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f 12cc í 611 (DL 5 !.~ rii::_~ 0¡· ~: ~n; 

'}e'.; 1\1ton(:r; \Jt: 1 1r.r;s j 

(\: 1.r__; 

.-.\ l\,'_l. 

l. 

jóvenes pn~scntan un CUl'SO n:ds dr'ilst.-;co ,J Li. init~cción, (;ue :~uqierr. unJ pi·~: 

di~~pusición nuyot" (pos·iL.lu e:,tadu suprc·~ ivo prt·!vio r\ 1<"1 i11fi:Cci~:1 n). 

La t.ransfc-rt:nria c:dortivci de: u'ill11d~; de !JcL.:r; de raro:H~~~ 1ih1dio:-~ donaJo

res de 1 rTll~S t1 1'i.1t.or1t'S n1Jc.hc~; rccc~pL01T·~~ de'~~· r:::::se:, (cun u '.,in itTLldic.ciGn), 

alte1·6 la 1·csister1ci11 ~ la ir1fccci6n de los ríltor1cs 1·ccc¡Jtorcs. Aparct1te-

mentc el estado su¡w¡•sivo trirnc:forido poi· la·s cé:lulc1s J,; bJ:'O ele ratones ina 

chos de 1 mes S(: dc-lw ¿¡ pobl<icfonos d,• células :~('l1erenl:c:s .v 1·¿¡.Jio-resist~n

tes pr0ser1tcs cr1 01 bJzo dA estos 2ni~al~s. 



I~ • 

¡ :;-~;:í)[)IJCC I Oi; 

conJtituyc uno ;j.-_, los 1nJ::: ·inlorc~clnu:s modt~los pilt',J t:·l e:-.Unlio di.' 1,_1 1·2s- -

puesti1 inmune cc!ltlldr·, usí como dc.) lo.:l difr.:n~ntC's i:1r: .. canisn1ns invuiucrJdos en 

la expresi[~n adr.:cuau.J. de C'.;la respuesta in~:une. Lt1 inducc1ón ele una (C:S- -

puest~.i in1:1un~ ce1ul;i1· por p{;ttc dc:l huf;spt 1 d frcnlc 1il hon:10 ;)~n·J'.;iu1 e~Ui -

n1ediada por];: participiición de difc1'cnLr:c; suhpol>l0cio11cc. de: linio·~·\t_os T. 

Esta re~puestu ei::.tá foriilada poi· unJ. sc1·ie: de: c~ven~o~; bioló-.:;i::us !:.;,ti;pulados 

por los 1i1cdii::c~c;fc'.1 ~.-Je L1 i~t;spuc:,t~! ct_:lul~11', líls 1infncint!S, qirr; ti 1::11en Jc--

ción prr.f2renciai sobi'e los 111.Jcr6f0qor~. ~:,~111 er¡1b(1ruo, 1l1 r·L'~pu0-;t1 l:elulcir __ _ 

cor:u r:lci11~nt.1.--i d1· r\cfe1iS.:t, nu r:s un f1::n(lrw?rw t1i~~l2du, sinn 1.Eí:.; bien '_,~en 

cuentr,1 r21.-1cinnoda con itl'.; Jc,rn,í·.; funciont~-.:·. y con1p01wntcs df~ la l·cspuf:stu -

inmune, céiul2s T citotóxicas, T suprc~sor·as, T ccopel·¿1.dcwi:is~ c.élulJs 3, -

etc.; por lo c¡11r: su cfectividud dcpcnrJr• de 1.:i óptima interacción d(: ":Stos -



componen tes~ 

Nonnal111cr1l,í! :.:1 ln;·,_<c.i·.ir1 C1Jl'~;il c·n un.: :nn:,_: P1··111~;;-i;. L· r;u~i innlc;: que'_ 

el l1U;}spC>~! '~'.S C2p(-:¡:-: d(; r"·!') 1,··l 1
/ ;r /,·1 ·infecc·;i'1n y cf in•ifi,1:' (:i :i,~.·;·¡'-!0 CI! Ull 1;¡0()0 

eficicntt! (1, ;>). 

dfcí7, reillizados ¡1or f\1't? y BullocL ~/\ <-,) uti!iZdihlo -.:1 ¡:;;Jdc:ln i;::i1'ino; 

ellos obse1·vc1rc,n t1!'1J cur1't:l:1c·i1Jn ~ .. nt.ri~ l,: i-t:'.1L·: rlqtid.-.1 :lr.: id ·infc:cciiS:·j h·i~;to

p1as111ósic(1 y 1c1. (1 :<ist0.ncia de uncJ 1:id,·c.iciJ ~upr·e::it)n d1.: !a l(l!;1uniddd l~e1ular-, 

de la activicldd citotD:>:ic,! r1"' c{51u-!c1:~ dt: J_¡;:.:.o r1:-;í conir:J dt: L.1 re':;puesL(1 p1-i

m.:iria di~ anticu·.:q1~)~~. [sta su¡H·~siór- si.! th!1J~ct,0 no solo con ·Jntíut:nu':i dr~l 

llor,qot sino tc1mbién con (;ritrocitos (}r: l:<;1'ri:.:~.v1, ·10 que: indicJ ::u apr~rente -~-\ 
írt;~sp.;:ci ficidad. Por olru lAdo, ci:::tc: C!~. tadr) '.\Up1·cs 1vo s•:.: ob'::f'r'VÚ 1Jniccwicn-

dos nos inducen ,1 uccpt,11· L1 <':·~ist•::r.ciJ d<' un;; •:u¡wcsüin pro•nc.vidu poi· c·1 -

hongo; adc;n5:,, se hu dclccLaclo c~stados supr::sivos :'¡:;·:'.;-.,en otros modelos 

infecciosos similares con:o lcp1·u y tu!J1•1·culo:,is ('J, 10), 

Sin nct¡ar ·1a e:dstencia <le una ·:;urircsión dcbidd al procc::o infeccioso, 



rdl c:n 1~0tonr::r: d"i ~-¡1:i11:1yc cir¡ int1.~w;i1.~i"!d (.Oni ti) 

disurinur.hín ~~.:Jrr:t..:e ·~0i· :-unda1m:ntali11(!nt.~.1 d1:l.1idii 

·!. 

lt:s T coopcrudor·as y r·n ld:·: ct:·lul¿1s n, dd•·m:í•, dr: 1.;11e '~::n1t;il1 n :_~~ it,.t t'.etccla

do un ¿11.111'.í.!Tl lo en L.i CH.: t. i vi d,_111 ':i!J p r(<:r.1~· <i (J.~ -1 ~-') . 

Püt' otr-o ltido tarn/Ji•,~n sr~ ll:i i·cpDrtadn un 1·,,t,,:.:n1~s vicjcs 1:10;.l"ific.Jcion~s 

en la inrnunidJC m~r~iada '.·1ot· c6lulds cornu por C!Je:n;1lo\ tma b1lj¡_¡_ rr;::-1puc~,ta <l f:! 
tohe:nug1.utinina, un cb;itii:1ient.o d·! lü rcsistencin ¡i t.tJ!lllH't}''.,, un dccaiíilie:nto 

de ld act"ividad 1_~it~ltiJ1.lca, r·;sf c11r.1;, de LJ 2.ctiv·idrid d~: rr:t~zc\a (_L: ·1 iti!'o1:i-

tos (lG, l/). r:sru.~, lu~chos :;uoieren p¡¡ra alquno:, invcsti9ador'cs q'_H: el lll)a 

timiento d~:: 1;t i11r:n1nidad mcdLH.lti por c:élulus con l,_i ·:1d¿:d dt~1 i:.nir:1a1, t:~ fir_q_ 

bab'lc•mc:nl.e 1·esu1L·:do rfo •.rnJ dis111inución rn ·¡a funcion:ilickd ü t.Jmbi>':n •:11 la 

capacidad pro1if•;r,jti1·a <k célulíls T (16, 17). 

Olsson y Clilffsson mostraron que el porcentaje de c01u1Js T presentes -

en bazo de rJtu~:t:c. de~ la copa C3H varía st:c¡ún la edad, disminuy·e en un 90:·: 



cCulto·.; (/j), 

$·in Clilb~H'~:O, (,Y_j,jf/: tJ1l (_!;'..111 ntj¡¡¡i_;¡-n i\i_i Jl1l.U\",,_,,_:ic)n iJCl/1.~ldé!Ücl que Jj)O.f'ílTl 

que el 1:1ecJ11i~in:o ,.;u~re .. c•i' ~:n b!.:Zl~ d1~ r·;_;L(HH":. rt~~o1-.c1tlF. ¡_~~1 Jil'·:JdtH~ido por cf~lu 

i\unc¡ue ha./ cvic~c·nc id', que 1.~ propn:·c i()ri 11..! c.0lulrí'-, l 1nfoidr:~:. (.;n ülCJU-·

nas cepas de rüton:;·:). var .. it~n con la cdud (1G~ 1/), esta observr_i.ción no ha -

sido gencra!i21-jd;:1 ¡:·a~·a {•:ida:., lt~~-. especie:, de tllliíí::.il12s. Sin i:rnha1·90, e~; po

sible eY.trt1pola1· ec,tos l1eclios" lo-~ ur,ihio:. gc1H!:·c:C:uc. t•n lo ·:;usc'.3pti!Jiliddti 

del t10nór0 '.:".t:~Jlin L1·J rnodific(~cioni,:s pr'c:)c-ntc's en los diíercntes ütJpas c;Pl 

des¿¡rrol liJ clr:l 'i!;Jiv idu<•. 

Con rí~spc:cto ;!-! sc:-:u y su l't.:l<H:iún cc:n pr·ncL'.scs ·jnfccciosCJs, ld infor·· 

r;;¡,ci6n científic:¡¡ e:;tá 1r<is 1-¡;lacion2da d la faciliti1ción del creci,;Jicnto -

del pi:lriísito por positlles eff:ctos hormonales y porns datos existen, respec-



.¡ ;'(; :. :·i~l f.': .. t_,¡ 'l -

y pt::1'Ci:l·¡ Í!lV01 

efecto sup1·c.s·ivc1 ~ohr(: 1·1 in~:1:ir¡id,¡:J l'H-~di.:ll.!,·1 p.·n· cJ:lu1~:,J, ::1-1 1::J1·cadn co <-:1 

sexo fem¡::nino, í.:::¡1ec·ic:i1rw:nte ~~r~ '.·>:r:·.11·(..::s d·:· J:~ ;:i·,,:.1'; (."~·,.1 1 ::u;. 

H~1 S[.\ecto ¿¡ l(: reldci(-jf1 ~-;r.:::u y c:r:fei¡·;:1.'·-~:id··:·_·) 1:01· hr;n~l()~, :;1.: 11;·: vi')l 1~1 pri_r~~ 

e ip,J.1rncnt~ c¡uc: lJ frc:cucnc1J (fr: it\fí:ccitJn··.:~_, ¡_11~r h(Jn~_Fi:: r~suí t1um(:11tildü por· -

e,ie11¡)Jo con e: :;,_·;-:o., edtld 1/ 1·aza. El cst11din c11·· l1:1 ini..:i,j,~)n(:iJ de -

~··".'.Iu·o:·r :·:",:·: {~p. c~n nirlc:; d1~ rt1zr·1 CJUCc'ístic:1 y i-«·:;:. nc{Jrr.·i,:L.~~ antes:¡ dcs~-

pu~s de ld pubct~tad, de1nust1·tJ n:,i)'Or f1·r:cucncié1 d•: lc:vaduf:1s cln los cttur.tis·i

cos que en los nt:q\YJidl~S, usí cor;,o en nii:os !\ié.yort:'.; o sr:xLF:11:1c1 r-t.~. p:¿irnn'{J:; -

(31). 

'('"!'i''' t:n r«itones ---

hembras y rnai:;ho;; adultos S\·1iss-~t·Jebst~!l', :·.·~ ob~~ervó q\ie l.:i inedia de sobrcvi

da en ti"ías (MS!l), vdri6 en l,os do::, st:)~os. Lo_: r·utoncs hi:~Ptbras t1r-1ieron una 

MSD más 1ar90 qur. lo~, rai.on1~s Hidcho:;, lo f1UQ suQiere uno m·:íyor r~sistencia 

de~ los hc::nbril:; ti li1 infecci6n e;<p~rimental con •:<1,·1c. e::•c:.-;1;: (32). 



le- ) ! 

1 l.: ; ,_, i 
' 

lo que: podr·ítt coincidir cu11 la lrJ';L1 CC1Lll, 

tJríun 1r:11yot· ~~lhCl'.pti/)i!idJd a lnf,:;cta1··~;(: 

rermed,:d. 

.. ~. 

: rr 

., 
! • 

•1·1 1 ',! ~Y. " 1 

\. !~ ·1 ·.· 1 i (:1 ¡:: 

:_1n·c.u"·-~u ni.is Ci'ítlco .J:~ lc1 en--

Por ln c:·:pJ(;:;Lo, las variacio¡1c~, t~n lz~ pli!Jlóciün 1 in·;oidc on 11J~: 1H1i:11_~_ 

le~' es un l1ccho bit.:n conocido dentro de 1!1 trnr:unología {16-2Sj. Se :·1c.n de

tect.1do ca:rbics en ¡¡]gunils caructerística:. do 1cJ poblvci(;n 1 i11foirJ•:: d1: dii't: 

rent~:s anii;ulc~,, incluyendo ul l1ombr2, lr:i:; ,~ 1_1r. r~·~fl2jan dife1'cnc.ii1S Ut:· se::-:o, 

edad, estfo1•1lo hornional y que pudierun .:•sti11· ;1ct.u2ndo hdi1·cctc111r:11li! (!!l la 

defensa. Po1' lo tanto, es de esperar· que L: pob.lución linfoide e:n c11ilr1to a 

número y ti¡,os dr: célulus, sufre modificaci,Jnc:, inri11cidc.:, ¡;01· ,li:,tinLos me-



•) u. 

ceni~11Jr.)!J d~: n~911la~ió11 intr:~nu a l<~ 1ar~¡i:..: de ·¡¡: ·.tid;J dl~1 ani1:1a! ~ pudiendo··. 

'.-;1::r qu:! esto~~ c.1mbiu:; condic·ionc:n ¡;osiblcs vdri¿1cio11t'.;s en 1t"1 ·;;usceptibili-

dad .1 nhi'.·ite~~ci.:) del JnínD) ti ·infu{~cic~!h::;. 



'.!. 

E1 objc:t. iv(i fL~ndd1<1~:nL.! ! 

:·tnima1, interfi01·:·~n 1 ha~~º ·1,¡ i11f!11c:n1>i:1 •:i;.: lt1 :nf;'..~.ciún hi::.t.op.!a~;111t)s·ica, ~n 

·1a r0spuc:stc1 de ·~lef•::n:.ir.i r~el 1)lt1t', c11 r:I i=Liu; 1 .. 1r1) rl- 1 info::iU.'.; .'" i~n \J aclivi-

J.- D"nn>t!","Jt' qul: LE cClulüs de ''.r:im;ilc:. •?r. ukr:Jt's r.':<trcmas, por - -

ejemplo de l mi,:•, de r:dad, t·i•.•r.c.'<r ·;a c2pacidad d¡:; nrodificar la dc·fl'nsa de un 

animal adulto resistente íl líl infccci6n histoplasmósica (Fig. 3). 

HIPOTES!S 

Factor"es como sexo y edad pt"Omueven cam'.1i os e i rcuns t<inc i ~ 1 es en c"r - -

huésped que morJificii rnomcntaneamcnte su St;SCl'Ptibi l idar.i a Lt infeccirSn his

toplas:nósica. 



;,.1. 

~1~TERIAL ; METODQ 

,·· .' 

t..~~: s lL! ~.(;C,,¡ 11 1 :Ji:: ' -'... i í 1cc· 
' 

, l. :1• .. 

di2 l (l, f ,)SP :~v d·:i:_. f'-i r orn··c ·:lr.~ I.' 

co) :~11plcn1i-lli:ili~•: c1J1i p·i1·l,v,1tu ( 1~ii 1 co), lt';O U ,:e :n:ni~. :c~¡1ü/ll'1l, lliO JJ'i de C:'.~ 

tr·ept0mir:-¡ri.-i/ni1 .'/ S!Jl:1·\; fcL 11l (J-~ t 1··1T1·::·r~1 01 J\.'. :_·1-1iCu;). :~r.1l¡¡c·:(J11 .J,:~ 

Turck; solr.1ciC1n dt: 1)::::~~ de in1:ti1cn:) 0.3 ::i1 y ;~ci·:l~J L~t~dti..:i_i ,Ji 3. :;ns (~·.o-

lGOD rn·1. ~~nluci()n il: Cloruro ae 1:a1cio Jr:hi~li'c- l.'I q; Clon1tei ck pGLasio-

4.0 ~J; Cloru1·0 ne ~c-di:.t·· dn q; r.lo!"uro ..-k, n;l.!gnc:sici vn~ddro- l.01l ._¡; Sulf:i.tu 

d1:! :n¿~~¡ne:::. i o l ;'.o ~¡. !\forar 1:0n iJrJua dcsv: laJ-j a lCOO 1111. Mezcld - -

(SflS): 100 r.ll 1~01u<:i6n l + 1110 r;il so·1·.1ciór. ; 1 ·r JCJLio' destilada c.11.il. lOOfJ 

ml. 

Durante el t:·¡inscurso de l~sta invcsti~1aci(in solo se utilizó la cera -

singénica de rntones Bi\Ul/c. s,:! ti"abajó i:on animales de ambos sexos mante-



:\ 1 i- -

mentados ccn ¡i¡1ri11l", 

'.,,-,·. 
\ ).J/. 

diendo dl' 

,1lícuotas t~liaacc:r:anUc 1 1~n t:r)n'Jel1ii.:.:ión, pn;vio lo.:; anJlisi~; qui.mico'.; p0r·t·i1it:.1] 

tes. 

La dete1min~ción de pcotefnas se realizó por el m~todo de Lowry (41) y 

micro-Kjeldalil ( 1!;>) y la de carbohülrat.os por los rnétodos cl2 ¡~ntro110 (43) y 

fenol s11lflírico (4i1). 

I. Conversi6n a la fase levaduriforme.- La conversión de la fase mi--·----·--·----·------·-·--······--·-·-···--·--·-----··· 
ce 1ia1 a fa se 1 rvaduri fonT,c~ de·: hongo se 11 evó a cabo ror cu 1t i vos semana--



l ~. 

bró '"n lílJtr.)ci:·_. .,. 

1·i orm•,nt<:' 1,:-:·. ,.,:;, '. . .,·::;:. 

Cf)r~ ~;Ol!.!Ci()n 

C i fJl1;: )·.·ir: ~.Q '·' 1 

se íl'!ciLlro11 udw ::i !u,~11;i\C:S dl n:-;hl''· Cid.! ._;i1~1cj¡Ín :;1:: c1.1dnLi ficrJ p.:Jr tu1·-

blrli1;1c·Lr·íü ... 1L 1i11 (u~.::cu~r:·rlrn·~t.r·o i'..l~!Lt-~.U<:1::.t~r·: .. <.irl ti1:¡ 1 i;·. !1;.-.J;J Uf! (il l.Tü r.;;; '~UO 

fi!ll1cl!' L:: Ctlcr~La 1:f..:.!·Jl(:. :;e; qr.;fi,·;j el nt:::¡~:i·,1 de 1~!~luJ;1·::; 1i .• _: 1:J·!¿• di11.1.~:ifin -

cuuntific~1c!d r~n <:l l1~Jn::t.ocitr5:Ht:U\1 conti\J i:_,¡ p;J1't:1cnto de J :·:111_.¡1,~i: .. :incia de· 

ho 11]0 ( F i <J. ,¡ í . 

La cuenta d<~ l¿·t~ r:1~1u·1as L~n c~l fh~~11Jtocit6rnr:tro se 110 11.S a col10 en la -

rcrJió:1 l·I, de n1n<lo ·¡,:énsir;; a ·:,1 curntd ,fr r;(·lu1as IJJ.:rncas. L,,1s c/;lulas fue 

i""Orl tüii'idas ccn dZtd :J~: 11 l~~c11Jün ./ los t11]l"(:qados ·:1r: '.J céiuL1s se to:lii.tron ur

bitrílria,1cnte crnnu und sólé\ c6luL1 (45). 

r1ame2·0 de c~lL1.!íl~ 
en 0.11 nru3 
(scccior~cs .¡ l-1) 

vo1un:cn del f,1ct:or 
de: corrrcciCn 

factor de 
correc
c i iin 

factores -:!e 
corrccci(1n 

uiluciún del 
Lictor de 
CO/Tl'Cción 

(;~o) 

si: 1000 = l onJ 
l n1l 

V 
¡, 

niíriH~ro de 
ct\lulas/ml 

nlimero de cf;lulas 
por l nrm3 X 1000 

número ele 
células en 
1 1un3 

l n:n3 
ü·.-,ri·~1~:s 

, vol un:cn 

2.5 

cir:l fact:..-r (:!.5) 
d1~ corrr:cc iiin' 

50 
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L ~, r ¡ q. 

,., · l ,. U' ~/~, 

l .. : <.•:'-

! '~-- 1 : '. 1 ' 

Lu Cll1~ntJ el\:, linfocito'~ :ir p~~ncr~clíó ed ratc11::·3 h,~,;ór1l'~, norn~c1le~: (~in

fr.1ctadús con dift:":-i::-nt.\:S do:iis dP.·¡ hongo y com.r: r.:ont.f'o·1 S(~ ~1d1::inistró •;nlu-

ción ;,.~il·\;1;~. ~~e hizo l¡i rJí:lCf~idl1ilci6n ;j 1c~ lS. y·; j' ,;ri díJ~. fJ(JSt.-infec- -

c·ión (Fi~¡. 2). P2r(~\ cU!Jd e:J::J y se>:o ~:J~ utilizaron ~-r·.::'; r2tonl::) f~n un to--

La r:uentci t! 1\ ! j ni·or; i Los se· 1 ·1 evó t1 cabo rir~ dcut~i·do ii l u cur~nta dí fereo 

ciol de cé1u1d~; blanca'.; en songrr. perifi!ricf1. Los rdtonr:~) fueron sangra-

dos de la cL:L1 v :.:c;n Ji1 svw:r'f· obt .. :nida sc• hicieron froti:;, los cuulcs fuc·

ron coloreados par líl t~cnicJ de Hright. 



.l (~ . 

.. 1J.}._1:~~~~'.:...?.'I.::~l .. ~·-í~~?;;_1~-~_i.0,i1_.·· La pru;:.:tJa iri~~~":!í'~·~1 r;1dc·: ~:e!~'.'."/·),:. c:d:o U'.~ar;r'.u 

1:' tér.::1ii~·:: (:¡-~ hin:~h~1;..~\11 •Jc:l cojirlt':l.1~ ; .. l.~;r.t·i·' di.:/ 1·.1::.c11 \';.1,1. '.)i: ut)\l?.·:tfi:;1! 

.:t(.) CO ,',o h~.::t·r'd'.·; 1:'.·· n;!-:! l 

¡:irt1l:bíl ~:n l·,.~ !Í):~ 1~\) 

n:ul a: 

Donde ,'.D e~ 1a mcdiu dr: 

r'O c!c .inimales USdrlíJS e:n cacla 

J '/ l . . ¡ 1; e : i 1:. r:·. ¡ J 1 ! . . ; 1''. '.' \ 1; ~·' :; ~ r i () 

X ; (![' \; 
''D LX 

n 

CiJdt1• ~Jrupo do dosis y dG tiern;)o; n í!S el mime 

ensayo. Si (·!lldc n~G por Cu<id dosis y po!~ CiHia 

Q!'_tgE_O.'.in~r:_i ~I'-~~L~.. d~-~~1:'_!_~ l_-:1~_ ~-i i_il'.• __ u_,~l __ c; ududo _ _11gri_t!1r~c·a_l · - '.~E' i no cu 

·laron 3 ml de acelt¡·, mincrr.;! (;~·.t(;··J'J. ¡ 1Jr v1,: intt-,:1pc-rltcinc2l des dí.is arilr.:·s 

con cu.:ir:1·0 d::;si:, •tiicrc·:\U:~ c;cl llur:Jo (Fi·]. ?)~ iL,í co:ilO hc::r1'..:i1>·1.-; nO('!f1-1lc!;, 

Si=..! st:.cl'ifir.<lron 1o.; JJ";in1ale:; /se procr:di0 ¿¡. .. :-xt.r.~0r lc1~; c 1~Jl~il1-~r:. Ltvundo 10 

cavid2d rerltoner1l C1)!1 SB:) C(}lltcniendc 10 U/r;1l c!r. heparii1il !~!l. \,1;rJdiCi(JllC~S -

por· 1\i ti~cnic(t d1~ e:-:c:~·r1~;i{111 {Je <1Zu1 de: trip:ir1u en un hr:n:;it.oc·it(j;:¡~_!t1~0. Est<1 

prueth1 s~ rc(1l·iz6 e•: lo:-) L~1~ JO y c~.s dí.:h po:;t··i:ifr·cción (v{'r' Fiq. ;~). 



con ni~·-r;::irJr-itq y :1:·idí'.ic.11_1.1 ccn jcidu d·-.ci~!''. .. ic_,. 

servaous d~1~'; 1·i;1111f r1t •. ) r 1,1"' 11r; ¡ ·,¡·, :·,n:".! di· d:·..... · -. '·',. 

' .. ~ '-'; .·.' " ! •. ' 

ft.H.!t'Gfl rcc<,r:: ti (.Ufd¡y:. cr;r; L-i~: '..:. ic!1:·ii:f1l·.:·:; 

X J.·:/·, ] ; r/ , '.:' ;¡ rn\,·;¡ ., i •. ·~/r:. F> :J 

5 :í 10" j 

11' 

:·:~u:1 ;:.'. ic iu1td1L1 -

i:n·i:: :: 11.<, f11t~1·nn cr:·-

rn tc>110:; 

Ci rru: :·:r 

dtl dosis. Lc.s i:151ulas dr: :r:.~:-~.:lll üs,··l :·u·_¡~1:-r1 ol,;.cnidt:s de· 1:.1 ·-:.i::;uienti~ 1¡10n~_ 

ra: S:~ ,)n,2~Jti~:1i;Ton .Jr2 10 11 ._ t't1tonc·'; ~ .. i!; 1.t0:" ~:t11ftíric.c, :.e fij,1rnn en 

quede.ro frL':-·te al o~~·t~rt:dor. ~c.· r;r¿:ctic\:: i'11t·i::/•psit: con JlciJíiol t:r. d:::bos -

miembro~.~ podJl icO'.,;, incL!ir.!nd:.· ~.O':: diversos tejidos por planc:. tus u: i·¡(~'JL:i' 

al hueso. St: disc<;-1ron cu"icfacosarnL1llt:c los tc-!.i idos hlurHk;s y :~(: l ·irnpi6 lJ -

pt1rtc ósea con pinzas de: disr:c~>ión. Se r:~tiró el f0..rur (~f: su tilJíat de~.;¡1r

tículando el rfft01;·1b1·0 :~·;n rorP¡~f.:'1" ·12 rc,Jión ósea y posU!rionncnte :.r: ::;cccion:1_ 

ron los e;:trerno~-. de los dos hu~~i0~1. E.11 c.1Jnri"ic·i011es eslérilcs :Je: ·inU·odujo_ 

una jc:rinqu cun Sf3S a ·1a epffisis del fémur y posteriori¡¡entc~ ;:h ·;,1. tibia. -

Una vez introducid,o el bisel de lo aguja, se: proc:erJió ¿¡ lava1· •1:.:rius vece:~ .. 



. '~ · . .... 1 

. ,) ~ j • ¡ ; 1 ! : ~ • 

i.<l.:- C.1.i)·;¡ .. ·· ¡,·, • '·i. I~'' Í 1 ¡ • ', 

.. ~: l u ! J -~/ ;., . l :.' 

Los tit~111r.o:, ,_l¡: t•'C1nsfi tLinc·tr.~ fl;·~'.)~(J11 1Jc1 ] i>.:Yra': y rh: 24 1101\:s p1;~.c-·1rradia-

ci6n (T;il,L: '.). 

'·-'.. "· ·· . .-·.1::(.,, 

Para este L\~-.:prrin;ento fuero~1 rr::qu~~r"idos ::s i·¿¡tone'; nwc!:os 1.~t.~ ld ceµa -

singénica fJ!\LJJ/c <.L.: -i~ rri-,~scs ~~t.: erk1d. Estos c:.nir¡1alr.s ft11~i-un in"üdiüdo~) con 

una dosis dé' 71J() 1·;:d:~, clt; lnc cual~·s ciw:o ratcHWs pennan1:ci1:1'\:•n corw con-

tro·I CTe ii·1"adi~1r:üin y r:l rcsV: de los r'Jtones fueron 1,econ~~tii:t!idos con c15-

lulas rlt: m¿"dul.J ü:;r'd :;-· rJ,·~ bJze ¡i1\)CC:d(2ntcs de: l"~torlf.:'.J sin~11·;nico:~ do1h1dqrcs 

machos dt~ l rn.:s tk 1:11:_..d r;on ur.ú :Jo'.,·i·; de lX 1':1 1 cJ:1ula·; de 1:1~dula y ') X 10} 

células d~ !J.1w '::n O.:: nd clt: SG'.,. Cinco do loe; r¿¡w1:c:; ilTJdii1dos y rec0n·.; 



J·.: .;.: (·\, ¡.¡, 

: ' ' . \' ~l l' l ;: ~ ¡ ! ' ~; ~-

:.: 
',• ·i· 

.. :· .. 

:/1 

t.:1 t""Jtnncs n~1ni::1lc:; 1~·.., ~1'r'i.1,J1J.:!c:· .. ~ ':i·.: !1~·:, L 1 ~·1í:)(·í:·::~ .. _:,-.1,tii 

w::, (9n1po i i) 

y ·10~~ 20 1·estante·~ ,-·;:ci!Jic1·011 cf:lt1L:i'.·; r!c: t\li.{:01H::; :i·~~ '.;: r:L~',t~~ dr! c:düd (9i~~¡¡.io 

IV}. 

Lo~; 9ruros d:.; rdt011cs trans! .. ci'irlc:s en ~·,ti:~ Li·ifc;¡·1:ní.t:::. 11:nd:.il ld2d0s (qru

po I, grupo II, gn1110 III y ~Jrupo IV). fu·::r(:t~ i:1f·~c~c:idos ccn una cepa utc·~

nuada de /f. c"-~:--·~'.'1: .:.1,:c'. y la r:;itad dr: G10:, i]rupo f1rn9 16 1.:0~1u control de - -

transferencia, '5in recibir infección. /\d:;:¡/i:), ·:!i\:z ~-at(int~'.:, nc~·¡¡¡.Jles dr2 ·1~ 

mr.ses (9rupo V) y oil'<: ntcincs nonnulc', tic l rno•; r!c: cdcirJ (iJru;10 11!) fueron __ 

i nf ec tu dos con el honqn, íur~c 1 onetndo de e·:; ta 1ndni_~1-¿1 cornü cuntro les ,ie -¡ nf ec 

cióri. 

La infección se 11ev6 a cdio dl~Sr·uGs df: ur1J senMna post-irradiación. -



r\1 íJ~~·;1r,:~1· qn¡¡-:; í.!1: r'1.\t 1:.r· ... ~ :i'-· ir.:» ir,-_i::·,;··;¡··; 1 ;1"(~·n cf:l11lil·~ .L: !JL'lC,1 (5 X -

10:: c1~\/r.i.~~ ;1;i)) p1~tJCt::l•;nt~:'~ e+·_. riJt(:n:-:s. i:~~H:hr;:~- 1.!f' l 1:~c:~ de 1.::r_.~_1 'i, los cucdc::; 

fueron pt'e\'.i1~~1t . .-ntL~ ;1TJ.dii~dc~, C( r1 :·.··.uu 1 ,.id::, (1,11 ·t' ·;·,1hlr; l) 11-:.ir,:, :.1nLi~~~ dQ la 

tt\111sf1-1rt:nc;¡ .. ;, t_lt; ',~'.-1Ur1c'.n y ~ . .:.:n--:e!' ~1i'Uf'·J rJ•.! i·.-:turi·:'! t'f:í_¡lJi•.J t.;!·r.} pobl0.ci6n __ _ 

de cfdulos :~dl11:1·e::1Lc~;, ~·:,;pu.rz:dc:'» pnt 1n u:-c:1icti íle i·b:-Ji 1:.:r ( l ·,'. llJ (;f:l/O.J 

ml) y c-'.~1ulas no ;JdI;orentc'.~- (l X ic./ cé:1/o.:: ml) rf~::.;.1L:cti·1.:.r.F.:nt 1.;, pro;,cdcn-

tes c'c l\Jti.1nc;s ck: 1 1;;c:,. Un c:.i111·to y ruinto 9t'L'PCi ¡~(~cibic:ron l:Jn·,b~é!l célu-

1cJs adhc:irentes y no Lll~hcrcntl.::-: <le b,'1zc-, pero 6:~,t.~s p1'r)v0nTan ~,::: rt""1t.01ll~~; de 

4j meses d~ cdl:d. ~J sc:.:t;J q:~U¡}O dt: r\1tünC'S ftH~ u-,Hi~·,fc;r1d:~ c:Jn cr~l1.ilfls cll~ 

bazo tcit~h:·; (5 Y. l!)i' cé]/Q.:; l:Ji), o:JLUii1!.:1-; dt! l'U.!rJ!lCS rle ·~'. 1.'?'.,\'.c .. 

Además .se ar]\''VJili'On d::-is ~1r~1r•c):; co1n.rolr_i~; ;:iu1·u l,~: infccc~6:~, a les cuu

les no~.(:: les efcctu1) tr .. 111sfe(1:11cit1 de cúlui::i:, y qu.-.: corr1:::;¡ic.:Ldi•:.:rci11 ü reto 

ries de {~ ~ u1es0~ y r\1 t.nnes da 1 mes d~ c:dl1d. ,~ l ¿:1 ~.-i c;11i c·nt 1 ~ .~~r:;!13na, de acuer 

do il lü cinl:ticrl d¡:· infcc-.:..·i6n 11o~;t-tr¿1nsfcrcnc.·i2 (vt:r mntt~"r'i·~l, y n~6todo). se 

·jnfect;ir.)n L1 mit;:d dl: animilles, con la nos is lr:Lll pt1l'<: r.ttor;:_; dr: ¡ 1;1cs. 



19. 

La otra mi t.::1d :;(! Cl~n·;r.:rvó co:r::i ·:.nri Lt·01 de! lli.' ·¡ n fecci ór1 de c¿~d,! fn·upo. Un -

último qrupo tl:; ''t1to111::·s :~í) :i,-i·¡ iz 1J ->~!;;-,!\ 1::011t1·01 dt.~ -il'l'éiditH::i6n (~~ rilrOnt~s de 

Los arii1:1alc:: p.:1::~ 1:inc·r>if:'1\;n i)C:.)n o!)'.:.e;:· 11·H:iGn di.:11·ir: Lr 1 ;1i:ndo en cuenta 

10s si~~uienr.cs ¡ia.1~fü1;ct1·c·s: Li 1_-~;1~¡.10 1h '.ol11'•,2v·iJLl; íiresr:rici¿¡ l!~; 1jiDnos de la -

entr;r'1r1ednd; l'c0i·~l1:;Piiento d~:l Jiun~F· c-~·1 I~;·.:; t1riin~n·!(~s rn:wr·to.:. 



FzES UL. 1 í\DO~; 

nes hernbrii~; !!/d.D/'-: i·w.~i·{•11: :.j .. -. }' 
lüc r.:~·¡ _-,/:n·i r,1¡·..i r'J~.,··r:·· e~(· 

céls/:111pa1·a1··.1tn~1t 1 ··; d:~: \:::11: .•• ,_ 

1.(1 X 105 cé·! ')/rr1l p:1r.1 !·r': t>~!~:::) rk· 

/(,'.'.' 

lús OL
50 

~),~11\¡ lo~. t"ut 1'lnc·_~ :r;~1ct•iJ'., ,·~\- r;·c·.: (3. lli :< c(1':J/·.1 ·· / ,\~ 1 i"i1\1J 

(rj.2 X 10 7 r..éls/1nl ). ::n cu·,~~ 1.0 ;: los rt~;:.,u'1tados p¿1r(! i·,·tu1i'1·.:~: :L) :¡; n;c~·e'") 
de umbos sr.xos y pr!rd L1:J 1¡,_,·.~~11\1.:; de~¡,-,_:::, difL~t·t..:11L1.-::, cr\adcl., lr1'.) DL

50 
no fu~_ 

ron rJlcanz;1di!S iJ [h:!~.dl' dt'i Cl~k' ::e· ul.ili~:i:ii·on do'.;Ís n;uy alt.CT:~ t!1~! hon90 (Fiq. 

7). 

tus series de cix¡.H?(i::;f:nto~ ;·¿;r.,:1 otit.cnci6n de la. ílL:~J' pi· 1_'{~.:r1td~-·on un cc.;¡1-

~:ortu111iento noi·,¡;,J1 ':/ ~,.0~1t"(":ivie:ron dtn·Jnte todo el pr-:ríodo 'j 1_: otJse1·vdció1~. 

/\dc:rnJs, la l'1~si~;tenci..J ::,;¡:::Jil;n puelk ::cr e1presílda ror· t!l porcienl.o -

de sobr·cvidú r~(~ 1ns arii{;it1le~ u l.J ·:nf€~C¡~ión. Tr;1.h¿1j.:1nc10 ron 1u ccpit Jtenu_~ . 

da N" 5037 de . :r: puc!:-J ide:r1tifici1r n:uy c1(:t·l~!1F.'.!lt:1.~ un,·1 1r1-1yor ·-

susceptibilidad de~ los 1·ator'1:s ma.chos j. de: ediJdl~S c.-:tn2rn,J:>, a ]J infc,cción. 

la figura 8 corn"..pond,; ~l [.-Tcionco rk solln:vir!ii rk 1·ate>ne:, michos ron tr•~s 

los rJtones de f~cLH!rs ~;-:u--c-··-.s se mueren notablcP1cnt1-.: c:1 un tiu;1;1u m;Js cor 

to y en función di1'i'Cta del ,:.urne1~to de la do:,is, en ca1rbiu, r:il ,·,nones (1e 

4¡\ m1:ses de cdud Si? observó una n:ayor sob1·evidu de '"'tos iJl1i1:::1les, lo que .. _ 



'•_: ... 

go. L¿1 fi~JLq·;1 lU n.:.::.::str1.1 L; 1 /it1,í(~ci;~.11 ,~¡1 ¡.ot~:iL·nt'.J: Ll·:· 1r;:: 1 i nfoci to:-,, cr:_ 

las tres cdr::de:; rJ 1.;' r¿-iton:::: h'.'i:!)l·;¡~; 1;:·.L11di,··1f,r;, J fr\!í1tr: ,1 1 d·~·::,;tío de .::iife-

rentes Jo:;is de 

los 30 días rlr inf<;•.:ción l-'""·º::11tcn u11 n1í1:H:·ro 1nci··. const.:,nL ri•: 1 infoci tos Cérl 

los rjifcrent1:.:s dosi·::, di! i1:1-ccci6n~ cuyry; \/.)lür-rs son corr1p:trúblt~~; a lo:; vulo 

res obtenido:·, ccn c:'i cunLr-.:;.1 de solución SJlitL1. E~;t(: rcsl1lto.do s~; mantuvo 

invarit!bl1~ ;.! lc1', 4S dl:i~. ~·ost-inf"L:cc1,Jn. r-'or otro L.ido~ ·¡o~: 1 .. (ltnni.:s dr. :-ll 

mese'.: dcsar¡-~)lid)'un una v,!!'ii1ción linfocítíca rnarcadli en lo:; dos períodos -

post-infc:cci:,n estudiarle:::. cu-1nclo coc:1parados con los valores controle'.; y los 

observado'.; coi1 1~1s closi~, r~1:!s Ül1jas c!el hongo. 

Ei dcso1·rol10 de lu dl'fensa de tipo celular fué detectado por la reac

ción intrad6miica a tr~vés de la prueba de hinchuzón del coj·inete plantar ·

de ratones. Las figuras 11, L' y 13 muestran la respuesta celular dcsarro-



tiv·iddd r.uL¿~nh·1 (hi¡:¡_:¡-s;::P'. it.líl i:i):·i \.:jrdí,1) fw~ dctt~;.:l.:11.t1 por c~1 lricn.~'.11Ctll:c 

del 91·0·:·.1)\' rL~l UJ,~it:L'1:i' ¡ ;,.\Jl~.:1· d·.:(e1~i1r) c:n an·i1:10.lt!S :Jr.: l !ii.'::J. [~t.;¡ t'í..!'.:,pL1•~-~-

liddd ch~ lo~:i r0ti;11r -~ .!(. l i::;::. p:·:r~·-: ist·:_1 1 .. ;_i.' t.:lí~vo:J¿¡ '.:r~ lo·~. i.Yt.''-, pc~¡·)c.lo:, - -

post-inf1_•cci6n (::1: li 1 :'i:.i~ .. :;·i1_;i;•_t,:::. :¡._1<: i:~1i le~ .. ~1ni1~:;;l1\ 1)1-· 1 .;1-:0~ 1~: 11.:..r.·iv.-i 

ción Ciltr~n:··; d1r:,::;i1 IJ','t: 

DSTL'![,\'I:/.-\C.[. ;:: !).·_;], ... i: ·1.:.1 

LCl acti'i.1 idad d~: 1os !;:JC(•J1\11J1JS pc~ti Loneu1f:S (~n L.1 n:sistc~ncir1 ;,1 ld in

fección ror c·1 i10r,·:1n fué valo1'i\(li\ por lé1 <111sencia dt: r::ucrh.• c1:lu1a1· (clé:l i:1:1 

crófago) en lo·; clistintcis 1¡n;po:» ele ilnir::Jlcs y frente al dr•'.;cofío de d·ifcren 

tes dosis d.:l hongo. Lu fí(_n:r·a 14 1;1Uc~;t1'G el pci~cient:) l!1~ ci~lti'l.1~~ viVdS '."\2 

exudado peritcnedl., p1·ovenie:ntc~ dc.1 l'dLOnc:~ inft~CtrHIJs con difen:1;1.e~~ dosis 

de He ea:··:.:;.{·:il~·~é.','i en lu~~ 3 pC¡'ÍOdos de tiempo post-infección. Los tres uni

pos Je cdildcs ¡-rrJscntc-~rnn 1111 porcé:nlc'jc r:iayat de cé1uic:, viv,1'.; 1cn li!s dosis 

más bajils el•: 2 X ic3, i: X iü'j c61 s/rn1 t.unto ¡1 lo:; l'), .\U, ro1:'c a 1os 15 

días post-infccci6n. En co.:-1·1~:iio, con lds dosis 1;:5s altds, lc1·:, úninwles de 1 

mes y 1 aii.::; dis111inuy,;r0n el porccnt,1jc il'~ c,;1uli1:c vivas, indicilndo así nr.1-

yor daho e:n los mt:crúL:gos. Sin c1nhc)f'.j(J, <.;n lr .. s ·t11i1:1cd(~c._; di~ I1,l. meses, el -

porcentu.ic rl~ célul0s vivi\s se m~ntuvo consta11tr• en tedas lJs ¡losis utiliza 

das y a lo largo d\~ los difefcntes días r10,;t··inft:cción. 



,'.(· .. 

, " '- n to ., l o~ r J tf.1-

j l/dl' 1:L;l ('") ·1l.' (:-.':' d Í.J'. Co11 1 ,-¡~ (!f;") i ·' 
:¡ 11· ·I i 11· ;·.11:·:: ¡;¡ J( )11:1·_.., \''U 1 i l ~ ~ . ' 1 l 1 Ul '.lll tott: 1 i ., 

los 11 y 15 dias. 

Lé.i fi9uri"i lC' 1mir.\sLrl: les 1·r.:sul tttdu:~ pur:i 1·úton;~s de :¡_; 1:~c~;•_''.) de edad -

tcJnto fllJC!HJ'.; CCJJ~iQ hcn:b1·\l::;. {¡ l¿: do~·js de 500 / 600 rdciJ lü:, l'dlünes Jp.1re~~ 

temente no suf1·icrun cc~1:1L1i")· .. , drd~;t·ico r.1n su pobL:tción cr~1u·1ar, ya que dur-a!.1. 

te el período rk: Ni,,c1·v:;;:i::•n p~1111:rneci21·on vivos. 01: lu:, !"dones irradia-

dos a 700 rad~;, los m.1chcs rnurir2ro11 en un re1·íodo d(! tle~:1po de 10.::; 15 días, 

siendo que la~ heii1'.H'U: p1··~t~onlaron unC! r:1riyor n:s·ist.encia a (~:)ti\ dosis, .Yª -

que sobrcv·ivir:r0n ha,;to :'.C ~í<is. Tr.dos los Jnillktlr2•; qu·.' 1·H:iliicrnn la dosis 

dr. BOO r0d:; mLtr11'.n::ri c'n uri ¡.111 r"Íodo de '.) <.t P3 díds. 

rin0lrn'2nte lú fi~Jllt'J l/ iluslra los 1·r:óull~i1:os pill'a r"dtones de 1 a11o -

de ambos se~os. A las dosis de irradiaciono~ probadas todos los rdtones rna 
chos y hembras murieron er.'Je los 6 y 26 días. 



,., ... 

En la -(;_üi.lc.1 ~: S( cbsu-v.J:; lus ~Jl'l!\J;.;.~ (~1.~ f"~:•.O!lC:' .. li~v·¡ 1 ¡;,-;:.ri:y_~. J}: ·:~':...,to:.: -

~1n1pos, doc(:: r·ucron ·i1T;;di._;:!1:-: .'..' 1-::coni:-.Liiui-du·.~ :·rlf: dií"·2r(:ntv: rlo~·.i:i d=: c·~lu 

unim.Ji{~S sourcv·:vi~rnn d 1,j t"";."~lJ~lFt·i tt1c·ii51! ci·lu1¡··.r' ;·1\1 j1(:.!:~(·r: t )1i1~91jn {:i ec 

to coldtC:l"ü! J 1~ t_;·tnLfl.!rc~r:ci.:: d1_1 l'-1 '.~ r~¿:¡u·i(·~:-. [1 qn¡¡·.,,; }~. ¡_:_::Tt::-1pt1ni.Jici1-

t0 ,:i.l ccntr--:.il di" in'iFli.·1:.::·ii}r·: y ~¡'!·::: :l\J rur. 1'Cc\ni:· i.i cii·ídn culi cC·1uL·i:;, fur;c]o ... 

n6 co1Tt2ctaí::c.nte:, (l:"J<:,Ct'VtÍncio' n:.t:(rt 1.: r.vL.il di' lt~·;; ai1i1rult:s l:n un rerfodo -

corto d:> tieillP''-

Este: expe1·i1.-~-~~ntn pcr;¡1iti6 ubiu:i' e1 rn..-~jor· ci·ía pJra rea1izar ·¡J infec- -

ción cCin el honf)o, r;;; ,,,Jrti.:u1;1r, p.w<1 1os ilriim.iles que rC'cibieron radiación 

y tran:;f1~r0ncia de c61u.1iJ:., '.)in~1ónica~;. Lü figurc1 18 1nucst1~¿, e1 com¡;ort.omie!:!_ 

to rle los r;1to110s i1Ta;:iadc:; y rc:uJ1:·;tit11ídos con cC:lul2s rJc: 1r,6dt1la úsea y -

bílzo (~ infecL:i.dos con.':'. '1:·.;~:1::.1::.;(.'~;' ·1 dlfL~rcnt.c~. intr.rvu1D~~ d~~ tir!:npo. 

Los ratones qUé' se infcc:t. 0 rn11 2•1 lloras de:pu6·:: 'k 1o l'econstituciDn ce 

células, presenL-\ron r;1ucr·tc: en un rJc!ríod11 ele tienmo ,.:urto (tJ-?t: días), ::,ien

do que tunto la dos·i·:• 1115s alta crn1•,o i« do:c;is int2rn1edia y le dosis n:á:; baja __ 

de infección, íH'uducen la n:uert~ t~n tíe1;1pos simi'\dres. [~.;+:_i:, ~1u~iere que el 

tiempo de 2(¡ huras post-t-.r;cn:;ferencia ¡nril infectur co,1 f:':".:c .·:.-,.,_., e•; inacle 



cuaclo~ ya que 1rr~ arii¡;~ale··, :~r..11; a1tJ:::cr,t1: '.;u:~Ci:\1Lib1-~,; rui· '.~I tra~11J1icnt.u -

d2 if'r·adioción y ti't.;nsf·:'.r"1::;.:l-' i!} i:.~.:-1~11<! .. ._ ·.:;i·.~1H'.ü ·in.::::i~.i~~r.·;:·_~ r:·:: 1:\L:.:1·~"1i1Lt:' L~· 

do para in fcc LM ,J l CJ.S t'ú f '- ri 1:: ·~ dt:'._1¡ •uC~; ch: h;¡[H'r' _, -¡ dJ i JT,Jd i c:·Jo, ~/ 1.t'dllS fe.t'i -
dos con célul F ·.k: n1~dul ~; ,» t~· .~¡ \/ h1_z0 ·-· 

,-,·¡ í' - d 1 d , .\' cÍ c;u ~ ¡ ,, :r.uc "~-:: so ()~l-

ción, usadvs r1 1.~ 1 i1.r~1c 

r ~ ! " .r .. : !.'.:·· ' . . J· 
(' .. 

l!:.~_f'..~L~]-~~:!~_c i -:1 . 0.~--S:~~-1~_! __ ~1-~- .~?._t_0_~-:.~ ... 5Lt!. __ ~_~_?_q __ ,Y_.~~~~_Q_t.~~ q_?_~.:~ . -· Se p l <: n L~ó e 1 

expel'i111e11to de tran'.;fr:rcnci;, de: células, con lJ pretención de iclr~ntifica.- si 

l-0s cülulas de dnii:'Jlc:7 t:ri edudcs extremas p1·odt1c:iun c.2:nbios en ·¡J 1-c·~iistcn·

ciü de animales adultos, lo~ cuales son capacc~ rle res0lvr:r fvvorabl~mente -
1íl infección. Co;11:) donurJorr:::. de célu1c1s, S(: :;c:·1eccionar·o11 1·:¡ 1

; dnirn;1.ies ma ... -

chos de 1 m8s por Sf'r los :''ís susccpt·ibles ,J li: infección. El esquen>3 dr: la 

fic_¡ura 6 muestra de un<1· mdnor-01 gc11~ral comu se planteó el r:>'-i''-•rimcnto. Se 

utilizaron como animaic~ 1·r:(:(~ptorcs d 1 ~ célt11a'_,, r<1tones r~Jchos ck~ 4~ m~~scs -

de edad, ya quíl segan l~ J~~~rminílciGn ~e la PL~n las de esta Edad ~ran mJs 

resistentes a le infección cntn~ lo·~ 1:1aclloc.. 

DLP'ante el periocto de ob'.;erv.Jción, los sii:¡uientes pilrá::~tros fueron me-



{.ti. 

didos; a) sobrcvida .Y :nue:r·tL: e~~= los ~1nim11·1es; b) pr0senció ctr~ Si9nos dr: 1a -

enfermedad; e) reJ.is1:.i::1if_into del ho~1~10 de lo~, 6rq.Jno:., proc·~:!enLe~; 11(! lo:. -

a.nirn.:!le~\ íl\J(:rtos por" l.~ ·irrlc•c(~Lin. 

En !11 Tabla :.» '.~:·~ ¡.HH:d~: ;1l):.;0rv2r 1 J \:~::·1,~:c1cn c1: el rJ;, . .. ~~~: <!~· :¡:~i\·l'U:s :l~. 

:o~; (atcr1~:s infc:ctú•.h.:·s~ r1ept;noi·::r1·:!_ je 1..1 lf(:~)nfcn_'J'\:i:) \J1. ~~;:!ulc:1~ d q~J~; iu~·'. 

rieron un total d•; c1:.~n.1·ci 1'c lt1r~ ~s c.:11 lv ~ C\p•.·rlrr~l:litíJs 1~ct1·1 iz.·!d:_;s, En los 

grupos III y I\'1 l··!? ~:.1011cL..:: 1.1~ cr~lu1a·~ L;\~iJ'.;fr..)·iJu.s ~1:~·r~i:cncci"nn t: lt1 misr:w -

edad del anir:w·l rcceptr.·1' .. nü :-:e n.c.r!~ r¡c(i 1,-1 f.! 1.Jern (_::''.p11cicL1d de· r.~:::ifensa a la 

inf(!CCión poi' la~) C\~lul2~; transfcriGds. 

Los grupos V, \'i •; VII rost.c;ntcs 'l"uncicnarr'n co1;10 cont1·olo~. El (jnipo __ 

V formado poi· mtc111l'S ele 4~ me::cs infocLados con la dosis letal ¡:cira ratones 

de l mes, fu11cionií cu:;:0 control de infección l iqcra, ya que' i1 esa dosis in-

fcctante, estos ratones aclultcs no irradiados desa1-rollilrnn lil cn1·0nr;cclJd p~ 

ro l¡¡ 1·esolvicron favorablerr::;nw 011 su 111ayorí0. Do un totill d·; 27 de!·¡ r¡n:po 

V, se obscr 1:6 muerte: d(~?. en r·1 scgundJ cYpci .. in:2nto.) lo c;ut? clc::::.~:·~i..rG l¡1 alta 

rcsistencio ele los c1nfo1ules adultos a lo :Jos is de ·i;1fccciün. [1 ':irupo VI ·~

constituído por ratones de l 1;·'-'' de edad e' in.f¡:ctadus co11 l,• S!.,, 0 pilril rilto

nes de l mes, funcionó c::imo el contnil dr' infección puri> esta vJ'1d. Se ob-

serv6 en el grupo VI un1 alta c~sa de letalidad en los 3 cxpcri~entos, sien

do que 23 animak~ muriernn de L'n total de 27. 



d~~ los ;.in-irn.Jli.::~ infc,("t:i ·:; 

ld T::ib1a :; ·ind·jc2ri r.é~·_.·1 :·:J 

Trar:s fcrc:nc ¡ ·~: 

fpccit'.in c¡1ri /!.~~:: 

,_ Í • 

. . ' 
[ i J ' -

Los animalc~s q:rc· r-:~citJi1.1rull ti!Ft pnf)]c .. ci(írJ de l:Cl 1Jl:L ~·.·J adtwrl!nlo~ .. de -

bazo as'í COlilrJ t1i¡uel lo~. ·1u:~ rcc:ihie¡·on una pJbLu~Ujn de: Ct~i 1.1L1s p:·c2·1icmcnt.e 

ir1'i:1d·iad0s :: 800 ri.Jd:~ ~ ;)r-.:1c(:th:ntc:. (!(~ donadon.:'.i du l. 1111~:;, ; .. resc·nteiron tdnt- -

bién siqr:us ma1~c:d0s rJi; ·¡ • enfi.:nn . .:dJd, pero en fon1F\ rnc•r..:;s int!_~n~z~ qu~ 1os --

anter·iore~., y tuv·¡c·ron una 11nu~rt.0 1:1~:. t1irdadéi c;uc les 9rup:):-. anteriores. Con 

respecto l1 1o~) uni11~111.~:: ·:~11e recibieron céltd11~ r1,dJ·1efcnt(·~> y c(lulü~'.i tot<lles 

de bazo de doni..:dor·os ·.H.lui tes (·i~ mer_;i:;s) ~ L\ rc~c,o'luci6n d•: L~1 ·infección CUdrl

do fueron d(?Sc1fit1Cos e;Jn f_.'.l how10 '.~-iJui(i u11 cu~~S(l 11on11~1.l, 

Los l:oi1trolc~; de i~li't:cción pü(i1 anir.Mles de l mes y ¿,-2 4~ 1J1r~ses func.io

naron ,JrJccuad¿n:·1cnL~, u 5¡;:,_:, los ratones de 1 mes 111ur·icron er; su totul idact y_ 

·ios ratonr::::. df~ ·Í} H!~~s,_:-; resol\.'íeron la infecciCn (dos·i:, letr:.l r,u1\1 ratones -

de l mes). 
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E1 ccLtis·lamicntc d~::1 horv]o r_:b-t~c:nidci .:h~ lu~~ ór·;_lil:lO~! (t":Zi1•:1, hf~¡¿;,do y ~·1~(!_ 

rnón) 1 en los c.:lso:~ n\: r1ucrtc d1.: io'l r¿.Jor~¡~~~ lnfc<.UH.10:~ r-r:-:-. 1J\tú po:)iti·10. 

te:ai;1ie:nto ~¡cner-.:1 p.~1 o r::c1r: 1.\0.--; r:1:Jd·if Í(J;c ~·~nr2'_, (;rí t. ic.i~:.· J.t:~.;· ·:::n (:.1h1ntn iJ \¡:¡ 

scpur·a.ciün r.L: lus po!1\J .. ~iu1H.:'.; d(: cClulú·~ ~:J!H:i·t:r;t.c-:: ·le: l .. 1 , fh) d Jh1~rt:!ntl~) 

adhr0ntc~: de 1 i11c::J, ti~~í c..on:8 lo:: receptores de 1.:él~Jlc...:: i J':-'~!d·i(1dd:; con BOO -

l'i!CI'.; sufricn¡n un ab;;timirnto notorio en su defensa /i.)CÍil ¡., i11fecciLín en -

re-l¿¡ciór1 a los demfis ']rupos y ,l los controles" yu qu.:~ fueron 1(J'.; únicos que 

prescntuon n;uertc. 



?:J. 

l u~, c('.1 u¡ d~ ad!1et·cn 

tt?S cor;o una pob.iacióri ·jr,.port,~nt:e i~ll l;-1 n.ani1:·c.::~lt!ci6n de c-st1! fi_:n1)n1c•no ~1ur1·-

q_uc en un t·ícrnpo rn.J:-. ·¡¿:1···1'J t:1 cfcc~:o supr"t~sivu t1::~1bi•"2n _:.,:_, P~'i..!Sentci por· 1d -·-

La det1~r:ninaci{n J:~ la UL'.)G co11stituy6 un buen ¡;¿1ra;-;-1eu .. o f}i!1·a 0·¡ cstu-

dio d(• la rcsistLóncía J it1 infr~cción. [1 ;:12.ne:jo de i<·t::i dtJS cc:pa:i dP ·· 

11. e~~~::;íl:~~-u;· .. ; cnri diferentes 9rados de v·i1~u1r:ncia~ pr~n;1iti:S un¿i mejor disct·_i 

minc~ción dv la rcsi'.;t;~nci .: .J lu infección hrsto¡_1lasm6·~.ic2 en 1·{1tt:nc:~.; ·.;inry~ni. 

cos B.L\LG/c f('entc ¡; d·Jf::rr.:ncias de sc>J1 y c..d;.irj. Esta inf')n.~;tciún :.e cp1·ro

boró en un estudio si1¡1i1éil' reu-lízado en un.:1 c .. :~pa t1biei .. te (no sin~Jt:·nic1) d,_~ 

ratones C-57. Estos ratones aunqu2 más 1·t:s·istcntes u 1rJ infcc(~i6n qut~ lo::» -



reslst1::ncil1 u::: :\··.trJ!H2J i·k:1:b:'\J':.: ·:.~n .-_nirf1]!'é.1..-:_iün cc:11 1os r.tc~;c:~ n:JciJ:;(;. ::;.·_,oh 

servó o.dr.!11!il~, ('.UC: l"·r; lr) ¡<1l·1J:\c·iüi1 -l r:.::rfirJ:, :.u_.;~:,~ptil:!:::~;, ~.i:: t:a:.·i::1 1~ ._;ifl1-

ren<:idt C'Jn 1:1'1_'/0( ;·1ii~i,.í·:~~ l;J r·,_~::ic,t~!;ci,J a a inh_'cci·.~n ::01; r._·s~<:-í":lo 11! f:.ic

t.Ot' ed~!·:l, ya r~~I·. 1 1-::.:~ ::-::;c1·~1·_; d'- .::Ldí~=~ c:'.t;·o::id:~, C\l)~s::!··: 1 11 1r: i1¡recci6ri t:n for' 

Es oLvio t"f\JC IC! t.:'.:d _v l~-! :.!:)'.{; r-!]!, 1...:1·~11 l1: (;:<i.'l 1_·-.i,".¡¡ {j·: 11:·· IY,_'>]lliS!!lü'.i 

de defensu in:uunc :..!<! 1rJ~; i•1ci1:\l:t~u~~. Er. ~:n 1nn¡;;f~ntu d·::c!~, 1 ,~:::1".d ,:l t.: 1~dC.ilin bí~ 

jo circunstJ.ncii:s ~·.:sp::~r:1~t1t:<1, pG(Jt·f,·: t,·1,;o:··ccci· 1d in1ril~1ntaciCn :jr.1 ¡¡n pr·oct:·:»o 

infeccioso. S1n e:r:1bt.1t\;u~ c:)·¡e11dcJ esto un hcc!:o ¡1rit'd 1:iuchu~: ·ir'1V·~~:;Li~cdorcs, -

no se IDn t:studicJdo 3(in con detallw~, los c.::mtJio~ 01·i·~1inaCc!.": pur· Ics facto-

res COíiJO t~dl!d ~/ ~;e.''.U ;j niv·~1 de n_;:;puc::L1 inr:l::.'.'. y qL;r: ::rc:d"i:;p .. ;:1en ¿¡ ld in-

fecciCn. 

Nosotros r~n iu:, Listoplus:nosis~ c!cJtectJrno:~ t·¡ue lu r;dad puede tener· un -

efecto nD favol'JbJe en í!Í curso de 1a infección porque posi1)l1~mr.=nte lnterf·i_q_ 

re con]¡¡ funci611 protedon dl: lJ in:¡:undad 111ediild2 pcr células, permitiendo 

quiz<is un.'1 altcri~ci.Sn <:·n lil rugulacii:ín inmune, de ahí que los ani"1.·1lr!s muy -

jóvenes al i11fc,:t.a1·sc: produzcan una rnayo1· hipel'i1Ctivación de; la rr'.¡1uest<Jcr; 

lular, L1 cuol podríil :1cLuar causJndo dalic1, 

/ld12íi15s, la edad pu·'.'rlc tener un efecto variabk sobre e1 11ún:ero clr. c6Ju .. 

las linfoides íuncionali:s (;íl loé ani1;1alec i11focti\dos. Se dctectr) un ,1w11cnto 

en el 111irnero dr: los linfocitos (li9ffa linfocitosis) en 1·atones cap2ccs de -

resistfr a li1 infección o sc2 los a11imalr.s de 41 meses dr. r.dad. En camb·io, 
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en condicior"if ... •:i t)pt¡1:1 .. !-. p,1l't1 i\1:¡~i;in:1r ·~:n i.·1 :Jc~i".:11·:.i d1:l lt~_!('.'.~!K<J. Sin c1¡1bJr

go, r.n 10:; CiJ_;,:i·:· .. -.·!l ;¡:.1:· e··¡ i:¡;::r.·!:.o ii·::;t!:;~: ~1'-~t·•_v. st·( ine:ficicn::1.' c:n l,~ c·l ii:1i 

res que Lo;:it·,n ;;1:1·tt..' t·!: J¿1 .~::..:fcn~;u, '~'-.! (.11~1u1;.:. :.\!n 1.::1· ... ~-.~~ 1~ncui~11t1'l;11 modifica

das, qui;~{i:~ rn)f' ulqún íiCC(:n·j:_,¡,¿ íJ!"l_!\.'iO ?1 ·¡¡; ·i:1iTCCi(jn~ f:l'P~. 1~'lit.!~WIU Í~o·:;iblcmC!!. 

FinílllllC:l\l.í~, t·:.~ ~·-n::-.1L1c: qui:!:; ·::el:··.! influya e1i l¿i l!Ctivúl~-J ptcsente: en 

los macrófllgos p!~ritL:n:_.~•.11__.~~ d<: lr-.1'. dif1·:·(:tnr:;. 0rupo:.. de edJd _y ::;cxo do los -

ani11~alcs 0studj,:_l'.~Cis. C:<•.:1('1 \;1 \lld 1~._. ;:nr.:~i.d:t dl:'l aq(·nV~ inf1!ccio~;o fué intra 

leración r.n lo dr.:fc·ns,:: cc•lul(1r. [:-u1¿_~:~,r11 lo~ 1\ttoni..:'.; muy j6·H~ne·:; y en -

los rut.ones v·if_jo~; 1 ~;e: daiiun r:h}:; _y c:n m.Jyo1· rnJc1t:1·0 lüs n1\1crófí.l~Jos peri tone~. 

les, mientras -:¡\H.~ lJ i:-,tJf)f~fvivenciu ck: la r~:1yo1~ía de.' los rnJc1·ófa9os vivos fué 

corní:atitile rnn lo:; ani;.1<1lc'.; adcd tos i¡ué~ clc;s,.c1Tol l¡¡ron ::;ejor deL:ns . .i <1 la in

fección. Uat:uruln;(~nte, (~ste fe;1fr1:eno es clo::,.is dGp12nclic!ntc, Yt1 que o dosis -

m.5s altas del hongo, ce obscrv1í rn,;yc:r destr·ucción de los macrófago•,. 

De lo czpuc:stu ~,.ntei·iurrnc:11t.el C!S i111po1·tJntc clc(;tacar que: lü rc:;puesta -

dt: hipcrscnsibi.lií'.c1Ci:--j:: rnti·; c.:ctiv11 d•.~·:.:irrollacla t~n ~·etoni::s de 1 rncs y l oño __ 

de cdQd, infr::t.i1dos con rc'::'.,·:.•,:·;;:w:, ul parecer· no c;sttí evidenciando protec

ción, sino m~s b"if~n pacccc C'.itür 1·eir1c iontid~ con el curso el fnico m3s dr·ásti 

co de la er1fenrn.~JarJ. Eslo :;:~ upoya é!l la cbscrvoci1Jn del mttl estodo general 

de estos animulcs,udtT~s d(; la frcc11cnc1¡1 de rc,':is:.,:::ir:nto de hongo. ['.;te -

estado de h·ipr:roctiv.-ición SQ r1:0.:1ific~t,J inclu~~o a p:irlir df~ do:::i:~ infectan--
1 ') 

tes más bajac. del hc11v:o, o Sl'il de ¿ X 1u- y 2 :1 lllJ cf:11;l.1:; levadurifonnl:s/rnl. 

La persistcnciu el•· ¡11:tígcno fún0ico es co~;pJtib!e con lJ hipcrcictivaciór1 de 



·1a 1·espuestu irnrm1e (c:r.s1·.rrol10 :!r hiF'.'1's211si!Jilíd,;icl), 1c cuul puc:ck :;H ine 

ficii¿~ntt.i en la prnt0cci0n de1 rinir.1:.~l y pul~~fr: ,:.:.u;:;ur' '.]Oi!O, ori9inondo tlila m 1~1"' 

mcis boju, 1·c:;pond·iuHh• {;·~ .~11-'.:.:!l(~'.; ~;n.ld:::ntc! 

2 X Hl/' céltj1 Cl'. ·¡ C:'1dciu1·i for·¡;¡1; :/:; 1. 

al pldntf~1!!niu1\ .1 1_ i.;'U!: :::1 cslJ:·;.-· r,• : .. 1!rc"·;·1ti!Jic: f1't~n;.1·~ i~ 1.:-. inf(:Cci6n do -

lo:. ratones niuy .i':1vrr:<~:..-, 1~<;L:i\=· r·c1a1:i:·rl.!li<1 ,~: :_lc::\:~·ntn-, r; fu1~cioncs a·l tcr:.J--

ciu a ratones df~ L:; ::~c:-J·s, busciii:~!o oLSt!rvc:r po()1bl1;~ (íll11bies lr.(juc.idos ¡wr 

las células trJn3ft•1'idas, r·:1 el con:porl¿¡¡nic~nJ:o dt: dfll¡:;._rlt~·~- r·1~u:r.~orP.:J adu1-

tos uptos a re~:powJu· a L1 infección. 

Por la transf'r;n!nciJ adoptiva se dct1!ct6 un estado supresivo en los ani 

males J"eceptorcs ridul tos (11 1, l.íé!:L': de edcd) ouc no :.r: pr1;'.;0nti1ba antes ·~n -

sus condiciones nonn¡tlos. Los unirnJlos scportc1rn1: m,:l la 1:0 1.i•·, letal sn pél-

ra r(1tones de mes y se enfcn:1aro11, co~:10 lo clr::r.ur:;trJ. el 1Hl111cro de rnucrte 1
; 

(Tabla 3),dSÍ como clcs<ltTul li1ro11 los si11nos car.ir:ü•rísticos dé 1:1 cnfcrmeclarl 

(Tabla 4), ader;Eis de q11c ful! ¡:osi!Jlc aL"lilt' por 1·1't.rc1wltivo el honqo drc los 

órganos de los unirn,:~·les ¡;;ui~rtos (T.Jbla ~)). Prc.;hable¡v:;ntci. P:::.tr: 1~·.st¿~c!o surrr.

sivo se podr·ía deber a "\t:, t1':lJisfcrcnciiJ dr=' unil cicti 1.iiG .. !d suprcsr;r-a que :e c_~~

contrabcJ en los bazo~: rJc rato11e:.·. n:uy jDvcni~s. Sin c:1b;~~·uo:. hrlb1ci qur~ c:on~:ii

derar dos hechc:;: 1) El C'tldD supr2sivo trc\nSferirlo il r'iltones j,:ultos aoute 

la dcfcnsi\ de §stos; 2) el est~do supresivo en los ríltones jóve1es est~ rela 



'.D. 

pues p~: pc:...·vio ,·, i':,·.t.:1
, 1;~i.'~ ¡.11\:c·:: pt:·1·Lin:.__·11LL' L·~'li·.'i' tL cuvnLi r;t1l: t:'.;t,1·:: du:; P.º~ 

b1aciones :-,11pt'1!:,{11-.::.:. :,•_1·:,;n ·id., c;l1!didz~Lr.1{_~~~ 1.:'>:.P! ·ji:)r- 11()'-. 11t::chc1:; c:_i~it~(vi::dos en 

r·pcto de r:baLinri·?111.u 1 1:~ la d(~r(~:~:~J u: iu:, !~i.1Lonc;~i 1';;{:epLnn.~::~ .:.;1km:}·j de t¡!_H.i __ _ 

cxplicarf¡1 tarn!Ji;;~r¡ ·:.;, :..~U\1!'1.;si•311 d1~ J,'_ t(:'.;istrncia'u~ 1us dllin:dlc~; ¡¡¡uy jó11encs 

a la ·infccc iéin. 

r'E:·traso en 1:.~ c.,¡¡_¡,~'~:id;;.d Jr_~ inl1ib·ir '.iu p1·opi1) sistcr¡¡,:: dt: 1.L:fcn~~¿1 (:-Je lo~ r~t9_ 

nes jóvenes), posib.lcrnL"lnLt.l r10;· 1ó producción 9rddudl '~1: L: t1ccúJn d1:1 factor 

de activJción de; linfoci1.:'.1'3 (f1\L=int.cr·lcucin2. 1) qu•; ,,,. salií! ilí.tiva poblocio 

nes de ci~lu1as T (:/+). t\dcmli~~, ':.l c~~t.o oc~1:r-iera t.:sti1r·ía en i-:1 ticn:po y es

tado de cctivaci6n ricic=-cuCldo~ pa1'J cj•_:i~cei' unu acci6:·: L:n 10·~ c(1ula~; dr:: 1o:; -

ani1Ja les ru•,pto1··:c. 

Observaciones (:t,perirn~ntJlr~~~ l1un clc111astr0do ccti'.riddd sur,resora en buzo 

d8 ratones filU.'/ jóvcn\:·s, con respecto a llt rcspuL:St? tv.i1norui, siendo que (!i -

efecto supresor IFl h1: siclo bien curilctc,1·i::cdo, c:n ;:,i:~.o'; t1nimalcs, h~1~ia ld -

respuestJ c.;lul ar. "nciríuuoz y col. (21) er1contr:;;-,::: q:.1i:; los bilzos de :·ato-

nes reci6n nílcidos contienen c~lulas con actividad supresoras capaces de in
hibir la rcspuestJ depcndiGntc c'r: cl!lul<l', T. Fidlcr y col. (55) observaron 



tones rc:r::if~n 11~c-1cL·.; ccrn.ir!:H:r: n1·Jc11<; 1r::·:·:1::J1.1t·:r1t,:· .:Ji..;:' r:": ~<;1,,¡·12:; r ~~upi·e 
soras, Ít]S cualr.~:~ ,J(f .. 1í,:1~ t1f> u;:·¡ ~t,c:;:~-r·.: l'r\·~.ío 1::no 1!(1 c·s!)cclfic:.J ::e;l~1-t· pobliJc·iu 

0~:1·¿,is ob~,c:rvl1C í om:!S llpnyan e\ Lecho .: .. ~ que 1 e: 1·edc l.·¡ v ·id.::d <! 1.:¡1l~nv i c:ntc -

de Ten lu 1112.durr·? del bJ~:;.i ~~:: i lcv;¡ i.'. ct1fH1 en foJ"n1J lr_!ntd, en CC':Jj"Jdtaci(jn -

con otro'..i 6r·}:110':.~ :~·a 1;ue r:~)tt~. n:udurc::: ~r.· p1~0scntd alc111zún:!o niv1~~l1.:s norn¡J ... 

1 es en lo segunda y r.crc1_.ra scmari¡_·_ po:;t-parto (:/), 60, CJ). tstd rn0c!t1r·1:z -·· 

"lenta de ·1a r(~(!(t·:vicL:d inrn!rnol!Jqicc1 en los bt!zos de f'atoncs 11conatos pretc~_ 

de SC<t~ c:-<plicad11 pcr- uru L-dt.J dl! 1:t(1crófdqus funcieona!cs (6?~ 63, C.+). Sr: -

lia observado qi.1~:" la i110ci,ilC(:i6n de fi1.1c1·6Ligo~j <l(Jul~.n; pued~~ r::..•jrJfjl' sH·.;r.ifi

cativa1r.ente 1d l'es¡;ucsu~ irn:iun.:~ de ratones rr~cién n.::cidos. Une. inte1»2sdnte - . . . ~ observación en este a~pr:cto e:) que 1o~, 11F1crolcJ.(JOS no t·i(~ncn que ~:er v1vos P~. 

ril que las célul<1c; 1112onu•.alcs hJépn une. buc111 r·c·sp:,e~;t¡1 hurr:,:1'i"I (en. 

Todos estos d¿itos nos pcrni '..::.~n (·~prJy¿H~ la i dcü Je que 1 c1 L1·r.1nsferf:ncia de 

la fu11ci6n supresora dr' l.Js ci:;lul.)•; drc l)c!ZO de ,;n~r"',1c:; ,j¿; 1 rr:c•s facilito el 

curso m2.s severo d(: ·1a infección h·::top/Jsmosa en e:sLo:J ¿¡¡1in:z1l(::s, pero ad0más 

parece ser riur. lil pci!JlJcirín que e'.;r(i i11icialme11t·? irwo1ucrMia ur 1;1 ttansfe

rencii.: del csU1do supt"'e'.:'iivo t ier1e L~ c 0Jr·,1cu~r1st ic~ ·~i: :1e1· 2dh.::·rente ~ vi- -



drio y t"t:s1sa:'nte ~: r_;U(i f'aris d~ irrnJiocién, lü qt1i:~ nr1s su'~Jii~re rensdl"' Píl cé 

lulas tipo n•~c,·6fílgos. 

f'oc r:l"ltin¡~·1, r.::1 1,:>:períi~H:.:into donde· ~~e ¡¡¡;,_¡d\-f·i 1·:6 tl ~ii:inpo de i11_cub·21ción P.~ 

riJ una i:1.-~.·;\·11" '.;epc1tG.ci61¡ de L1~, fJi1~ilúcionc:::: •.:e1 1.iL11':s :1· se pr·c;{;.:.:diú . .:. ld .:\d1;\i 

tores. adu1to:.. 

susceµtib·1·iida.d ~1 lí~ Hif12cc:u1¡ illtr»1cL:i:..;1a1· r-0"!' .'i'.,;", i ·::.· no~; purccieron ·· 

niuy ·intere;ontc:~. r.::.r¿i¡ iJenLTJ1.i;;_,.i· >;_•:;.t:~': !1~1l!ú~: 1~;J:·,\ en (!i lilborJtorio esL .. 1-

mos probando ntn;~. ::1icron,-.90,~i~~m0~·~, crn.1'_; t''.~ r:1 cliso de " ·:'/UlN., ti.si es), 

mo estu(:i 0 ndo -¡,, 'oll~;['__'ptibil i.:JJd rl¡: l.)"'_1".: ::,_:¡\¡ ;'<Jtr.>n'.:c;, (!lllJ ,\l pcin:r.r.'t• - -

muestrú el mismo c:umportdmi~ntu. F1de:¡¡:t-:,. Cí.:Dt' ín:k.;:c;:; ci.11\;c.tct"izundo con m,J 

todos mits finos (marcadores df' sur;~1·fíci'.'J, 1i1 Pé>iilación cclulai- responsublic 
de la respuesta observada en i~toncs recién nacidos. 
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histoplt:sn1osi~;. !t is ~H)ssibl1~· Uidt f-~1 <:V1(·~ li/:--: i:::c,·. iH1(J :::ec 0.c'.. 011 thr 

individual 1s rcsi:~L.;nce Lo i1ifcci:ir.~n. :,,;·::.r\:.~n~ .;·iU1 '.i)'li'.l\:!r 1~!·i1. ~ii\LJ~/c ri1ic:i":, 

v1e. h(JVt: C·bsc~·ved in 1·otil' ~'11Cf i:·.df L:'JrtU·1 uld n:ic..: ftidul L:..;) t' L:t1"kod rcsi':itdnct: 

(hir1t1 DL 50 an'1 :¡ 

t.i·m strai11s of 

!1fr;i) 

·'¡' 

fOU!' ¿ind hG1 r ¡,¡:,),;th 1\i·1:J !Jf" .•. : .::¡·z:t" olr~) . J;.';l/C(;,/ (·. ·.1fl}( ::. ~¡¡ r! 1.-.~ ~i:i".lU/'iC: '('C!Sf}OllS0 

Ut ]5, 3Q Cifld •~S rja'./'.; f:¡y~t,-Jfl;··t~.~tÍC:)), ;i.: Ob~(.1 r,::·Í (¡I) i.:1·¡;1r~'.-:1~1-~¡t_¡¡-:·j:;~ 1J11~~r'rtt·ion 

of thi.: rn~tcentJ1c: uf 1 ivin;J ,.,. t·i t(1n(:(·.:1 r:·: cr.:1 ;J~;.1: 1 ':. úr.d ;, 11· 1.d:·:1' f1yr1f:rscn:.i tiv·ity 

response ·r1ith (rnc r¡ic.:ntlr 1:i.d nn'-· '1•.t:1 ()!1.-; 1::L:1.~, :_..iy1f::ti11q 11i-__ i p1.:s:>iiJI·-! ¡·olc of 

immunc re'.l¡JO/l~,i! ('~1ypL:•',lct·ivity) i 1i ~-h 1 ; ·,•::\':·_11\.' C 1:l'.~~--·:1: üf in\-c¡_:tinn in t/k'Se t•.·,rn 

groups. I!1 contra~it, rou:· ar1tl hJ.!f 1¡1·:nrj1 nid f 1.::·¡-11i: rnice n):;olv1.1d tlie infeclion. 

From a11 l!'.]t: {
0

Jlld r:.c: rJ!'OUp:_; ~:;tudie~:' une IYJflth o1d r.;:\JC !í~~((! d~:Vt;loped thc 

most sever·c coursc) Cif IJH~ i1n:,_::c1.ion, :JtF_i0estirF.J ~l hiqher p1·t.~di·;position. 

Splccn ct:I L; .,·mi ch !ud becn irt't:diüted Ot"' r.~·1L fron1 your19 mu1e micr: .. , aft.er 

having becn ;1cicptiv"ly t1·an:.-i't:1Tt:d to adult n1alr, rnicc, Jllorcd thc resistance 

of tlle adult micc ltl infecl:io11. 1\ppa1·ent-ly, thc: trc111sft:rc:nce of tlH: 

suppressive state is duc to tlio population of ;:dhcrent cl'lls cllld J'ddio

resistent cells prcscnt in the mal e one rnonth old rrl'Íce. 
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EN ANIMALES DE DIFEílEHTES EDADES. 



FIGURA 4.-

-\.1fl;_!.,/ 

... '······' 

/ 
./ 

/ 

•(): .:. 
~' ¡, ~;-:. 
!"> t.•:!••'' 

! ·~r ~' ~' 

RELACIÓN GRAFICA ENlílE TRANSMITANCIA Y -
EL r,;úMrno D::: CÉUJl_;l,S LEVMJlm ¡ f'Cl\l·íl:S DE 
J! .. l!1:1p.:;ulatzc::. Ca~Jt-1 d·lluc·ión dl~ lJ~ cl;Juld·.; j})~C-· 

paraaas en ~~Ol'JC. iún ~:al ina fUL1 1L'íciiJ \;n un hemil

tocit.óml!t.ro con~r·J'ót,1ndo 1<1s crluL: CCJfl ¡i,cúl '.le 

a·lgodón. Lil lcctur:=:i en fot(;culor''ft:11.:Lrn se hizo 

en un apar,1to 1:lr.tt-St:1:~l1~:i·~,on OJctt Mu.rn:füctu-

ring Co., !ne. f\c1·1 York). 
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110~; 1 s DE rnn ce mu 
CIJfl LEVl\DllH~.S DE 
11. Cd·~-~-~atU_'.il 

[Jl 1i:i m: líff CCCi n: 1 

POST- fRr1::srHTllCJ il 

700 rads 

r 

700 rads 

~ 
i 

p--~l 
Y: _ _¡/ 

l 1 :< 10 

r:I!:iUi<I\ 5' - ESOUEf-1¡~ DE L~ e rnET I rn DE Ilff ECC ION POSl--TR;~NSFERENC rn DE CE LULAS 1 



FIGURA G.- ESQUEMA DE TRANSFERENCIA. Los ,rninwles r"·r;-

ceptores así corno cJon2dor\!'; util iz,1do:, en los ex

perimentos de transferencia son de un s0lo sexo y 

pertenecen a la cepa sing~nica de ratones CALB/c. 

'iO. 



FIGUl\f1 7 .- D!STRIBUC!Óri GRf.FICA DE l.!1 DL50 CON CEPAS 

DE ifi::~é'ri:::··c:: ea::-.·u/.,·<1:i1 Ei'i f'll\TOllE'.; !lfü_Il/C, 

Se trab;ijó con l'ilt.oncs sinqéniuJs r:1o:h•)s y hercbras 

de diferentes cdudes; las cepcl~ de/!/,: .,,¡,._,.~;·.·:_:. fu~ 

ron mantenidas en fose l1~vodui·ifonile ¿: 37ºC er~ me-

dio de BllJ e•iriquecido con l-ci stc.,·ina y c;lucosa. 

Pílra la deter:cinacicín cp lil DL 50 se utilizó el 1né

todo de Heed & M11ench. 

51. 



FIGURA 8.-

D1::is l\:0~1-- lt1fc::t1Ó11 

RESlSTEilCI1; Dt. IU,TOi~[:~ ti!\CiiOS B1\LB/c ¡, L/'1 
I NFECC l ÓN H i STOPl_/\$i·1CÍ3 l C1\ ]JíoTEllM r l·i1\Dl1 POI~ 
EL PCJRCIEW;-o DE SOBr;l:V!Dí\, Vc1' r:,,t¿¡ll•;s fil 
el tcx to. 

La~~. 1 íneJ:: cor:tír.tia~. (----) ·~t1;·n::~¡)u1Hit:r1 d rJton-.:s 
del mr:s; lus dcsco11:..ín11¡1s (---) . .:; 1'<lU)ncs de 
año y lds l fnc:c1l·. cnn~·-fnurts r1untt~;1d~1'.: (-·.-.)ara
tones de 4~ nic~es. 

Dosis do deso 
ml; (O) 1 X 
rils/1111; ( l\) 
Vilduras/rnl. 

fo: (O) ;;s¡ (C:'l) l X 101
; levaduras/ 

06 lev<Hlu1-.1s/111l: (D) 1 X loe l evadu
X 108 l•2vadura~/ml; (.8) 1 X 109 le 



co 

~(; !J/d.fJ/t: 

!O 

o 

FIGURA 9.-

-.¡.---o.f-----+-·-......,..__...._--+ --1---1---
JQ 11'..i ::'.C• 2.5 ~O 3S 40 

DÍ:n Po~t-lnfocr:i·1n 

RESISTENCIA DE RATONES HEMBRAS BALB/c A 
LA INFECC!Úíl J·llSTOPL/\SMÓ:;¡c,~ DETE!H·l!IJ~.D.'\ 
POR EL PO!~C ! E:~TO DE SOBRE\! 1 DI\, Ver di,til 11 es 
en c:l te:;tri. 

Lus 1 incas cr.nt·ínuas (-----) r_~on·c·~¡1ond2n J rutcines 
de 1 me:;; 1~~'.?. c'.::~:cont1nUil~> (--·-) íl r\·it:onr_1s de 1 
aílo y las A~ fr1(:d·_; cont·í;Vld'.:', Ptmtead,1:.; (-· .... ) d 1"i~ 
tones d,; 4: :.:•cst:'.',. 

Dosis de cL~s 
ml; (O) l. X 
ras/rnl; (L\) 
vadt!l"J s/r::l. 

ff.:,: (O) SS; (!:'J) J .I'. 101
; 1 cvudura s/ 

ns l2v.·1utff'1s/1:1l; (\1) i. X 1ocl lcvadu
!'. lif• ] C'VdCIUJ',1;,/1:1]; (~) Í X 109 ] e-

53. 



F i GUíiA 10, - DETERM INAC l ÓN DEL. POílC I EilTO De. U fffOC iTOS 

EN RMONES BALB/c 1 r11=;::c1r,cos ccm -- - - -

timados por cu~nt,1 difffcncii1l d1; L1·; cí;lulas '.ilun 

ca:; de sangre pcrifé'.(ir:t1 usrl11do l r1 LinciGn .Je 

Hright. Cao,:; runto fu·'! C<!lcU.!i!·~i) COll :¡ .111i¡;;Jles. 

+ES erl'Or e~lilndurd; SS~ soluciC1n Sc\lina. 



FIGURA ll.- PífüEB,'\ DE f!liiCl!t1Z.Úi'I DE:. CCJ,JlllEff l'U\!Hf\I~ 

/\ LOS 15 L' f b,S POST··¡¡-; FECC l CÍli Eii HATCl:ES 

INFECTADOS CON iJ•:,·: .·u¡::;i!ztu!7i. Lós -

condicior.L?S de> lJ pru('ba vif'ren desCl'ita; en ma

terial y ~~todos. 

5S. 



. ~ 
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F!G. 12.- PRUE13i\ DE H!NCH,~zór~ DEL COJl~lí::TE PLWTI.\/( 

A LOS ~:iO Dfl\S ro:;T-llffl:CCIÓN Eii Rl\TOrlES 

I NF ECT /\IlOS CO/i f::u .'.o¡,:f •. •:;1~,.1 C·.z:. :•:; 1 : · ,.,, .. ,. L ¡¡ s CO_I! 

die iones de la p1·ucb¿¡ vienen dcSCl"Í t•JS ';ll 1nat2rial 

y método. 

56 . 



lJ f,'(¡_.,,~, • lt: •;·\·.1 ~;;>,•,. -•¡. '.. ,1 ~ • ,\' ·~ 1•' '"; ·"·• '.,!·.,.,•·'"'e'<-.~<-: .1 ni C• '! ql <''-uh; ~i¿::;,., 

Q f¡r;:-C.l'.;:\~.1t:l•: ~.,,, ,¡._- -~·· .~ · ¡ "• 1 1<·, e 1 f~' (; j ··~, 1 1 '<'.'.: '" ·~ I~".- fJ . .-, • •"I <l~ . .' ;_. ,,1, J '.) :·~· ;-i., ::Y" 11) 

FIGURA 13.- Pl~UEB!1 DE lliilCllf1ZÓN DEL COJIN'.:TE PL/\liTl\i\ 

A LOS L!5 D f fl.S POST- 1 ilFECC l ÓU ErJ Rl\TONES 

INFECTADOS CON if-:::: 1::_,¡.·ic;.::u ea: .. :¡.i.1t;1nc. Las 

condiciones de lu prueba vienen descritas en ma_ 
terial y método. 

57.. 



FIGURA .14.- VrABILID/\D DE cáuu,s rrn1TOr1E1l.LEs r:n R1\ 

TONES BALe/c 1 r1rcEcT/l.Dos rnr{ ; '.:: ,.-1 ... 

cap~~1dcu:w11. La vi u.b i 1 ida d de 1 <1 s u.~ l u 1 as fLHj de 

terminada por la técnic,1 de e>:clusió11 con n.ul -

c!e trip.1m1. :·1: tof.,:l de: t:ninu'Jes p1)1' cada punto, 

N" 5; +ES" 0.rror cstancl,n·ct; SS" solución salina. 

5U. 



EC: ... D 1 m~s 

50· 

4•,_ 

40-

,d(/n.-º ·¡ ·t .- .~: r 
,! 1·

1
1 ·_1 J·~-ir1 

i _1 • ¡:J ill 1' 
. r KW' ', 
1 ;_[ __ ~t LLL ___ _ 

. - ':; :: :. '•·, ¡¡ t, '_; .;.~- :: _,,·~ 

FIGURA 15.- Cir1Éncr\ DE fl(f(/\l)]f1U(j¡¡ Fii :u\T•JIH::; D/~LB/c 

HEMBRA~; '( MACHOS U!: l f';[ o> U'.: t.Df\fl, Se ut i 

l izó un apa1'uto de i1TJdidción de· Í'.tulilic E11ff9y -

Ci111Jda L irni tod (IJornba Je CC1b~ l cO lhcr.ition 76S). 

Las condiciones do irradiación vicn~n descritas -

en la Tablct l. 

G9. 



FIGURA 16,- C!N~TICA DE IRRADIACIÓN EN ílATONES BALB/c 
HEMBRAS Y MACHOS DE /.¡'=' /·~ESES DE EDf\D, 

Las condiciones de irradiacl6n vienen descritas 

en la Tabla l. 



nATON 8ALO/i: 

E.OAD 12m!'!'>Os 

40-

FIGURA 17.- CINfTICA DE IRRADIACIÓN EH RATONES BALB/c 
HEMBRAS Y MACHOS DE 12 MESES DE EDAD, Las 
condiciom~s de irradiaci611 vil:ncn descritas en la 

iilb l íl 1. 

61. 



,, .. ,, .. ;,_.,.:". 1 

¡! ~:d ' • • i. t • '" • • 

i ,,,,. . . l • ¡ .•. . ¡ ..... 
~ moL~~.' _'_,~_t_, ---~--~--• ~4-~1 __ , __ +-~~:-~~-

10 t-:> :.V •u !:.I .ZO Yl •V 10 W $0 40 

FIGURA 18,- CINÉTICA DE INFECCIÓN POST-TRANSFERENCIA 
DE CÉLULAS, Ru tones i·ecer to res si nqén i cos CN.R/ e 
machos de 4l meses recibieron célula,; do113dons -

s.ingénicas de ratone'.3 rnc1cl1os de ] mes :·:o'.;t-i1T1]di!~ 

ción. La dosis de irr,-idi::ición ft11~ (L' 7GU tiH~s. L.u 

t1rs. 3 y 7 di<ls post~·Li·ansferencia íldo¡Jtiv~. Se 

utilizó la ccpJ c11e :J. e;:.•.,1::.11·:: l·P 5037 en su fa

se levadul'iformr:. LJ vía de inoculación fué intra 

peritoneíll. PcirLl cad:i dosis del hongo se usaron -

de 5- 7 ratones. 

6é~. 



63. 

TABLA l. CONDICIONES DE IRRADIAC!Oíl. 

!~~s .. o~~~~---:··=~·::=-~¿:·_-=_:_-_::~-iiº~-~~-=·-==:-~~9:\J~=:=:~=~-80~~-=--¡ 
Camro li: :< } O cn1 El :< lCI crn 18 ;, lG cm 18 x lS cm 

ProfunclidfJ.J 2 CLt ;~ ci1: 2 cm (~ cm 

Distancia 

53.S7 ~2. 1~~5 
r::ld/!:1in l'i~d/n;:n 

Ti enipo ·10.12 1wi11 1? 11¡ir; 

:ír_!9 - f' · ( 2. r·13 rr· ;,up&r ;c1e ,on ¡ ·'- ··"; 

L ________________ ·--·-·-·--···- ··--.. ·-----··-- ·- --·-

é~.: cm 6S cm 

G3,57 53.57 
1·é1d/i::i n !\lJ/r:, in 

_lec.OS 1nin 16.05 min 

Se llevó n cabo en u1·1ü upa~'utn de ti.::r\1piJ.: /\lo:nic [ncrgy of 
Canada Limite:r.1,.\ilo¡¡¡béi Cobulto fh~r¿.tiCJn lli!:i, l'il'..til \,1 (c¡¡11tidt1d 
cobalto) de Co~~-3400 Ci). 



lí\ill.I\ ;~. - LrlClUli:li1 i:!-. lilMlSITRi ::cJ;I [)f u1.:1u1·; r::1 i\i:Iii;~l.[S !RIU\Dli\IJOS. CHIET!C,\ DE DOSIS DC CE
L\JL.:~,:~ Y ·¡ lFMPO DL -íi<:\:t~.fTf<UlC.ii~. 

1-··------ - ·-··. ---·-·· - -··· 
~'')U'''.J'-' rv <i '1 ' •• r•' ! 1 •• • 1:L 1,1,1\:' 
,~r:~ j)Fr.rn-:·1~ 1:['' 

r
1L .,. '-· _,r.I : IJ,, •. ~' 

t f~Hll.D J 11.t)()~~ 

1(4 1 /:' 1;;1<.•:e:; 

1 ele "'J:ic!) 

1 . 

1 

? 

4 

s 

7 

8 

9 

10 

1 ! 

12 

] 3 

·¡!u\11sn:r1;;c11\ nt~ 

1.ULJ\'.) UL f{;\Tfl:JF..J 
1 1-W~ U~ U'•i\D 

107 

1oi' 

2 X 10 7 

2 i0 7 

:, X H/' 
11} 

s ~{ 106 

s A 10
1 

Ti'.!li~:: FEl·:F.i;C 1 A Dt 
il!I f1'J UE !li\TOIH:S 
4 1/2 MES[S Df roAn 

n.~·d \ 1 1 (~ 
O:;c·:i 

\ 

r ,l 

5 

s 
s 

:1 

X 

X 

" 
X 

106 
7 

10' 

¡1}' 
" :t/ 

io'.1 

lU 7 

DE '..:oer!E V !D1\ :;E Sll8R[lj !l),\ 

lilf\iiSFU\El;CJi\ 1 TFf\USFU~UiCI/1 
l\ IN, 3 llH~;. : l\ Ll\S 2'1 liRS. 

1 f ·········· ..... -
1 

100 100 

1 

1 

1 
1 

----- 1-·---·-- ----

o 1 o i -------·--.--·--·--

Se uti.l'i.:,11'011 rdtoncs ni,1chos singénii;os. La dosis d:; it-1·,idi.:tción fu[; de· 700 ;·;::das. L,1s células do 
n¡1do1\1s ~;e l:ransf·ir-ier·on (:;n un vclCimen rk~ 0.3 rnl c~n ~;ns por v1d r:-.:Lr-ort)·itul. Lo~; ¿'ddmJlcs se mantü. 
'rieron en obsf;rv11ción dur-.;1nte un Feríüdo ch~ 2 1m;ses. Ci'ida qnipo co:1iprendicl 1111 ntímcl'O totul de 5 ril 
tones. 1:1 qrupo '13 corn:srondc ~1 rnntrol de in-,3:)iuc ión, e:, to:. ·Jni111ules 111uriernio en un período=: 
cJ¡~ t1L:111pü d1~ ;\ ü 12 d'idS. 



·¡ 
~) 1 -

GiülF'O DE 

¡~;;¡¡:/,l.b 

TH:\N'.TE:PEMCl/\ /\DOPTIV/\ Y Cf\i;ElüS EN LA HESISTEHC!fl .~ L.1\ !NFECC!ON H!STOPLASMOSICA. 

i10Nf'.!J0f(ES EIMD 

(PCJGL.flC!Óti CE·· 

LIJLM1) IlPH\/c 

(MEDl!l.!\ O'.;Ei\ \' G!:ZO) 

l HES 
(!31\?.ll) 

1n !í[SC:J 
(iit.:ou1.r1 osrn 'f or,zo) 
·i~ MF.Sl:O 
(t:Jl.!0) 

illNGUiJi\ 

H l i~Cllrll\ 

Trrn r 1\i·! l í:IHO 

(EDA!:>) 

~~ í 
(!:; ) 

(4;) 

Sl 
('J)) 

MO 
('~:) 

N0 1 

(1i ¡) 

NO 
( l) 

51 
(4)) 

;; E e t. F T íi n E s s I N' G E N I e o s 

l lffECC l ÓIJ 

Nú11ERO DI: f·IUL::HTOS 

¡::xi:·rn J i·1EIHO 

l -_, 2 

-····--···-· -----------·-;-¡ l :;(':!)' 7('1) 7(9) 1 

¡ JCJ) il(lfl) 11(1~ 
L--·-·-···-···----·-··----· 

¡.i¡.;~·.~ 1(9) 0(10) 

;. (9) O( JU) 0(111) 

0(9) 2(8) 0(10) ·¡···--·- ------..----........... ____ ~ 
7(B) 9(10) 7(9) 

L ....... ·-·-·-------······--

1 

U(9) 

2 ('J) 

ilR 

O('J) 

9(9) 

No !NFE.ccróN 
NÚMERO DE MUERTOS 

EXFrn 1 MEilTO 
•7 ,. 

0(9) 0(10) 

?(9) n(lo) 

0(10) 0(10) 

ll(9) 0(9) 

9(9) 9(9) 

i"niina1,,s-rat:o11c!, ~;i11qénil:o> G/\LB/c, 1naci!o'. .. fr,rnsfon,ncia ¡¡ ·1 . .i:; 2~ hora:·. post··il'radiilci6n. Dosis de células donado 
r¿1:,: l:<JIJ'ci'L/C.', m1 dt d~iuJ,1·~ (j¡; méduliJ ti•;·:il N\ ssrs y bxl()Í t;Ó]'.;/0.:í :nl de r.élulus de b.izo l'll ssu. Estas célulélS 
íu .. :ro11 1.rans-f1;rid,1s por i11uculuci<ín l"eti·ool'i•ital. Dosis de irTJciiilción 700 1·¡1d. l.J infocción con levadurns de - -
1"i.::.·1. 1,_ .. T .. 1 Cf!!''' N:· 5U37 fu(: l1r:>cha un.J c,;;Hnna ¡<o:;L-in'udi;1ci6n. La dosis de· infección fue de 4xlofl céls/ml (Dosis 
\c:f,-tl). (')Lo~, P!.ir/~nlc:·.ls (rlflLi~~íH:ll 1.·1 IHÍrnr.~ro Lnt,11 dc1 cad;_¡ ':j(Uj)U d1: i1nima1f~S. (.k·f•) nf{:: no rí~Ulizndo. -



Tf\ELA .LI ,-

1 I 

111 

IV 

1 V 

!--~~-------

SIGNOS DE L1\ JNFECClON fl!STOPU1.Si'iOS!U\ EM !\/\TONES BP.LB/c, 

llí í\:.i !lt 
Oi"ISU\\I{\ 

CJÓN--

30 
GO 

30 
GO 

30 
60 

30 
60 

30 
60 

30 
60 

fJt IW J Dí•. DE f'L: ;:;o 
[;<pr_:¡-; 1 MEilTO 

3+ 
3+ 

NR 

+ 

3+ 
3+ 

3+ 
+ 

3+ 
3+ 

+ 

+ 

3~ 

3+ 

+ 

3r 
3+ 

+ 

Jr 
3+ 

M __ ¡: __ J ____ L ___ c ____ _¡ __ Q_ JL ______________________ _ 
l NiiO\I ! L 1 Dfll1 
[;;prn l Mf'IHO 

F'aos E1nzAnos 
E>:PEfl !MENTO 

flUEllTE 
[XPERIMEMTO 

. --- J_ --- _ l _________ ;z __ _ } ___ J _______ ?__ ____ ;? 

3+ 

3+ 
3+ 

NR 

+ 

3+ 
3+ 

3+ 
3+ 

+ 

+ 

3+ 
3+ 

3+ 

:J·t 
3·t 

3+ 

3+ 
3+ 

t NR 

+ + 

+ 

3+ 3+ 
3+ 3+ 

3+ 

3+ 
3+ 

+ 

+ 

3+ 
3+ 

+ 

+ 

+ + 

3+ 
3+ 

¡~--TI. n 1 :J J '1 

1 o 2 f¡ 

1 3 ~ 4 L-__ -_ -
NR 

2 

[[_--~ _]__.~ 
Los ratones f~eron observados diariamente y la intensidad de los signos se expresan por las siguientes indicacio
PC5: 3+ muy intenso; 2+ intenso;+ ligero; - no signo; 1m~' no i·calizudo. 



T 1\BU\ 5. -- Al SU~Ml EtHO DE 10_s_l!JJl 15~~:!~''.' ci0~u_"Gi__t_u~~ EN BAZO, H l GA
DO Y PULMON DE RATONES INFECTADOS. 

1.: U L T V O S GRUPOS DE 
RATl1NES l ilffCrnDOS EXfiT. l EXPT. 2 EXPT. 3 

J" 
J ()) 7 (7) 7 (7) 

l I 7 
.) (3) 4 (4) lj (4) 

111 Nr·: o (1) e 
IV 1 (2) e e 
V e 1 (2) e 

1 Vl 7 (7) 7 (9) G (7) 

----·-------· ----~- ------·------ --·-- _" _______ - ·-·----·· -------·-·------·······-·--·-.---

E 1 ho1no~wn i ZildCJ de caclJ 61-'.Jcrnu ft¡¡~ e u lt i vodo pn l·iycob i o l i e y lilll con 
ll.1'', dt? L-cisteinil y l', de· q1ucos;1. Lo•c cultivos ii'-'nli<lll0.Cicron en ob
''''rVJción rn u11 11r~ríodo miÍ;{Í1110 d;• J[J uL1: .. i::;¡J\:cific.,cir.•1;r:s de los -
~1ru 11os dE} ratones infectudos 0stdn dt~StT·í cu:. f;11 Li Tall1ü ] . f\1rénte--
s is: ( ) 11í1n1r:ro dré MiirncJ·¡ res 11"11?rLO'.i de c¡¡d;1 r,1·ur10. 

Expt. := c;q;c1··i11k~nto; l~j1:::. 110 rhll iLado. 



! IW!'~FEF:rnc l Í\ m~ CLUJLi\S /\Dflrnmn~s y NO ,1\DHERf:i~ffS' 

¡ DONM10f~L 
( POLl.1\C l 
CELliLi\f;') 

l 11H.1 : •• c01 ~;. (i~: iHzn i·o
l<1l1v: 

l l!i~. ·;, c:>~I ';. r;ü ,:¡1}/¡¡•ft:li 

t:t.:) 

1 1'1 ( .t~ l ·-~. j ¡' l'!:' ! i .idd\ 

: :~ 1·.iu i ·tl i1 :-. 

'Í 1:H~::i.". ·' e{!'). r\· !.1:)('.\'1 

L1J td 1 (:•, 

! l ¡¡¡1;;,, 

: L i l t: ~1 
1 
\ 1 nit 1 ~ •• 
\ t·.", 

1 rnc;, 

4 :. 1l1(:~il:S, t..>~l s. 'ft:. L(:i~,-: 

¡:;,:,;;;: 'º''::::: '':.: :','.¡ ':': '''" 
f,l1J ((¡rlit~Jl ifr~ Í!Td(\-jd .. -

Í Ó!\ )'c.\1,:~ 

FLCE.f'TOVi.S liH'ECCl Ótl 

4) 11iC:Sl!S UD 

I~ .: lt\C:~ \!S NO 

\1 \"1lCSe~~ NO ''t;• 

-'i.'. l!lf.?':;L':..\ NO 

·I'. PleS(~'._; i'O 

i¡) mesc:s SI 

4i 1ne~~ es SI 

~L~ rne::-e:..~ SI 

ii:. 11l8St~S :,r 

:J.' l!lC'St~S SI 

SI 

Sl 

-··-··-·--- ··~---·----· 

D l n r n ,) 

10 20 30 

lX 

1X 

lX 

1X lX 

2X 

2X 

lX 3X 

2X 2X 

lX 2X 

lX 3X 

lX 2X 
3X 

··- ---·--·--·----· 

[ f'H·\OV 1 L l D/1D PELOS ERIZADOS íl U E R T E 

D I {\ s D I f1 S D l f\ S 
10 ?O 30 10 20 30 10 20 30 

lX lX 

lX lX 2X 2(5) 

lX lX 

2X 2X 1 X. 2X 

lX 1(5) 

--------~ 

2X 2X 5(!i) 

2X 2X 5(5) 

lX 3X 2X 3X S(S) 

?.X 3X 2X 3X 

2X 3" .A IX 3X 2(5) 

lX 3X lX 3X 

lX 2X lX 3X l - stsl =:J 
3X 3X 3(3) 

·-·-·-··---·------· - ··---------~--------------

Mi!M;\U~:) ... S1' ul.il iy,-i1·rn; qn11hh de :; rJé:(ilW'> sinqdnico'; L;!1L!l/c, 1n,1Chos. Dnsis rfo célul.1s donadorils: 1 X 107 céls/0.3 ml de 
r.r;luJ,~": ,1,füu·r:nt.r·', 'i 1 X io7 c1~luli1c. no ar:l11:n:nte:,; r, X 107 céls/ml de ci!1u1ar, de: bazo totales. Lil infección fue reulizada 
un1: sc-:,q¿1wt cic 1~¡:\;;S:~ df' 1 .. 1 i.1\11!~,rl·~·i::ncia cnn lPvudu1·t1~ t!~.· il/.,·:"1 .. .¡.1/l:r!.'J.2 dt~ \._i C.t!pa ¡.¡:: ~n3/. ú un;\ ~1..9 .. ~J~J-~.!.?.1.~ 
Los t'i:lu

1"-' fllp1·c11 1>ii'1·rv;:riu·, diill'iil:nc11t:! .'i lil int.ím',ic:a1~ d<~ los ~i¡¡nus >'' 1!x¡w<:e.ür por lus sigu·ientes indicaciones: 3X muy. 
intr:1;:;u; i'. í11ti.:11•,11; :¡ ! ; - no •;iqno. J.,1 1:;:p1·c~;i15n c:e los '.>i1J11os úucd::cc a una 11liscrvílción arbitrarla dP. la intensi~-. 
ddd dt:l ~:i t1'.} Pt' 1"do1ni11:¡ en C.\·.ld ~p·upo cürnpicto de a11in1Jl0r; (5 l'<-·l.fJH'~<· ¡·icr· (j(Upo), ~ 



¡ /U\!i~J[i\Er!C 1 f, DE CtlUI 1~S f\DHE.llUiTES y r:o tilll IEi(EfHES Ei'! HA TONES INFECTADOS CON DOS Is SUB
t.L rAJ_ DE !lf1;t .. ·>[·J,1.1m,1. 

l 11J1.~:J ct~1u·l{1:; il"1 r1i.:i.1·~ 
dil s C:!,( :o :·¡¡rj s 

ti 1111!' .. 1_·~;, c~1uL1~1 1lt: ha 
J..O t.C1 trl J C') 

J l•k~'·, c{1 .lt1L!'~ ._¡,Ji1L'l'L:n 

tl:'.1 

l na·;, ciquJ.:1:, d.:~ hri?O 

t.r• ti\ l 1:1·.; 

1 m:~~~1, c,~:·iuic'S wJ ddtl!.~ 

n~ n ti::..=. 

1 rn·:~. , Ct; l u ! ,·: ··, i ( \·.1•.ii11 
d\1 S ~~()(1 r ui.l:. 

·1 '.. IHt~SL':) 1 ((: '. :.l j d ') ··[;· -

bd/CJ i.0/·1] L'.. 

•t, lilí: ':• •_'':,; ! (.(H' ; ¡', 1 J : 11 ~ 

1 

; 
11

1'.,''.', 
1

, i ~:;,1c1·, l .¡,, in -
f1.~cciUn 

l lill!'~ ' ¡;(1(! Í_ l'i) ! di,~ i l't'ti 
d·it.:cit"1n nuu i·i·Jd'.~ 
-.. -- - .. ···--- . -·-· .. -

m:CEi'TORió~: 

4;, ir.ese~:, 

11: r.·,esr.s 

,¡) 1nescs 

4) 1i1cses 

1)) meses 

4~ meses 

4) meses 

1¡:, nieses 

·11 tlH:OSCS 
1 

4i meses 

10 

no 

!JO 

flO 

NO 

NO 

SI 2X 

SI 2X 

SI 1" ,\ 

SI 2X 

Si 

D l 1\ S 
20 30 

lX 2X 

2X 3X 

2X lX 

3X 

JX 

! ~~·;QV I Ll DAD PELOS ER l ZJ\fXlS 

]t) 

3X 

IX 

lX 

IX 

D l !'1 S 
?.O 30 

lX 2X 

D I A S 
10 20 30 

lX 

lX 2X 

- 3X 

lX IX 2X 2X 3X 

2X lX 2X lX lX 

2X - 2X 3X 

lX lX 

MUERTE 

[) l 1\ s 
10 20 30 

lX 

2(5) 3(5) -

-·- -·-·---·---------------·-·-----------·-----·-·--------·----.. --------------------· 
SI lX lX - lX 

SI 1 X 2X ] V 
" lX 2X IX IX 2X 1 X 

3X 3X 3" - /, 5(5) -

NIHl.A,L[S.-· 1/ciise L1 l<Cyr,nda en lil Tabla 6. En este ct1so la dosis infrctantc~ fué una ~.?-~~_subl~!~l para 1·atones de 
1 lllt'S, 
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