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I. IHTRODUCCION 

1 .. OEF'INICION .. 

El paludismo es un n~decimiento enrlémico en territorios 
tropicales y subtropicales producirlo ~or un narásito i~ 
tracelular obliqado, aue pertenece a la clase Sporozoa, 
orden Haemosporidia, familia Plasmodiidae, del ~énero -
Plasmodiwn, cuyo huésped intermediario es el hombre y -

otros vertebrados .. (4) 

Sus hudspedes definitivos son 2 moscos del género Ano-­
pheles: pseudopunetipennis, Aztecus albamanus auñdrima­
culatus. 

2. CARACTERISTICAS 

La enfermedad llamada paludismo malario es coman en el 
hombre, se transmite por picaduras rle ~oscos inEectanos 
del 9énero AnÓpheles, por transfuciones de dona~ores p~ 
ladicos, material auirQrgico conta~ina~o y excencional­
mente por placenta. (1-3) 

El paludismo se caracteriza porque produce ñebilidart y 

anemias cr6nicas; la forma más grave es la Producida -­
por P. falciparurn (terciaria mali9na). Las manifesta-­
ciones del paludismo son varias: Habitualmente los gl6-
bulos rojos y la hemoglobina disminuyen paralelamente. 
Puede haber macrocitosis a consecuencia c'l.el mayor n11me­
ro de reticulocitos y por el crecimi~nto de los gl6bu-­
los rojos infectados (P. vivax y ~} .. En las fa: 
ses activas, existen si~nos de rem~lisis {bilirrubina -
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Indirecta de1 suero elevada, metahemalbuminemia, hemosi 
denuria, etc.). En las formas crónicas, la cifra de -

leucocitos suele ser ba~a, pero aumentan Muchas veces -
los monocitos. Se presenta lcucocitosis desru~s de -­
los escalofríos. Los 6rganos ~uestran gran cantidarl -

de pigmento 9a1adico. Hay hepato y esplenomeqalia, y -

se encuentran par~sitos y pi~mento en las biopsias ael 
bazo. 

El huésped actrta como intermediario y reservorio, y re~ 

liza dos ciclos esquizog6nicos, y el exoeritrocítico y 

el eritroc!tico. El ciclo sexuado se inicia en el hom­
bre, pero se realiza en mosquitos del ~énero Anopheles, 
los cuales siendo huéspedes definitivos, funcionan como 

transmisores. Sólo la hembra es hematófaga y por 1o -­

tanto 1a transmisora. (4-5}. 

2.1 EPIOE?·~IOLOGIA 

La ~alaria está distribuida mundialmente, en zoncs tro­
pica1es, lo que provoca una de las causas princioales -

de muerte. Por eso se está planteando la posibilidaC -
de erradicarla, mediante la suspensi6n total C.e la 

transmisión durante un año desaparecienrlo la infecci6n 
en l.os reservorios, as! los rnosauitos ya no pueOen in-­

fectarse al picar al r.ombre. Csto puede ser posible -­
con el uso de insecticidas residuales del tipo del DD~. 

Cn rtéxico l.os principales transmisores son: 

Anophe1es pseudopunctipennis, A. Albimanus, A. ouadrima 

~' A. aztecus. 
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La din~mica Qe 1a transoisi6n depende de asp~ctos eco1~ 
gicos: altura sobre nivel del mar, to?oqraf!a Cel terr~ 
no, lluvias,. salinidad y ctras características c:1e los -

cria~eros. ~anbi~n es necesario tratar de evitar la -­
transmisidn extradorniciliaria cuando se susnenCe ésta -
con el uso de insecticir..as residuales. 

El paludisreo se ~uede transmitir ~or medio de una tran~ 
fusi6n sanguínea, por usar jerin~as no est~riles, as! 

como tal"lbi~n por v!a transplacentaria (en los Glti~os -
d!as de embarazo o durante el parto). 

2.2 CUADRO Ct.INICO 

Se presentan calosfr!os, fiebre y sudaci6n en un perio­

do de 2 a 4 horas, despu~s el paciente vuelve a su est~ 
do normal para presentar otro acceso al d!a siguiente, 

al tercer o cuarto día. 

~ y P. ovale producen fiebre terciaria simil~r o 

sea el primer y el tercer d!a, si~uiendo la nerioCici-­

C.ad. 

P. rnalariae produce fiebre cuatarna con intervalos api­

r~xicos. 

P. falciparurn, produce fiebre más continua, lla~aCa su,9_ 

terciaria. 

Durante el ascenso febril pue~e haber nausea, v6~ito y 

cefalea. El cuadro en qeneral ?Ueñe Curar 2 6 3 sem~-­
n?s, difÍcilrnente dur~. r.i~s ele un mes. Al final ele lel -

primera semana aparece la espleno~eoalia, ~ue aumenta -

de tarna.ño notoriamente, al. finalizar el tratamiento di.§. 

minuye Oe ta:nañc, pero no en su totalidad. 
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Tambi~n puede presentarse hepatornega.lia, las pruebas 

funcionales se alteran, pero vuelven a la nornali~a~ 

al desaparecer la parasi te"!\ie .. 

Un problema gue siempre se presenta en el palu~ismo, 
es la anemia hernol!tica, pero dependienno ñel Plas­

moñium es la gravedad ñe ésta. Se observa leucoci­

tosis y desviaci6n a la i::a_uierda de los neutr6fi-­

los: finalmente aparece ~onocitosis. 

2. 3 DIAG?!OSTICO 

El diaandstico se real.iza rt>pi~arnente neclia.nte la -

o~servaci6n microsc6pica de frotis san~u!~eo o re -
la ~eta ~ruesa el primero se ~uede determincr en 20 

minutos y el seoundo en unos 5 ~inutos. 

Cuando el cua~.ro febril est§ ernpe::anc'lo o Cl.es2ro2re-­

cieneo la parasiterni~ 0isminuye notablene~te c,es -
nula, por lo que es conveniente deter~incrl~ roste­

riormente, 1 6 2 d!as después. ~a~bién se pue~en -
realizcr cortes histo16qicos del ba~o o r.el ~!gado, 

en las células del sistema reticuloen<lotelial, se -

encuentra pigmento Jl'\al.!l.rico (para deterrroi.ncr princ_! 

palrnente si el pacieP..tc tuvo pa.luclisno) • 

La narasitemia alcanzada Oepcnder~ notablenente ~e 

la especie de Plasfl'\odiUP't: 

P. malariae narasiter.lias Pasta ~e 30 000 nor mI!'lJ re 
sansrre. 

P. viva~ parasitepias hasta n.e 50 000 nor nn3 P.e 
sangre.-
P. falcioarur.-t parasitenias t-.aste ~e 200 000 por f".n

3 

de san~re. 
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2.4 TRATAMIENTO 

Para destruir forr.las eritroc!ticas (trataMiP.nto del cu~ 

dro clínico), emplear; 

Arnodiaauina (Camoquinal), C1oroouina (Aral~n, Resoqui-­

na, Nivaquine), Mepracrina {lºeto~uineo, Atebrina), f;uin,i 

na, Diaminofenil-sulTa, Prinetanina (Dara~rim), Prima­
c;ruina (Ueo-quipen~,1) • :r ... a asociaci6n ~e r.ieclicaJTlento ha 

mostrado potenciación que pernite disninuir le> dosis: -

Sulfametopiracina-pirimetar.iia (naraprim), Cuinina-~etr~ 
ciclina, 1\.r:10diac:ruina-'¡'etraciclina, Sulfac1 inetoxina-!Jir!, 

metarnina-Pri~aquina. 

2.5 PRI:V.&::NCION 

Protegerse de los rnosCJuitos, utilizando telas el.e alarn-­

bre en puertas y ventanas, er.iplear insecticicl.a.s res id u~ 

les en paredes y muebles. 

No emplear la sangre de donadores 
lcdismo en los a1tiMos 4 años. 

3. CICLO BIOLOGICO. 

h?yci.n pC'decir.o p~ 

~a fase exocritroc!tica en humanos del ~lasno~iun se 
realizc1. en las células hep~.tica.s; por cUvisi6n c'lel ni:.-­

cleo del 9arlisito, se oriqi?".an actlnu1os c"e varios 1"1ill~ 
res de criptozo!to.s CTue son liberaaos c.l romi;>erse la e! 

lula huésped. Los cri~to::o!tos 9uec1en invñdir nueves -

células hepáticas para continuar el ciclo exoeritrocít! 

co o invadir los eritrocitos. 
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Se denoDina ciclo preeritroc!tico al originado por los 
esporozo!tos inoculados por el mosco transmisor y <:f.ue 

posteriormente van a dar or.igen a las pri~eras formas 
eritroc!ticas, esto sucede durante el periodo de incu­
bación del paC.ecimiento. El ciclo exoeritrocítico 1"10 

produce manifestaciones cl!nicas. (4, 6, 10) 

P. falciearwn carece de formas paraeritroc!ticas, 
pudiendo causar recaídas desputSs de l:aberse destrui.do 

todas las formas eritroc!ticas, cu~~ longeviña~ es Ce 
t.."'n año, tiempo en el cual oueden e:)l'.istir oarasitel"ias 

extraordinariamente ba~as que no ori~inan molestias, o 

periodos lla~ados recrudescencias, ~ue al aumentar la 
parasitemia producen las manifestaciones clínicas. (4, 
6) 

E1 ciclo eritroc!tico es el que produce las ranifesta­
ciones cl!nicas de la malaria, se co~µleta en 4B a 72 
horas, dependiendo de la especie de Plasrnodium, (C'.ife­
rencias morfo16gicas). (6, 10) 
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I PlaSl'Cdi1.m1 vivaz {Mtlaria tert.iana) II Plasrcxilun malarie (Malaria quartana) 

a) csquizonte juvenil· en forma anular 
b) esqui.zontc polinuclcar 
e) estadios finales de la cg:¡uizogonin (dencminada nórula (I) o roseta (II) 
d) ga:mtocitos masculino 
e) garmt.ocitos fem?nino 



CICLO BIOLOGICO DE LA MALARIA 

(Coloraci6n por GIEMSA) 

8. 

A Desarrollo sexual (Gamagonia) en la hembra del mosquito 

Anopheles 

a gametocito ingerido con la sangre humana 

b gametos, azul = cé,lula femenina (macrogameto} 

rojo = desarrollo de los microgarnetos, 

denomina exflagelaci6n .. 

e fecundaci6n 

d cigoto (forma en retorta) 

e· cocineto 

f oocisto (ooquiste) 

g esporocisto (esporoquiste) 

h esporocisto maduro a punto de estallar 

i esporozo.!tos en las cti:lulas de la glándula salival 

2 a el Anophclcs transmite esporozo.!tos por la picadura 

b esporozo.tto aislado 

B Desarrol.lo preeritroc.!tico la c~lula hep4tica: 

3-7 diferentes estadios de la denominada forma endotelial 

o tisular en el h:S:gado 

e Desarroll.o eritroc.ttico (esquizogonia) 

8, 9 esquizontes ("estadios anulares") del agente causal 

de la malaria tropical. 

• 10 esquizonte juvenil exc~ntrico; eritrocito con las d!!, 

nominadas manchas de Maurer 

11 estadio en rn6rula con unos 20 merozo:!tos 

12 merozo!tos liberados invaden a otros eritrocitos, y 

algunos vuelven a convertirse en esquizontes, otros 

en Cjametocitos 

13 gametocitos (en forma semilunar) (vtSase I y II, d-e) 



CICLO BIOLOGICO 

~1:1'AOO .... ~ ~I'lUS ... SANGRE ... ~~~~A·~~~~cic~ITICA#+:zorro 
(EOR.V\ INFOCTIVA) QUE A IAJS EIUTRX:I'IOS- CELllLAS HEPATICAS(J-7) 

Nr"'1'>1 A lDS -"""- Sl\NGilE -"""- FASE ESPORADICA .EN -"""- NEllOZOrros .....,__ 
ERITRCCl'IC6 + ~ ~ CELULAS JIEPATICAS ~ ~ FASE ESOUIZOGCNICA + 
~ .......... 

FASE +: TroFOZOIID + TroFOZOIID + FASE DE :t ,.:I~. 
EIU'I'RCCITICA JCNE'N 1\0ULID Wi~IA ( 11-12) 

~~rro+ 
M>CROO/\ME:l'O POR 
REDU:CIOO DE SU 
CRCMATilU\ 

PICA llN MlSOUI'IO SANO Y 
CHUPA SJ\NGRE ~ MICRO 
Y ~I'lOS (lb) 

EL MICROGAMm'CCI'IO PASA. 
A~ POR IA FASE 
DE~IOO 

FECUNCl\N AL 
,..~ 

{le) 

TROEOZOl'ID 
J\IXJIJIO 

SE VAN A GLANO~ SE LIBERAN EL CXX::I'IO o::wrmre ' 
SALIVALES DEL M::sCQ+IDS ESl'OOOZOl'IOS +GRAN Cl\Nl'IDl\D DE + MADORA+ SE ALOJA+;~~~~~ 
(ti) _a_ (lh) FSPOROZOI'lOS (ld le) 

.... . (lf, lff) ' 

~~<;: ~b~ ... ~ ~: 



CARACTERISTICAS GENERALES DE ESPECIES DE Pr,ASfAODIUI! EN HUt--ANO 

CARACTERISTICA ~ P. 1"'.ALARIAL P. FALCIPARUM ~ 

TROFOZOITO JOVEN 2-3 M 2 M 1-1.. 5 M 2 M FORMA DE DISCO 

INVASION MULTIPLE RARO RARO FRECUENTEMENTE RARO 
EN LOS ERITROCITOS 4 A 5 TROFOZITOS 

POR ERITROCITO 

CICLO ERITROCITICO 48 HRS. 72 HRS. 48 HRS. 48 HRS. 

FIEBRE TERCIARIA TERCIARIA TERCIARIA 
BENIGNA MALIGNA BENIGNA 

TROFOZITO PRESENTE PRESENTE NO PRESENTE EN PRESENTE 
MADURO EN SANGRE EN SANGRE SANGRE, SOLO EN EN SANGRE 

VISCERJ\S 

CARACTERISTICA GRANOS DE GRANOS DE MANCHAS DE GRANOS DE 
DE LOS ERITROCITOS SCHUFFNER ZIEMAN MAUREN SCHUFFNER 

MEROZOITOS 16-18 10 16-24 B-9 

GJU.'.ETOCITOS OVALES OVALES FORHA DE PLJ\TANO OVALES 

PIGMENTO PARDO PARDO OBSCURO PARDO 
O NEGRO VERDUSCO 
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El ciclo sexuado se inicia en el hombre ca~ la fornaci6n 
de gametocitos, ~ue tao.;mco son responsables ele !T"anifes­

taciones cl!nicas. Los qaJTtetocitos aoarecen cuan~o ne-­

nos una seoana despu~s de iniciado el ciclo eritroc!tico 

(P. fal.cioarum, los '!.J'aITletocitos aparecen con una ~.isJT1in_!! 

ci6n de las formas esquizog6nicas, oue despu~s llegan a 

desaparecer, cuando los garnetocitos son abundantes). {4) 

Algunos mos~uitos del g~nero Anopheles ingieren gñ~etoc1 

tos cuando pican a personas 9ortadoras y en su est6na90 
se termina la fase gametoq6nica del ciclo sexua~o, al -­

producirse los oocinetos, continua la fase esporog6nica 

con la forr:taci6n de oo~uistes en la ?ared del est6Ma~o,­
los cuales liberan esporozoi tos, oue inva~.en las ']l:indu­

las salivales y son inoculcidos a un nuevo huéspeC'. verte­

brado mediante la saliva clel ~osl"'luito en el r..ornento ~e 

la 9icadura. (4) 

4. ESPECIES EN HU!:ANO Y EN P.OEDOP.. 

Las especies de Plasrnodium en li.urnano son: 

- Pla.srnodiun falciparm:t 

- Plasmoc".illr.l vivax 

En menor proporci6n est$n: 

- Plasmodiurn ovale y 

- Plasraorlium ~alariae 

Excepcionalmente se han reportado casos ~-~ nalaria prod,!! 

cida por: 

- Plasmodiura cynomolgie (a.qente etio16ttico en antropoi­

des) {1, 11, 12) 



Especies que producen paludismo en roedores: 

- P. berqhei 

- P. yoellii 
- P. knowl.esi 

·- P. chabaudi 

- P. inui 

- P. berqhei yoelli 
- P. yoell.i yoelli 

(1, 11, 12) 

5. INMUNOLOGIA DE LA MALARIA 

características inmunol6gicas principales: 

12. 

- Producci6n de IgG contra merozoitos, despÚés de va­

rias infecciones. 

- Inmunogl.obulinas altas en suero en zonas endémicas 

por paludismo. 
- Inmunosupresi6n a otros Ag durante el curso de la -

enfermedad. 
- Variaci6n antigénica en los par~sitos. 

- Producci6n de varios Ac humorales, y aumento de la 

actividad del sistema reticuloendoterial. 
- Estado complejo de inmunidad parcial inducida des-­

pu~s de t:DJ.Chos años y mal.tiples exposiciones en las 

que intervienen caracter!sticas humorales y celula­
res, espec!ficas e inespec!ficas, hereditarias y a~ 

quiridas, as! como el efecto de una infecci6n actual 

de bajo nivel en el desaf!o de una infección: Premo­
nitorio. (3, 5) 
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Existe una dísposíci6n de respuesta humoral en el hues­

ped proQucida por los merozoitos de los eritrocitos. d~ 
mostrada por las reacciones de fijación del complemento, 
de precipitaci~n, de aglutinación y del anticuerpo flUQ 

rescente. (5) 

Se presentan recaidas sintom~ticas o verdaderas en to-­
dos los casos de paludismo, que varía de 2 a 30 años p.e_ 
ra presentarse: tanto la resistencia adquirida como la 

innata, la espec~fica o la inespecífica al paludismo, -
son influ!das por un nrtmero de caracter!sticas genáti-­
cas que reflejan una fuerte presi6n selectiva en las z2 
nas que poseen combinaciones específicas mosquito-hombre 

-Plasmodíurn. La resistencia se desarrolla años despu~s 
del comienzo de la enfermedad grave en todos los niños 

de m~s de 3 meses de edad. La protecci6n pasiva inicial 
se presenta debido a la IgG materna transplacentaría. 
Se considera que la respuesta inmunitaria que proporcio­

na la protecci6n es la producci6n de Ac (anticuerpo) in­
dependientes del complemento que inhiben la entrada de -

merozo.ttos a los eritrocitos del. hu~sped.. (5) 

I·1ediante diversas adaptaciones protectoras (por .Ej ~ va-­

riabilidad antig~nica)# los parásitos sobreviven# y por 
un g'rado .limitado de destruc~it5n eritroc!tica, provocan 

sé.lo una respuesta benigna del huésped. Por lo tanto, -

ocurren respuestas del huésped de proteccí6n innata y a.f!. 
quírida (espec!fica e inespec!fica) y contra adaptacio-­

nes del parásito a estas características del hu~sped. 
Además la biología del vector y La fluctuaci6n de su po­

blaci6n, y la respuesta del parásito a ias variaciones -
de las condiciones ecol6gícas. Todo se combina para de­

terminar e1 equilibrio huesped-parásito-ambiente del 



cual se foroan los numerosos patrones de paludismo h\UT'la­

no o:ue existen. (3, S) 

6. ANTECEDENTI!S. 

6.1 Breve historia de la inmunología. 

La innunolog!a coflstituye una rama relativa.J'T'ente ~oven -
de la ciencia C'.e la medicina. l\lqunos de los avances -­
rn~s importantes fueron posibles qracias a la introduc-­

ci6n de técnicas qu!micas para la elucir.ación de la ~at~ 
ra.leza de los antígenos y de los anticueqios. EJ. térr.ii­

no inmune deriva del lat!n inmunis, esto es, exento c'le -
"cargos" (impuestos, pagos). Sin errtb2rqo, durante casi 

un siglo, el téroino inmunidad ha denotado la resisten-­

cía al posible ataque por algGn agente infeccioso. La -

primera inmunizacidn efectiva, aun~ue todav!a ern~!rica, 
fue llevada a cabo por EdwuarC Jenner, un médico in~l~s 

(1749-1823), aue observó que las ~ersonas ~ue se curaban 
después de alguna infecci6n con la viruela del ho~bre. -
En 1796 se introdujo la vacunacü5n con le •riruela <le la 

vaca como medio para proteger contra la hunana. (3, 5) 

Louis Pasteur (le22-le9S) ~· sus colaboradores dieron el 
enfoque científico en sus estudios cuando investigaron 

la posibilidad de proteger cofl.tra la infecci6n r.tc.r. iante 
inmuni~aciones con cepas atenuadas ~e microorganismos. 

6. 2 Respuesta inmune celular. 

En 1ea2, en l~essina, el ::oologo ruso r;1ie ~etci"'.niko.ff -­
(1845-1916) estudi6 el papel de lñs c~lulas m6viles de ~ 
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la larva transparente de una estrella de mar en la pro-­
tecci6n contra algOn intruso extraño. El introdujo una 
espina de rosa en el interior de estas larvas y observó 

que algunas horas después la espina estaba rodeada por -
c~lulas rn6viles, demostró que los leucocitos se hab!an -

engullido a los microorganismos. Este experimento puede 
considerarse el punto de partida de la inmunología celu­
lar, Metchnikoff observó que la fagocitosis se incremen­
taba en forma notoria en los animales que estaban recup~ 

rándose de alguna infección o despu~s de la vacunación -

con una preparación de estos microorganismos, también d~ 
rnostr6 la existencia de 2 tipos de leucocitos circulan-­
tes capaces de fagocitar: Los polimorfonucleares y los -
macr6fagos. En su opini6n, la inflamaci6n daba por re-­
sultado un proceso de digesti6n enzimática debido a la -

ingesti6n del agente nocivo por los fagocitos m6viles. (3,5) 

6.3 Respuesta inmune humoral. 

Fodor en 1886 fu~, al parecer, el primero que observ6 la 
inmunidad en ausencia de c~lulas en el efecto directo de 

un suero inmune sobre los rnicroorgan~smos durante sus e~ 
tudios en bacilos de ántrax. 

Behring y Kitasato (1890) demostraron la actividad anti­

t6xica neutralizante de sueros de animales inmunizados -
con toxina dift~rica o tetánica, lo cual se consider6 e~ 

mo la primera prueba de inmunidad humoral. (13, 14) 

El fen6meno de Pfeiffer descrito por.Pfeiffer e Isaeff -

(1894) demuestra un importante mecani~mo humoral de de-­

fensa: Los vibriones del c6lera inyectado en el perito-~ 

neo de cobayos previamente inmunizados pierden su movil! 
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dad se aglutinan, ya no se tiñen y son fagocitados por -

los leucocitos y lisados en ausencia de c~lulas. 

Jules Bordet (1870-1961) en 1898 descubri6 que tanto la 

bacteri6lisis como la lísis de los eritrocitos requerían 
de 2 factores: uno que denomin6.el sensibilizador, era -

termostábil y específico; el otro que llam6 alexina era 

termolábil e inespec1fico, este dltimo pensaba que poseía 
la actividad enzimática y que constaba de diversos comp2 

nentes; fu~ denominada por ~etchnikoff como citasa y com 
plernento por Ehrlich. Posteriormente se estableci6 que 

los factores humorales se originaban en las c~lulas lin­
foides. Durante este periodo, el t~rmino antígeno fu~ -
in.traducido para designar cualquier substancia {entonces 

principalmente microorganismos o células) capaz de intrQ 

ducir alguna reacci~n contra si misma y el t€rmino i16g! 
co de anticuerpo {siendo ambos "anti") para designar el. 
factor presente en el suero que pose!a esta actividad. 

(3, S) 

6.4 Comp:Lemento. 

El sistema del complemento {C), es el mediador humoral -
primario de las reacciones antígeno-anticuerpo, consiste 

de cuando menos 20 proteínas plasmáticas, qu!mica e inmg 

nol69icamente distintas capaces de actuar de manera rec.!, 
proca una con otra, con el anticuerpo y con las membra-­

nas celulares. Cuando se activa el sistema, las reacci~ 
nes generan una actividad biológica: desde la lisis de -

diferentes clases de c~lulas, bacterias y virus, hasta -
la mediaci6n directa de los procesos inflamatorios, tam­

bién puede aislar otros sistemas efectores humorales y -

celulares y conseguir la participación de ellos inducien 
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do la liberaci6n de histamina de las células cebadas, la 

migraci~n dirigida de los leucocitos, la fagocitosis y -

la liberaci6n de los constituyentes lisos6micos de los -
fagocitos. (5) 

En el sistema del complemento las proteínas individuales 

se encuentran normalmente en la circulaci6n como molécu­
las precursoras inactivas, que comprenden el 15% (p/p) -

de la fracci6n globul!nica del plasma (C1 , c 2 , c 3 , etc., 

properdina, factor B, factor D, etc.). Cada componente 
es activado sucesivamente en condiciones apropiadas para 
que progrese una reacci6n del c. Por lo tanto la activ~ 
ci6n permite a las proteínas volverse miembros de un si~ 
tema funcional integrado, en el cual actúan recfprocame~ 

te. Durante el proceso de activaci6n se forman enzimas: 

Cls' factor B. (5, 15) 

Existen 2 mecanismos paralelos, o vías, pero totalmente 

independientes que conducen a la activaci6n de la porci6n 
terminal, biol6gicamente importante, de la serie de reaE 

cienes del complemento: las v!as clásica y alternativa o 
de la properdina, las cuales son substancias diferentes. 
Las 2 v!as de activaci6n convergen en el punto medio del 

sistema del complemento y el resto de la serie de reac-­
ciones (de c 5 a c 9), es coman para ambas v!as. (15) 

La porci6n terminal tambi~n puede ser activada por enzi­

mas s~ricas y celulares no pertenecientes al sistema. 

(enzimas parecidas a la tripsina que activa c 3 6 c 5 son: 
enzimas fibrionol!tica plasmina y ciertas enzimas lisos~ 

micas). (5) 
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6.5 Fagocitosis. 

El.ie t:etchnikoff fu~ el primero en observar que 1.os leuc2 

citos "engullían" a los microorganismos durante la res-­
puesta inflamatoria, denominando a este proceso: fagoci­

tosis. Los fagocitos son: leucocitos polimorfonucl.eares 
(cál.ul.as circul.antes que emigran a· los sitios de inflam~ 

ci6n) y los fagocitos mononucleares {circulan en la san­
gre o se encuentran fijos en los tejidos y tambi€n se _ _; 

acumulan en los sitios de inflamaci6n}. Ambos tipos de 

c~lul.as son capaces de reconocer e ingerir part!culas, -
mediante sus receptores en la superficie cel.ular y de di 
gerir tales substancias dentro de sus lisosomas. Los f~ 

gocitos mononucleares muestran mucho mayor diversidad -­

funcional y de respuesta, que es el resultado de 1a mad~ 
raci6n progresiva de estas células a partir de sus pre-­
cursores en la mé.du1a 6sea, sus experiencias con 1a endg 

citosis y su interacci6n con 1os linfocitos T. (5) 

CELULAS DEL SISTEMA FAGOCITICO MONONUCLEAR EN LOS TEJIDOS 
NOR1·1ALES E INFLAMADOS. 

cé.1ulas precursoras (comprometidas) mé.du1a 6sea 

monoblastos 

promonocitos 

monocitos 



macr6fagos 

estado normal. 

histiocitos 

macr6fagos al.veolares 

c€lulas de Kupffer 

macr6fagos pleura1es y peri toneal.es 

osteoclastos 

c€lulas microglial.es 

c4lulas sinoviales tipo A 

macr6fagos libres y tisulares fijos 

inflamaci6n 

macr6fagos exudados 

macr6fagos activados 

macr6fagos exitados 

c4lulas epitelioides 

c4lulas gigantes multinuc1eares (tipos de 

Langrhans y tipo de cuerpo extraño) 
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tejidos 

tejido conjuntivo 

pulm6n 
hígado 

cavidades serosas 

huesos 
sistema nervioso 

articulaciones 
bazo, aanalios 1infá­

~, m€dula osea y 

otros tejidos. 

cualo:uier tejido 

Durante la fagocitosis, las partículas se fijan a receptores 

inespecíficos de membrana dcspu~s son rodeadas por la rneJTlbr_!!. 

na celular, formando vesículas fagoc!ticas. La fagocitosis 

en general puede dividirse en S etapas distintas y tempera-­

mentalmente secuenciales: 1. movilidad, 2. reconocimiento, 

3. ingesti6n, 4. desgranulaci6n, y 5. destrucci6n intrace­

lular. (5) 
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II. FUNDAMENTACION DEL TEMA 

Dentro de las actividades de los programas de lucha contra 

el paludismo el uso de rociamientos intradomiciliares con 

insecticidas residuales, ha sido una acci6n considerada CQ 

mo preventiva. Sin embargo, la utilizaci6n de los pestici 
das y el desarrollo industrial de los mismos en el combate 

a las plagas agrícolas ha producido resistencia sim9le y -

mOltiple de los anofelinos a los insecticidas que se usan 
en el ~rea de la salud pública. Los casos de paludis~o se 

presentan generalmente en los meses correspondientes al p~ 

riada de lluvias (junio a diciembre), en el gue se regis-­
tran alrededor de 80% de los enfermos (sp M~xico). (16, 17 

y 18) 

La malaria resurge de nuevo, su agente causal el parásito 

Plasrnodium ha desarrollado resistencia a las drogas y el -
vector del parásito la hembra del mosauito Anopheles, se -

está volviendo resistente al DDT y otros insecticidas. P~ 

ra resultar eficaz, la posible vacuna debe instar al sist~ 
ma inmunitario a que fabrique, anticuerpos que ataguen y -

neutralicen al parásito. En regiones end~micas los enfer­
mos con infecci6n grave o cr6nica, o bien aue estén sometJ:. 

dos a reinfecci6n del mosquito desarrollan abundantes ant.,! 

cuerpos contra el par~sito, pero son pocas las que aOouie­

ren inmunidad pro~ectora. La raz6n es que Plasrnodium, aun 

en los breves periodos aue es susceptible al Sistema Inrnu-
muestra tendencia a evadir la respuesta inmunitaria. 

Es de esperar que, en un futuro no lejano, puedan utilizaE 

se vacunas preparadas por ingeniería genética y otras ar-­

mas moleculares, para gue se logre erradicar la malaria. -
(19) 
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III. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

5e han realizado varios intentos para producir anticuerpos 

espec!f icos contra proteínas anti~énicas de los diferentes 

estadías del Plasmodium. Se han detectarlo varias proteí-­
nas antigénicas en Merozo!tos de roedores susceptibles de 

utilizarse corno estimulantes de la respuesta inmune contra 
la infecci6n de PYY. Se han reportado respuestas inmunes 

protectoras contra proteínas de la superficie. (7) As! CQ 

mo inhibici6n parcial de la invasi6n al eritrocito por la 

producción de anticuerpos contra glucoprote!nas espec!fi-­

cas de la superficie del merozoito. (2) 

La inmunización de roedores con algunas proteínas espec!f! 

cas de Merozoitos con peso molecular de 235 000, proteínas 

de esquizonte con P.M. de 30 000 as! corno sus derivados 
proteo1~ticos, originan proteccidn contra e1 PYY. (7, B) 

Por tanto es posible separar y purificar a partir de un ª!!. 

t!geno so1uble proteínas de Merozo!tos de PYY con capaci-­

dad antig~nica y observar su actividad protectora in vivo. 

(15, 20, 21) 
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IV. O B J E T IV O S 

1) Obtener un antígeno soluble contra Plasmodium yoellii 

yoellii. {PYY). 

2) Desarrollar un esquema de inmunizaci6n contra ~ 

dium yoellii yoellii usando las fracciones antigéni-­

cas obtenidas por filtraci6n raolecular. 

3) Determinar el P.M. de las fracciones antigénicas. 
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v. H I P O T E S I S 

El fraccionamiento adecuado de un sonicado de merozo!tos 
de Plasmodium yoelli yoellii puede brindar la fracci6n -

antig~nica esperada. 

Las hip6tesis se plantean segrtn la metodología estad!st! 

ca propuesta por Neyman y Pearson, que consisten en sup2. 

ner un efecto nulo (Ho = hipótesis nula) y una donde se 
supone un efecto (Ha = hipótesis alterna). {23) 

Ho: No existe diferencia entre las fracciones sanie~ 

das de merozo!tos sometidas a filtraci6n molecu­
lar para producir anticuerpos en ratones CBA. 

Ha: Existe diferencia entre las fracciones sonicadas 

de merozo!tos sometidas a filtración molecular -

para producir anticuerpos protectores en ratones 

CBA. 



VI. 1-"ATERIAL Y r.tETODOS 

VI.l t'tETODOS 

l. Inoculación de Plasmodium: Intraperitoneal. 

24. 

Determinación ae la cantirla~ de G.R.P.: Se prueban los 

indculos de 1.5 X 106 y 1 X 106 eritrocitos infectaños 

en qrupos de 5 ratones, ñeternin~ndose diaria~ente el 
porciento de parasiteMia. 

ObtP.nci6n de sanare de ratones; Se realiza una punción 

cardiaca ~or apertura de caja tor~xica, aqre9?ndo SSC 

para evitar que se coaqule. 

~orciento de parasitemia: Se re~lizan frotis sangu!neos 
de cada ratdn y se tir.en con Gie~sa. Se determina el -
porciento de parasitados, que se distin~uen ~oroue el -
parásito se tiñe de azul. 

Preoaracidn del ant!ceno: La saponina es un ~eter~ente 
que actda deseBtabilizando Membranas celulares. En es­
te caso, debido a su baja concentraci6n lisa anicanente 
los eritrocitos, sin nañar el 9ar~sito, lo aue nermite 
obtener un conqloMera<'lo CTe este, oue se disqreca por la 
emisi6n de ondas sonoras de alta intensidad: sonicaci6n. 

2. ':'inci6n de Giemsc.: Colocar una. peoueña i;rota r.e sangre, 
de una muestra fresca con anticoa~ulante, en un extremo 
de un portaobjetos limpio. Utilizando el borde de un -
segundo portaobjetos, extiéndase la qota de sangre a lo 
larqo del portaobjetos con un moviMie~to uniforme. Los 

frotis deben fijarse durante 3 ninutos en alcohol ~et!­
lico. Luego se secan y nwnerqen en colorante Giernsa di-
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luido durante 15 minutos a una hora. Luego se lavan en 

agua destilada y se seca al aire. (2) 

3.- Obtenci6n de sangre de ratones parasitados (pase): Se -

inoculan 30 ratones, sucesivamente con 5 X io 5 G.R.P., 

y diariamente se realizan frotis para cuantificar para­

si temia, cuando se obtenía el 60% de ésta, se sacrifi-­

can los ratones para obtener G.R.P. y pa.ra el manteni-­

miento de la cepa, se pasa por v!a intraperitoneal 1 ml 

de sangre paiasitada diluida 1:10 con s.s.I. 

4.- ObtenciOn de Plasmodiurn yoclli yoelli: A 30 ratones se 

les ino~ula 5 x iosG.R.P., cheCando la parasitemia dia­

riamente, hasta obtener el 60%, extraer sangre y 

pender en S.S.C., se centrifuga a 2500 rprn por 5 rninu-­

tos. Lavar primero con s.s.c. y 2 veces m~s con s.s.I., 

el paquete se resuspende con s.s.I. 5 veces del vo1umen, 

adicionar 1/10 partes del volumen total de saponina 

{60 mg/ml) preparada al momento en PBS'pll=7.2, ~=0 .. 11, 

agitar cuidadosamente en hielo por 30 minutos, centrif~ 

qar a 2500 rpm por 20 minutos (5000 rpm X 10 min .. , 10000 

rpm X 5 min.). Desechar el sobrenadante. El paquete -

se lava 3 veces con SSI a 2500 rpm por 20-30 minutos. -

Resuspender en la mtnima cantidad de SSI (aproximadame~ 

te 1 ml). El paquete de precipitados corresponde a los 

Pyy desnudos, realizar frotis y teñir con Gier.lSa .. 

s.- Obtenci6n del antígeno de PYY sonicado: El paquete de -

PYY con SSI, se centrífuga y se desecha el sobrenadante 

(S.N.) y se resuspende en PBS; se sonica durante 15' a 
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media intensidad. Cuantificar las prote!nas del ant!gg 

no por el m~todo de Lowry y ajustar a una concentraci6n 

de 2 mg/ml con SSI. 

6.- Determinación de prote!nas, Método de Lowry: El cobre 

en soluci6n alcalina forma un complejo de color azul -­

con las proteínas, el cual absorbe a 600 nm. La inten­

sidad del color es proporcional a la concentraci6n de -

proteínas presentes. (22) 

TECNICA: Se realiza una curva patr6n colocando una se­

rie de 10 tubos que contengan soluci6n de ovoalbumina -
en concentraciones de so, 1 DO, 150 .•• sao)' g por ml., 

{a partir de una solución de S00..1"9/ml. en SSI}. El -­
blanco se hace con un ml. de SSI. En otro tubo se co12 
ca 1 ml. de la muestra problema. A todos los tubos se 

les agregan 3 ml. del reactivo de Lowry, (preparado al 
momento) y se dejan durante 10 minutos a temperatura a~ 
biente. se adiciona 0.1 ml. del reactivo de Folin-Cio­

calteu y se deja a temperatura ambiente durante 30 min., 

agitando ocasionalmente. Se lee en un espectrofot6me-­
tro a 600 nm. 

7.- Sensibilizaci6n de Gl6bulos rojos de rat6n (GRR) con an­

t!qeno~ El mecanismo por el cual el cloruro cr6111ico p~ 
ga el antígeno al eritrocito es aun desconocido. TECN~ 

CA: Se colocan 100 rnicrolitros de paquete de gl6bulos 
rojos de carnero (GRC), (previamente lavados con SSI), 

con 100 microlitros de antígeno y 100 microlitros de -­
cloruro cr6mico al 0.01% en SSI, preparado al momento·. 

Se agita suavemente durante 15 minutos a temperatura a~ 
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biente. Se centrifuga a 2,500 rpm por 5 min. y se eli­

mina el sobrenadante. Se lava una vez con SSI y dos v~ 
ces con PBS, ajust~ndose el paquete final a la concen-­
traci6n deseada. 

8.- ACTIVACION DEL SEPHADEX A TEMPERATURA AMBIENTE (TA): A,E 

tivaci6n del S G-100: Pesa la cantidad necesaria para -
empaquetar la columna, se hidrata 80 hrs. a T.A., se -­

eliminan las burbujas con presión reducida. Se empaca 
la columna evitando la formación de burbujas de aire. -
Calibraci6n de la colwnna: Se hace una mezcla de Prote~ 
nas de (PM) conocido; Hemoglobina (Hb), citocromo C (CC), 

y albúmina de huevo, y azul de dextrán. 

Se mide el volumen de exclusión y despu~s se lee a 280 
y 540 nm, la absorción de las proteínas se grafica: 

lag PM vs. fracci6n. 

9 .. - Fragmentaci6n del antígeno de1 PYY (Ag de PYY): Pasar -

por 1a columna de S G-100 previamente calibrado con pr~ 
ternas de PM conocido el Ag de PYY sonicado .:mtcrior;.1e!! 
te y recoger fracciones de 1 ml cada una. 

10.- Evaluaci6n de los Ag fraccionado: Inmunizar previamente 

ratones "limpios" con O.l ml. de cada una de las frac-­

cienes antigénicas y retarlos a los 3 días con l ml. de 
in6culo viable de PYY procedente de un rat6n con 40% de 
parasitemia. Cuantificar parasitemia.diariamente con-­

tra los controles de GRC y SSI. 
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11.- Cuantificaci6n de 1a Hb, T~cnica de la cianometahemo­

globina: La hemoglobina es transformada en cianometa­
hemoglobina mediante la adici6n de ferrocianuro de PQ 
tasio y cianuro de sodio. La densidad del color pro­

ducido es directamente proporcional a la cantidad de 

hemoglobina presente. M~todo: 20 mm3 {0.02 ml) de -­
sangre se diluyen con S.O ml de reactivo. Despu~s de 
10 min., la densidad de la soluci6n se mide fotom~tr! 
camente a 540 rnp, utilizando un blanco con cianometa­

hemoglobina. El nivel de la Hb se obtiene interpola~ 
do en una curva de calibración preparada con la ayuda 
de los patrones. 
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Vl.2 E 0 U I P O 

Espectrofot6metro. Spectronic 20 Bausch & Lamb 

Balanza anal.t.tica. Mettlerhso 

Centr.t.fuga cl!nica de 8 caraisas. Solbat Aparatos cient!fi­
cos Mod. J-12 

Centr!fuga. Beckman J-6-B 6000 rpm 

Microscopio. Zeiss west Germany 

Espectrofot6metro U.V. Visible 3A Perkin Elmer 

Sonicador. MSE Amp: 30 t=l6-20 seg. 

Agitador de pipetas. Solbat 115 

Agitador tübos ensayo. Vortex-Genic 

Baño mar!a de temperatura controlada. Precisi6n Circulating 

system 253 

Balanza granataria. Ohaus Florham. Park N. Y. 07932 USA 

Estufa de temperatura controlada. lijad. HDP 334 

Refrigerador Mod. 348821 

I>otenci6metro. Sargent Welch 



VI. 3 M A T E R I A L 

Mechero Bunsen 

Pipetas volumétricas. Germang 

Term6metros (-10 a llOºC) Taylor de México. 

Equipo de disecci6n 

Cubr~objetos. Pyrex 

Cubrehemat~rnetros 

C~rnara de Newbauer 

Pipeta de Thorna {para eritrocitos y leucocitos) 

Jeringas desechables 1 ml. Plastipak 

Portaobjetos. Pyrex 

Tubos para centr~fuga. Pyrex 

Tubos de ensayo. Pyrex 

Esp~tulas 

Vidrios de reloj 

Tripies 

Algod6n 

V.asking tape 

Na traces Erlenmeyer, 1000 ml. Pyre.x 

Na traces r:rlenrneyer, 500 ml. Pyre.x 

Matraces Erlenmeyer, 250 ml. P~rex 

llatraces Erlenmeyer, 100 ml. Pyrex 

Matraces Erleruneyer, 50 ml. Pyrex 

JO. 
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Matraces vo1wn~tricos, 1000 ml. Pyrex 

Matraces volumétricos, 500 ml. Pyrex 

Matraces vo1um?tricos, 250 ml. Pyrex 

Matraces volum(i:tricos, 100 ml. Pyrex 

Vasos de precipitados, 500 ml. Pyrex 

Vasos de precipitados, 100 ml. Pyrex 

Vasos de precipitados, 5 ml. Pyrex 



VI.4 RE A C T I V O S 

Cloruro de sodio, R.A. Técnica Qu~mica 

Sephadex G-100. Farmacia Fine Chemical 

Fosfato de sodio dibásico, R.A. Técnica Química 

Fosfato de sodio monobásico, R.A. Técnica Química 

Cloruro de potasio R.A. T~cnica Química 

Carbonato de sodio R.A. Técnica Química 

Tartrato de sodio y potasio 

Hidr6xido de sodio. Productos Químicos t-Zonterrey 

Sulfato de cobre. J.T. Baker 

Citrato de sodio. Productos Químicos Monterrey 

Bicarbonato de sodio. J.T. Baker 

Cianuro de potasio. J.T. Baker 

Ferricianuro de potasio. J.T. Baker 

ovoalbürnina. Sigma 

Alcohol metílico. Merck. México 

Eter etílico. Merck. México 

Cristal violeta. Merck 

Colorante Wright. Técnica Química 

Colorante Giernsa 

Glicerol. Merck. México 

Azul de Metileno. Sigma de México 

Proteinas. Sigma de México 

Saponina 

Cloruro cr6mico 

Hemoglobina patr~n 

32. 
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VI.5 PREPARACION DE SOLUCIONES 

So1ucidn salina isotónica: SSI, disolver B.S g de cloruro 

de sodio en un litro de agua destilada. 

Solucidn salina citratada: SSC, disolver 5 g de citrato -

de sodio en 100 ml de solucidn salina isot6nica. 

Soluci6n amortiguadora de fosfatos: PBS, ( 0.15 M y 

pH = 7.2) pesar: e.o g de cloruro de sodio, 0.2 g de clo­

ruro de potasio, 1.15 g de fosfato de sodio dib~sico, 
0.2 9 de fosfato de potasio rnonobásico, disolver en agua 

destilada y aforar a 1 l. 

Reactivo de Lowry: Reactivo A, Carbonato de sodio al 2% y 

tartrato de sodio y potasio al 0.02% en hidr6xido de so-­
dio 0.1 N. Reactivo B, sulfato de cobre al 0.5%. Mez-­

clar 50 ml. del reactivo A con 1 ml del reactivo B. Con­
servar los 3 reactivos en refrigeración. 

Saponina: Preparar al momento en una concentración de 60 

mg/ml en P.B.5. 

5oluci6n de Giemsa: Al producto en solución comprada, se 
diluye un volumen por 9 a 15 voltimenes de agua destilada 

o de amortiguador de pH = 6.8. 
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VI.6 ~ATERIAL BIOLOGICO 

Ratones CD-1 o CBA jdvenes mayores· de 3 ~eses, sin impor­
tar sexo. 

Cepa de Plasmodium yoellii yoellii. 
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VII. PX~UL'!'ADOS 

Las proteínas patrón: Hemoglobina, albClmina y citocromo C 

tienen las siguientes absorciones a 280 nm: 

Hb O. 67 
Alb 0.72 
Cit.c---- 0.44 (Gráfica 1) 

Las proteínas problema obtenidas del fraccionamiento del 

Ag completo sonicado tienen las siguientes absorciones a 

280 nrn. 

Fracción 21 

Fracci6n 25 

Fracción 43 

Fracci6n 62 

o.46 

o.s1 
o. 43 
0.47 (Grá.fica 2) 

Se obtuvo el logaritmo del P.M. de las fracciones proble­
mas, a partir del P.M. de las proteínas patr6n, a estos -

P.M. se les determin6 el logaritmo, y este se grafic6 con 
tra el na.mero de fracción correspondiente, y por medio de 

la extrapolación se obtuvo el lag del P.M. de las proteí­

nas problema, que fueron las siguientes: 

Proter.na patr6n P.M. 

Hb 64,500 

Alb 40,000 

e e 13,370 

Fracci6n 21 

Fracci6n 25 
Fracción 43 
Fracción 62 

Log PM 

4.80 

4.60 
4.12 

5.oa 

4.96 
4. 45 

3.85 

Fracci6n 

30 

39 
53 

(Gráfica 3) 
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Porciento de parasitemias en ratones inmunizados con la,g. 

diferentes fracciones, Ag sonicado completo y sin Ag. 

DIAS _4_ _6_ ....2- _9_ ....!.Q._ __!!.__ _ll__ .....!.L 
FRACCIONES 

21 21.6 55.5 56.0 

25 1.a 43.3 55.0 59.0 60.0 60. o 60. o 69. o 

43 15.o 47.0 65.0 

62 16.6 69.0 

Ag comp. 5.0 19.4 25.5 41. o 49.6 62. 3 78.5 

Sin Ag 2.0 24.0 42.5 51. o 60.5 64.0 

(Grá.fica 4 y 5) 
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VIII. DISE~O ESTAOISTICO Y ANALISIS DE RESULTADOS 

Para deducir si las diferencias encontra~as en los result~ 
dos, son debidas al efecto ~e un trat~~iento o a la varia­

bilidad bio16gica de las unidades de exrierimentaci6n 

procede con el modelo: 

Yij rn + Ti + Ej (i) 

Yij j - enésima repetici6n del i-~simo tratamie~ 
to. 

m = media de mayor nivel de significancia 

Ti = efecto del i-ésimo trata~iento 

Ej (i) = variabj.lidad biol6gica de la j-ésima observ.e • 
cidn asiqnada al i-ési~o tratamiento 

El modelo anterior se resuelve por an~lisis de varianza y 

la estad!stica de prueba es la F de Fisher. 

Reqla de decisi6n: si F calculada > crue F <le tablas al -

0.05% se rechaza la Ro y la evidencia exoerimental ae~ues­

tra que les diferencias encontrarles en los experimentos son 

debidas al efecto del. tratamiento, de lo contrario si 
F cale <. F de tablas al 0 .. 05% no se rechaza P.o y las di­

ferencias encontradas en los resultados son debidas a la -

variabilidad bioldgica de las unidades de experimentacidn. 

El an~lisis estad!stico se realiz6 en el paauete estad!sti 

SPSSPC. 



ANALISIS DE DATOS 

Datos Vl y V2 

Vl fracción 

V2 ~ tiempo en d!as 

Vl-1 fracción 21 

Vl-2 fracción 25 

Vl-3 fracci6n 43 

Vl-4 fracción 62 

Vl-5 Ag completo 

Vl-6 control sin 

T O T AL 

TABLA l 

Ag 

Dias en que se ley6 
el % de parasitemia 

6 

7 

11 

13 

16 

20 

T O T A L : 

2 

3 

44. 

Frecuencia de datos 

2 

17 

Frecuencia de datos 

5 

2 

1 

l 

17 

An~lisis de varianza 

TO T AL 

Grados de Libertad 

ll 

16 
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IX. ANALISIS Y DISCUSION.DE RESULTADOS 

El ant!geno sonicado se fraccion6 en la cÓlun.na de filtra­

cidn mo1ecular. Cl espectro de absorci6n de las fraccio-­

nes eluÍdas a partir del tubo Nº 21 (que corres:i;->OJ"lde al V,2 

lumen de exclusi6n) se muestra en la 9r~fica l. Se selec­

cionaron las fracciones 21, 25, 43 y 62, Ag completo soni­

cado para proseguir el experimento de acuerdo a la metodo­

log!a descrita. 

El P.M. Oe las fracciones anteriores de acuerdo a la c¡:rr~f'! 

ca 2 es de: 

Fracci6n 21 120,226.440 

Fracci6n 25 91, 201. 084 

Fre.cci6n 43 2e,1sJ.B29 

Fracci6n 62 7,079.456 

En 1a gr.i..fica 3, muestran 1as :;>arasitemias alcanzadas 

por los ratones inmunizados con las diferentes fracciones 

con ant~geno sonicaao y sin ant!geno. 

-

Se considera el grupo de 1os ratones·sin Ag (blancos) corno 

patrones de comportamiento. Tuvieron una duracidn de 11 -

d!as con un m4xi~o de parasitemia. 

Los ratones inmunizados con la fracción 21 de Pt! = 120, 226 

sobrevivieron solo 7 d!as presentando una parasite~ia m~xi 

rna del 56%, resistieron menos que el control. 

El grupo inmunizado con la fraccidn 25 de. P1~ 91,201, so-

brevivieron 16 d!as, mucho rnás tiempo aue el ~rupo patrdn 
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con una ºarasitemia máxima del 69%, y permaneciendo 5 d!as 
con una parasite~ia del 60%. 

La muestra inmunizada con la fracción 43 de PM = 28,183, -
al igual que los inmunizados con la fracci6n 21, s6lo so-­
brevivieron 7 d!as, resitiendo una narasiterniñ máxima del 

65%, pero en menos tie~90 oue el control. 

La fracción 62 con PM = 7,079, s6lo permiti6 a los ratones 

inmunizados con esta, una sobrevida de 6 días y una paras! 
temia máxima de 69%, resistiendo menos ~ue el control. 

El gru90 inmunizado con Aq corn9leto sonicado pudo resitir 
una sobrevida de 13 días, dos d!as rnás oue el control con 

una parasitimia máxima del 7D.5%, este ~ru90 es el ~ue to­
lera la más alta parasitemia. 

De acuerdo a los análisis estadísticos realizados (tabla l) 

se deduce que las fracciones y el Ag sonicado co~pleto, -­
producen el misno tien90 de sobrevida ~ue los ratones ~ue 

no fueron inmunizados "P > o.05 11
, lo que irn9lica suponer -

que ninguna de las fracciones ni el Ag sonicado tienen ac­
tividad protectora. 

Es posible que las fracciones obtenidas hayan sufrido de-­

gradaci6n por la posible actividad de proteasa re~ortada -

en los extractos crudos de TJrotozoarios. I.o anterior sin. 
nifica que se inmuniz6 al rat6n contra un fra0rnento de las 

prote!nas del antígeno com~leto, aue no necesariamente 

eran los determinantes anti~~nicos ~ue ~udieran brindar -­

~rotecci6n contra una infecci6n sanguínea de ~· As! ta~ 

bi~n se puede explicar oue se ha~'ª" aislado r.irote!nas con 

un PM menor de 150,000, ya oue se~an la bibliografía con-­
sultada, las proteínas protectoras poseen un PM mayor de 
235,000. 
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X. CONCLUSIONES 

Se observa que los ratones inmunizados con las fracciones 
obtenidas se comportan de manera semejante 9-Ue los testi­

gos y los que fueron inmunizados con ant!geno completo. -
Los ratones mueren al presentar parasitemias del 60%, lo 
que indica que tanto el Ant!geno completo co~o las frac-­

cienes no tienen efecto anti9énico. (Tabla 1 p :> O.OS 
An~lisis de varianza) . 

No se obtuvieron prote!nas con Pr-; ITlayor a 235,00IJ; lo C"ue 

sugiere aue el ant!aeno sonicado tiene actividad de ~ro-­

teasa. 

Es necesario agregar inhibiñor de proteasa al antígeno o~ 
tenido por sonicac.i.l'in para evitar su auto0eg-rañaci6n cat!! 

lítica. 

La posible autodegraCacil'in catalítica Pel A~ sonicar.o ~u~ 
de explicarnos la falta de antigenicidad de las diferen-­
tes fracciones .. 

Es recomendable que en ensayos posteriores se e~plee inhi 
bidor de proteasa. 
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A~lEXO I - AEREVI1\CI0l'1ES 

Ag Antígeno 
Ac Anticuerpo 
C Complemento (C1 , c 2 , •••••.•• , etc) 
PM. Peso ?~olecular 
F.o Rip6tesis nula 
Ha Rip6tesis alter~a 
SSI Soluci6n Salina Isot6nica 
SSC Soluci6n Salina Citratada 
PBS Soluci6n Amortiguadora de FosTatos 
PYY Plasrnodium voellii yoellii 
GRP Gl6bulos Rojos de Rat6n Parasitaao 
S~J Sobrenadan te 
GRC Gl6bulos Rojos de Carnero 
GRR Gl6bulos Rojos de Rat6n 
TA Temperatura Ambiente 
Hb Hemoglobina 
CC Citocromo C 



Anemia: 

Ant!geno: 

Anticuerpo: 

Agl utinaci6n: 

Bilirrubina~ 

Biopsias: 

Bacteridlisis: 

Complemento: 

Cepa atenuada: 
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At:'EXO II - GLOSARIO 

Disminución del ca"udal hernoC'lobínico o del 
nt'.irnero de eritrocitos del organismo. 

Sustancia crue introducida en el oraanismo 
provoca la ·formaci6n de anticuerpo$, oue -

~~~u~~~n~~ªe~e~~~~~~~ci~~u~~t~~i=n~~~~:iz~ 
Prote!na específica de la sangre y otros -
líquidos orgánicos (globulinas) aue a~are­
cen tras la inyección de elementos extra-­
ños (ant!qenos) sobre los que actua espec! 
ficarnente: aglutinánadolos (aglutininas) ,­
destruy~ndolos {lisinas), neutraliz~ndolos 
(antitoxinas) o precioitánñolos (orecioiti 
nas). - - · -

Reacci6n ant!qeno-anticuerpo en la cual un 
antígeno sólido o en partículas foroa un -
cristal con un anticuerryo soluble. En la 
aglutinaci6n invertida e1 anticuerpo est~ 
insertado a la part!cula s6li0a y es a~lu­
tinado por un ant!geno insoluble. 

Pigmento biliar rojo, producto terminal Be 
la henoglobina, elaborado por las células 
de Kupffer del h!~ado y del ~ue derivan -­
pigmentos como la biliverdina y otros mal 
definidos. 

Examen del organismo vivo en oposición a -
necropsia, y especialmente examen rnicrosc6 
pico de una porcidn de tejido obtenida de­
un cuerpo vivo. 

Oesintegracidn de bacterias inducirlas por 
anticuerpo y co~plemento en ausencia de e~ 
lulas. 

Sistema de prote!nas séricas ~ue es el me­
diador hUJ11oral primario de las reacciones 
ant!geno-anticuerpo. 

Grupo de or9anisl'l.os cuya ascenc1.encia es C.2. . 
nociaa, debilitada. 

ESTA 
SAUft 

TESIS 
!f f LA 

NO DEBE 
tiitititffECA 



Célula: 

Célula 
linfoide: 

Célula 
cebada: 

Células de 
Kupffer: 

Cl!~ul.a 
epiteloide: 

Célula 
gigante 
multinuclear; 

Endémico: 

so. 

Elemento fundamental de los tejidos organi­
zados, el más simple libre, dotado de vida 
propia, compuesto por una masa circunscrita 
de protoplasma que contiene un nucleo. 

Leucocito emigrante 

Célula de los tejidos que se parecen a un -
bas6filo de la sangre periférica y oue con­
tiene gránulos con serotonina e histamina. 

Fagocitos mononuclerares fijos del sistema 
reticuloendotelial oue se encuentran oresen 
tes dentro de los sinusoides del h!gado. -

Células j6venes del tejido conjuntivo que 
por mutua comprensi6n aparecen aplanadas; 
se observan en procesos infla~atorios y en 
el tubérculo. 

Célula grande y con muchos nucleos de la mé 
dula osea. Célula patol6gica muy grande, = 
en el centro del folículo tuberculoso. 

Que se refiere a enfermedad generalmente in 
fecciosa, que reina constantemente en épo-= 
cas fijas en ciertos países por influencias 
de una causa local especial. 

Esplenomegalia: Aumento del volumen o hipertrof!a del bazo. 

Exoeritrocítico: Fuera del. gl6bulo rojo. 

Eritrocito: Corpasculo o gl6bulo rojo de la sangre; he­
matíe. 

Fagocitdsis: Proceso de ingesti6n y digestidn·por parte 
de algunas células de partículas s6lidas, -
bacterianas, fragmentos de tejidos necrosa­
dos, cuerpos extraños, etc. 

Fagocito 
mononuclear: Célula capaz de englobar cuerpos sdlidos, -

en part!cular ~icroorganismos, aue son des­
truidos en su interior, en este caso de un 
solo nucleo. Los fagocitos pued.en ser m6vi 
les (leucocitos) o fijos (sistema retículo= 
endotelial) . 
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Gametocito: Célula madre de la cual deriva un ~ameto,-­
(gameto: célula sexual masculina o femeni-­
na). 

Her:toglobina: r.~ateria colorante de los hernat!:es aue con-­
tiene el hierro de.la sangre; sustancia 
cristalina C.e color rojo ~' composici6n com­
pleja que consta principa.lmente de una rro­
te!na, globina combinada con la hematina. 

He~6lisis: Desintearaci6n de los hematíes o disoluci6n 
de los CorpOsculos san~u!neos, es~ecialnen­
te ñe los hernat!es, con liberaci6n Oe hemo­
globina ~ar acci6n de sueros hipot6nicos, -
lisinas bacterianas, etc. 

Hepatome~alia: Aumento de volumen rlel ~!gado. 

Hematdga~a: Alimentación con la sangre de otro animal. 

F.istamina: Amina depresora que se encuentra en el cor­
r.ezuelo de centeno y en el or~anis~o animal 
en e1 que se produce por de~carboxilaci6n -
de la histidina. Se le consid?ra como una 
hormona h!stica oue contribuue a requlari-­
zar el tono de la rnusculatcra lisa. 

Histiocito: Célula grande, fagocitaría del sistema ret~ 
culoendotelial, nue se halla en íntiMo con­
tacto con los l!quidos sanguíneo y linf áti­
co • 

. Inmunidad: Protecci6n activa (formaci6n de anticuerpos 
espec!ficos) o pasiva (por suero con Cichos 
anticuerpos) contra el contagio y la infec­
ci6n. 

Inmunidad 
celular: Inmunidad en la cual la !>articipaci6n el.e -­

los linfocitos y macr6fagos es predoMinan-­
te. 

Inmunidad 
humoral: Perteneciente a moléculas en solucion en un 

líquido del cuerpo, en particular el anti-­
cuerpo y el compler.tento. 

Inmuno1ogía: Estudio de los conocinientos relativos a la 
inmunidad. Rana de la medicina aue esturlia 
los fen6menos, las técnicas y las enfermeda" 
des relacionadas con las reacciones ant!ge= 
no-anticuerpo-complemento. 



Insecticida: 

Leucocitosis: 

Lisis: 

Lisosomas: 

Merozoito: 

Micrc>OrganiSIIDS: 

Macr6fago: 

?1acr6faao 
activadÓ: 

Z.!onoblasto: 

Monocito: 

Osteoclasto: 

Protozoario: 

l?ar~sito 
obligado: 

Premonitorio: 

Polilrorfonoolear: 

Promonocito: 

Componente ~ue destruye a los insectos. 

AllI!lento transitorio de leucocitos en la 

sangre circulante (m~s de 10,000/rvn3 • 
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Defervescencia aradual de una enfermedad;-­
crisis lenta. Óisoluci6n o destrucci6n Oe 
células o bacterias 9or lisinas. 

Oraanoides celulares cuva funci6n consiste 
en· la lisis enzim~tica de los cuerpos org~­
nicos que ingresa en el proto~lasma. 

Escora formada de un esnuizonte en la reor2 
duCci6n esquiz6gona de ios protozoos. 

Planta o aniroal microsc6picos. 

Fagocito de pequeño tamaño. Leucocito pol! 
nuclear m6vil aue se observa en las afeccio 
r.es agudas. Célula faqocitaria del sistema 
reticuloendotelial de grandes dimensiones;­
histiocitos, c~lulas de Kupffer del h!~aoo, 
endoteliales de los vasos del bazo, médula 
6sea, etc. 

~acr6faaos maduros en un estado de activa-­
ci6n Mefabdlica provocaaa por varios est!ro~ 
los, en especial por la fagocitosis o el -­
efecto de una linfocina. 

C~lula CTUe da origen al ~onocito. 

Leucocito C?'ranc'l.e mononuclear. 

Elemento celular ~igante MUltinucleaCo de -
la médula osea oue tiene por misi6n la Ces­
trucci6n y resoluci6n rlel tej i~.o 6seo. 

Relativo a los proto2oos. 

El incapaz de vivir separado de1 hu~sped. 

Cue sirve de aviso precurso. 

Que tiene nucleos O.e muchas formas, espe-­
cialmente 1os leucocitos. 

Monocito no maduro: monob1asto. 



Reservorio: 

Ree.ccil'Sn de 
precipitacidn: 

Vacunacidn: 
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Caviaad en 1a oue se acumula u~ líauiao como 
la vesícula biliar o la. vejiga urifiaria. 
Organisr.:o que alberc;ra. 9"ér~enes patd~enos nr..e 
pagadores de infecciones. 

Reacci6n entre un antíaeno soluble v ur. antí 
geno también soluble, en la cual se· forna 
una malla com9leja ~e for~as de conjuntos -­
entrelazados. 

Inmunizacidn con antígeno adreinistre~os ryara 
la ~revenci6n de enfer~eda8es infecciosas -­
(término originalmente acuf.aCo para denotar 
la inmunización solo contra el virus de la -
vaccina). 
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