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LISTA DE ABREVIATURAS 

Ac Anticuerpo 

Add Agua destilada y desionizada 

ADN Acido desoxirribonucléico 

Ag Antígeno 

ABN Acido ribonuc1éico 
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Timidina-
3

H Timidina tritiada 

u.v. Luz ultravioleta 
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I. INTRODUCCION 

Se ha observado que muchos parásitos entre e11os el cisticerco 

de Taenia solium, pueden inducir una respuesta inmune en sus hospederos, 

sin embargo, algunos de éstos son capaces de sobrevivir por largos perío­

dos de tiempo. Esta prevalencia puede deberse a diferentes factores tan­

to del hospedero como del parásito, o bien a su interre1aci5n. 

En lo que se refiere a los parásitos, éstos pueden evadir la -

respuesta inmune al adquirir en su superficie antígenos del hospedero, de 

·tal forma que impidan el reconocimiento del par8sito como antígeno 

(Margni, 1982). Esto se ha visto en~ lumbricoides que fija cier-­

tos grupos de aglutininas del hospedero (Soulsby y Coombs, 1959), en 

Schistosoma mansoni cuya fase adulta que se encuentra en los vasos mesen­

téricos del hombre, es capaz de adsorber sobre su superficie antígenos de 

eritrocitos del hospedero (Clegg y cols., 1971), al igual que Echinococcus 

Coltorti, 1973). Así también, se ha reportado que sobre la superficie -­

del cisticerco de ~ solium pueden quedar adsorbidos antígenos de hi!!_ 

tocompatibilidad ó inrnunoglobulinas del tipo IgG de cerdo (Willms y Arcos, 

1977). Otros mecanismos por los cuales los par~sitos pueden evadir la -­

respuesta inmune son: la inducción de síntesis de anticuerpos bloqueado­

res ó facilitadorcs, que interfiéren con la combinación de anticuerpos -­

específicos a los determinantes antigénicos del parásito (Mar9ni, 1982), 

lo cual se h~ observado en Taenia saginata, Taenia ~ (Varela-Díaz y 

Coltorti, 1973) y en esquistosomas en los que se han encontrado IgGl, IgG2a, 
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IgGb, IgG3, IgA e IgM sobre 1a superficie de 1a forma adu1ta de1 parási 

ro (Kemp y cols., 1977). O bien, la secreción de sustancias anticompl.=.. 

mentarias como 1a producida por el cisticerco de ~ taeniaeformis 

que inhibe la acción de1 complemento y evita el daño al tegumento del 

céstodo (Musoke y Wi11iams, 1975; Wi11iams, 1979). 

También, algunos parásitos son capaces de inducir estados de 

inmunosupresi6n hacia antígenos relacionados y no relacionados en el he.:!_ 

pedero, lo cual puede contribuír para que el parásito sobreviva por lar­

gos períodos en e1 hospedero (Ogi1vie y Wi1son, 1976 y B1oom, 1979). E~ 

perimentalmente, la inmunosupresión ha sido estudiada en infecciones ªª.!!. 

sadas por protozoarios del género Pl~s~, Trypanosoma y Leishmania; 

y en helmintiasis causadas por schistosoma ~, Trichinella spiralis, 

Taenia crassiceps y ~ ~· 

En parasitosis causadas por P1asmodium berghei yoelli las 

reacciones de inmunidad celular parecen normales, sin embargo, las res-­

puestas que requieren una función de células T cooperadoras tales como -

respuestas a eritrocitos de carnero, gamaglobulina agregada a toxoide -­

tetánico est&n marca.d¡i,rqente desacop1adas (Weinbaum y co1s., 1978) • En -

el. caso de r~tones ~nfecta,dos con Plasmodium herghei, éstos preSentan una 

respuesta inmune deprimida hacia una variedad de·ant!genos y en especia1 

hacia aquellos que son Timo-dependientes como hemocianina dinitrofenilada 

y eritrocitos de carnero (Khansari y co1s., 1981). Así también, Cox y -

Hayes (1985) confirmaron que e1 suero de ratones infectados con Plasmodium 

chabaudi supr:l.mía 1a·producción de anticuerpos y la respuesta de 1infoc.!_ 
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tos a mitógenos ó antígenos; la actividad supresora no fué influenciada -

por la inactivación del complemento, por lo que se sugiere que esta supr~ 

sión es en parte inducida por complejos inmunes presentes en la sangre de 

los animales con malaria. 

Del mismo modo, se han demostrado alteraciones en la produc-­

ción de células T supresoras en harnsters y ratones infectados con 

Leishmania (Liew y cols., 1982; Blackwell y Ulczak, 1984), que da como -

resultado una producción elevada de inmunoglobulinas, ya que,se encuen-­

tran concentraciones muy altas de IgG e IgM en el suero (Stauber y -­

cols., 1954; Stauber, 1955 y Stauber, 1958). Además los animales infec-­

tados padecen de anemia (Agu y cols., 1982) ¡y abatimiento de ~a respues­

ta cutánea de1 tipo de hipersensibilidad retardada hacia antígenos no -­

relacionados (Levy y Hendes, 1981; Liew y co1s., 1982 y Hoy cols., 1983), 

lo cual es provocado por la aparición de células T supresoras específicas 

caracterizadas en ratones infectados con !!_~~~~~Ei~ tropica. En ratones 

con infecciones diseminadas debidas a Leishmania donovani y Leishmania -­

tropica se ha observado una supresión de las respuestas hacia mitógenos -

de células T (Murray y cols., 1982; Scott y Farrel, 1981; Reiner y Finks, 

1983 y Nickol y Bonventre, 1985) y hacia mitógcnos de células n (Scott y 

Farrel, 1981). Por otio lado, los ratones infectados crónicamente con 

Leishmania tropica manifestaron una supresión de la respuesta humoral y -

celular contra antígenos del parásito (Arredondo y Pérez, 1979), así como 

una irihibición específica de la respuesta linfoproliferativa hacia éstos 

mismos antígenos, la supresión de la ~espuesta proliferativa de linfocitos· 

es más pronunciada conforme aUillenta el grado de infección (Nicko 1 y 
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Bonventre, 1985). 

As! tambi~n, las infecciones debidas a tripanosoma producen un 

estado de inmunosupresión en e1 hospedero. Con respecto a esto, Clinton 

y cols. (1975) observaron una supresión de la respuesta humoral a eritr~ 

citos de carnero en ratones infectados con Trypanosoma cruzy, la cual fué 

más pronunciada cuando el grado de parasitosis era mayor. Cunningham y -

cols. {1978) te.rt'hién reportaron una i~.r.lu..~o~uprc~ión de la respuesta hu.i.uo­

ral durante la infección de ratones con !.· cruzy y además, una sustancia 

supresora presente en el suero de éstos mismos animales. Rowland y Kuhn 

(1978) encontraron supresión de las respuestas hacia fitohemaglutinina y 

hacia antígenos relacionados en ratones infectados con !.· cruzy. Poste-­

ríormente Ramos y cols. (1979) encontraron una población de células T s~ 

presoras en ratones infectados con ~- cruzy que inhibía 1as respuestas de 

células de bazo a mitógenos de células T (Con A) y B (LPS) • 

Por otro 1ado, se ha establecido que algunos parásitos pueden 

producir diversas sustancias que suprimen la respuesta inmune del hospe-­

dero o de manera alterna los mecanismos normales de resistencia (Fudenberg, 

1983). En cuanto a esto, 1a infección por schis~~ induce la 

supresión de varios parámetros inmunológicos en el ratón, como disminución 

en la función de células T cooperadoras (Rarnalho-Pinto y cols., 1976) y -

una reducción en la respuesta in vitro de linfocitos hacia mitógerios 

(Pelley-Ruffier y cols., 1976). Esto se puede explicar porque el parási­

to produce factores de bajo peso molecular qu~ inhiben la pro1iferación -

de los linfocitos murinos (Dessaint y cols., 1977} ó por la generación de 

células T supresoras (Coulis y cols., 1978). Más adelante, Attallah y 
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cols.. (1979) encontraron que en esquistosomiasis murina aguda, la capac~ 

dad funcional de los linfocitos B y T para responder a estímulos mitogé­

nicos y la respuesta humoral a antígenos dependientes e independientes -

de timo estaban severamente deprimidas y sugirieron que tanto las célu-­

las supresoras como los complejos irununes Contribuyen a esta inmunosupr~ 

sión. Cottrel.l. y cols.. (1980) trabajaron con monos infectados con 

Schistosoma manf oni y observaron que el suero de estos animales suprimía 

la respuesta in vitre de los linfocitos de monos normales hacia concana­

valina A, además, observaron que los factores irununosupresores son cozn-­

plejos inmunes estables al calor, no dializables y de alto peso molecu--

lar que aparecen en el suero de manos infectados. Posteriormente, Aune 

y cols. (1985) demo~traron la presencia de una linfocina soluble, supr!:_ 

sora de la respuesta inmune en el suero de ratones con esquistosomias~s 

crónica, que es producida por los linfocitos T supresores activados y -

que aparece después de veinte semanas de iniciada la infección. 

En ratones infectüdos con Trichine1la spiralis se ha reporta­

do una respuesta humoral deprimida hacia eritrocitos de carnero 

(Lubiniecki, y Cypcss, 1975: Faubert y Tanner, 1971 y Barriga, 1975), 

hacia el rechazo de injertos (Svct-Moldavsky y cols., 1970) hacia antí­

genos no relacionados (Strickland y cols., 1973). Faubert y Tanner 

(1975) reportaron factores leucoaglutinantes y leucotóxicos presentes 

en el suero de ratones infectados con !.: spiralis, que probablemente 

eran derivados del helminto. Y además, inhibición de la respuesta de ª!!. 

ticuerP?s hacia eritrocitos de carnero por inyección de este mismo suero. 

Posteriormente Faubert (1976) reportó que los productos liberados por la 

larva de T. spiralis son supresores de· la respuesta primaria de anticueE_ 
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pos hacia eritrocitos de carnero ~ ~.. Los experimentos en 1os que -

se Utilizaron esplenocitos de ratón infectado con !: spiralis demostraron 

una respuesta deprimida hacia fitohemaglutin:ina y Concanavalina A (Kirchner 

y cols., 1974 y :i<:asahara y Shioiri, 1976). 

En parasitosis con céstodos, Good y Miller (1976) observaron 

en ratones infectados intraperitonealmente con larvas de ~ crassiceps 

una disminución en la respuesta primaria y secundaria de anticuerpo~ ha--

cia eritrocitos de carnero.!!!._~· Por otro lado, Willms y Merchant 

(1980) reportaron que cisticercos de ~ ~ implantados en la ca-­

vidad peritoneal de ratones, indujeron en las células de bazo una supre-­

sión de la respuesta hacia Concanavalina A. Molinari y cols. {1983) en-

Centraron que cerdos.masivamente parasitados con la larva de~~, 

presentaxon una importante disminución en el número de células T, y que a 

mayor número de larvas implantadas menor número de 1infocitos T .. 

Con base en .l.o ü.ntc:::-ior 1 i=;e podría pensar que 1a interacci6n -

entre el parásito.y los anticuerpos 6 las.células del hospedero puede ser 

un factor importante para estimular la l.iberación de antígenos po~ parte'· 

del parásito, los cuales a su vez son responsables de la irununosupresión 

y de otros efectos sobre el sistema inmune del hos;edcro que penniten la 

sobrevivencia del par&sito .. 

otro ·mecanismo por medio del. cual un paiásit? ~ede evadir la 

respuesta irunune es la capacidad que tienen algunos de éstos para indu-­

cir una proliferación no específica de linfocitos B.. Abele y co.ls .. 

(1965) observaron que las infecciones malariales en el hombre y en anim~ 

l.e experimentales se acompañan por un marcado incrernent? en el niv_el de 
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inmunoglobulinas séricas. Del.mis~o modo, Greenwood (1979) obtuvo evide!!_ 

cias en niños enfermos de paludismo de que Plasmodium f alciparum produce 

un mitógeno. Por otro lado, Esuruoso (1976) mostró in ~, los efectos 

mitogénicos de antígenos obtenidos de Trypanos0r.ta brucei sobre células de 

bazo de ratón normal ó atímico; y Assoku y Tizard (1976) obtuvieron un 

mitógeno de células B producido por la lisis de Trypanosoma congolense. -

Posteriormente, Kobakayawa y cols. (1979) demostraron una activación no 

específica de linfocitos B en ratones inoculados con Trypanosoma brucei. 

Hallazgos semejantes o~tuvieron Weintraub, Gottieb y Weinbaurn (1982), 

quienes reportaron experimentos que apoyan la asociación de un mitógeno -

de células B derivado de Leishmania con una activación policlonal de cél~ 

las B en ratones con leishmaniasis cutánea experimental. Finalmente, 

Sealey y cols. (1982) han presentado evidencia de que un extracto obten~ 

do de la larva de Taenia solium induce una proliferación de linfocitos --

B en cultivo. 

mencionados fue separar e identificar un producto de secreción (FC) obt!:_ 

nido a partir de larvas de Taenia ~ describir su capacidad mit~gén!_ 

ca sobre linfocitos hwnanos de -~?-ngre periférica estimulados con PHA me-­

dida por la incorporación de Timidina-3H, así como estudiar la respuesta 

humoral de ratones irununizados con FC y con base en esto tratar de expli-

car su participación en la inmunidad del hospedero. 
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II. MATERIALES Y METODOS 

l.. MATERIAL BIOLOGICO 

Los cisticercos de · Taeni.a ~ fueron disecados de 1os mús~ 

los esque1éticos de carne de cerdos parasitados, confiscados en el rastro 

de 'l'excoco, Méx .. 

2. OBTENCION DEL MATERIAL DIALIZABLE 

Los cisticercos se lavaron durante 2 hr con solución salina --

O.l.S M que contenía: O.OS gr de sul.fato de estreptomicina (Lakeside) y -

400 000 UI de penicilina G (Lakeside) por cada 100 ml, se decantó el so-­

brenadante y se repitió el proceso. Después se incubaron en solución sa­

lina estéril 0 .. 15 M o en agua destilada y desionizada (add) estéril dura~ 

te 12 hr a 4°C, finalmente el material se concentró por liofilización. 

El material se resuspendió en 10 ml de solución salina isotón~ 

ca estéril o en add estéril y se dializó durante 12 hr contra 100 ml de -

la solución espectiva a través de una membrana Spectrapor 3 (Spectrum 

Medica1 Industries Inc. Los Ange1es). El rnateria1 interno (material no 

dia1izable) y externo (material dializable) de la membrana de diálisis se 

liofilizó y se guardó a 4ºC hasta su uso. 

2.1 ·Análisis Espectrofotométrico 

Se resuspendieron 9.0 mg de1 material dializable en 2.0 ml de 

solución salina 0.15 M y se le hizo un espectro de absorción de 200 a 300 nm 

en u~ espectrofotómetro Zeiss (módel.o M4 QIII 29482). 
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3. CARACTERIZACION BIOQUIMICI\ DEL Ml\TERil\L DIJ\LIZl\BLE 

3.1 Determinación de Acidos Nucléicos 

La determinación de ácidos nucléicos se basa en el hecho de que 

estos, pueden ser sepakados de otros componentes tisulares por su solubi1i 

dad preferencial en ácido tricoloroacético (A'IC) caliente. La concentración 

de ácidos nucléicos es entonces cu~ntif icada por reacciones colorimüetri-­

cas que involucran su componente de pentosa (Schneider, 1945). 

3.1.1 Determinación de ARN 

La concentración de ARN del material dializable se determinó -­

utilizando el método del orcinol (Ashwcll, 1957). Se resuspendie.Í'on 100 y 

200 ug del material dial~zable en 0.5 ml de add cada uno y se le agregaron 

1.5 ml de ATC al 5%, las muestras se incubaron durante 30 minutos en ebu-­

llición y se centrifugaron para eliminar la proteína desnaturalizada. A -

1.0 m1 de los sobrenadantes se les añadieron 2.0 rnl de una ~ulución g-~c --

contenía: 40 mg de orcinol por cada 10 m1 de cloruro férrico al O.OS\ en 

HCl concentrado, se calentó hasta ebullición durante 15 minutos y después 

5 minutos en agua fría. La estimación de ribosa se hizo de acuerdo a 1a -

intensidad del cOlor leída a 660 nm. Para la curva estándar se utilizaron 

concentraciones crecientes de ARN (Sigma), se incluyeron blancos. 

3.1.2 oeter:ninación de ADN 

La concentración de ADN se determinó usando el método de Welbs 

y Lury (1960). Se resuspendieron 2 y 4 ~g del material dializa.ble en add 



y se 1es agregó a cada uno l..O m1 de ATC a1 5'11 y 0.1 m1 de P-nitrofeni1~i­

drazina al 0.5% en alcohol etílico a1 95%, se incubÓ en ebullición durante 

20 min, se dejó enfriar, se agregaron S.O ml de acetato de butilo a cada 

muestra agitando vigorosamente durante 15 min; se centrifugó a 1,500 rpn 

durante 5 min, la capa superic:>r se eliminé, se tomaron 1 .. 5 ml de la infe­

rior y se les agregó 1 .. 0 ml de hidróxido de sodio 2 N, se agitó para mez­

clar y se dejó reposar 1 min. La estimación de ADN se hizo de acuerdo a la 

intensidad del color leída a 560 mn. Se utilizaron para la cu.rv~ estándar 

_.,,concentraciones crecientes de ADN 9Sigma) , se incl.uyeron blancos. 

3.2 Determinaci6n de Proteína 

l.a. concentración de proteína del material dializable se determ.f_ 

nó utilizando el método descrito por Lawry y cols. (1951); se resuspendie­

ron 100 y 200 ?g del material dializable en 0~4 ml de solución salina, se 

añadieron 2.0 rnl de una solución que contenía: 49.0 ml de carbonato de -

sodio ai 2~ en bid~Ó~iño de sodio al o.l N; 0.5 ml de sulfato de cobre al 

l.' y o. S ml de tartrato de sodio y potasio al. 2%. Las muestras se agitaron 

durante 10 minutos a temperatura amb1ente. Posteriormente se les agreg6 -

0.2 ml del reactivo de folin (l:l.), nuevamente se agitaron y se incubaron 

durante 30 minutos a teinperatura ambiente. La estimación de proteína se 

hizo de acuerdo a 1.a intensidad del color leída a 500 nm. se utilizaron 

para la curva patrón concentraciones de Albúmina Bovina (Sigma), se incluy.=.. 

ron bl.ancos. 



4. FRACCIONAMIENTO DEL MATERIAL DIALIZABLE 

Con el objeto de elininar material desnaturalizado, 40 mg del 

material dializable resuspendidos en 4.0 ml de add, se centrifugaron a --

15 000 rpn durante 15 minlltos, se tom-ron 1.5 ml del sobrenadante y se 

aplicaron a una columna de 0.9 X 27 cm (Pharmacia, SUecia) de BiaOGe1 P-6 

(Bio-Rad Laboratories) previamente equilibrada con add. La muestra se -­

eluyó con atld a un flujo de 60 ml/hr, el material se colectó en alícuotas 

de 3 .. O ml y la salida del material se estimó por absorbancia a 260 nm. El 

material ·ae los tubos correspondientes al pico más aito se mezclaron, li~ 

filizaron y se guardas a 4°C hasta su uso. A este material se le denomi­

nó ·Factor de Cisticerco (FC). 

S.. DIGESTION DEL·FC CON ARNasa "A" 

5. 1 Preparación de la AR Nasa "A'' 

Para eliminar la ADNasa que generalmente contamina la ARNasa -

comercial, se disolvieron 10 mg de ARNasa "A 11 en 1 .. 0 ml de acetato de so­

dio 0 .. 2 M pH 5 y se hirvieron durante 15 minutos, esto se dejó enfriar 

1entamente a tempratura ambiente y se guardó a -20°C hasta su uso .. 

5 .. 2 Ensayo de.Digestión 

La digestión del FC con la ARNasa se llevó a cabo de la s.igui~n 

te forma: 12 ?19 del FC resuspendidos en 1 .. 0 ml. de add se incubaron dur~ 

te l hr a 37°C, con 0.25 rnl de amortiguador Tris (hidroxirnetil) arninometano 

tetracético (EDTA) 0 .. 0.2 M y 0.1 ml de ARNasa "A", de acuerdo al método de .. ;:· 
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Tsumeko {1967}. Posteriormente se dia1iz6 a través de una membrana 

Spe-:tropor 3 contra 100 ml de add durante 12 hr y el. material dializabl.e 

se 1iofiliz6 para después hacerle un espectro de absorción (200 a 300 iun} 

y aplicarlo a una columna de Bio-Gel P-6 en las mismas condiciones señal~ 

das antcrio:rr.tente. 

6. ELECTROFORES:IS EN PLACA DE AGAROSA 

La presencia de ácido nucléico en el FC digerido y sin dige-­

rir se_estudió siguiendo el m~todo de Maniatis (l.982) por electroforesis 

en 9e1es de agarosa al. 2'!!.;, ·se usó un amortiguador de: Tris-HCl 0 .. 089 M, 

ácido bérico 0.088 M y EDTA 0.002 M, pH 8. Las muestras se resuspendieron 

en 2 ul del mismo amortiguador y se les agregaron lO ul de ~na solución --

que contenía: ficol.l. al. 35%, sos al 0.5% xil.eno y cyanol. al. O.l.% y azul. -

de branofenol al 0 .. 1%. Posteriormente las muestras se depositaron en el -

gel y se apl.icó una corriente de 100 Voltios durante minutos a temperatura 

ambiente.. Después el gel. se tiñó con uuo. soluci.é!'l g"..!e r:r:'lnt:PnÍa 500 uq de 

bromuro de etidio por cada mililitro de aceta to de amonio O. 5 M a tempera­

tura ambiente. La presencia de ARN se pone de manifiesto al hacer incidir 

luz UV sobre la pi;eparación, el ácido nucléico aparece como·una banda fluE_ 

rescente 

7. ENSAYO DE M:ITOGEN:IC:IDAD 

7.l. CUl.tivo de linfocltos. 

Se tomaron muestras de 5.0 ml de sangre periférica de humano, 

con una jeringa humedecida con solución de heparina de 1.000 UI/ml, los -

cu1tivos se llevaron a cabo según modificación a la microtécnica de 



13 

Arakaki y Sparkes (1963). Los linfocitos se cultivaron en medio TC-19~ 

(Difco) adicionado con 20% de suero fetal de ternera (Gibco) previamente 

inactivado por calor (GOºC durante 30 minutos), glutamina (Difco al 0.5% 

100 ur de penicilina y 100 t~g de estreptomicina (Difco) y 300 unidades -

de heparina (Abbot). Se utilizaron frascos &npula de 10 ml que contenían: 

1 ml de medio completo y seis gotas de sangre periférica equivalentes a 

0.3 ml. A cada frasco se le añadieron 0.4 mg/m1 de fitohemaglutinina (PHA) 

(Difco). Todo este material se incubó~ 37ºC junto con dosis variables -

de FC, así como FC digerido con ARNas 11A 11
, corno controles se utilizaron -

cultivos con PHA sin FC. 

7.2 cultivo de Linfocitos Aislados por Ficoll-Paque 

Se obtuvieron 20 ml de sangre periférica de hUinano, cor1 una -­

jeringa humedecida con solución de heparina de 1.0CO UI/ml, 1os linfoci-­

tos se aislaron siguiendo el método de Boyurn (.1968). Se colocaron 3 ml -

de Ficoll-Paque (Pharmacia) en cada uno de los tubos de centrífuga a los 

qu~ después, se ies añadieron sin mezclar 4 ml de sangre periférica pre-­

viamente dilu·íaa (2 ml de sangre más 2 ml de solución salina isotónica). 

se centrifugó durante 40 minutos a 1 1 500 rpm a una temperatura de 18 a 

20ºC. Después se tomó la interfase correspondiente a los linfocitos, 1os 

cuales se lavaron por centrifugación a 1000 rprn durante 10 min, con 6 ml de 

solución salina isotónic~ con el objeto de eliminar el exceso de Ficoll­

Paque y proteínas contaminantes del plasma. Este Último paso se repitiG 

dos veces más. Finalmente, se evaluó la viabilidad celular por exclusión 

del colorante azul Trypan y se cultivaron 3 X 106 linfocitos/mi en medio 



14 

TC-199 en l~s mismas condiciones señ~lad~s antertoimenteT A cada frasco 

de cultivo se 1e añadieron 0.4 .mg/ml de PHA.. Tcxl.o este material se inc~ 

bó a 37°C junto con dosis variables de FC, as! como FC digerido con 

ARNasa "A" y se usaron como controles cultivos con PHA sin FC y con ma-

terial dializable de mGsculo esquelético de cerdo normal con PHA. 

7.3 Incorporaci6n de Timidina-
3

H 

Existen varios parámetros para determinar el comportamiento de 

1as poblac±ones celulares. En este trabajo se utiliz6 la incorporaci8n -

de Timidi.~a-3H que es un índice de la actividad de las células que dupli­

can su ADN durante el periodo final de incubaci6n. Se agreg6 0.1 ml equ.!_ 

valente a 1 uCi de Timidina-
3

H (New England Nuclear Net. 027 A, actividad 

específica de 2 .. 0 Ci/mI·I) por frasco, 15 hr antes de la cosecha. Al térrn.!_ 

no del periodo de incubaciOn, el contenido de cada f'rasco se cosechó me--

diante la técnica de ~oorhead (1973), que consiste en agitarlo y centrifE_ 

garlo durante 10 minutos a 800 rpm, el sobrenadante se eliminó y el sedi-

mendo se resuspendi.ó en fijador r::1i ba~e de met;mol-Rrd-ao l!".r~t-i~o ~n rroro!:,. 

ción de 3.1, con un volumen de 5.0 ml y se incubó a temperatura ambiente 

durante 15 minutos. 

Posteriormente se centrifugS a 800 rpm durante 10 minutos, se 

desech6 e1 sobrenadante y se repitió el paso anter±or dos veces mas, aho­

ra sin incubar, de tal forma que el botón quedó libre de hemoglobina y -­

_restos celulares. DespuGs· de la segunda fijaci6n el sobrenadante se des~ 

chó y se agregó ATC frío al 7%, hasta un volumen de 5.0 ml. se dejó en i.!!_ 

incubación a 4ºC durante 1 hr. Una vez transcurrido este tiempo, se cen-
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trifugó a 2,000 rpm durante 10 minutosr el sobrenadante se desechó y el -

sedimento se resuspendió en 5.0 ml de ATC frío, se hizo pasar el conteni­

do del tubo a través de un filtro Millipore de 0.65 um de poro, se agregó 

un volumen igual de ATC y se repitió el filtrado. El filtro se colocó en 

.un vial de contador de centelleo al que se le agrega 0.4 rnl de sos al 2% 

y se incubó 30 minutos a 60°C. Se le añadieron 10 ml de líquido de cent!:_ 

lleo (Bray) para registrar como cuentas por minuto la actividad del ele-­

menta r.:idio::.cti"'º incorporado al. ADN de las Células que entraron a la fa-

se s, que es 1a única etapa del ciclo celular en la que ocurre la sínte-­

sis del ADN. Se utilizó un contador de centelleo líquido Packard automá­

tico modelo 2425. Los resultados de la incorporaciGn se ~~portan como ~­

porcentaje de incorporaci6n de Timidina-
3

H. La significancia se estimó -

cuando la prueba de t de Student. 

8. PRUEBAS :INMUNOQUIMICAS 

8.1 Antisuero 

Se preparó antisuero contra el material no dializable del cis­

ticerdo de ~ ~, mediante la inoculación de seis ratones machos 

de la cepa CD-1, con 100 ug del material resuspendidos en 0.1 ml de solu-

ción salina isotónica estéri1. Los animales se inocularon por vía subct1-

tánea y se les administraron cinco dosis en un intervalo de cuatro días -

entre cada inmunizaci6n Y al cuarto día después de la dltima dosis se SB.!!_ 

graron por punción intracardíaca. 

Para obtener antisuero contra el materia1 no dializable más FC 
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de la larv~ de .!.· ~. se inocularon seis ratones de la misma cepa con 

100 ug de material no dializable junto con 200 ug de FC, se siguió el mi~ 

mo esquema de inmunización de los ratones anteriores. 

8.2 Inmunodifusión 

La reacción antígeno-anticuerpo se estudió por inmunodifusión, 

siguiendo el método de Ouchterlony (Clausen, 1971) para lo cual, se prep~ 

ró agar purificado al l'i> (Hcrcl;) e~ ~mo~tiguador de fosfatos de sodio 

O.OS M pll 8.6 y se colocaron 4 ml del gel sobre cada portaobjetos a util!_ 

zar. Los geles se dejaron solidificar en cámara húmeda a 4°C durante 24 

hr e irunediatamente después se perforaron con un sacabocado. se deposit.e_ 

ron 10 ul de los sueros a probar en los pozos centrales y en los pozos -­

exteriore se puso el antígeno. Como antígeno se utilizó material no dia­

~izable a diferentes concentraciones resuspendido en 10 ul del mismo amo.E. 

tiguador. L3s placas se dejaron en cámara húmeda a 4ºC durante 48 hr para 

que se llevara a cabo la reacción. Los geles se lavaron durante cinco --

días con cambios frecuentes de solución ==:;~llna isotSnic~ .1. post~r:i:nrnu=mte 

se tiñeron con un..::. ~olución d·• .:unidn negro (0.1%) en ácido acéLico al 10% 

durante 20 minutos, el cxCt!SO de colorante se eliminó la'Jando el. gel con 

ácido acético al 10% y por Último se dejaron secar a temperatura ambiente. 

8 .. 3 rnmunoelectroioresis 

Las pruebas de inmunoelectroforesis se realizaron de acuerdo a 

la técnica de Clausen (1971) .. Los geles se prepararon en portaobjetos a 

los que se les agregó agar puri.ficado al 1 .. 0% (Merck) en amortiguador de 

fosfatos de sodio O.OS M ph 8.6.. Las placas se dejaron solidificar a 4°C 
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en cámara hGmeda durante 24 hr e inmediatamente despu@s se perforaron, se 

co1ocaron 20 ul de1 antígeno (Materia1 no dializable) a diferentes canee!!_ 

traciones en los pozos respectivos. La electroforesis se rea1izó en una 

cámara CAMAG, usando 2.5 mA por laminilla durante 2 hr: después se depos!_ 

taron 200 ul del suero a probar en los canales correspondientes y se in-­

cubaron en clllnara húmeda durante 46 hr a temperatura mnbiente. El lavado y 

la tinción se realizaron en las mismas condiciones que se mencionaron pa-

ra la inmunodifusión. 

8.4 Prueba de Hemaglutinación 

Esta prueb.~ se efectupo con el objeto de estimar la concentra­

ción de anticuerpos inducidos por la inoculación de eritrocitos de carne­

ro en el ratón y para estudiar la influencia del FC sobre la producc~6n -

de anticuerpos anti-eritrocitos de carnero. 

Se utilizaron seis ratones por grupo, a cada grupo se le ino-­

C"~!ó FC ~ aosi~ crecientes (100, 200 y 300 ug) a cada dosis se añadió 

1.6 X 108 eritrocitos de carnero. Se incluyeron tres grupos co~troles 

inoculados con 1.6 X 108 eritrocitos. de carnero y otros tres con las do-­

sis de FC señaladas arriba. Todas las inoculaciones se hicieron por vía 

subcutánea, se administraron tres dosis a cada grupo en un intervalo de -

cuatro días entre cada inmunización y al cuarto días después de la úitima 

dosis se sangraron por punción intracard!aca. 

Los eritrocitos de carnero que se util±zaron para la prueba de 

hemaglutinación se obtuvieron por pun~ión venosa, se mezclaron con solu-­

ción de Hanks compuesta por; NaC1 8 mg, KC1, 400 mg, Na
2
Po

4
.2H

2
o 60 mg, 
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KH2Po 60 mg, Mgso4 ,7H2o 100 mg, cacl 140 mg, Glucosa l mg, Mgc1
2

.6H
2

o 

100 mg, NaHco3 350 mg y rojo fenal 2.5 mg, todo aforado a un litro con 

add. En el momento de su uso, 1os eritrocitos de carnero, se 1avaron tres 

veces por centrifugación a 1,500 rpm durante 10 minutos solución salina -

isotónica y se dilu~eron al 4% en la misma soluci6n. 

La prueba de hamaglutinaci6n se realizó de acuerdo a 1a técnica 

descrita por Boyden (1951). Para la determinación del título de anticuer­

pos se hicieron diluciones seriadas de cada suero, se partió de 1:2 hasta 

1:128, en placas para hemaglutinación (Cooke Microtiter) y con volúmenes 

finales de 25 ul.. A cada dilución se le agregó un volumen igual de eritr!:!. 

citos de carnero al 4%, la placa se agit6 suavernente-~~se incubó a 4ºC en­

tre 4 y 24 hr y se procedió a su lectura. El criterio de positividad es -

la última dilución en que se observa la malla de aglutinación precipitada 

y en la siguiente dilución donde se observa la precipitación en botón de -

¡es eritrocitos de carnero. 

9. ELECTROFORESJ:S EN GELES DE POLXACRJ:LAMJ:DA EN PRESENCJ:A DE SDS 

El peso molecular de las proteínas del material no dializable 

del. cisticerco de !..• ~, as! como el de l.a enzima ARNasa "A, se esti-­

maron por electroforesis en ge1es de po1iacri1amida en presencia de dodeci1 

sulfato de sodio de acuerdo al método de Weber y Osborm (1969). Las mues­

tras por duplicado se depositaron en geles de acrilamida al 10% y se les 

aplicó una corriente de 8 mA por gel durante 7 hr a temperatura ambiente. 

·Los geles se tiñeron con azul de Comassie y.se destiñeron con 1a soluci6n 

destenidora estándar l75 ml de ácido acStico, SO ml de metanol y 875 ml -
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de agua) • Las proteínas de referencia usadas para estimar los pesos mo-­

leculares fueron; galactosidasa (116,000 d), albllmina bovina (66,000 d), 

albúmina de. huevo (45,000 d), gliceraldehído 3 fosfato (36,000 d), anhi-­

drasa carbónica (29,000 d), tripsinógeno (24,000 d), inhibidor de la tri.E!. 

sina (200,000 d) y lactoalblímina (14,200 d) (Sigma) • 

. < 



20 

RESULTADOS 

l.. CAI!ACTERIZl\CION BIOQUIMICA DEL MATERIAL DIALIZABLE 

Con e1 objeto de caracterizar que tipo de material era el que 

había sido obtenido después de incubar a 1os cisticercos de Taenia solium 

en solución salina isotónica estéril o en add estéril, se hizo un análisis 

espectrofotométrico, el cual reveló, en los dos casos, un sólo pico de ab­

sorbancia máxima de 255 nm de longitud de onda (Fig. 1). 

Con base en el resultado anterior, se procedió a caracterizar bi~ 

químicamente el material dializabl.e obtenido con solución salina isotóni­

ca o con add. Picha caracterización incluyó' la estimación de ARN, ADN y pr~ 

teína cuyos resultados fueron los siguientes: para el material obtenido 

con solución salina isotónica la concentración de ribos~, ADN y proteína 

por miligramo de peso seco fue de 115ª6 ug, 5 ug y 4.4 ug respectivamente 

y para e1 material obtenido con add .La concenLr:c:t...:=.i..Sn de Ar~: fu~ de 100 og/mg 

de peso seco, la de ADN de 4.06 ug/mg de peso seco y 3.8 ug de proteina/mg 

de peso seco. Debido a que prácticamente no hubo diferencias entre estos -

resultados, se decidió utilizar para todas 1as pruebas únicamente el mate-­

ria1 dializable obtenido con add, puesto que de esta forma se evitó traba­

jar con exceso de sales. 

Después de haber caracterizado el material dializable de la -­

larva de !: ~, se fraccionó mediante una cranatografía en Bio-Gel P-6. 

Dicho fraccionamiento mostró que este material debe estar constituído por -

moléculas de diverso tamaño, como lo ilustra el pérfil de elución en la 

Fig. 2. Aquí se aprecian al menos cuatro subfracciones (lI, III, IV y V) -
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Fig. 1 Análisis espectrofotométrico desde 200 hasta 
300 nmp del material excluído de la membrana 
de diálisis (Spectrapor 3) del producto de 
secreción obtenido después ~e incubar al cis 
ticerco. de Taenia ~ durante 12 hr. -

Material dializable obtenido con solución -­
salina isotónica. •~• 
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Fig. 2 Perfil de elución de la cromatografía en Bio-Gel 
P-6 del Material Dializ~le del cisticerco de -­
Taenia solium. Se aplicaron 40 mg del material 
~cO'i\.üñña de 0.9 X 27 cm. Se colectaron frac 
cienes de 3·.o m1... -



23 

de las cuales, las subfracciones III, IV t V deben tener pesos moleculares 

muy próximos entre sí, además se obtuvo una subfracci6n pequeña que fue -­

eluída en el volumen de exclusión (I). El material de las subfracciones 

III, IV y V se reunió, liofilizó y se denominb "FC".. Posteriormente, se 

le determinó la concentración de ribosa (reacción de orcinol, 72 ug/rng de 

peso seco) y con base en esto se utilizó para las pruebas de: digestión -­

con ARNasa "A", incorporación de Tirnidina-
3

H por linfocitos humanos esti--

muladas con PHS, ñsÍ como para experimentes in vivo en lo~ que Ge inrnuni:E_ 

ron ratones con diferentes dosis. 

2. ANALISIS BIOQUIMICO Y ELECTROFORETICO DEL FC 

Los resultados obtenidos por absorbancia (255 run) y reacción 

de orcinol (72-ug/mg de peso seco) sugirieron que 1a naturaleza del FC p~ 

dría ser un ácido nucléico de tipo ARN. En virtud de esto, este materia1 

se sometió a digestión con ARNasa "A". 

Previo a 1a digestión, la enzima se preparó con P.1 nhj~to ñe -

eliminar la ADNasa contaminante y para comprobar su pureza se realizó --

una electroforesis en gel de poliacrilamida en presencia de dodecil sul-­

fato de sodio (Fig. 3, B). En la cual se observa una sola banda con un 

peso molecular aproximado de 17,000 d. 

Para determinar sí e1 FC había sufrido algún cambio al ser 

tratado con la enzima se procedió a re.alizar una cromatografía en Bio-Gel 

P-6 cuyo pérfil de elución se presenta en la Figura 4, la cual muestra la 

desaparición del pico comprendido entre las fracciones 11 y 14, que apar~ 

ce en el pérfil de eluciOn del material sin tratami.ento con AMasa "A11 
--
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A ·B ---
66->I. 

4 5->'· 

36->'-·-

39->; 
24-> 

20.l-· 

14.2-> 

_.._ 
................. 

Fig. 3 Comprobación de la pureza de la enzima 
ARNasa por medio de electroforesis en 
geles de poliacrilamida-SDS al 10%. --
A: marcadores de pso molecular (Lacto 
albúmina 14,200 d; Inhibidor de tripsT 
na 20,000 d; TripsinÓgeno 24,000 d; --= 
Anhidrasa carbónica 29,000 d; Gliceral 
dehído-3-fosfato deshidrogenasa 36,000 d; 
Albúmina de huevo 45,000 d; Albúmina -
bovina 66,000 d; Galactosidasa 116,000 d. 
B: ARNasa 11 A" .. 
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Fig. 4 Pérfil d~ el.ución de la cromatografía en 
Bio-Gel P-6 del Factor de Cisticerco -­
digerido con ARNasa "A". se aplicaron 
40. m~ clel FC digerido ,, nn"' .c:nlnmn"' ii1;> 

0.9 X 27 cm. Se colectaron alícuotas de 
3.0 ml. 
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(Fig. 2), lo cual apcrta una fuerte evidencia para pensar que el FC es ARN .. 

Para observar el comportamiento electroforético del FC, se rea­

lizó una electroforesis en gel de agarosa al 2' teñido con bromuro de eti-

dio (Fig. 5). 

El patrón electroforético del FC muestra una banda de aproxima­

damente 27,000 d de peso molecular, esta banda se puede evidenciar a dif~ 

rentes.concentraciones de FC: 200, 100 y 50 ug (Fig. 5 carriles 3, 4 y 5 

respectivamente) pero desaparece cuando el FC es tratado previamente con 

ARNasa "A" (Fig .. 5 carril 2). 

Por otro lado, el FC también se sometió a electroforesis en un 

gel de poliacrilamida en presencia de dodecil sulfato de sodio, el cual -

no presentó alguna banda cuando se tiñó con azul brillante de Coomasie --

(Fig. 6, C). 

3. ACTIVIDAD MITOGENICA DEL FC SOBRE CULTIVOS DE LINFOCITOS DE SANGRE 

PERIFERICA 

Para observar sí el FC tenía alguna actividad mitogénica sobre 

célul.as l.infoides, se cul.tivó sangre completa de humano en prese!!. 

o.i.a u~ FC ui~:; ?ñA ú r.?s. 

Los resultados mostraron que el FC indujo una incorporación de 

Ti.midina-
3
H adicional a la inducida por PHA.. Esta incorporación fue dosis 

dependiente y la inducida con la dosis de 20 ug fue significativamente -

mayor a la inducida por la PHA sola (P<. 0 .. 01) .. Por otro lado, ninguna 

dosis de FC en ausencia de PHA fue· capaz de inducir incorporación de Timi-
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Fig... 5 Patrón electrofurético del Fat:tor de Cisticerco 
en gel~s de agarosa al 2~ y teñidos con Bromuro 
de Etidio. Carril 1: ARN de transferencia 
(10 ug); Carril 2: PC digerido con ARNasa "A'' 

1200 ug); Carril 3: FC (200 ug); Carril 4: FC -
(100 ug); Carril 5: FC (50 ug). 
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36 _, ., 

29 
24 

20.1-•. 

14.2-·. 

Fig. 6 Patrón electroforético del material no dializable y 
del FC en geles de poliacrilamida en presencia de -
sos. A) Marcadores de peso molecular (Lacto-albú­
mina i4,200 d; inhibidor de tripsina 20,100 d; triE. 
sinógeno 24,000 d; anhidrasa carbónica 29,000 d; glí 
ceraldehído-3- fosfato deshidrogenasa 36,000 d; a1b'G 
mina de huevo 45,000 d y albúmina bovina 66,000 d; -
galactosidada 116,000 d). B) Material no dializa-­
ble de la larva de Taenia soliwn (100 ug). C) FC 
(200 ug). · --- ----

1 
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dinal
3

H (Fig. 7). 

Con el objeto de observar si la actividad mitogénica de1 FC S,!!. 

fría alguna alteración cuando éste se trata con 1a enzima ARNasa "A", se 

cultivó sangre periférica completa en presencia de PHA y el FC digerido oE_ 

tenido de 1as fraccione 9 - 12 de la cromatografía en Bio-Gel P-6 que se -

ilustra en la Figura 4. Los resultados indican una pérdida total de la a~ 

1:.ividad mitogénica "aditiva" del FC. En cambio, el material no tratado 

mantuvo su actividad (P< 0.02) (Fig. 8). 

cuando se cultivó sangre periférica completa en presencia de 

LPS (50 ug/ml) y FC (20 ug/ml), se observó una gran disminución (80%) en 

la incorporación de Timidina-
3

H con respecto al control (células con LPS -

únicamente). Sin embargo el FC en presencia de PHA mantuvo.su efecto act!_ 

vo con un valor altamente significativo Ci'< 0.01). (Fig. 9). 

Con el fin de descartar que sustancias provenientes del hespe-

dero con actividad mitogénica estuvieron contaminando el FC, se trató tej!_ 

do muscular de cerdo norma1 de manera semejante a los cisticercos de 

!_. ~ (ver materiales y métodos) y se estudió su absorbancia (Fig. 10) 

y reacción de orcinol (174.3 ug ARN/mg de peso seco), tales resultados mo.!!_ 

traron similitud con los obtenidos para el FC, pero se encontraron diferen 

ciasen cuanto al p~rfil de elución en Bio-Gel P-6 (Fig. 11). Además, se 

observó que éste material no indujo ~iqnificativamente la incorporación 

"aditiva" de Timidina-
3

H con respecto al. control con PHA (Fig. 12). 

Por otro lado, los linfocitos aislados a partir de sangre perif~ 

rica y cultivados en presencia de PHA y FC a concentraciones de 20 y 200 ug 
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Fig. 7 Porcentaje de incorporación de Timidina-3a por 
linfocitos humanos estimulados con y sin PHA, 
utili2ando diferentes concentraciones de Fac-­
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Efecto del FC digerido con ARNasa "A" sobre 
la incorporación de Timidina-3H por linfoci 
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J.as co~ PHA; ~J C, células sin PHA; :3 Cél~ 
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obtenidas de la cromatografía en Bio-Gel P-6 
del FC digerido con ARNasa "A" .. 
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Fig. 9 Influencia del FC sobre la incorporación de 
Timidina-3H por linfocitos humanos estimula 
d~s con LPS de Salmonella typhimurium. -
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PHA; O Células con FC + PHA: UD ci;lulas -­
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Bio-Gel.P-6 del mat~rial dializablc obtc 
nido después de incubar tejido muscular­
de cerdo normal durante 12 hr. Se apli­
caron 40 mg del material a la columna -­
(0. 9 X 27 cm) y se colectaron alícuotas 
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cerdo norrnal sobre la incorporación de Timi­
dina-3H por linfocitos humanos estimulados -­
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FC pero sin PHA: ·_,_: CN. cé1-..1las con material 
dializable obtenido de tejido ~uscular de -­
cerdo normal + PHA. 
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mostraronuna estimu1ación adicional mucho mayor que la encontrada en san-

gre total con una significancia estadística muy alta (P O.OOl.) y dosis 

de 0.2 y 2 ug no tuvieron el mismo efecto sobre los linfocitos. Parale-

lamente se prob6 FC digerido con ARNasa "A", el cual no tuvo en ninguna -

de las concentraciones utilizadas (0.2, 2, 20 y 200 ug) efecto alguno so­

bre la incorporación de Timidina- 3H por los linfocitos aislados y cultivados 

con PHA. Los cultivos de linfocitos aislados en presencia de PHA más 

material dializable de cerdo normal revelaron una incorporación de Timid!_ 

na-3
H no significativa con respecto al control con PHA únicamente (Fig. -

l.3). 

4. EFECTO DEL FC EN LA PRODUCCION DE ANTICUERPOS ANTI-ANTIGENOS NO RELA­

CIONADOS Y RELACIONADOS CON LA LARVA DE Taenia sol.ium 

Antígenos relacionados. Con el objeto de observar sí el FC P2. 

día influír en 1a producción de anticuerpos hacia antígenos r~lacionados 

con la larva de ~· solium (material no dializable, ver material y métodos) 

se realizaron ias pruebas de inmunodifUsión e inmunoelectrof oresis con los 

antisueros provenientes de: ratones inocuJ.ados con ant:.Ígenos relac.ionadüs 

y ratones inoculados con antígenos relacionados más FC. 

Jl.os resultados de la inmwd.difución indicaron que el FC afecta la pro­

ducción de anticuerpos anti-antígenos relacionados. La Figura 14A muestra 

las bandas que precipita el suero obtenido de ratones inmunizado7 con antf 

genos relacionados. En cambio, el suero obtenido de ratones inoculados 

con antígenos relacionados más FC no presenta banda alguna Fig. 14B. 

Para corroborar lo anterior se realizaron pruebas de inmune--

electroforesis. Los resultados indicaron que de ocho bandas que apare--



37 

.. 

10000 

i 'i' 
,11 

:: '¡i § 
·! ·I i 'ºº ·I• ·' '1 
i''l 11 11 

! i ,,. 

ílo ~~¡-
1:.1 
1 

11:: 

... . o.a . .. . .. .. . .. 

Fig. 13 Porcentaje de Incorporación de Timidina-3H por --
1iñfocitos humanos purificados a partir de sangre 
periférica. 

Cj Células con P!Lh.; ~ Células con PHA + FC a -­
dosis de 0.2, 2, 20 y 200 ug;tZJ Célu1as con PHA 
+ FC digerido a dosis de O. 2, 2, 20 y 200 ug. 
mi.:::J Célul.as con PHA + Material dializable obteni­
do a partir de cerdo normal a dosis de 0.2, 2, 20 
y 200 ug. 



38 

A 

Fig. 14A Inmunodifusión del material no dia1izab1e de 1a larva de 
Taenia so1ium v. s. suero de ratón anti-material no dial:~ 
zable. E1 antígeno se utilizó a dosis de: 7.5 ug (I); 
15 ug (II); 30 ug (III); 45 ug (IV); 60 ug (V) y 75 ug -
(VI). 

B 

Fi~. 14B Inrnunodifusión del materiaL no dializable de la larva de 
Taenia solium v.s. suero de ratón anti-material no diali 
zable + --pc-:--El antígeno se utili.zó a dosis de: 30 ug -= 
(1); 45 ug (II); 60 ug (III) y 75 ug (IV). Nótese que -
~n ninguno de los casos se formaron bandas de precipita­
ción. 
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cen por electroforesis en geles de poliacrilamida de los antígenos rela­

cionados (Fig. 6, B), seis son antigénicas ya que se evidenciaron seiS 

sistemas antígeno-anticuerpo que migraron hacia ambos lados del sitio de 

aplicación de la muestra, como se puede observar en la fotografía y el -

esquema de la Figura lSA. Sin embargo, en el caso del suero anti-antígenos 

relacionados más FC no se formó ninguna banda de precipitación contra los 

antígenos relacionados (E'ig .. l5B). 

Antígenos no relacionados. Teniendo como base la participa-­

ción del FC sobre la producción de anticuerpos hacia antígenos relaciona­

dos con la la~a de ~· ~· se realizó un experimento con un antígeno 

no relacionado, como son los eritrocitos de carnero. Se obtuvo un anti­

suero anti-eritrocitos de carnero y otro proveniente de ratones inmuniza­

dos con eritrocitos de carnero más FC, éstos antisueros se probaron por -

hemag1utinación. Los resu1tados mostraron que e1 suero proveniente de 1cs 

;:l..~i~al~~ inocu1ados con FC dió una reacción positiva hasta una dilución 

de 1:64 en tanto que el suero de los animales inmunizados con eritrocitos 

de carnero más FC a diferentes concentraciones (100 200 y 300 ug), 

no formó ninguna mal.l.a de ag1utinación precipitada aún con diluciones de 

l.:2 (E'ig. ló). 
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Fig. 15A Inmunoelectroforcsis del matcria1 no dia1izable de la -
larva de Taenia solium u5auJ.o suero de talón anti-mate­
rl..al no dializabl'C:"En el esquema y la fotograf'lfl se -
puede observar l c-t di~tril>ución de los seis sist1-·m1.t9: an­
t-Í.qcno anticucr:po. Pozc• 1, 15 ug.. Pozo 2, 30 ut.J), 

Fi,.... 158 Irununoelcctrofo.cesis dt'l material no dializable de la -
larva de Taenia solium usando suero de rat6n ant.i-mate­
rial no dializab~C- Pozo l. l·S uq. Pozo 2, 30 ug .. 
Nótese- qu..:- no h.3.y formación de sistema!'> antígeno-anti-­
cuerpo. 
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Fig. lG Determinación del título de anticuerpos en 
suero de ratón mediante la prueba de hema­
glutinación. 
Diluciones seriadas a partir de 1:2 
A: Suero de ratón normal 
B: Suero de ratón inmunizado con 1.6 X 108 EC 
C: Suero de ratón inmunizado con 100 ug de FC 
D: Igual que C más 1.6 X 108 EC 
E: Suero de ratón inmunizado con 200 ug de FC 
p, Igual que E más 1.6 X ioB EC 
G: Suero de ratón inmunizado con 300 ug de FC 
H' Igual de G más 1.6 X ioB EC 
Nótese que donde se observa la malla de aglu­
tinación precipitada es únicamente en B 
11·,~ - i, 64). 
FC Factor de cisticerco de ~ solium 
EC = Eritocitos de carnero 
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DISCUSION 

Los resultados de este trabajo muestran que el producto de -

secreción de la larva de Taenia ~ tiene un pape1 importante en la 

modulación de la respuesta irunune¡ por un lado, induce inmunosupresi6n en 

ratones, y por e1 otro, tiene una actividad mitogénica sobre linfocitos -

humanos en cultivo. Se ha reportado que otros parásitos tales como 

Trichinella spiralis, Schistosoma ~ y Trypanosoma cruzi producen s~s 

tancias de··· secreción que inducen una inmunosupresión (Capron y cols., 

1977; Faubert,· 1976; Barriga, 1975; Albright y col.s., 1978). Tambien se 

han reportado algunos parásitos (Tripanosoma cruzi y Leishmania tropica) 

que inducen una respuesta policlonal en células B que resulta en una sobr~ 

producción de inmunoglobulinas no específicas (Hudson y cols. 1976; Assoku 

y cols., 1978; Kabakayawa y col.s., 1979 y Weintraub y cols., 1982). 

Sin ernbargo,.es importante hacer notar que en estos trabajos 

no se purificaron ni se caracterizaro·n bi~uí111.i.cru11ant.€ J...:¡~ .:::u::to'.:::ci!!.s li-

beradas responsables de ta1es actividades, mientras que en el presente t_!:a 

bajo se obtuvieron evidencias que llevaron a pensar que e1 producto seer~ 

tado es un ácido nucléico del tipo ARN. Tales evidencias fueron que: el 

FC tiene un solo pico de absorción a 255 run, el cual es muy semejante al 

patrón de absorción de los ácidos nucléicos (260 nm); la reacción de orci­

nol mostró un alto contenido de ribosa (72 ug/mg de peso seco); el FC se -

tiñe positivamente con ~~~muro de Etidio, colorante específico para nucle§. 

tidos, cuando se corre en geles de agarosa, y la susceptibilidad del FC a 

la acción enzimática de la ARNasa 91 A11
• Además el peso molecular aproxima-
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do dei FC es de 27,000 d. 

También se observó una actividad mitogénica adicional del FC 

sobre linfocitos humanos cultivados en presencia de PHA. Este hallazgo --

sugiere que el FC es capaz de inducir en el hospedero una respuesta linfa-

proliferativa que afecta principalmente a célula T, activando probahlem,en-

te a clonas de células T supresoras. Tales clonas inducirían en el hespe-

dero un estado de irununosupresión, lo cual 1e permite sobrevivir al pará-

sito. Además, es importante hacer notar q~e cuando los linfocitos humanos 

se cultivaron en presencia de LPS más FC no hubo incorporación de Timidi--

na-
3
H. Lo cuai corrobora la idea de que ei FC actGa sobre los linfocitos 

T, induciendo la proliferación de clonas supresoras. En este sentido, 

Diamantstcin y cols. (1980) reportaron que un extracto obtenido de 

Entamoeba histolytica es capaz de inducir la· proliferación de clonas de -

células T supresoras, así mismo, Ferrante y Smithe (1984) reportaron un -

extracto de Nacgleria fowlery con actividad mitogénica para linfocitos T. 

Por otra parte~ el FC Al ~er tr~tado con l~ enzima ñru~~~d --

pierde su actividad mitogénica adicional sobre los linfocitos cultivados 
_.-

con PHA. Dichos resultados concuerdan perfectamente al observar·el com--

portamiento clectroforético del FC en geles de ag~rosa~ en los que la ha!!_ 

da fluorccccntc presente en e.l. FC sin digerir, desaparece cuando el FC es 

digerido con la ARNasa, lo cual denota la destrucción total del FC y por 

ende la destrucción de su actividad mitogénica adicional. 

Un hech~ importante que llevó a la conclusión de que el FC es 

un producto verdaderamente liberado por el parásito y además con capacidad 

de influir en la proliferación de linfocitos cultivados con PHA, fué que -
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el material obtenido de 1a misma forma que el FC pero proveniente de cerdo 

sin parásitos no mostró efecto alguno sobre linfocitos humanos cultivados 

en presencia de PHA, es decir, no poseía un efecto mitogénico adicional. 

Con respecto a la capacidad in.~unosupresora del FC en ratones, 

esta se puso en evidencia por dos caminos: El primero fué el inocular un -

grupo üe ral:ones con FC más antígenos rc.l.'.lcian.::.do::::, dichos ratones no prod~ 

jeron anticuerpos; y otro grupo de ratones inmunizados únicamente con los 

antígenos relacionados, los cuales si produjeron anticuerpos. El segundo 

camino fué al inocular ratones con FC más un antígeno no relacionado timo -

dependiente (eritrocitos de carnero) 1 y se observó que a ninguna dosis de -

FC ensayada hubo producCión de anticuerpos anti eritrocitos de carnero, sin 

embargo, el grupo de ratones inmunizado Gnicamente con eritrocitos de car-­

nero si produjeron anticuerpos (título 1:64). 

Los resultados anteriores concuerdan con los obtenidos por 

otros investigadores quienes han demostrado que en algunas parasitosis los 

hospederos están inmunodeprimidos hacia antígenos relacionados y no relaciE_ 

nades con el parásito (Arredondo y Pérez, 1979). En lo que respecta a la -

depresión de la respuesta inmune del hospedero exclusivamente hacia antíge-

nos no relacionados, se ha reportado que los ratones infectados con Trichinella 

spiralis, presentan una respuesta humoral deprimida hacia eritrocitos de e~ 

nero (Barriga, 1975; Faubert and Tanner, 1975 y Lubiniecki and Cypess, 1975) 

y hacia el virus B de la encefalitis japonesa (Cypess y cols., 1973), lo 

cual ha sido atribuido a un gran número de causas inc1uyendo competencia an­

tigénica y sustancias irununosupresoras elaboradas por e1 parásito. En el --
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fenómeno de COJl\Petencia antigénica la respuest~ irut\une está deprimida por 

acción de un primer antígeno hacia un segundo no relacionado (Cypess y -­

co1s., 1973). 

En la 1iteratura se han citado trabajos cuyo objetivo es ob-­

servar sobre que tipo de células inmunocomptentes (B ó T) puede actuar al­

gún agente inmunosupresor proveniente de un parásito, como en el caso de -

ratones infectados con Plasmodium beghei los cuales presentan una respues­

ta inmune deprimida hacia una variedad de antígenos timo dependientes como 

eritrocitos de carriero y DNP-KLH y no así a los que son timo independientes 

corno DNP-Ficoll, lo cual sugiere que las células B no son las que partici­

pan en la i~unosupresión pero si las T cooper~doras (I<:hansari y cols., --

1981). Al aplicar este mismo criterio, en el presente trabajo se ensayó 

la respuesta humoral hacia un antígeno no relacionado timo dependiente ob­

teniendo como resultado una inmunosupresión, lo cual puede sugerir que las 

células T cooperadoras están suprimidas, probablemente por la acción de -­

células T supresoras que fueron activadas por el FC. 

Recientemente se ha sugerido que el cisticerco de Taenia solium 

evade la respuesta inmune del huésped al cubrirse de prote!nas del mismo -­

como consecuencia de una activación policlonal de células B (Willms y Arcos, 

1977). Por otra parte Musoke y Wi11iams (1975) han sugerido 1a presencia de 

un fa~tor anticomplemento en el fluido del cisticerdo de ~ taeniaformis. 

Ahora bien, la 1iberaci6n del FC por parte del cisticerco de~~ 

puede ser ·otro mecanismo de evación de la respuesta inmune; el FC liberado -

en el hospedero estimularía células T supresoras que inducirían un estado de 



46 

inmunosupresión hacia antígenos no relacionados timo dependientes, y hacia 

antígenos relacionados. 

Los hallazgos presentados aquí abren otras posibilida~es de e~ 

tudio con e1 objeto de entender 1a re1ación hospedero-parSsito. Para 1o 

que sería conveniente probar el FC sobre células de Bazo y de Timo en pre-­

sencia de su mitógeno correspondiente, así como observar su' participación -

frente a un antígeno timo independiente. Además de la evaluación de la pr2. 

porción C~1u1.as T coope::-edoras / células T supresoras en ratones tratados -

. con FC. 
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CONCLUSIONES 

Se puede concluir que el producto de secreción (FC) del cist!_ 

cerco de ~ ~ obtenido en este trabajo, es capaz de estimular -

aditiva~ente la incorporación de Timidina 3a por linfocitos humanos cu1t!_ 

vados en presencia de PHA. 

Que el FC es un ácido nucléico del tipo ARI.;, y que pierde su 

actividad al ser tratado con ARNasa "A". 

Además de io anterior el FC inmunosuprime la producción de a!!_ 

ticuerpos anti antígenos relacionados con la larva de Taenia solium y de 

anticuerpos anti antígenos no relacionados timo dependientes. 

Finalmente, se puede concluir que el FC es capaz de modular la 

respuesta inmune y evadir, así el ataque inmunológico del hospedero diri-

gido d dastrui: ~l parásitn. 
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