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ORIGINAL

Introducción

La etiopatogenia infecciosa de la arte-
riosclerosis fue propuesta inicialmente
por Osler en 1908 pero, al no poderse

aislar ningún patógeno responsable, fue
rápidamente desestimada [1]. En la dé-
cada de los setenta se asoció a la arterios-

clerosis el virus del herpes simple y cito-
megalovirus [2,3], y más recientemente

a Helicobacter pilori [4]. No fue hasta
1988 cuando Saikku et al [5] publicaron
el primer estudio seroepidemiológico, en

el que se describen valores elevados de
anticuerpos circulantes frente a Chla-
mydia pneumoniae –bacteria intracelu-
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CHLAMYDIA PNEUMONIAE AND CEREBROVASCULAR DISEASE

Summary. Introduction. Chlamydia pneumoniae has relationship with atherosclerosis of ca-
rotid artery by seroepidemiological studies and by demonstration of the bacteria in ateromata.
We made a casecontrol study to know the seroprevalence of chronic infection of  C. pneumo-
niae and the presence of the bacteria in arterial biopsies. Patients and methods. The cases
group was constituted by 26 patients undergoing carotid surgery. In the control group there
were 50 patients without atherosclerosis and who underwent shipping of their varicose veins.
There were matched for sex, age and smoking. We obtained serum samples to determinate IgG
antibodies against MOMP by MIF and ELISA. In the cases group, we got the arterial biopsies
from carotid artery, and from pudendal arteries in control group. We determinated chlamydial
DNA on the biopsies by heminested PCR (primers: HL1, HM1, HR1). We measured fibrin-
ogen in both groups. Results. By MIF technique, the seroprevalence was (IgG>1:32) 69,23%
cases versus 24% controls (OR: 7.12. CI: 2.4720.48). The ELISA showed 76.92% of serop-
ositivity in cases versus 16% in controls (OR: 17.5, CI: 95%:5.3557.23). The DNA of C.
pneumoniae was found in 18 cases and 6 controls, (p< 0.0001, χ2). We did not find any
relationship between fibrinogen levels and groups. Conclusion. We think that there is a rela-
tionship between chronic infection with C. pneumoniae and carotid atherosclerosis. [ANGIO-
LOGÍA 2001; 53: 72-83]
Key words. Antibody. Atherosclerosis. Carotid stenosis. Casecontrol studies. Chlamydia pneu-
moniae. Polymerase chain reaction.
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lar productora de infecciones respirato-
rias– en enfermos con arteriosclerosis

coronaria. Estos hallazgos fueron corro-
borados por Grayston, descubridor de la
bacteria en 1991, et al [6] y por el propio

Saikku et al [7], en 1992, mediante un
estudio posterior más amplio. Otros tra-
bajos posteriores demostraron, incluso,

la presencia de inmunocomplejos circu-
lantes frente a C. pneumoniae en enfer-
mos con cardiopatía isquémica [8]. En

1992 se hace público el primer trabajo en
el que se detecta C. pneumoniae en teji-
do vascular arteriosclerótico [9], median-

te inmunocitoquímica. En otros estudios
este microorganismo ha sido detectado
también por microscopía electrónica,

reacción en cadena de la polimerasa
(PCR) e incluso cultivo de biopsias de
pared arterioscleróticas de aorta, coro-

narias, femorales y carótidas [10].
Desde esa fecha, diversos trabajos han

sugerido que la infección crónica por C.

pneumoniae puede contribuir en la pato-
genia de la arteriosclerosis [11,12], desde
distintas aproximaciones etiopatogénicas.

En este sentido, hemos planteado un
estudio de casos y controles para evaluar
la presencia de C. pneumoniae en la arte-

riosclerosis carotídea extracerebral. Fue-
ron incluidos 26 pacientes, como casos,
con estenosis carotídea hemodinámica-

mente significativa, y se compararon con
50 sujetos, controles, sin evidencia clíni-
ca alguna de arteriosclerosis. Se efectua-

ron determinaciones en suero de anticuer-
pos específicos frente a C. pneumoniae, y
se obtuvieron biopsias arteriales para la

detección de ADN de la bacteria median-
te PCR. Se estudió la relación entre la
clínica arteriosclerótica, la seroprevalen-

cia de los anticuerpos y la presencia de
ADN de C. pneumoniae en las biopsias

obtenidas.

Pacientes y métodos

Se realizó un estudio prospectivo, obser-

vacional, analítico, de casos y controles
entre septiembre de 1998 y abril de 1999,
en el Hospital Clínico Universitario San

Cecilio de Granada, sobre pacientes aten-
didos por el Servicio de Angiología y
Cirugía Vascular. Existió cegamiento en

cuanto al procesamiento e interpretación
de todas las determinaciones de laborato-
rio (serología, lípidos, fibrinógeno y de-

terminación de ADN de C. pneumoniae).

Pacientes

Fueron incluidos como casos 26 pacien-
tes consecutivos con estenosis carotídea,
subsidiaria de tratamiento quirúrgico. La

indicación de esta cirugía se estableció
según dos tipos de criterios distintos:
21 pacientes con estenosis mayor del

70% y sintomatología de ACV o AIT
previos, criterios NASCET [13]; y 5 con
estenosis graves asintomáticas, con cri-

terios ACAS [14].
El grupo control se constituyó con

50 sujetos con insuficiencia venosa cró-

nica superficial, que precisaron cirugía de
resección de varices. Fueron selecciona-
dos en función de su edad (mayores de 55

años) y con la misma distribución respec-
to al sexo del grupo de casos. En todos se
comprobó la ausencia de arteriosclerosis

conocida (coronaria, cerebrovascular o
periférica) mediante examen clínico, ECG
basal y ecoDoppler carotídeo.
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Los individuos de ambos grupos fue-
ron informados de la posibilidad de in-

cluirse en el estudio, y todos los que acep-
taron (26 de 32 en el grupo de casos y
50 de 57 en el grupo de controles) firma-

ron un documento de consentimiento para
su participación.

Se excluyeron de ambos grupos a los

pacientes alérgicos a betalactámicos, dado
que en estos casos la profilaxis antibiótica
preoperatoria se hace con eritromicina.

Determinaciones clínicas

Se consideraron los siguientes parámetros

clínicos y analíticos: edad, sexo, exposi-
ción al tabaquismo, obesidad (superior al
30% del peso teórico), tensión arterial sis-

tólica, colesterol total, triglicéridos y fibri-
nógeno. Se consideró como expuestos al
tabaco a los fumadores en activo y a los

exfumadores que hubiesen fumado más de
10 años a lo largo de su vida.

Determinaciones serológicas

Se investigó la IgG frente a MOMP (pro-
teína principal de membrana externa, es-

pecífica de especie), mediante dos técni-
cas analíticas: inmunofluorescencia
indirecta (IFI) (MRL, EE.UU.), y ELISA

(Laboratorios Vircell, Granada). Se con-
sideró serología positiva cuando los valo-
res fueron mayores a 1:32 en la IFI, o

superiores de 1,1 para la ELISA (cociente
entre absorbencia de muestra y valor po-
sitivo límite).

Determinación del ADN
de C. pneumoniae en biopsias

Las muestras histológicas se obtuvieron
en el grupo de enfermos de las placas de
ateroma, obtenidas en el curso de la ciru-

gía de tromboendarterectomía carotídea.
En el grupo control se recogió un trozo de

1 cm de la arteria pudenda durante la ci-
rugía de varices. Las biopsias fueron in-
mediatamente lavadas con suero fisioló-

gico y se incluyeron en el medio de
transporte y conservación estéril SPG
(buffer de ácido glutámico, sacarosa y

fosfato). Se refrigeraron entre 4 ºC y
10 ºC durante un período de 12 a 16 ho-
ras, para después mantenerlas a 70 ºC

hasta su posterior procesamiento median-
te heminested PCR.

La técnica que se siguió fue una modi-

ficación de la inicialmente descrita por
Capmbell [15]. Las muestras se homoge-
neizaron y de ellas se extrajo el ADN por

digestión enzimática con proteinasa K. La
primera PCR se realizó con los primers
HL1: GTTGTTCATGAAGGCCTACT;

y HR1: TGCATAACCTACGGTGTGTT,
usando un termociclador PerkinElmer
9600, y produjo un fragmento de 437 pa-

res de bases. Sobre este producto se rea-
lizó una segunda PCR, utilizando de nue-
vo el primer HR1 y el HM1: GTGTCA-

TTCGCCAAGGTTAA. El resultado de
esta segunda amplificación produjo un
fragmento mas corto de solo 229 pares de

bases. Todos los primers utilizados fue-
ron del gen codificador de la MOMP. La
lectura se hizo mediante electroforesis en

gel de agarosa al 2%. Como control inter-
no de amplificación y de extracción del
ADN se utilizó el gen de la betaactina.

Análisis estadístico

El tratamiento estadístico se llevó a cabo

mediante el programa SPSS (SPSS Inc.
Versión 8.0. 1997) La regresión logística
exacta se efectuó con el programa LogXact
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(Civel Software Corporation. Versión 2.1.
1996). La comparación de las variables
continuas se llevó a cabo mediante la t de

Student o la U de MannWhitney, cuando
no se aseguró la normalidad. Las varia-
bles discretas se analizaron mediante la

prueba estadística de la ji al cuadrado o el
test de Fischer, cuando alguno de los va-
lores esperados fue inferior a 5. Con ob-

jeto de ajustar un modelo multivariante
explicativo de la presencia de C. pneumo-
niae se usó la regresión logística exacta, y

al modelo ajustado se le aplicó el test de
Hosmer-Lemeshow.

Resultados

Se obtuvieron muestras aptas para ser
procesadas en los 76 pacientes que parti-
ciparon en el estudio; no hubo ninguna

pérdida ni destrucción accidental de ma-
terial. Las características basales de los
pacientes quedan reflejadas en la tabla I.

En ambos grupos, el sexo y el hábito tabá-
quico tuvieron una distribución sin dife-
rencias estadísticamente significativas.

Respecto al factor de edad, hay que espe-
cificar que el grupo de los casos fue 5 años
mayor que el grupo control; sin embargo,

en ambos grupos la media de edad fue
superior a los 60 años.

Hubo diferencias en cuanto a otras

covariables estudiadas en este trabajo.
La diabetes fue mucho más frecuente en
el grupo de casos que en los controles. La

presencia de hipercolesterolemia, consi-
derada como aquella mayor de 220 mg/
100 ml, fue significativamente mayor en

el grupo de patología cerebrovascular. Si-
milar comportamiento tuvieron las va-
riables de: hipertrigliceridemia, conside-

Tabla I. Características basales de los sujetos estudiados.

Características Casos Controles p

Edad media 65,38 ± 7,0 60,12 ± 3,49 <0,0001 a

Mayores de 60 años 76,9% 56% 0,073 b

Sexo varón 73,1% 80% 0,492 b

Exposición tabaco 73,1% 60% 0,258 b

Diabetes mellitus 30,8% 4% 0,002 c

HTA sistólica >150 mmHg 42,3% 8% <0,0001 b

Hipercolesterolemia > de 250 34,6% 4% 0,001 c

Hipertrigliceridemia >150 34,6% 8% 0,008 c

Fibrinógeno 362,42 ± 97,99 355,0 ± 79,11 0,11 a

Obesidad 30,8% 28,2% 0,801 b

a Test de la t de Student; b test de la χ2; c test exacto de Fischer.
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rada como aquella mayor de 150 mg/

100 ml; hipertensión, que la considera-
mos cuando la sistólica era mayor de
151 mmHg. Los niveles de fibrinógeno

y la obesidad no mostraron diferencias
estadísticamente significativas entre
ambos grupos.

Seroprevalencia

El punto de corte, para considerar sero-

prevalencia positiva, mediante la técnica
de ELISA, frente a MOMP, se estableció
en 1,1. Con relación a la IgG la seropre-

valencia fue del 76,92% en los casos fren-
te al 16% de los controles. Esta diferen-
cia fue estadísticamente significativa

(p< 0,0001; χ2). Supuso una odds ratio
de 17,5 (intervalo de confianza al 95%
de 5,3557,23) (Tabla II). Se ha conside-

rado la serología positiva para la técnica
de IFI cuando los anticuerpos IgG, fren-
te a MOMP, estaban presentes a dilucio-

nes iguales o superiores a 1:32. La distri-
bución de los resultados supuso una
seroprevalencia del 69,23% en el grupo

de enfermedad cerebrovascular frente al
24% del grupo control. Esta diferencia
es estadísticamente significativa

(p< 0,0001; χ2), y supuso una odds ratio
de 7,125 con un intervalo de confianza al
95% de 2,4720,48.

ADN de C. pneumoniae

En nuestro estudio se encontró ADN de
C. pneumoniae, mediante PCR, en 18 pla-
cas de ateroma carotídeo (69,23%) y en

seis arterias pudendas externas del grupo
control (12%). Esta diferencia fue esta-
dísticamente significativa (p< 0,0001; χ2)

(Figura).

Discusión

Este trabajo fue diseñado como un estu-

dio de casos y controles para evaluar el
papel de la infección crónica por C. pneu-
moniae en la enfermedad cerebrovascu-
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Figura. Presencia de ADN de C. pneumoniae detec-
tada mediante heminested PCR en placas de atero-
ma carotídeo (casos) y arterias pudenda externa (con-
troles).

Resultados PCR para ADN de C. pneumoniae

Tabla II. Resultados de las determinaciones serológicas.

Anticuerpo Antígeno  Técnica Seroprevalencia Odds ratio
seropositividad Casos Controles IC al 95%

 IgG MOMP IFI > 1:32 69,23% 24% 7,12 (2,4720,48)

 IgG MOMP ELISA > 1,1 76,92% 16% 17,5 (5,3557,23)
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lar (EC). Nuestros hallazgos apoyan el
papel de la infección crónica por C. pneu-

moniae en la patogenia de la EC extracra-
neal, sobre la base de que hemos encon-
trado síntesis de anticuerpos en los

pacientes, significativamente superior a
la población control, y se ha podido de-
tectar ADN del patógeno de muestras de

ateromas carotídeos.
La comparabilidad de los grupos de

sujetos fue difícil de conseguir, a causa de

la dificultad para encontrar adultos mayo-
res de 60 años a los que se les pudiera
extraer parte de una arteria (la pudenda

externa en nuestro caso), durante un pro-
cedimiento quirúrgico, sin que esto supu-
siera un gesto extraordinario.

Se seleccionó a los participantes del
grupo control una vez concluido el grupo
de casos, para de este modo controlar dos

factores de riesgo capitales en la arterios-
clerosis, como fue la edad y el sexo. Los
pacientes con EC fueron 5 años mayores,

como media, que los controles, siendo esta
diferencia estadísticamente significativa.
Creemos que desde el punto de vista clí-

nico esta diferencia no fue importante por
dos motivos: la media de edad fue supe-
rior a los 60 años en ambos grupos

(65,38 años en los casos y 60,12 años en
los controles), y la proporción de mayores
de 60 años, en ambos grupos, no muestra

diferencia estadística (Tabla I).
Con objeto de ajustar un modelo mul-

tivariante explicativo de la presencia o no

de C. pneumoniae, y dado el tamaño de la
muestra, hubo que usar la regresión logís-
tica exacta. Aplicando el programa se

verificó la bondad del modelo ajustado
mediante el test de HosmerLemeshow,
que no fue significativo (p= 0,204; χ2 con

ocho grados de libertad). Además, se lle-
vó a cabo estudio de outliers y datos de

peso sin identificación de alguno de ellos.
El único factor que se identificó claramente
significativo y muy fuerte fue el efecto de

pertenecer al grupo de casos o de contro-
les con una odds ratio de 26,82 (IC al 95%
de 6,9 a 104,4). Este valor tan alto de la

estimación puntual de la razón de venta-
jas podría explicarse suponiendo que es-
tamos en presencia de sobrestimación

debido al tamaño de la muestra y a la fuer-
te relación entre los factores de riesgo. El
tabaquismo es otro factor que está fuerte-

mente implicado con la patología arterios-
clerótica, y en principio este parámetro no
se consideró para el ajuste. Pero al efec-

tuar el análisis descubrimos que la expo-
sición al tabaquismo tenía una distribu-
ción similar en ambos grupos (Tabla I),

evitando un importante sesgo que ya otros
autores han referido [16]. Dado que
C. pneumoniae es un patógeno respirato-

rio, se ha comprobado su frecuente aso-
ciación al tabaquismo; por tanto, cuando
se realicen estudios epidemiológicos hay

que controlar el tabaquismo como posible
variable de confusión. El factor de la obe-
sidad encontramos que está más repre-

sentado en el grupo control; sin duda, por
el tipo de sujetos seleccionados, pacien-
tes de insuficiencia venosa crónica super-

ficial, para los que la obesidad es uno de
sus principales factores de riesgo.

Extraer un segmento de arteria puden-

da externa durante la cirugía convencio-
nal de varices es un gesto mínimo, ya que
normalmente esta arteria se puede ligar si

se precisa; lo novedoso ha sido extraer un
segmento de 1 cm para su análisis. No
hubo ninguna complicación en el post-
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operatorio de los pacientes intervenidos
de varices (grupo control) atribuible a la

extracción de una biopsia de arteria pu-
denda externa.

Hemos realizado la determinación de

anticuerpos IgG antiMOMP y hemos
demostrado una alta seroprevalencia en
el grupo de enfermos frente al control.

Para la IFI se estableció un punto de corte
en 1:32, lo suficientemente alto como
para evitar errores de especificidad. La

técnica de ELISA obvía este problema,
consiguiendo valores de seroprevalencia
superiores en el grupo de EC e inferiores

en el grupo control. Las odds ratio calcu-
ladas son las más elevadas de las referi-
das en la literatura; sólo un trabajo [17]

presenta unas cifras aproximadas (7,4) y
fue para IgG con umbral de seropositivi-
dad en 1:64, para un estudio de casos

controles sobre cardiopatía isquémica.
No se han reportado en ningún trabajo
OR superiores a 10, usando la técnica de

ELISA. En la literatura los anticuerpos
frente a C. pneumoniae han sido ensaya-
dos mediante ELISA en sólo 4 trabajos

[18-21]; es una técnica aún poco exten-
dida, para determinar anticuerpos frente
a C. pneumoniae. Hay publicados en la

literatura internacional cuatro trabajos
seroepidemiológicos de casos controles
en los que se ha encontrado asociación

entre la seroprevalencia frente a C. pneu-
moniae y EC [22-25]: refieren unas ra-
zones de riesgo entre 2 y 4,4. Fagerberg

[26] realizó un estudio en 1999 de segui-
miento para mostrar si la modificación
de títulos serológicos eran un factor de

riesgo para ACV. Incluyó a 152 varones
con HTA y otro factor de riesgo cardio-
vascular y se siguieron durante 3,5 años.

Los niveles de IgG e IgA se elevaron en
el 55% de los casos que sufrieron ACV.

Estos resultados hacían que el aumento
en los títulos supusiera un riesgo relativo
de 8,58 (IC al 95% de 1,76,98). Pero

también hay dos estudios prospectivos
que refutan los anteriores hallazgos, no
encontrando que los niveles elevados de

anticuerpos frente a C. pneumoniae su-
pongan factor de riesgo alguno [27,28].
Incluso dos estudios de casos y controles

anidados en el estudio ARIC divergen en
sus conclusiones. El estudio referido a
EC [22] encuentra como la seropreva-

lencia supone una OR de 2.00, y el estu-
dio referido a cardiopatía isquémica no
halla tal asociación [29].

Otra parte importante en nuestro estu-
dio fue determinar ADN de C. pneumo-
niae. Hemos encontrado ADN de C. pneu-

moniae en el 69%. En el grupo control la
PCR ha sido positiva en el 12%.

La PCR es una técnica altamente es-

pecífica y permite una alta fiabilidad en el
diagnóstico [15,30]. Nosotros hemos apli-
cado una heminested, de modo que con-

seguimos una seguridad absoluta de que
los fragmentos de ADN que hemos en-
contrado corresponden al genoma de la

C. pneumoniae.
Utilizar la arteria pudenda externa

como control supone un problema añadi-

do, porque comparamos arterias que nor-
malmente sufren de arteriosclerosis (ca-
rótidas) con aquellas que rara vez se afec-

tan (pudenda interna). La arteriosclerosis
cerebrovascular tampoco comparte el
mismo patrón etiopatogénico que la arte-

riopatía de miembros inferiores, que es la
que afecta a la pudenda. Aun así, la pu-
denda es una arteria de tipo muscular de
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estructura histológica muy similar a la ca-
rótida. Creemos en cualquier caso, que la

arteria de una persona viva es siempre
mejor testigo que las de cadáver, que se
han utilizado en la mayoría de los estu-

dios publicados [31,32]. La principal ven-
taja que nuestra metodología supone es
que permite realizar un estudio real de

casos y controles desde un triple punto de
vista: seroepidemiológico, histológico y
clínico.

En la literatura hay referidos 11 traba-
jos en los que se ha investigado la presen-
cia de C. pneumoniae en placas de atero-

ma carotídeo. En cinco trabajos se ha
aplicado la PCR, y sus resultados van
desde el 15% al 61% [33-37] de positivi-

dad. Hay dos trabajos, que concluyen la
no asociación de C. pneumoniae con la
arteriosclerosis carotídea. En uno no se

encuentran trazas de ADN clamidial [32],
y en el otro no consideran que la asocia-
ción sea significativa por un bajo porcen-

taje de casos positivos, el 8% [38].
Otra técnica utilizada para la detec-

ción de C. pneumoniae en las placas es la

inmunohistoquímica; con ella se obtienen,
en general, altos porcentajes de positivi-
dad, del 100% (en sólo cinco placas de

ateroma) al 55% [34,39-42]. Sólo hay un
trabajo en el que se compara la presencia
de C. pneumoniae en placas de ateroma

carotídeo y arterias sanas, pero del mismo
paciente. No se detecta al patógeno en
muestras de arteria tiroidea superior [33].

Nosotros no tenemos explicación al he-
cho de encontrar ADN clamidial en
seis arterias control, máxime cuando cua-

tro de ellos tenían serología negativa (me-
diante ELISA e IFI). El hecho de encon-
trar C. pneumoniae en tejido vascular no

ateromatoso no es una novedad, y ya se
refiere en algunos trabajos [43,44]; ade-

más, no se ha llegado a justificar salvo por
la existencia de una contaminación en al-
gún punto desde la extracción hasta la

realización de la prueba. En todo caso,
estaría a favor de una mayor relación en-
tre infección y enfermedad.

En nuestro estudio tampoco se ha con-
seguido establecer relación entre la sero-
prevalencia, con cualquiera de las dos téc-

nicas y la detección del ADN clamidial.
Son muy pocos los trabajos que encuen-
tran alguna relación y siempre con grupos

muestrales mayores al nuestro [45]. Por
último, los niveles de fibrinógeno, marca-
dor de inflamación e infección crónica,

tampoco ha obtenido los resultados refe-
ridos por otros investigadores [46].

Para que la infección sea un factor de

riesgo [47-49], independiente de otros
como la hiperlipidemia, el tabaquismo, la
hipertensión, diabetes o una historia fa-

miliar [50] de la enfermedad, será necesa-
rio responder a las siguientes preguntas:
en premier lugar, cuál es el mecanismo de

acción de C. pneumoniae para producir
arteriosclerosis, y en segundo lugar, si la
C. pneumoniae causa un daño inicial y

desencadena la arteriosclerosis o si lo que
hace es acelerar y agravar las lesiones ate-
romatosas previas.

El mecanismo etiopatogénico es des-
conocido. La C. pneumoniae infecta a
los macrófagos alveolares y se distribu-

ye en el organismo utilizando macrófa-
gos y monocitos como vectores [51,52].
La infección crónica macrofágica puede

contribuir, iniciar o perpetuar la reacción
inflamatoria de las lesiones endoteliales
o de las placas de ateroma [11]. En cual-
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quier caso sería a través de un mecanis-
mo inmune con degeneración e inflama-

ción, ya que la infección por C. pneumo-
niae induce activación inmunitaria me-
diada por la liberación de citocinas

proinflamatorias (factor de necrosis
tumoral α , interleucinas 1, 6 y 8) y ex-
presan la molécula CD14 [53]. El inter-

ferón gamma, de los linfocitos Th1 sen-
sibilizados [54], aumenta la dioxigenasa
intramonocítica, la cual oxida el triptó-

fano hasta quineurina. Esta sustancia re-
duce la salida extracelular de C. pneu-
moniae (lo que explica la menor efectivi-

dad del cultivo), aumenta la persistencia
intracelular, reduce la expresión de
MOMP y aumenta la expresión de pro-

teína de shock térmico 60 (HPS60) [12].
La HPS60 estimula la síntesis de auto-
anticuerpos, la activación de los macró-

fagos para producir mas citocinas proin-
flamatorias y metaloproteinasa que de-
grada el colágeno [55]. Este sería uno de

los mecanismos de perpetuación y pro-
gresión de las lesiones ateromatosas,

concebidas al amparo de la teoría infec-
ciosa de la arteriosclerosis [12,33].

No se puede deducir de nuestro tra-

bajo una relación causal entre la infec-
ción crónica por C. pneumoniae y la ar-
teriosclerosis carotídea. Sin embargo, la

alta seroprevalencia en el grupo de en-
fermos y la frecuente detección de C.
pneumoniae viable en las placas de ate-

roma carotídeo, nos hace sospechar que
la infección por C. pneumoniae desem-
peña algún papel en la etiopatogenia de

la arteriosclerosis. La realización de fu-
turos estudios de casos y controles en los
que se estudien tanto los aspectos seroló-

gicos como histológicos, en grupos más
amplios de pacientes, comparables en to-
dos los aspectos anteriores, conducirá a

dilucidar de manera definitiva cómo al-
gunas infecciones crónicas pueden in-
ducir arteriosclerosis.
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CHLAMYDIA PNEUMONIAE
Y ENFERMEDAD CEREBROVASCULAR

Resumen. Introducción. La Chlamydia pneu-
moniae se ha relacionado con la enfermedad
arteriosclerótica extracraneal, tanto por estu-
dios seroepidemiológicos como histológicos.
Realizamos un estudio de casos y controles para
determinar la seroprevalencia de infección cró-
nica por C. pneumoniae, y la detección de la
bacteria en biopsias arteriales. Pacientes y
métodos. El grupo de casos estuvo formado por
26 pacientes con estenosis carotídea subsidia-
ria de tratamiento quirúrgico. Los controles
fueron 50 individuos sometidos a cirugía de
varices. Se ajustaron los grupos por edad, sexo
y tabaquismo. De ambos grupos se obtuvieron
muestras serológicas, donde se determinaron
anticuerpos IgG frente a MOMP de C. pneumo-
niae por microinmunofluorescencia y ELISA.
Se obtuvo biopsia arterial en los casos de placa
de ateroma carotídeo y en los controles de la
arteria pudenda externa. Sobre las biopsias se
realizó reacción en cadena de polimerasa utili-
zando los primers: HL1, HM1 y HR1. Se midió
el nivel de fibrinógeno como marcador de infla-
mación crónica. Resultados. La seroprevalen-
cia de infección crónica por C. pneumoniae por
microinmunofluorescencia para IgG>1:32 fue:
69,23% en casos y 24% en controles (OR: 7,12;
IC al 95%: 2,4720,48). Por ELISA la seropre-
valencia fue: 76,92 en casos y 16% en controles
(OR: 17,5; IC al 95%: 5,3557,23). El ADN de
C. pneumoniae se detectó en 18 casos (69,23%)
y en 6 controles (12%) (p< 0,0001, ji al cuadra-
do). No se pudo establecer correlación entre los
resultados serológicos e histológicos. Los nive-
les de fibrinógeno no mostraron diferencias entre
los grupos. Conclusión. Nuestros resultados
apoyan la hipótesis sobre la participación de C.
pneumoniae en la etiopatogenia de la arterios-
clerosis cerebral extracraneal. [ANGIOLOGÍA
2001; 53: 72-83]
Palabras clave. Anticuerpo. Aterosclerosis.
Chlamydia pneumoniae. Estenosis carotídea.
Estudio de casos y controles. Reacción en ca-
dena de la polimerasa.

CHLAMYDIA PNEUMONIAE
E DOENÇA VASCULAR CEREBRAL

Resumo. Introdução. A Chlamydia pneumoni-
ae foi associada à doença arteriosclerótica ex-
tra-craniana, tanto por estudos seroepidemio-
lógicos como histológicos. Realizámos um
estudo de caso controlo, para determinar a se-
roprevalência de infecção crónica por  C. pneu-
moniae, e detectar a bactéria em biopsias arte-
riais. Doentes e métodos. O grupo de casos era
formado por 26 doentes com estenose carotídea
necessitando tratamento cirúrgico. O grupo de
controlo era constituído de 50 indivíduos sub-
metidos a cirurgia varicosa. Os grupos foram
determinados por idade, sexo e tabagismo. De
ambos os grupos obtiveram-se amostras sero-
lógicas a partir das quais se determinaram os
anticorpos IgG contra a MOMP da C. pneumo-
niae por microimunofluorescência e ELISA.
Obteve-se biopsia arterial de placa de ateroma
carotídeo, nos casos e nos controlos, da artéria
pudenda externa. Nas biopsias realizou-se a
reacção de polimerase em cadeia, utilizando os
primers: HL-1, HM-1 e HR-1. Utilizou-se o ní-
vel de fibrinogénio, como marcador de inflama-
ção crónica. Resultados. A seroprevalência de
infecção crónica por C. pneumoniae por micro-
imunofluorescência para IgG>1:32 foi: 69,23%
nos casos e 24% nos controlos (OR: 7,12; IC a
95%: 2,47-20,48). Por ELISA, a seroprevalên-
cia foi: 76,92 nos casos e de 16% nos controlos
(OR: 17,5; IC a 95%: 5,35-57,23). O ADN da C.
pneumoniae foi detectado em 18 casos (69,23%)
e em 6 controlos (12%) (p< 0,0001 Chi quadra-
do). Não foi possível estabelecer uma correla-
ção entre os resultados serológicos e histológi-
cos. Os níveis de fibrinogénio não evidenciaram
diferenças entre os grupos. Conclusão. Os nos-
sos resultados apoiam a hipótese da participa-
ção de C. pneumoniae na etiopatogénese da
arteriosclerose cerebral extra-craniana. [AN-
GIOLOGÍA 2001; 53: 72-83]
Palavras chave. Anticorpo. Aterosclerose.
Chlamydia pneumoniae. Ensaios caso-contro-
lo. Estenose carotídea. Reacção de polimera-
se em cadeia.


