitis viricas,los niveles de IgG e IgA son mucho más eleva­

-dos en muestras tardías que en muestras tempranas de LOR ( en los cuatro 

primeros días). 

Al considerar conjuntamente los tres primeros grupos de meningitis(entero-

• -virus,sin identificar y de paperas) como un total de 11 meningitis vírica" 

se encontr6 que la proporci6n de muestras con un contenido de IgG de 5 mg. 

por 100 mI. o más elevada. era J1k'\yor en las muestras tardías ( 25 de 41) 

que en las iniciales ( 15 de 60).De modo similar 30 de 60 muestras ini-

-ciales mostraban 19A en comparaci6n a 37 de 41 en muestras tardías. 

En el grupo de meningitis sin identificar y en meningitis por parotiditis 

más muestras tardías que iniciales mostraban IgM sin significado estadís-

-tico. 

5-No se han podido comprobar diferencias en el nivel de inmunoglobulinas 

entre muestras iniciales y tardías en el LOR,en los casos de meningitis 

bacterianas. 

Richard D.O' Toole, G.F. Thornton, Mrinas K. Vrukherjee y Kripa Nath Neo-

-gy - 73 - estudian niveles de inmunoglobulinas en pacientes con meningi-

-tis meningoc6cica,naumoc6cica y tuberculosa,con 14, 31 y 11 casos raspec-
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-tivamente.Estos pacientes comprendían la parte más importan;!re de casos 

bajo estudio en Calcuta para comprobar el efecto de los corticoides ad­

-ministrados además de la terape~tica antimicrobiana.Se cuantificaron 

las inmunoglobulinas por medio de inmunodifusi6n radia1.La determinaci6n 

y presencia de IgG fu6 constante en todas las muestras.S610 2 de 48 no 

tenían TgA.El valor promedio de 19G era más elevado para meningitis neu­

-moc6cica que para meningoc6cica o tuberculosa. 

Las concentraciones de IgG en el LCR no diferían de modo significativo 

entre las tres categorías etio16gicas.IgM'no se detect6 en el LCR de 10 

muestras de las 29 examinadas. 

IgG e 19A están relacionadas con las concentraciones totales de protei­

-nas en el LCR; sin embargo no había relaci6n entre los niveles de 19M 

y las concentraciones totales de proteinas en el LCR de las meningitis 

neumoc6cicas. 

Se estudiaron pocas muestras de LCR para detectar 19A en el LCR de las 

meningitis tuberculosas. 

I'~n la l::tmina 33 de la siguiente página se ofrecen los resultados obtenidos 

de la concentraci6n de inmunoglobulinas en la meningitis. 

Hillas Smith,Barbara Barulister y M.J. O'Shea - 97 - realizan un estudio 

con 88 pacientes,20 de los cuales se hallaban afectos de meningismo,24 

pacientes con meningitis purulenta ( N.Meningitidis l4;Str.neumoniae,4; 

Str.pyogenes,l;L.monocitogenes,I;II.influenzae,I;3 sin identificar),35 

meningitis asépticas ( presumibles virales) y 6 meningitis tuberculosas 



L ~"'T"lITA 
tU':.L"'/ 33 .... --~ 

Concentraci6n de innrunoelobulinas en LCR en meningitis ( , ) 
~---------------------------------------~-------------

IgG 

Ng estudiado 

No detectado 
1 

¿lO mg/IOOmI. 

> 10 mg/IOO mI. 

Promedio'!. SD2 

IgA 

Ng estudiado 

No detectado 

<4 mg/ 100 m1! 
>4 me/lOO mI. 

Promedio:: SD2 

IgH 

NI2 estudiado 

No detectado 

<3 me/lOO mI:: 

)3 mg/ 100 mI. 

Promedio ~ SD2 

E!~!22222!!:! 

l?!:~::!!!:~!:!~~ 

29 

1 

2 

27 

98,8! 7,2 

29 

1 

4 

24 

II,3:' II,5 

20 

7 

1 

12 

Neisseria 

14 

1 

O 

14 

50,6:!"32,4 

14 

1 

4 

9 

6,8'!:. 2,6 

O 

!:!l2~~2!~E!~ 

tuberculosis 

II 

O 

4 

7 

39,4:: 21,6 

5 

O 

1 

4 

8,4'!.6,2 

O 

I-Visible anillo de precipitina,pero valores derivados del diagrama stan-

-dard donde no son fiables por debajo de esta concentraci6n. 

2-Concentraci6n promedio de muestras cuantificadas. 

N- Tomado de Richard D. O' Toole y col. 
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oon cultivos positivos de Mycobaoterium tuberculosis. 

Usan como t~cnica la inmunodifusi6n radial de Mancini.Los valores obte-

-nidos se resumen en la tabla original de los autores: 

Inmunoglobulinas en LCR 
==========aa=a=aaa=a ___ 

~~E2 Ng Exami !~2~!2~~!!~!_i_~L_!22-~!~1._~ -----....--
nados !~ !2 !§!1 

Normal 20 3,111,2 0,43:' 0,55 O 

Meningitis 
vírica precoz 35 3,8=2,2 I,OO±: 0,40 0,5--:'0,58 

Meningitis 
vírica tardía 5 11,7-:' 6,7 I,20"! 0,90 I,6~ 1,30 

Meningitis 
purulenta 24 9.9± 8,2 4,IO±'5,50 4,3:: 5,86 

Meningitis 
tuberculosa 6 23,6"!I4,2 3,80! 0,40 1,6 !-I,50 

Las muestras iniciales procedentes de pacientes con meningitis purulenta 

muestran un gran aumento de IgM ( media 4,3 !5,86 ) mientras que en las 

meningitis vírioas la media es de 0,5~ 0,58 mg / 100 ml. que se elevaba 

hasta I,6~I,3 en muestras tard!as.Segdn estos datos parece que ooncen­

-traoiones de IgM superiores a 2,3 me / 100 ml. excluyen la etiología 

vírica. 

IgG alcanza valores altos en pacientes afectos de meningitis tuberculosa' 

o purulenta.En la meningitis vírica,en fase tardía,alcanza valores simi-

-lares. 19A mostr6 un nivel alto inicial en las meningitis tuberoulosas 
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Que persisti6 o aument6 a lo largo de un mes.En un paciente fallecido 

los niveles de 19A disminuyeron progresivamente. 

De la revisi6n de los trabajos hallados en la literatura podemos extraer 

los aiguientes datos: 

a- Las inmunoglobulinas se detectan ~s frecuentemente y a ooncentracio­

-nes más elevadas en las meningitis que en los líquidos considerados nor-

-males. 

b-Existen importantes diferencias en los niveles de inmunoglobulinas en 

el LCR segdn se trate de meningitis bacteriana,meningitis vírica o menin­

-gitis tuberculosa.Y pueden existir diferencias segdn la etiología de las 

víricas ( enterovirus,paperas ) y la determinaci6n precoz o tardía y pue­

-den existir diferencias cualitativas segdn la etiología de las baoteria-

-nas ( IgG más elevada en las neumoc6cicas segdn O' Toole ) pero no se 

han podido comprobar diferencias entre las muestras precoces y tardías 

en las meningitis purulentas. 

c- Los valores más elevados de IgG suelen ser ofrecidos por las meningi­

-tis bacterianas;tambi~n los de 19A. 

d- Las muestras iniciales de meningitis purulenta muestran aumento de 

19M ( se~ H.Smith promedio de 4,3~5,86 ) en contraste oon las meningi­

-tis víricas cuya media es de 0,5~O,58. Concentraciones de 19M superio-

-res a 3 - 4 mg / lOO ml. excluirían la etiOlogía vírica. 

e- En las meningitis tuberculosas 19A ofrece valor alto que se mantiene 

durante tiempo ( Hillas Smith ). 
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En la lámina 34 de la siguiente p~gina puede visualizar el lector los 

datos comparativos entre los resultados que ofrecen diferentes autores 

(Wiedermann,Hillas Smith,Kaldor,etc) y el autor del presente estudio. 

Todos los trabajos han sido realizados con inmunodifusi6n radial segán 

descripci6n de r4ancini. 

En el estudio de los ~~~~~!~~2~ ea de anotar la concordancia de datos 

que unos y otros ofrecen.Los valores obtenidos en el presente estudio, 

en cuanto a IeC,están en concordancia con los niveles que los autores 

publican.Exactamente ocurre lo mismo en la consideraci6n de 19A e IgM. 
; 

No obstante,en nuestro trabajo,cuando IgA oIgM se hallan presentes ad-

-quieren valores ~s altos que los publicados. 

En nuestro trabajo los datos obtenidos han sido sometidos a estudio es-

-tadístico que demuestra la existencia de una correlaci6n de tipo posi-

-tivo entre los niveles de proteinas del LeR y los niveles de IgG.Dicha 

correlaci6n no existe para IgA e IeM. Asimismo se demuestra una ausencia 

altamente significativa estadísticamente,con p ~ 0,001 , para IgA e 

IgM. De acuerdo con estos datos consideramos que un LeR normal nos ofre-

-cerá la presencia de IgG con los niveles que se detallan y la ausencia 

de 'IgA e IgM. Concepto,que por otra parte,parece ser compartido por los 

autores estudiosos de este tema. 

Examinando los niveles que se obtienen en las diversas determinaciones 

llama la atenci6n que,efectivamente, las diversas 1nmunoglobulinas se 

detectan ~s frecuentemente y a concentraciones superiores en el LCR 

de las meningitis que en los líquidOS cefalorraquídeos considerados nor-



WiedemaJUl 

Kaldor 

Hillas Sml th 

P.Saballa 
------~ 

Wiederma.mt. 

Kaldor 

Hillas Smi th 

o f Tooles 

P.Saballs --

LAMINA 34 ----------

IgG -
O,68"!: 0,10 

0,80=3,5 

~,IO-:: 1,2 

1,52 

9,~9! 1,77 

4 a 12 

9,9 t8,2 

50,6:: 32,4 

26 ( 12-66) 

Valores en meningitis tuberculosas. 
-.-..~-_ ......... ~ .... _-----....... ---------....... 
° · Toole 

Hillas Smi th 

P.Saballs -_ .... -

Wiede:rmann 

Kaldor 

Hillaa Smith 

P.Saballs ."P __ _ 

~9,4: 27,6 

2~,6 '±: 11,2 

2,98'~ 0,4~ 

1 a 25 

3.8 2,2 

I~ ( 6- 35) 

O,IIt 0,04 

° 

I,IO! 0,11 

0,5 a 40 

4,1 :5,5 

6,8'!. 2,6 

16 ( 7-~0) 

~,8:!:. 0,4 

19 ( 11-27 ) 

o 

o 

o 

o 

I,92~ 0,46 

0,5 a 16 

4,~-t 5,86 

-
18 ( 8-29) 

-
12 

0,38 !: 0,08 0,17 :'0,08 

O,~ a 2 0,7 a 2,5 

1,0 -t 0,4 0,51:.0,58 

11 ( 85% aus) 18 ( 85 % aus) 
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-males. Hallazgo publicado por diversos autores que nosotros confirma-

-mos en el presente trabajo.Basta,para corroborar esta aseveraci6n, 

consultar los niveles de las diferentes inmunoglobulinas en las distin­

-tas entidades pato16gicas,que se listan en la lámina34 • 

Nuestros datos nos llevan tambi6n a la confirmaci6n de la existencia 

de importantes diferencias en los riiveles de inmunoglobulinas en el LCR 

segdn se t;ate de una meningitis baoteriana,v!rioa o tuberculosa. 

No nos ha sido posible observar diferenoias entre las muestras tardías 

o iniciales en las meningitis linfooitarias,en el sentido de que tardía­

-mente se obtendrían valores más elevados de las diferentes inmunoglo-

-bulinas.Por el contrario anotamos valores deoreoientes en el examen 

de líquidos suoesivos,oon independenoia dél proceso pato16gioo conside­

-rado.Asimismo anotamos ausencias - valores no detectables - oada vez 

~s frecuentes ouanto más tardío es el líquido examinado. Este aspecto 

oonoreto del estudio de las inmunoglobulinas ha sido sometido por noso­

-tros a estudio estadístioo y se ooncluye en el mismo de que existe una 

diferencia altamente si.enificativa estadísticamente,con p ~O,OOI ,entre 

las suoesivas extracciones del LCR, independientemente del proceso consi­

-derado; los niveles de las distintas inmunoglobulinas van descendiendo 

en los líquidos sucesivos. 

Efeotavamente: apreciamos alguna difel~ncia oualitativa en la respuesta 

inmunológica seedn la etiología bacteriana. O t Toole habla de IgG más 

elevada en las meningitis neumoc6cioas.Nosotros hallamos niveles altos 

en todas las meningitis supuradas.Respeoto a la meningitis neumoc6cioa 
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la diferencia la establecemos , sobre todo t en Cl~tO a la constancia 

de presencia de 19A e IgM , que son más lábiles en otras etiologías. 

Pensamos que las meningitis neumoc6cicas se conducen con mayor regula­

-ridad de respuesta. 

Los autores no han podido estudiar las posibles diferencias entre las 

muestras precoces y tardías en las meningitis purulentas.Parte de nues­

-tro trabajo se orienta en este sentido.Anotamos como IgG desciende pau-

-latinamente en las sucesivas extracciones;la conducta de IgA sigue iden-

-tico camino,aumentando el n~ero de valores no detectables - alrededor 

de un 50 % - a la semana de iniciado el proceso en contra de s6lo un 

1 % en el primer líquido. IgM , con relativas escasas ausencias en el 

primer líquido,alcanza hasta un 81 % de valores no detectables hacia el 

d~cimo día.Llama la atenci6n que en cuanto está presente,lo está con va­

-lores bastante elevados. 

Los trabajos publicados conceden a las meningitis purulentas los valo­

-res más elevados de 19G e 19A.Los niveles determinados por nosotros 

coinciden con esta aseveraci6n. Concretamente los valores promedios del 

total de los líquidos son en las m.supuradas de 19,2 rng/IOO ml;en las me­

-ningitis tuberculosa de 19,2 y en las linfocitarias de 9,93 mg/IOO mI. 

Creemos,por tanto, se debe añadir que tambi~n la meningitis tuberculosa 

ofrece valores elevados y marcadarnente constantes a 10 largo de semanas. 

Los datos que poseemos no abonan la idea de que las meningitis linfocit a­

-rias ofrecen valores iniciales de IgM más bajos que las meningitis bac-

-terianas.I~1 se conduce de modo particular ya que si aparece lo hace con 
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niveles altos. Respecto a IgM observamos un elevado ndmero de valores 

no detectables en las meningitis linfocitarias con un 93 % de ausencias 

en contra de s610 un 30 '}b en las meningitis bacterianas. Constataci6n 

que puede servirnos de ayuda para apoyar una u otra etiología. 

El concepto de que una concentraci6n de IgM superior a 4 mg / 100 ml. 

excluye la etiología vírica no ha podido ser comprobado por nosotros. 

Coincidimos con Hillas Smith quien asevera que IgA ofrece niveles altos 

en las meningitis tuberculosas y que se mantiene largo tiempo.Tanto es 

así que creemos poder asecurar que ante una ausencia de IgA en la deter­

-minaci6n de inmunoglobulinas liquorales debemos descartar la etiOlogía 

tuberculosa,tal es su constancia en esta enfermedad.El estudio estadís­

-tico , con p ~ 0,001 , refuerza nuestra creencia. 

Creemos, con O' Toole , que existe correlaci6n entre los valores de pro­

-teinas liquorales y las tasas de IgG e IgA en el LCR. Esta creencia se 

demuestra en el presente trabajo con alto significado estadístico,p60,00I, 

para las meningitis supuradas y menin{;itis linfocitarias.A proteinas más 

elevadas se corresponden niveles más elevados de inmunoglobulinas aunque 

tanto IgA como I~1 pueden estar ausentes primariamente.La correlaci6n 

positiva para IgN s610 se demuestra en los LCR de las meningitis supura­

-das. 

En cuanto a las meningitis tuberculosas,debido probablemente a la casu!s­

-tica reducida,no se halla correlaci6n de tipo positivo entre lospará-

-metros estudiados. 

r~ nuestro estudio se evidencia,asimismo,la influencia en la respuesta 
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que desempeña la edad del paciente. La influencia de este factor es co­

-mdn a todas las formas etio16gioas y se pone de relieve con partioular 

brillantez en las meningitis supuradas en las que la edad media de la vi­

-da - de 30 a 60 años - oonstituye el grupo más regular en su respuesta, 

el más constante,con valores de 19G más elevados y en el que tanto 19A 

como 19M son de presenCia casi constante en el examen del primer líqui­

-do cuando en el grupo que corresponde a j6venes o bien al que oorrespon-

-de a la senectud se presentan notables ausencias. 

Por otra parte evidenciamos tasas de 19G más elevadas en los LOR corres­

-pondientes a las meningitis supuradas y tuberculosas en comparaci6n a 

las meningitis linfocitarias y meningismos.Hecho que es válido tambián 

para 19A e 1eM,oon cálculo estadístico significativo. 

Añadamos,por fin, que diferentes matices de la conduota de 19G,1gA e 19M, 

detalles más preoisos de sus niveles,de sus ausencias,presenoia,conducta 

individualizada de cada una de ellos en los diferentes prooesos,se expo­

-nen en el capitulo de los resultados y la sínteis de sus oaracterístioas 

se ofrece en las oonclusiones generales. Motivo por el cual,para evitar 

el ser reiterativos,remitimos al lector a dichos capítulose 



CONCLUSIONES GENERALES. 
--------~-~- ----~-~--
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1- Se someten a estudio 180 síndromes meníngeos que incluyen 28 meningis­

-most91 meningitis supuradas,47 meningitis linfocitarias y 14 meningitis 

tuberculosas.En todas ellas se procede a la determinaoi6n de los niveles 

de IgG,IgA e IgM mediante la moderna t~cnioa de inmunodifusi6n radial 

que aloanza sensibilidad hasta 1 mg / 100 ml y no necesita concentraci6n 

previa del LeR. Se determinan dichos valores en el primer líquido y en 

otros varios sucesivos. 

2-Los resultados que se indican en estas conolusiones han sido sometidos 

a estudio estadístioo tomándose como nivel crítico de probabilidad de 

error una p * 0,05.La expresi6n It con signifioado estadístico u o "alta­

-mente signifioativo estadisticamente It ,usada en estas conclusiones 

atiende al nivel crítico de probabilidad reseñado.En general p ~ 0,001 

oomo se puede comprobar en el capitulo estadístico. 

3-Los niveles de inmunoglobulinas que se oonsideran normales en el LCR 

se obtuvieron de 26 enfermos que ingresaron con el diagn6stioo de menin­

-gitis,pero que la clínioa y el examen del liquor demostraron que se tra-

-taba de meningismos.Por media aritm~tica dichos niveles son: 

IgG = ., .52 rng/ 100 ml 

IgA = O 

Isi'! = O 

( Valor no detectable) 

( n ) 

Estadisticamente se demuestra para IgA e I~l una ausencia altamente sig~ 

-nificativa en los LCR considerados normales. 
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4- Los valores de inmunoglobulinas en dos grupos comparativos de enfer­

-mos,hombres y mujeres,en las meningitis supuradas,ofrecen valores super-

-ponibles por 10 que el sexo de los enfermos no se considera para el es-

-tudio presente. 

5- Estudiadas las diversas etiologías de las meningitis supuradas ( me­

-ningitis meningocócica,neumoc6cica,por E.Coli ) y las meningitis supura-

-das sin etiología conocida,se concluye que las respuestas halladas son 

semejantes,sea cual fuere la etiología bacteriana de las meningitis.He­

-cho que clinicamente es justificable ya que en el grupo de las meningi-

-tia supuradas de etiología no conocida debe incluir gran n~ero de me-

-ningitis meningoc6cicas,por la frecuencia que se dan clinicamente.Los 

niveles de IgG,IgA e IgM pueden ser más o menos elevados,pero no diferen­

-cialmente.Sólo las meningitis neumocócicas deben ser consideradas en 

un claro apartado,pues su duración y la presencia de IgA e IgM, de lábil 

presencia en todas las meningitiS supuradas,adquieren en las meningitis 

neumoc6cicas presencia más constante y más prolongada.Constancia clínica 

que concuerda con los datos experimentales en cuanto a IgM se refiere 

ya que comprueban que los neumococos,especialmente antígenos polisacári­

-dos de neumococo,dan con facilidad una gran respuesta en IgM. 

6- Las meningitis linfocitarias presentan valores no detectables de IgA 

e IgM en un s6;s y 93% de los casos ,respectivamente ,en el primer líquido 

examinado,mientras que estos valores son solamente del 1,5% y 30% en 

el examen del primer líquido de las meningitis supuradas,con clara sig-
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-nificaci6n estadística. Este hecho puede apoyar uno u otro diagn6stico 

de modo auxiliar. 

7-La determinaci6n de inmunoelobulinas en el LeR puede ser de gran ayu­

-da en el diagn66tico diferencial entre una meningitis linfocitatia y 

una meningitis tuberculosa.Los valores medios que ofrecen una y otra 

son los siguientes: 

M.Linfocitaria : IgG •• I3; 19A •• II ( 85% ausen,); I~1 •• 18 (93% aus.) 

M.Tuberculosa : IgG •• 22; IgA •• I8 ( O % ausen.); IgM •• 21 (45% aus.) 

En ellos se observa un nivel casi doble en las meningitis tuberculosas 

de IgG y sobre todo IgA sin un solo valor O - no detectable - en la 

meningitis tuberculosa y un 85 % de ausencias en la meningitis linfocl­

-taria. IgM se halla ausente en un 93 % de los casos en la meningitis 

linfocitaria y 6610 en un 45 % en las meningitis tuberculosas. Todo ello 

con alta significaci6n estadística. 

Sí la clínica coincide y de acuerdo con los datos que disponemos creemos 

poder afirmar que un valor ausente- no detectable - de IgA descarta la 

etiología tuberculosa en un síndrome meníngeo con celularidad linfoci­

-taria. 

8- La edad del paciente influye en la respuesta inmuno16gica en las me­

-ningitis.Así en las meningitis supuradas observamos que la edad media 

de la vida ( ;0 - 60 años ) es el grupo más regular en sus respuestas, . 
más constante,el que presenta valores medios de IgG más altos y sobre 

todo el hecho de que tanto IgA como I~i son prácticamente constantes en 
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el primer líquido cuando los demás grupos presentan notables ausencias. 

También en las meningitis linfocitarias el grupo de edad media es el más 

regular de respuesta.Si se positiviza 19A e 19M lo hacen en este grupo 

y están ausentes primariamente en niños y jóvenes. 

En la meningitis tuberculosa la respuesta inmunológica es semejante en 

el grupo joven y adulto para 19G e 19A,presente,constante,siempre.Los 

valores no detectables de l~1 se dan el grupo joven,no en el de edad 

media. 

También,pues,el grupo de edad media es el que da respuesta más regular. 

9- Para las meningitis supuradas y las meningitis linfocitarias existe 

una correlacióh positiva,de alto significado estadístico,entre los valo­

-res de proteinas hallados en el LCR y los niveles de inmunoglobulinas 

en el líquido cefalorraquídeo de las meningitis.A proteinas más elevadas 

corresponden más elevados de inmunoglobulinas aunque tanto 19A como IgM 

pueden estar ausentes prirrariamente,sea cual fuere el valor de las pro­

-teinas liquorales.Estos valores no detectables,ausencias,se dan en nrt-

-mero menor cuanto más elevadas son las proteinas liquorales. Hay que 

anotar,no obstante,que con cierta frecuencia valores bajos de proteinas 

en el LCR se acompañan de niveles elevados de inmunoglobulinas.Esta ano­

-tación parece apoyar,en principio,la hipótesis de producción local,en 

el SNC,de inmunoglobulinas. 

En las meningitis tuberclllosas no existe dicha correlación para ninguna 

de las tres aunque para 19G e 19A se adivina una tendencia a una débil 
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aaociaci6n de tipo positivo entre estos dos parámetros que quizás con 

un aumento importante de la oasuística pudiera llegar a convertirse en 

significativa desde el punto de vista estadístico.Esta tendencia no se 

observa para TgM. 

10- Para !~ se demuestra que considerados los diversos síndromes menín­

-geos no existe tma asociaci6n significativa diferencial entre ellos,sea 

cual fuere el periodo de extracci6n.F~s una inmunoglobulina de presencia 

constante en el LCR.l~ el examen del primer líquido ofrece valores de 

26 mg / 100 ml. en las meningitis supuradas,de 22 en las meningitis tu­

-berculosas y de 13 en las meningitis linfocitarias. 

Bxiste una diferencia muy significativa entre los procesos estudiados: 

los niveles de 19G son considerablemente más altos en las meningitis 

supuradas y tuberculosas que en las meningitis linfocitarias y meningis­

-moa.Los valores medios totales considerados todos los líquidos son: 

m.supuradas ••• 

m.tuberculosas ••• 

m.linfocitarias •• 

menineismos ••• 

19,2 mg / IDO mI. 

19,2 

9,93 

7,52 

11 

11 

ti 

II-Para !~ se demuestra una correlaci6n de tipo positivo entre las pro­

-teinas del LCR y los niveles que alcanza en el mismo.Se evidencia esta 

correlaci6n tanto para los meningismos como para las meningitis supura­

-das y linfocitarias.No se evidencia para las meningitis tuberculosas 
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aunque parece iniciarse una débil asociaci6n de tipo positivo. 

12- Para !~ ,en cualquiera de los procesos meníngeos estudiados,los 

valoree medios ~s altos aparecen en el examen del primer líquido des­

-cendiendo en posteriores exámenes del LeR con diferencias altamente 

significativas.Los niveles descienden en pocos días en las meningitis 

supuradas y linfocitarias.En semanas en las meningitis tuberculosas. 

13. La conducta de !~! difiere segdn se trate de una meningitis supura­

-da,linfocitaria o tuberculosa.En las dos primeras se manifiesta con ca-

-racter inconstante y es constante,a lo largo de meses,en la meningitis 

tuberculosa. 

Los niveles más altos ( 18 mg / 100 mI ) los ofrecen las meningitis su­

-puradas y las tuberculosas. 

Tiende a valores no detectables en la meningitis 1infocitaria,rápidamen­

-te.No así en los otros tipos de meningitis. 

I4-Los valores no detectables de !~! ( ausencias ) varían seg6n el tipo 

de meningitis. 

Las meningitis supuradas presentan valores no detectables de IgA solamen­

-te en un 7,5 % en el primer 1íquido,con presencia altamente significa-

-tiva.Ausencias del 48,54 y 43 % en los líquidos segundo, tercero y cuarto 

respectivamente. 

Las meningitis linfocitarias presentan valores no detectables de 19A en 
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el 86 % de los líquidos examinados en el día primero; 82, 11 , y 75 % 
en los líquidos segundo,tercero y cuarto ,respectivamente , con ausencia 

de marcado significado. 

Las meningitis tuberculosas ofrecen valores presentes,sin ausencias,en 

todos los líquidos examinados en el curso de la enfermedad.Presencia 

de muy elevado valor estadístico. 

15- Existe una correlaci6n de tipo positivo,muy significativa, entre 

la tasa de proteínas 1iquorales y presencia de !~! en el LeR,en las me­

-ningitis supuradas y linfocitarias. Dicha corre1aci6n 6610 se insinúa 

en el caso de las meningitis tuberculosas. 

16-Existen diferencias muy significativas entre los procesos estudiados. 

La tasa de !~! es ccnsiderablemente más alta en las meningitis tubercu­

-losas y supuradas que en las linfocitarias.Los valores medios considera-

-dos todos los líquidos son: 

m.tuberculosas ••• 16,03 mg / 100 mI. 

m. supuradas 

m.linfocitarias 

••• 

••• 

10,67 

1,86 

" 
It 

Los niveles más elevados corresponden al examen del primer l!quido,con 

independencia del proceso estudiado,y descienden en los exámenes sucesi­

-vos,con marcada significaci6n.Los más elevados y constantes se dan en 

la meningitis tuberculosa. 
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17- !~ es una inmunoglobulina de presencia inconstante e irreé~lar. 

~l examen del primer líquido ofrece niveles de 18 , 18 Y 21 mg /100 ml, 

segdn se trate de una meningitis supurada,linfocitaria o tuberculosa. 

·Presenta solamente IDl 30 % le valores no detectables en el primer lí­

-quido de las meningitis supuradas, con presencia muy significativa. 

Dichos valores se elevan a un 45 % en las meningitis tuberculosas y a 

un 93 % en las meningitis linfocitarias,con muy elevada significaoi6n. 

En los líquidos sucesivos hallamos un 90 ~~ de ausencias en las meningi­

-tis linfocitarias,un 70-80 % en las meningitis supuradas y solamente 

un 20 % en las meningitis tuberculosas,con presencia muy significativa, 

18-Existe una diferenoia muy significativa entre los tres procesos es­

-tudiados.La tasa de !~2 es más elevada en las meningitis tuberculosas 

y supuradas que en las meningitis linfocitarias.LoB valores medios con­

-siderados todos los líquidos son: 

m.tuberoulosa 

m. supurada 

m. linfocitaria 

• •• 

• •• 

• •• 

11,5 mg/ 100 ml. 

7,34 

1,21 

11 

It 

19- Para !~~ se denmestra una correlaci6n positiva entre la tasa de 

proteinas en el LeR y los niveles alcanzados en las meningitis supuradas. 

Dicha correlaci6n ~o parece existir en el caso de las meningitis linfoci­

-tarias y tuberculosas. 
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20- Con clara significación, los niveles de!~ descienden en líquidos 

sucesivos.Pero más que una reduoci6n progTesiva se observa en las extraccio­

-nes posteriores ausencias,que en el caso de las meningitis tuberculosas 

pueden tardar meses en objetivarae aunque cuando el LCR se normaliza ea 

la primera inmunoglobulina ausente. 

En las meningitis tuberoulosas.con un 45 % de ausenoias primarias.se ob­

-serva el hecho, no visualizado en las otras variantes etio16gicas, de 

aparición de IgM detectable despu6s de un primer examen con ausencia. 

21- Los datos expuestos:niveles de inmunoglobulinas IgG,IgA e IgM,ausen­

-cias primarias y tardíaa,presencias,constancia de respuesta,etc. pueden 

ser dtiles,como auxiliar diagnóstico,datos orientativos,en el diagnóstico 

diferenoial de los diversos grupos de meningitis.En especial para el diag­

-móstico diferencial de los síndromes meníngeos con celularidad linfocita-

-ria y exámenes rutinarios dudosos. 
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RESUM];;N.-.... ----.,-

Introducci6n. ---------....... 

El estudio de las proteinas del teR se inicia a principios de siglo con 

determinaciones cuantitativas. Los m~todos colorim~tricos 1 turbidim~tri-

-cos - meto de Meulemans y towr.y ,respectivamente - son los más usa-

-doa.Pero el estudio cualitativo,dejando aparte las t~cnicas de inter~s 

hist6rico,es reciente.Este hecho parece hallar explicaci6n en la pobreza 

~ proteica del LOR y en la necesidad de concentraci6n del liquor para pro­

-ceder a su estudio. t~sta investigaci6n se lleva a cabo en los 111 timos 30 

años. 

Los métodos inmunoquímicos dieron paso al examen electrofor6tico e inmuno-

-electrofor~tico,necesitados ambos de una concentraci6n previa del líquido 

para 10 que se han usado m111tiples t~cnicas ( diálisis a presi6n,ultrafil­

-traci6n,evaporaci6n en vacío,etc) y utilizado diversos soportes:papel, 

gel de agar,eel de almid6n,acetato de ce1ulosa.eel de policrilamida,gel de 

f-. agarosa ••• Flstas técnicas demuestran la riqueza proteica del LOR y permiten 

visualizar m111tiples fracciones de dificil interpretaci6n. 

Mediante las t~cnicas e1ectrofo~tica$ se han podido estudiar proteinas 

específicas,proteinas - traza de, movilidad alfa. beta o gamma y se dividen 
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en dos grupos las proteinas del líquido cefalorraquídeo: las de tipo 

plasmático ( 95 10) y tisular. Se establecen asimismo diversos perfi­

-les pato16gicos : trasudativo,degenerativo y garnmaglobulínico que 

aparecerán en las diferentes enfermedades neurol6gicas. 

En los ~ltimos años aparecen nuevas t~cnicas. Esencialmente la inmuno­

-difusi6n radial y la electroinrnunodifusi6n que van a permitir el es-

-tudio fraccionado de las inmunoglobulinas. 

La inmunodifusi6n radial no necesita concentraci6n del LCR y su sensi­

-bilidad llega a menos de 1 mg/ 100 ml.Consiste en la difusi6n de ant!-

-genos en una capa de agar que contiene antisuero específico.El diámetro 

del anillo de precipitina varía en funoi6n del tamaño molecular y el ooe­

-ficiente de difusi6n.Por su sencillez, sensibilidad y especificidad ha 

sido m~todo de elecci6n de mdltiples autores ( Riddoch,Berner,Delpech, 

Hans Link, Wiedennann,Kaldor,Hillas Smith ••• ). 

La eleotroinmunodifusi6n tampoco necesita de concentraci6n del líquido 

cefalorraquideo y su sensibilidad alcanza hasta O,l mg/ 100 mI. Se basa 

en principio semejante al anterior bajo la influencia de un campo ele4-

-trico.Tambián ha sido usada por múltiples autores y Schuller la presen-

-ta como tácnica de los pr6ximos años. 

Ambas t~cnica tienen ventajas e inconvenientes.La IDR se nos presenta 

con sencillez tácnica y buena sensibilidad.La EID con mayor complejidad 

t~cnica y mayor sensibilidad, 

Modernamente para el estudio de las proteinas liquorales las preferencias 

se centran en el uso de ambas, las cuales superadas las fases del estudio 
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cuantitativo , inmunoquímico, electro e inmunoelectroforético,aparecen 

como t~cnicas de elecci6n. 

En el presente trabajo se ha elegido la inmunodifusi6n radial para el 

estudio de las inmunoglobulinas en el LGR. Las preguntas que nos plan-

-teamos en el mismo son básicamente dos: 

1) ¿ Se conducen IgG,IgA e IgM de modo distinto Begdn se trate de 

una meningitis supurada,linfocitaria o tuberculosa y puede ser átil su 

determinaci6n como ayuda diagn6stica-diferencial entre ambas? 

2) Despu~s del periodo agudo de la enfermedad meníngea,¿ c6mo varía 

su conducta a trav~s de los días de evoluci6n? 

Se estudian 180 síndromes meníngeos que corresponden a: 

Grupo 1 - Meningismos ••• 28 

Grupo 11- Meningitis supuradas ••• 91 ( de etiología no oonocida,4I; 

por meningoooco,42;por neumooooo,6 J por E.Coli,2). 

Grupo lII-Meningitis linfocitaria ••• 47 ( 10 m. urlianas¡4 meningo­

-encefalitis) 

Grupo lV- Meningitis tuberculosa ••• 14 

Se someten a los pacientes a un estudio de base ( anamnesis,exploraci6n 

por aparatos,signos meningeos,analítica general,radiografías,etc)y examen 
~---~-

especial del LeR en el que se consideran los siguientes puntos: 
-----~~~~-~---~ 

1) Conservaoión.Se efectáa en neverata baja temperatura, para determi-
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-naci6n de inmunoglobulinas.Se separa otra muestra para los exámenes 

habituales. 

2) Exclusi6n: son excluidos aquellos que presentan sangre mezclada. 

:" 3) Determinaciones: en cada LeR se determinan ~lbWnina,glucosa,r.de 
/,¡ 

V \; 
'1Pandy,r.de Nonne,frotis del sedimento,cultivo eilgG,IgA e 19N. 

4) Para el examen se tienen en cuenta una serie de factores: 

-f. tiempo,con los datos que aporten los líquidos examinados en los 2 

x 

primeros días,entre 22-5 2 día,entre SQ-9 2 y despu~s de 10 días. 

-f. sexo,que es considerado en principio 

-f.edad,estableciendo grupos:niños,j6venes,de 30 a 60 años y más de 60. 

-f.etiología:víricas,tuberculosas,supuradas por meningococo ,neumococo ,etc 

niveles de I t S) Estudio de correlaci6n entre la riqueza proteica y los v,j / inmunoglobul1nas • )""1& j ~'1 S/b ; lcrr;;; lb i ¡en 

~~~ 6) Curvas de nivel •• 's. establecen en todos los grupos •• 

~~ 
~~!~~~~. Para la determinaci6n de las tasas de inmunoglobulinas en el 

LCR ae usa el método de inmunodifusi6n radial de Mancini para el que 

se usan: 

-placas de inmunodifusi6n Ultra I.ow Level( Boehringer-Nanheim) :dichas 

placas comprenden una gelose conteniendo antisuero específico 19G,lgA 

e I€t1 con standards para IgG de 3,6 y 12 mg I para IgA de 12,S,25 y 

50 mg/100 mI. y para 19M los mismos valores standards que para 19A. 

Las placas se llenan con sueros standars en los 3 primeros pocillos y 

los restantes con LCR.Se cierran las placas y se colocan en cámara húme-
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-da durante 24 horas para 19G y 48 horas para 19A e 19M.Se miden los 

di~metros de los anillos.la concentraci6n del problema se calcula en 

base al di~etro de los halos obtenidos en relaci6n a los standards. 

En algunos casos se han usado también: 

- placas de inmunodifusi6n Ultra Low Level ( Boehringer-Hoeschst ), 

usando idéntica sistemática,variando solamente la riqueza de los stan-

-dards. 

Resultados. 

Grupo l.- Meningismos. 

Comprende el estudio de 28 pacientes que ingresaron con el 

diagn6stico de síndrome meníngeo y que la clínica demostr6 se trataban 

de otros variados procesos ( síndrome febril de etiología no conocida, 

amigdalitis,gripe,rinitis,otitis,neumonía,crisis histérica,etc ).El 

LCR examinado ofrecía una proteinorraquia media de 33 rng!100;glucorra-

-quia de 65 mg!lOO;Pandy - Neg ; Nonne - Neg ; células - 5. 

En estos JJCR se determinan las inmunoglobulinas que ofrecen los sigui en-

-tes valores,expresados en rng!lOO mI 

IgG = 1,52 19A = O ( Nodetectable) IgM - O ( No detec.) 
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Las ausencias de 19A e 19M poseen elevado valor estadístioo. 

En los grupos II,III y IV ,que se examinan a continuaci6n se estudian 

los líquidos correspondientes al primer día,del 2Q - 50 día,del 5Q-9Q 

día y días sucesivos. 

Grupo 11. Meningitis supuradas. 

Se estudian 91 meningitis supuradas que se clasifican de 

acuerdo con la etiología en : 

1-De etiología no conocida ••• 
2-Por meningococo 

3-Por neumococo 

4-Por B.Coli 

....... ., .. 
•••••••••• 

........... 

41 

42 

6 

2 

Todas ellas se someten a examen de acuerdo con los factores de sexo, 

etiología,edad y estudio de la correlaci6n de los niveles de inmuno­

-globulinas con la tasa de proteinas. 

a- Por sexo: los niveles hallados son semejantes y supexponi­

-bles.Este factor no debe tenerse en cuenta. 

b-Por etiolog!a:las respuestas en 19G,IgA e 19M pueden alcan­

-zar niveles más o menos altos pero no significativa ni diferencialment~ 

Sólo las meningitis neumocócioas deben ser consideradas especialmente 

pues SU duración y la presencia de 19A e 19M adquieren en ellas presen­

-cia más const,ante y prolongada,en coincidencia con los datos experim~ 
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-tales. 

c- Por edad~ este factor debe ser tenido en cuenta.La edad media 

de la vida es el B'rupo más regular en sus respuestas,más constantetcal 

valores de 19G más altos e 19! e 19M de constante presencia en el pr~ 

-mer líquido. 

d- En el examen de inmunoglobulinas en relaci6n a la tasa de 

proteinas en el teR se demuestra una correlaci6n de tipo positivo: a 

mayor tasa de proteinas en el teR niveles más altos de inmunoglobul~ 

-nas. 19A e 19M pueden , no obstante , estar ausentes primariamente. 

e- 19G es de presencia constante.Su valor máximo:66;el minimo:3 

mg/lOO ml.Presenta correlaci6n positiva con la proteinorraquia y valo­

-res decrecientes en líquidos sucesivos. 

f- 19! es de presencia inconstante en el teR de las ~eningitis 

supuradas aunque en el primer líquido tiene tendencia muy significati­

-va a estar presente.Su valor máximo es de 55 mg/lOO ml y el menor de 

8 rng.Presenta correlaci6n positiva con la proteinorraquia y adquiere 

valores decrecientes en exámenes sucesivos.Puede presentar ausencias 

primarias ( s610 7,5 % ) que aumentan en líquidos posteriores. 

g- 19M es la más inconstante.Su valor máximo es de 29 mg/lOO ml. 

El menor 9.Preserlta correlaci6n positiva con la proteinorraquia con 

menores ausencias cuanto más elevada es.Presenta ya un elevado nÚlnero 

de ausencias en el prime~ líquido ( 30 % ) que llega a ser del 87 % 
a partir del 102 día,aunque su presencia en el primer líquido es muy . 

significativa.Sus niveles descienden en exámenes sucesivos. 
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Grupo 111. Meningitis linfocitaria. 

Comprende el estudio de 47 meningitis ( 10 de ellas urlianas 

y 4 oon gxa,n componente encefalítioo).Líquido promedio con proteinas 

de 67 mg,glucosa,58 y 610 linfocitos.Se estudian los mismos factores 

. que en las meningitis supuradas: 

a- La edad debe tenerse en cuenta.La edad media de la vida 

es el erupo más regular en su respuesta. 

b-Existe una correlaci6n entre cifras de proteinorraquia 

y los niveles de inmtmoglobulinas.Esto se demuestra para IgG e IgA pero 

no para IgM. 

c-IgG es de presenoia constante.Su valor máximo:35 mg/IOO ml 

El roenor de 3 me/lOO rol.Los niveles descienden en líquidos sucesivos y 

son menores que en las meningitis supuradas. 

d-lgA es de inconstante presencia.Su valor máximo:I7 me/lOO 

ml.Presenta en el primer líquidO un 86 ~¡& de ausencias con clara signi­

-ficaci6n.Descienden sus niveles en líquidos suoesivos. 

e-l~~ se halla prácticamente ausente en las meningitis lin­

-focitarias con un 93 % de valores no detectables en el primer líquido. 

Sus valores descienden en sucesivos líquidos. 

f- ¡¡in cuatro casos de meningoencefalitis,con coma,tanto 

IgG como 19A e I~l están presentes con valores de 15 mg/ 100 rol, 14 Y 

18 respectivamente. 
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Grupo IV. Meningitis tuberculosa. 

Se estuclian 14 casos con id~ntica sistem<Ítica que en loa 

anterioras grupos. 

a- J~ edad debe ser tenida en cuenta: tanto leO como IgA se 

comport::l.n de modo semejante nn j6venes como en adultos.Pero las ausen-

-cias de 19M se producen en el grupo joven. 

b- No existe correlaci6n positiva entre las tasas de protei-

'""'J 1, \ \ í\! \ -nas en IJCR y los niveles de inmunoglobulinas.Probablemente con mayor 

,-j r ~ casuistica se pudiera demostrar paro IeG e IgA. 

1 \ ~'\ c- leO es de presencia constante con tasa mucho más elevada 

'';y\l r\ que en las linfocitarias.Presenta en el ro líquido un valor medio de 22 

/' ~ mg/ICO ml.Sus valores descienden en sucesivas extracciones. 
, ._,.~_._-~ .. ~_..-- .... _-.,~------'-~-.... ~'-~ ........ ., ..... 

",;~:--a- IgA es de presencia constante )anto en el líquido primero 
',.~." ... ~. ~._",., ,."I ....... G.,..., ..,.-._ ........ __ •• _ .... ....,...., ~f" .",,1 

como en los sucesivos con alto sienificado.Su valor medio es de 18 mel 
100 ml en el primer líquido.Desciende en aras sucesivos. 

e- I@1 es de inconstante presencia.Presenta un 45 % de ausen­

-cias en el primer lr~uido pero en los posteriores s610 Ull 20 ~. Ad-

-quiere valores decrecientes en sucesivos lrquidos aunque con valores 

medios elevados. 

f-Los niveles de IgG, leA e 19M son en la meninei tia tuberculosa 

persistentes,continuados,durante semanas,meses. 

En las tablas 1,11,111 y IV se condensan todos los datos expuestos •• 

~l(' ( 1?~'11. 1'<0 '1 "~f 
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Estudio estadístico. 
------------~~-~-~-

Se ha realizado para averiguar varios aspectos: 

I)Asociación entre cuadro clínico y presencia o ausencia de inmunoglo­

-bulinas.Se examina en relación a cada cuadro clínico meníngeo y perio-

X
t. 

-do de extracción del LCR. Se ha utili~ado el test de de Pearson 

tomandoae como nivel crítico de probabilidad de error una p 6 0,05. 

Se demuestra que pam: 

IgG: no existe una asociaoión signifioativa diferencial entre e1109* 

sea cual fuere el preiodo de extracción. 

~\. ¡~-:::::::::::~:::~:~~:::::~1:::::::::::::::~·\ 
J . I 

\ .--~~?!:.~.:.~~~_~~".~.~~~~!~.~~i!Ya-enJll.lln!Q~j.:ta.ri~.,,..~,~~,~""~"~,.~,.>,.,."" .. _.~,,~,-".~ .. J 
I~l; en el primer líquido presencia altamente signilicativa en m. 

supuradas.Ausencias sienificativas en meningismos y m.linfocitaria.En 

el 22,3 2 Y 42 líquido,presencia significativa en m.tuberculosa y ausen-

-cia ia~almente significativa en m.linfocitaria. 

2) Examen de correlación entre proteínas en LCR e inmunoglobulinas en 

los síndromes meníngeos.Se ha efectuado utilizando el programa ANCOR 

en ordenador IEM 13701 115,sin diferenciar fechas de obtención. 
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Se aportan los siguientes resultados: 

a ) En meningismos: existe una correlación de tipo positivo con 

p ~ 0,05 , para. IgG. 

b) en meningitis supurada: existe correlación positiva para IgG, 

IgA e IgM. 

)en menin:::i tis tuberculosa: no existe correlación positiva para 

ninguna de las tres ( probablemente por escasa casuística ). 

3} En la comparación de regresiones de inmunoelobulinas en función 

del proceso pato16gico y de extracción del LCR se demuestra tanto 

para IgG como para IgA e leN J la existencia de una diferencia al tamen-

-te significativa entre los procesos estudiados en el sentido de que 

la tasa liquoral de ambas es más alta en lae meningitis supuradas y 

en las meningitis tuberculosas que en las meningitis linfocitarias y 

en los menineismos. 

Asimismo existe tambián una diferencia con alto significado estadísti-

-ca entre las diversas extracciones de líquidos sucesivos , con inde-

-pendencia del proceso patológico considerado: los niveles de inmuno-

-globulinas van descendiendo en líquidos sucesivos. 

Discusi6n • 
... --............ .. 

De los datos más significativos recogidos en la literatura ( trabajos 
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de Wiedermann y col;Kaldor y Ferris; O' Toole; Hillas Smith y Barbara 

Bannister) ofrecemos un cuadro síntesis al que añadimos los resultados 

del presente trabajo. ( ~ina 34 ). 

¡\Anotamos la concordancia de datos en los meningismos con los diferentes 

autores/. Presencia de IgG y ausencia de IgA e 19M •• 

Confirmamos que los niveles de inmuno~lobulinas son ~s elevados en 

las diversas menineitis que en los LeR normales. Anotamos también impor­

-tantes diferencias en los niveles de inmunoglobulinas segdn se trate 

de una menin~itis supurada,linfocitaria o tuberculosa. 

No hemos podido comprobar diferencias entre las muestras tardías o tem­

-pranas en las menin~itis linfocitarias en el sentido de que tard!amen-

-te se obtendrían valores más elevados.Por el contrario anotamos valores 

decrecientes en el examen de líquidos sucesivos sea cual fuere el tipo 

de meningitis considerado. 

Efectivamente; apreciamos al&~a diferencia cualitativa de -la respuesta s~ 

-gún la etiología bacteriana. O t Toole habla de niveles más elevados de 

IgG en la meninsitis neumoc6cica. Nosotros hallamos niveles altos en 

todas las menineitis supuradas.En el caso de la m. neumoc6cica la dife­

-rencia la establecemos en cuanto a la constancia de presencia de 19A e 

IgM, más lábiles en otras etiologías. 

Parte de nuestro trabajo se asienta en el estudio de las posibles dife­

-rencias entre muestras precoces y tardías en la meningitis purulenta. 

Anotamos como IeC,IgA e IgM adquieren valores decrecientes en sucesivas 

extracciones. Los trabajos publicados conceden a las meningitis purulen-
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-tas los valores más elevados de 19G e IgA.Corroboramos estos datos y 

creemos hay que añadir también que la meningitis tuberculosa ofrece valorel 

elevados y constantes a lo largo de semanas. 

A la vista de los datos que poseemos observamos que no abonan la idea 

de que las meningitis linfocitarias ofrecen valores iniciales más bajos 

de 19H que las meningitis bacterians.Creemos que Ia-M se conduce de un 

modo particu1~r ya que si aparece lo hace con niveles altos.Constatamos 

un 93 % de ausencias primarias en las m. linfocitarias y s610 un 30 % 

en las m. supuradas.Hecho que puede semos de ayuda en la orientaci6n 

diagn6stica. 

Coincidimos con H.Smith quien asevera que 19A ofrece valores altos en 

las meningitis tuberculosas y se mantiene largo tiempo.Tanto es así 

que creemos pOder aseeurar que ante una ausencia de IgA en LCR podemos 

lícitamente poner en duda la etiología tuberculosa. 

Creemos,con O ' Toole que existe correlaci6n positiva entre niveles de 

innnlnoglobulinas y la tasa de proteinas en el LCR.~ste extremo queda 

expuesto en el estudio estadístico. 

Consideramos que la edad del paciente tiene importancia en la respuesta 

y particularmente en la m. supuradas observamos que la edad media de la 

vida - 30 a 60 años - es el grupo más regular,con valores de IgG más 

elevados e IgA e IgM casi constantes en el examen del primer líquido. 
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Conclusiones. 

1- Se estudian 180 síndromes meníngeos(28 meningismos¡9l m.supuradas; 

47 m.linfocitarias y 14 m.tuberculosas), para determinar en ellas IgG 

19A e IgM mediante la tácnica reciente de innmnodifusi6n radial que 

no necesita concentraci6n previa del LCR y se someten los resultados 

. a estudio estadístico. 

2- 1.os niveles normales de inmunoglobulinas provienen de 28 enfermos 

con meningismoa.Dichos valores son: 

IgG = 7,52 mg/IOO mI 

IgA = O - no detectahle -

16N = O - no detectable -

3-1,08 valores de inmunoglobulinas en elos grupos de enfermos,hombres y 

mujered,en las menin{!itis supuradas,ofrecen valores superponibles por 

lo que el fator sexo no es tenido en cuenta. 

4-Estudiadas diversas etiologías de las meningitis supuradas y un grupo 

en el que no se pudo demostrar la etiología se concluye que las respues~ 

-tas halladas son semejantes,sea cual fuere la etiología. Los niveles de 

inmunoglobl1linas pueden ser más o menos elevados pero no diferencialmente. 

S6lo las menineitis neumoc6cicas presentan una mayor duración clínica y 

una presencia de TgA e IgM más prolongada,en concordancia con los datos 

experimentales. 

5- Las menin~itis linfocitarias presentan valores no detectables de TgA 

e IeM en un 86 ¿{¡ y 93 }0 de casos,respectivamente,en el primer líquido 

examinado mientras que estas ausencias son solamente de un 7,5 lo y 30 % 
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en las meninci tis supuradas t con clara significaci6n estad.rstica. 

6- La deterrninaci6n de innlunoelobnlinas Iluede ser de gran ayuda en el 

diaen6stico diferencial entre una meningitis linfocitaria y una menin-

-gitis tuberculosa.Los valores medios de ambas son: 

m.linfocitaria •• IgG- 13; IgA - 11 ( 85¡b ausen.) ; 19M - it)( 93 /o aus.) 

m. tuberculosa •• IgG- 22; 19A - 18 ( O;,b " ) IgM - 21 ( 45 ~'o" ) 

Se observa' t sobre todo, un nivel doble de IgG en las m. tuberculosa e 

19A de constante presencia en la m. tuberculosa y un 85 }~ de ausencias en 

la m. linfocitarja. De acuerdo con nuestros datos,y si la clínica coin-

-cide,creemos que tUl valor no detectable de 19A,en líquidos de predomi-

-nio linfocitario,puede descartar una meningitis tuberculosa. 

7- La edad influye en la respuesta inmuno16gica en las meningitis.El 

grupo de edad media es el más regular en su respuesta, con menores ausencia 

con valores de IeG m1s elevados y menores ausencias de IgA e IgM. 

8-}~ara las menin~i tis supuradas y m. linfoci tarias existe una correlaci.6n 

de tipo positivo entre los valores de proteinas en el LeR y los niveles 

de inmunoglobulinas.Esto se demuestra en los meningismos para IgGjen 

las m.supuradas para IgG,IgA e IgM y en las m. linfocitarias para 19G 

e 19A.No se ha podido demostrar para I~l.Eill las meningitis tuberculosas 

no se ha =;odido demostrar para ninguna de las tres ( probablemente por 

casuística escasa). 

9- IgG.Para IgG se demuestra que considerando los diversos síndromes 

meníneeos no existe una asociaci6n significativa diferencial entre ellos.1 

Sus niveles son considerablemente más altos en las m.s'lpuradas y en las 

(a} Valor medio de valores presentes.No se consideran ausencias. 
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tuberculosas que en las m.linfocitarias y meningismos.Los valores medios 

totales considerando todos los líquidos son; 

"\../",~"J m.supuradas ••• 19,2 rng!IOO mI; m. tuberculosas ... I9,2 mg!IOO mI 

m.linfocitarias ••• 9,93 mg!lOO mI. meningismos ••• 7.52 mg!lOO mI. 

Io-Para 19G se demuestra una correlaci6n de tipo positivo entre las 

proteinas liquorales y los niveles que alcanza en el LOR,a excepoi6n 

de las m.tuberculosas. 

11- Para IgG los valores medios más altos aparecen en en el examen del 

primer líquido descendiendo en posteriores exámenes.Este hecho se obser-

-va con independencia del proceso estudiado. 

l2-La conducta de 19A difiere seCÚD se trate de una m.supurada,linfoci-

-taria o tuberculoaa.f<::n las dos primeras es inconstante y de presencia 

constante en la m.tuberculosa. 

13- Los valores no detectables de 19A ( ausenCias) varían segdn el tipo 

de menin{!i tis.I.a.s m.supuradas presentan s610 un 1,5 % de ausencias en 

el primer líquido,con presencia altamente significativa.Las meningitis 

Enfocitarias presentan un 86 /b de ausencias en el líquido del primer 

día con ausencia altamente significativa.Las meningitis tuberculosas 

.... '~.,~l0f'recen v;'llores presentes,sin ausencias,en todos los líquidos examinados. 

'PresenCia de muy elevado valor estadístico. 

14-Existe una correlaci6n positiva entre la tasa de proteínas en el 

L::R y presencia de IgA en las meningitis supuradas y lintocí tarias. 

Dicha correlaci6n no existe en el caso de las m.tuberculorias. 

15-Existen diferencias muy significativas entre los procesos estudiados. 
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'. \ 1 La taua de It;;A oa m:ts ;,tlta en las m .. tuberculosa.s y supuradas que en las 
\-,.,,",\ ! '\ 

. \ 
. \ linfocita.:rias.Los valores medios son: 

m.tuberculosa ..... 16,03 me/rOOml. m.supurada .... Io,67 mg/IOO mI. 

m.linfocitaria ••• I,86 mg/IOO ml. 

Los niveles más altos corresponden al examen del líquido Il y descienden 

en exámenes sucesivos. 

16 ... IgM es inconstante e irregular.Presenta 9610 un 30 1& de ausencia.s en 

el primer l!quido,con presencia muy signifioativa.Dichos valores se elevan 

a. un 45}~ en las m. tuberoulosas y a un 93 % en las m.linfoeitarlas.E.'n LOR 

sucesivos se ballan un 90 % de ausencias en m.l1nfocita.ria8;10-S0 % en rn. 

supuradas y 8610 un 20 ?~ en m. tuoorculosas con ¡):resencia muy significativa. 

17 ... La tasa de Ie;}1 es m.1s elevada en m.tuberculosas y m.supuradas que en m. 

linfocitarias.1os valores medios son: 

ro. tuberculosas ..... 11 ,5 

la .... Para IgN se demuestra. una cOl'relaci6n positiva entre tasa dé proteinas en 

LOR y los niveles alcanzados en m .. supuradas.Dicha correlaci6n no existe en 

m.linfocitaria y m.tuberculosa. 

!9 ... Con clara sJgnificaci6n los niveles de leN descienden en líquidOS :moesi-

-vos.Pero más que reducci6n sucesiva se observa en extracoiones sucesivas. 

ausencias. 

20- Los datos expuestos:niveles de IgG,IgA e 19M,auseneias primarias y tar-

-días,presenoias,constancia de respuesta,eto, pueden ser 'l1tiles como auxiliar· 

diaen6stico en el diaen6stico diferencial de loa diversos grupos de meningi-. 
-tia.En especial en síndromes mcnrn~eoa con celularidad linfocitaria. y 

exámenes rutinarios dudosos. 


