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RESUMEN:

En el presente trabajo, se discuten algunos conceptos acerca de la biologia del eosindfilo y la
importancia de su presencia en el liquido céfalorraquideo (L.C.R.).

Estas células tienen un papel fundamental en la defensa del organismo contra infestaciones por
algunos parasitos. Actian como “células mediadoras” en el mecanismo cito-téxico mediado por IgGy
complemento.

Otra de sus funciones es el papel regulador en las reacciones de hipersensibilidad inmediata.

Evidencias recientes demuestran que en ocasiones, los eosinéfilos pueden dafiar algunos tejidos.
Sin embargo, la importancia practica de este fenémeno aln no esti clara.

La presencia de dichas células en el LCR es un hecho anormal y sus causas son variadas. Sus
funciones en este sitio probablemente son similares a las comprobadas en otros tejidos.

En términos practicos, el hallazgo de eosindfilos en el LCR es un dato de gran valor para el médico
por lo que debe ponerse atencion en su busqueda. (Rev. Cost. Cienc. Med. 1985; 6(1):

. INTRODUCCION

Hace aproximadamente cien afos, Paul Ehrlich describié el eosindfilo como un tipo celular
diferente (citado por Butterworth (7). Sin embargo, esta descripcion morfolégica no se asocié a una
comprension de sus funciones fisiologicas y patoldgicas.

No es sino hasta en los Ultimos afios, cuando diversos grupos de investigadores (7, 9, 17, 24) han
dilucidado algunas de las caracteristicas funcionales de esta, hasta hace poco, enigmatica célula.

En condiciones normales, su nimero en sangre periférica es aproximadamente 150 células/mm?® y
en el liquido cefalorraquideo (L.C.R.) no deben encontrarse eosindéfios (43).

La hiperoesinofilia sanguinea se ha relacionado con diversas entidades clinicas, desde
infestaciones por helmintos hasta enfermedades de etiologia desconocida, como periarteritis nodosa (12,
15, 24, 32). La eosindfilia en el liquido cefalorraquideo también se ha asociado con variados procesos
patoldgicos (5, 26, 35, 45). Estas observaciones clinicas no siempre se acompafaron de un analisis
objetivo de las funciones de dicha célula.

Dada la importancia que tiene el conocer estos avances cientificos, para comprender mejor las
diversas enfermedades en las que el eosindfilo se encuentra comprometido, se revisan en este articulo
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algunos conceptos actuales sobre su biologia y el probable significado de su presencia en el L.C.R.
II.  BIOLOGIA DEL EOSINOFILO
1 Generalidades:

Los eosinéfios maduros con células esféricas de 12 a 17 um de diametro, con nucleo bilobulado
(32, 40). Se originan en la médula 6sea, de un precursor diferente del de los neutréfilos (24, 40). En
circunstancias especiales, pueden originarse del bazo y del timo (31, 40). Su numero, en la sangre
periférica, se estima en 0.7 X 10’ cels/1. Sin embargo, para cada eosindéfilo en circulacion, otro esta
marginado en los vasos; 50-200 estan en las reservas de la médula 6sea y 100 estan localizados en
tejidos en los que la relacion sangre/tejido es mayor de 1:100 (piel, mucosas, principalmente bronquial e
intestinal, pulmones y Gtero) (37, 40).

El aclaramiento de estas células en sangre periférica se ha estimado en 68 loras, en sujetos
normales. El ciclo medular normal demora 5dias; y su vida en los tejidos parece ser de varios dias (36,
43).

Su cinética depende de varios factores. Asi, la estimulacién para la produccién medular, esta dada
fundamentalmente por la eosindfilopoietina, sustancia producida por linfocitos T activados (4, 24, 30).
Los glucocorticoides pueden inhibir la salida de la médula ésea, reducir la adherencia y quimiotaxis y
facilitar la marginacion y destruccion tisulares (37). Algunos estimulos simpéticos parecen influir sobre su
produccion y salida de la médula 6sea (37).

1.1. Morfologia y Bioguimica

1.1.1.—Microscopia de luz: Con la tincion de Wright, aparecen como células con citoplasma rosado
(aciddfilo), con gran cantidad de granos. El nlcleo generalmente es bilobulado (31; 40).

1.1.2.—Microscopia electronica: Pueden observarse tres clases de granos intracitoplasmaticos: (2,
17, 40, 48).

Granos grandes:

Poseen una zona central (core) formada por proteina rica en arginina, denominada “Principal
Proteina Basica de los Eosindfilos”, la cual constituye casi el 50 por ciento de las proteinas totales de la
célula, y posee ademas importantes funciones fisiologicas (18):

No aumenta la permeabilidad vascular
No contrae el ileo del cobayo

Carece de actividad antihistaminica
Posee discreta actividad antibacteriana
Neutraliza la heparina

Es antigénica en el conejo

ook wNE

En la matriz de estos granos, se han identificado diversas enzimas (peroxidasas,
arilsulfatasas, fosfatasa  &cida y otras), asi comola “Principal Proteina Catiénica de los Eosi-
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noéfilos”, la cual tiene un peso molecular dos veces mayor que la anterior proteina y constituye casi el 30
por ciento de las proteinas celulares totales. Ademas, se diferencia de la proteina basica en su contenido
de aminoacidos y en que es mil veces mas activa contra la larva de Schistosoma mansoni (11, 17).

Se ha dicho que la estructura del “core” es un cristaloide y que los cristales de Charcot-Leyden,
derivan de él (14, 19).

Se ha encontrado metales pesados en la matriz; sin embargo, sus funciones son desconocidas (17,
48).

Granos pequefios:
Poseen fuerte actividad de arilsufatasa y fosfatasa acida (2, 17).
Granos fuertemente osmofilicos:

Pueden observarse en pacientes con sindrome hipereosinofilico o con eosinofilia de diversas
etiologias. Su funcion y contenido aln no estan claros (43, 48).

Ademas, se ha identificado histaminasa, y otras enzimas, pirégenos y un factor neurotéxico en
estas células. La localizacion intracelular de estas substancias es desconocida (2, 6, 13, 17, 24, 47, 48).

2. Funciones del Eosinéfilo:
2.1. Generalidades:

La eosindfilopoiesis y la eosindfilotaxis son mas facilmente inducibles en huéspedes previamente
sensibilizados con un antigeno especifico (15, 24), que, generalmente, es una sustancia de alto peso
molecular, dificilmente degradada por los neutréfilos o proteinas complejas de parasitos, fosfolipidos o
antigenos no solubles (3, 24). Al entrar en contacto con el huésped este antigeno, produce varios hechos
importantes (Fig. 1):

1. Estimulacion de linfocitos T, que liberan eosinofilopoietina. La producciéon de esta substancia puede
ser estimulada también por complejos Ag-Ac (7, 8, 24).

2. Interaccion con la IgE unida a mastocitos y baséfilos. Estas células se activan y liberan granos con
sustancias que tienen actividad eosinofilotactica (factor quimiotactoca ) factor quimiotactico de los
eosinofios (FQE), histamina, &cido araquidénico, substancia de reaccion lenta de la anafilaxia
(SRL—A) (24, 41, 43). La actividad de célula mediadora se aumenta al entrar el eosindfio en
contacto con esas sustancias (29).

3. Estimulacion de linfocitos T y el sistema de complemento: Ga Cza y Gs 6 7Yy algunas linfocinas, son
eosindfilotacticas (7, 24, 25, 43).

En resumen, antigenos con caracteristicas particulares pueden estimular la eosindfilotaxis y la
eosindfilopoiesis per se, mediante complejos Ag-Ac, 0 por sustancias producidas en estas interacciones.
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FIGURA Il

Efecto citotdxico de los eosindfilos mediado por 19G y complemento
(Adaptado de la reaccién observada in vitre sobre S’ mansoni segun Kay'’ /)
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(1) Kay, A.B. The roie of the eosinophil. J. Allergy Clin. Immunal. 1979; 64:90.
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2.2 Funcioén de fagocito:

Se ha observado, de parte de esta célula, cierta capacidad para fagocitar microorganismos. A
pesar de que los eosindfilos producen mayor cantidad de substancias toxicas para éstos (peroxidasas,
superoxidos, peréxidos) y pueden destruirlos, es mucho menor que la de los fagocitos “profesionales”
(40)

2.3 Funcion reguladora de la reaccion de hipersensibilidad inmediata:

Si la fagocitosis de microorganismos, no pareciera funcion primordial del eosindfilo, la fagocitosis
de basofilos, mastocitos y granos de estas células, es parte importante en la reguladcion de la reaccion
de hipersensibilidad inmediata (44). Esta regulacion ademas se puede deducir facilmente por la gran
cantidad de enzimas que poseen (24, 32, 43).

2.4 Funcion citotdxica sobre algunos parasitos (Figura 2) (Funcion mediadora)

Usando como modelo diversos parasitos, varios grupos de cientificos han estudiado este topico (6,
7,12, 15, 20, 24, 25, 29, 41).

Como se dijo anteriormente, antigenos de parasitos estimulan la produccién de IgG especifica y
activan el sistema de complemento. De esta manera, al adherirse las substancias anteriores al antigeno,
se forma el complejo AglgG-C’, que induce la migracion de eosindfilos, los que se unen
irreversiblemente al antigeno liberando sobre su superficie los granos. Las dos proteinas principales
(basica y cationica), peroxidasa, fosfolipasas y otras substancias contenidas en esos granos, producen la
muerte del parasito o alteracién estructural importante del antigeno (6, 8, 9, 23, 24, 27, 29, 40, 43).

A pesar de la efectividad in vitro de este modelo, in vivo, tal cosa puede no suceder de igual modo:
Ciertos parasitos pueden disponer de “vias de escape” para esos mecanismos. No se entrara en detalles
sobre este tema ya que existen excelentes revisiones sobre el mismo (12, 15, 16, 25).

3. Otras consideraciones acerca del Eosinéfilo:

Aparte de todas las funciones beneficiosas del eosindfilo, se ha observado que, en ocasiones,
puede producir lesiones tisulares en el huésped (37). Durack et al. (13) demostraron que el denominado
fenomeno de Gordon (lesion neuronal en algunos linfomas) es producido por una substancia ain no bien
identificada, contenida en el eosindfilo.

Desde el punto de vista evolutivo, se podria especular que el eje mastocito/IgE/ eosindfilo, desde
un principio, se ha utilizado en la defensa de infestaciones por metazoarios. Esta misma interaccion
(mastocito/igE/eosindfilo) se observa en los procesos alérgicos. Representaran éstos una incapacidad
del huésped para distinguir antigenos de metazoarios de otras substancias? (24).

Ill. Eosinofilia en el liqguido cefalorraquideo (L.C.R.).

La presencia de eosindfilos en el L.C.R. siempre representa un hecho anormal (5, 26). Varias son
las causas de este hallazgo (cuadro 1); se discutiran las més importantes en Costa Rica.
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CUADRO |
CAUSAS DE EOSINOFILIA EN EL LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO

Parésitos:
Cysticercus cellulosae (Taenia solium)*
Angiostrongylus cantonensis *

Gnathostoma spinigerum *
Schistosoma sp*

Paragonimus westermani**

Echinococcus granulosus *

Fasciola hepatica**

Strongyloides stercolaris *
Hongos:

Coccidioides immitis **
Candida albicans **

Bacterias:

Treponema pallidum **
Mycobacterium tuberculosis **

Virus:
Coriomeningitis linfocitaria* *
Neoplasias:
Linfomas* * *
Leucemias***
Méduloblastoma
Otros tumores***

Otras causas:**

Cuerpos extrafios en el SNC, esclerosis mdltiple, vacuna de rabia

* Causas mas frecuentes

*k Relatos aislados en la literatura
**  Cuando invaden S.N.C.
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En otros paises latinoamericanos, la incidencia y prevalencia de neurocisticercosis son altas (1, 34,
39). En nuestro medio, no se cuenta con datos acerca de esta entidad, pero se cree que, por nuestras
condiciones epidemioldgicas, esta podria ser una de las principales causas de eosindfilorraquia.

La estrongiloidiasis diseminada en pacientes inmunocomprometidos, se ha notificado con cierta
frecuencia en algunos paises, (33). Esta es otra parasitosis que se debe tener en cuenta como causa de
eosindfilorraquia. Hasta donde se sabe, los otros parasitos no constituyen problema médico en Costa
Rica (26, 35, 45).

A pesar de que varios hongos y virus pueden invadir el sistema nervioso central (SNC), s6lo C.
immitis, C. albicans y el virus de la meningoencefalitis linfocitaria, producen reaccién eosinofilica (10, 26).

Algunas células neoplasicas producen substancias eosinofilotacticas y similares a
eosinofilopoietina. Asi, cuando estas células invaden el SNC, pueden encontrarse eosindfilos en el
L.C.R. (21, 22, 26, 38, 42, 46).

Con respecto a tuberculosis y neurolles, Unicamente se encuentran casos anecddéticos en la
literatura como causantes de eosindfilorraquia (26).

Causas poco frecuentes de este fendmeno son los cuerpos extrafios en el SNC (valvulas de
derivacion, medios de contraste).

En cuanto a las funciones del eosindfilo en el SNC, probablemente no difieren de las observadas
en otros tejidos. Obviamente, es necesario la presencia del antigeno en el tejido, asi como dteracion de
la barrera hematoencefélica. Esto se evidencia por la ausencia de estas células en el L.C.R. en
pacientes con eosindfilis sanguinea.

De esta manera, el hallazgo de eosindéfios en el L.C.R. es un dato importante en el diagnéstico de
diversas patologias, aunque su ausencia no las descarta. Debe ponerse todo el empefio en su busqueda
utilizando técnicas adecuadas (26).

IV. Conclusiones:

Son varias las funciones conocidas de los eosindfilos. El esclarecimiento de su participacion, junto
con IgG y complemento en la reaccion de citotoxicidad sobre metazoarios, es un avance importante en la
comprension de los mecanismos inmunoldgicos del hombre, asi como ayuda a esclarecer el enigma que
siempre roded a esta célula.

Aln existe mucho camino que recorrer para desentrafiar los misterios de esta célula. Un paso
grande sera la utilizacion del “suero antieosindéfilo” en diversas investigaciones (28).

Es probable que las funciones del eosindfilo en el SNC, sean similares a las observadas en otros
tejidos. No existen razones para creer lo contrario. En términos practicos, su hallazgo en el L.C.R., nos
induce a pensar en cierta patologia concreta, por lo que ese hecho es de gran relevancia clinica.
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ABSTRACT

In this review, some concepts about the bioloby of the eosinophil and the
importance of its presence in the cerebrospinal fluid are discussed.

The eosinophils are fundamental in the immunologic reactions against
infestations with some parasites. They act as “mediator cell” in a citotoxic
mechanism mediated by IgG and compelment.

Another function of these cells, is the regulatory role in the inmediatly
hypersensitivity reactions.

Recent evidence shows that they can damage some host tissues. Practical
importance of this finding is still unclear.

The presence of the eosinophils in the cephalospinal fluir (CSF) is an
anormal finding. There are many causes of this fenomenon. Probably their functions
in this site are similar of those in other tissues.

In conclusion, in practical terms, the finding of these cells in CSF is a
valuable clue for the physician. Therefore, we must have more efficient techniques
for the search of these cells in this site.
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