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La Glutatión S-transferasa de Taenia solium se purificó 
a partir de un extracto crudo de rnetacéstodos por medio de 
una cromatografía de afinidad, utilizando una columna de 
Glutati6n unido a sefarosa 4B. La fracción unida a la 
columna se eluyó con glutatión. Esta fracción se encuentra 
compuesta por una banda de 26 kDa vista por geles de 
poliacrilamida con dodecil sulfato de sodio. Los ensayos de 
actividad enzimática mostraron que esta fracción presentó 
actividad específica con 1-cloro-2,4-dinitrobenceno y ácido 
etacrínico, pero no con el sustrato 1, 2-epoxi-3- (p­
ni trofenoxi) propano. Asimismo, la fracción se inhibió con 
verde de indocianina y clorotrifeniltín, observándose una 
inhibición no competitiva y competitiva respectivamente. Por 
otro lado, la fracción presentó una actividad específica de 
Glutatión peroxidasa independiente de selenio. Las 
determinaciones de la proteína y de la actividad enzimática 
con 1-cloro-2, 4-dinitrobenceno mostraron que esta proteína 
es la enzima Glutatión s-transferasa de Taenia soliurn y que 
constituye aproximadamente el 3% del total de las proteínas 
solubles de este metacéstodo. 

Con la fracción eluída de la columna de Glutatión­
sefarosa 48 se produjeron anticuerpos policlonales en un 
conejo. Se utilizó la fracción de inmunoglobulinas en los 
ensayos para determinar la localización de la Glutatión s­
transferasa en los tejidos de los rnetacéstodos de Taenia 
soiiurn. Los resultados mostraron que la Glutatión s­
transferasa en Taenia soliurn se localiza formando un 
gradiente que va de las células del sistema protonefridial 
hacia el tegumento, atravesando por toda la pared. 

Un ensayo de protección realizado en un modelo de 
cisticercosis murina presentó una eficiencia de protección 
del 25% y del 49% al utilizar una dosis de 10 µg de la 
Glutatión S-transferasa de Taenia solium y de Taenia 
crassiceps, respectivamente. Finalmente los anticuerpos 
anti-Glutatión S-transferasa de Taenia solium mostraron una 
reaccion cruzada con otras Glutatión S-transferasas 
purificadas de otros ténidos, tales como Taenia soliurn 
(adulto), Taenia saginat:a (adulto) y Taenia t:aeniaeformis 
(adulto), pero no con las Glutatión S-transferasas de 
Schis~osoma mansoni (adulto), de hígado de cerdo y de 
conejo. 
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1. :i:.. c:i:..s:rr:rCJ1.c:r611 DS ~••n1a aol1um SSOÓll ZAIUUI, 1979. 
aeino• Animalia Sup•rf-ili•• Taenoiidea 
lhal»reino• Metazoa Paai1ia • Taeniidae 
r~lua• Platyhelminthes Gén•ro: Taenia 
C1•••• Cestoda E•pecie: Taenia soliwn 
Orden• Cyclophyllidea Stapa larvaria;Metacéstodo ó 

cisticerco. 

2. CJ:CLO DS VJ:la Y llORPOLOOfA (Figura 1) 
El céstodo adulto o gusano de la T. soliwn, también 

conocido como solitaria, vive en el intestino delgado del 
hombre y puede mantenerse ahí hasta por 20 anos sin presentar 
sintomatología (Flisser, 1990). El céstodo hermafrodita 
carece de un aparato digestivo propio, por lo que se alimenta 
a través del tegumento, por medio de la difusión o de un 
transporte activo. Los humanos son parasitados por dos 
especies de Taenia adulta, T. solium y T. saginata, aunque 
recientemente se ha reportado en la literartura una tercera 
forma de Taenia humana denominada Taenia asiática que es 
distinguible de la T. solium y la T. saginat:a (Eom y Rim, 
1993; Bowles y McManus, 1994). 

El cuerpo del adulto tiene una longitud de 2 a 8 m y 7 a 
10 mm de ancho, se reconocen en él tres partes: escólex, 
cuello y estróbilo. El escólex mide de 0.6 a l mm de 
diámetro, posee 4 ventosas y un rostelo con una doble corona 
de ganchos (aproximadamente 22 a 32}, por lo cual se denomina 
escólex armado. El cuello es corto, y de menor diámetro que 
el escólex. El estróbilo constituye la mayor parte del cuerpo 
y está compuesto por numerosos segmentos (800-1000) 
denominados proglótidos (Heath, 1982). Los proglótidos más 
cercanos al cuello son inmaduros, los proglótidos intermedios 
son sexualmente maduros y los terminales denominados grávidos 
están repletos de huevos (Verster, 1969) . Los proglótidos 
maduros contienen los testículos y un ovario trilobulado 
(Cheng, 1986). Los proglótidos grávidos miden 7-12 mm de 
longitud y 5-6 mm de ancho, presentan un útero central con 7-
12 ramificaciones de cada lado y contienen aproximadamente 50 
000 huevos .. Éstos proglótidos se desprenden cada 62-72 días y 
son liberados con las heces. Al romperse los proglótidos se 
liberan los huevos al ambiente y contaminan el agua, el 
suelo y los alimentos (Asada, et: al., 1956). 



Pi~ra 1. ciclo de vida de la Taenia soliwn. A: adulto, 
· P: proglótido maduro H: huevo y M:metacéstodo, (Flisser, 
1990). 
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Los huevos son de forma esférica, miden de 31 a 45 µm de 
diámetro, presentan un vitelo, un embrióforo denso estriado 
con una membrana interna y contienen a la oncosfera o embrión 
hexacanto con tres pares de ganchos (Laclette, et al., 1982). 
Si los huevos son ingeridos por el hombre o el cerdo, éstos 
le producirán la enfermedad llamada cisticercosis. Siguiendo 
a la ingestión, la oncosfera eclosiona y penetra la pared del 
intestino delgado, entrando al torrente sanguíneo para 
establecerse en diferentes tejidos del hospedero como en el 
subcutáneo, corazón, músculo esquelético, sistema nervioso 
central y los ojos. Los metacéstodos llegan a ser visibles 
aproximadamente dos meses después de la infección. El 
metacéstodo puede sobrevivir por varios años en los tejidos 
del hospedero intermediario (Hird y Pullen, 1979). Está 
formado por una vesícula translúcida ovoide de O. 5-2 cm de 
diámetro y llena de un líquido llamado fluido vesicular. La 
superficie de la pared vesicular de los metacéstodos está 
cubierta de microtricas (Ramírez-Bon, et: al., 1982) y es a 
través de ésta que ocurre el intercambio metabólico entre el 
hospedero y el parásito (Figura 2). Asimismo, si el hombre 
ingiere metacéstodos viables evaginarán y se unirán a la 
pared del intestino delgado por medio del escólex y se 
desarrollarán en adultos (Flisser, 1988). 

Cabe mencionar que los humanos con cisticercosis no 
participan en el mantenimiento del ciclo de vida del parásito 
y son por lo tanto hospederos intermediarios accidentales. 

3. IMPORTANCIA DE LA TENIOSIS/CISTICERCOSIS 
Cuando los metacéstodos se localizan en el sistema nervioso 
central afectan la salud del individuo y pueden producirle 
incluso, la muerte (Lombardo, et al., 1982; Sotelo, et: al., 
1985). La incidencia clínica de neurocisticercosis en México 
alcanza hasta 7%, mientras la prevalencia en autopsias tiene 
un intervalo de 0.4 a 3.6% en varios países de Latinoamérica 
(incluido México), Asia y Africa - (Lombardo, et al., 1982; 
Larralde, et: al. , 1992) . Los casos de cisticercosis 
reportados recientemente en Estados Unidos se deben 
generalmente a individuos inmigrantes (Flisser, 1988). 



Figura 2. Micrografía óptica de Taenia solium. Corte de 
la pared vesicular del metacéstodo: M: microtricas, T: 
tegumento, C: citones subtegumentales, Mu: músculo, Cn: 
canal y Ce: célula formadora del canal (Landa, 1992). 
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Además de 1a importancia en Salud, la neurocisticercosis 
también tiene importancia socioeconórnica porque el 75% de los 
pacientes con neurocisticercosis están en edad productiva y 
generalmente no pueden trabajar por la sintomatología que 
presentan. Los costos para el cuidado médico, tales como 
hospitalización, quimioterapia, neurocirugía y tomografía 
axial computarizada, son muy elevados, en 1986 se gastaron en 
México 14. 5 millones de dólares para tratar a 2, 700 casos 
nuevos de neurocisticercosis (Velasco-Suárez, et al., 1982; 
Flisser, 1988) . La cisticercosis porcina es también 
considerada como un problema económico, debido a las grandes 
pérdidas económicas por la eliminación de la carne de los 
cerdos infectados (Acevedo, 1989). 

En cuanto a la teniosis, se han realizado pocos estudios 
que muestren el nivel de prevalencia de esta enfermedad. En 
u., estudio epidemiológico realizado en una comunidad de 
Sinaloa en México, se encontró 12% de seropositividad global, 
que aumentó a 50% en los familiares y otros individuos que 
viven cerca de los individuos portadores de T. solium adulta 
(Díaz-camacho, et al., 1989, Sarti, et al., 1992). Sin 
embargo, la importancia de la teniosis radica en que el 
portador del gusano está continuamente liberando huevos al 
ambiente. 

4. MAN:X:PESTAC:X:ONES CLÍN:X:CAS 
Las principales manifestaciones de la cisticercosis 

dependen, no sólo del número y localización de los parásitos, 
sino también, de la respuesta inflamatoria inducida por 
ellos, así como de la condición del hospedero. cuando los 
cisticercos se lo6alizan en el sistema nervioso central, la 
sintomatología no es específica, pero se asocia 
principalmente con hipertensión intracraneal y convulsiones 
(Sotelo, et al., 1985). 

Los metacéstodos en el cerebro tienen una morfología 
variable, pueden tener una forma del tipo celulosa, que causa 
ligera inflamación alrededor del tejido, o una forma del tipo 
racemoso, que causa inflamación considerable. Los 
metacéstodos pueden ser clasificados como visibles, 
hialinizados, calcificados o necróticos (Flisser, 1988). 

Por otro lado, la teniosis no produce síntomas, o los 
síntomas que se producen son: insomnio, anorexia, pérdida de 
peso y transtornos abdominales ligeros (Soulsby y Lloyd, 
1982). 
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En cuanto a la cisticercosis en los cerdos que presentan 
grandes cargas parasitarias no parecen mostrar signos 
neurológicos por la enfermedad (Flisser, 1988). 

5. DIAGNÓSTICO 
Para diagnosticar la cisticercosis humana se han 

utilizado métodos inmunológicos como el ensayo inmunológico 
ELISA, la inmunoelectrotransferencia, la 
inmunoelectroforesis, la hemaglutinación indirecta, la 
inmunofluorescencia indirecta y la fijación del complemento 
(Nieto, 1956; Rydzewski, et al., 1975; Miller, et al., 1984; 

Mohammad, et al., 1984; Flisser, et al.,1990). También se han 
utilizado métodos como la resonancia magnética nuclear 
(Creasy y Alarcón, 1994) y la tomografía axial computarizada 
(García, et al., 1994) con muy buenos resultados. Con una 
combinación de ambos métodos se logra hacer el diagnóstico 
clínico. 

Los estudios con el método de ELISA reportaron una 
sensibilidad entre 70-100% en el suero y fluido 
cerebroespinal ( Schantz, et al.., 1980; Diwan, et al.., 1982; 
Grogl, et al., 1985; Corona, et al., 1986; Larralde, et al., 
1986; Nascimiento, et al., 1987; Larralde, et al., 1990) . 
Otros estudios, en los que se aplicó la técnica de 
inmunoelectrotransferencia como prueba diagnóstica, han 
demostrado que existen dos polipéptidos específicos de T. 
sol.ium, uno de 8 y otro de 26 kDa que mostraron 100% de 
especificidad (Gottstein, et al., 1986; Gottstein, et al.., 
1987). Asimismo, utilizando la misma técnica con una fracción 
compuesta de siete antígenos glicoproteicos purificados con 
la lectina de lenteja, se reportó una sensibilidad de 98% y 
una especificidad de 100% (Tsang, et al., 1989) . Al ser 
evaluada con el ELISA, la proteína GP24, una de las 7 
glicoproteínas antes mencionadas, presentó una especificidad 
del 99.9% (Plancarte, et al.,1994). 

Existen también, técnicas que detectan antígenos de T. 
sol.ium en el suero y f luído cerebroespinal de los pacientes 
con cisticercosis. A este respecto, se han reportado métodos 
que presentan una sensibilidad que oscila entre 70-90% 
(Tellez-Girón, et al., 1987; Correa, et al., 1989; Wang, et 
al., 1992). Asimismo, se ha reportado la detección de 
cisticercos vivos en los individuos infectados utilizando 
ELISA y anticuerpos monoclonales específicos en contra de los 
epítopos más frecuentes de las glicoproteínas de superficie 
de T. saginata (Harrison y Parkhouse, 1989). 
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La cisticercosis en los cerdos se diagnostica 
rutinariamente en los rastros mediante el corte del músculo 
triceps/ancóneo {Contreras, 1989). Se ha reportado un método, 
que utiliza la irununoelectrotransferencia y la fracción 
glicoproteica reportada por Tsang, que muestra una 
sensibilidad y especificidad del 100% (Torres, 1990). 

En cuanto a la teniosis por T. soliwn, no se han 
encontrado procedimientos que la diagnostiquen fácilmente 
(Ash y Orihel, 1987). Por ejemplo, los métodos que existen 
para la detección de los huevos de T. solium en las heces del 
humano, sólo tienen una sensibilidad cercana al 50% (Schantz 
y Sarti, 1989) . Una dificultad para el diagnóstico de la 
teniosis, es que los seres humanos pueden alojar tanto a la 
T. solium corno a la T. saginata, cuyos proglótidos y huevos 
son difíciles de diferenciar entre sí. Por otro lado, se han 
propuesto también, métodos inmunológicos para la detección de 
los antígenos de la T. solium adulta en las heces. Sin 
embargo, su utilidad es relativa debido a las reacciones 
cruzadas con T. saginata y otros helmintos {Allan y Craig, 
1989; Allan, et al., 1990). Además se ha sugerido una prueba 
de ELISA, que utiliza los anticuerpos contra el adulto de T. 
solium, que detecta los antígenos en las heces de los 
humanos, y es 99% específica (Allan, et al., 1993). 

Se requiere desarrollar métodos más sensibles, 
específicos, rápidos y de uso más amplio, para definir las 
áreas endémicas, detectar a los animales infectados que van a 
ser sacrificados en los rastros y a los portadores de la 
Taenia adulta, así como para difei-enciar la T. solium de la 
T. saginata {Landa, 1992}. En los últimos años, se han 
desarrollado nuevos métodos para el diagnóstico de la 
teniosis/cisticercosis, combinando el uso de: a) métodos 
inmunológicos con proteínas recombinantes y b) métodos que 
involucran sondas específicas de DNA. Las técnicas de DNA 
recombinante han permitido la identificación y expresión de 
varios genes que codifican para unos antígenos específicos de 
ténidos parásitos que están siendo evaluados en el 
diagnóstico (Howell, et al. , 1989; Johnson, et al., 1989; 
McManus, et al., 1989; Cougle, et al., 1991; Fischer, et al., 
1994). Finalmente, se han utilizado sondas específicas de DNA 
que pueden distinguir a la T. solium de la T. saginata y de 
otros ténidos (Harrison, et al., 1987; Harrison, et al., 
1988; Rishi y McManus, 1988). 
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6. VACtntACJ:Ólf Y PllOT•CCJ:Ólf 
Se ha demostrado que para la cisticercosis se puede 

inducir resistencia a la infección, a través de distintos 
procedimientos: por infección previa (inmunidad concomitante) 
o bien por inmunización con extractos parasitarios (Gallie y 
Sewell, 1972; Gallie y Sewell, 1974; Gallie y Sewell, 1976; 
Lloyd y Soulsby, 1976; Gallie y Sewell, 1981; Rickard y 
Brumley, 1981). Los estudios de protección por transferencia 
pasiva del suero inmune indican 
que los anticuerpos juegan un papel definitivo en la 
inmunidad y que con ellos la oncosfera puede ser destruída 
(Sutton, 1979; Rickard, et al., 1977; Soulsby y Lloyd, 1982; 
Lloyd y Soulsby. 1976; Sutton, 1979, Molinari, et al., 
1983a). 

Aunque las oncosferas invasivas son consideradas el 
blanco de la respuesta inmune protectora, se pueden utilizar 
algunos componentes de los cisticercos para vacunar los 
cerdos en contra de la infección causada por T. solium 
(Molinari, et al., 1983a; Molinari, et al., 1983b). Se han 
utilizado extractos de proglótidos del adulto de T. saginata 
y de metacéstodos de T. solium que han mostrado diferente 
grado de protección en contra de la infección causada por 
estas tenias {Gallie, et al., 1981; Molinari, et al., 1983b; 
Molinari, et al., 1986; Molinari, et al., 1988; Molinari, et 
al., 1993a; Molinari, et al., 1993b). 

Los ensayos de vacunación que usan proteínas 
recombinantes de la oncosfera y oncosferas no viables, 
resultan ser eficientes para proteger las ratas contra la 
infección de T. taeniaeformis (Ita, et al., 1991, Ita, et 
al., 1994a). También, se ha logrado probar que los extractos 
totales de T. crassiceps y T. solium inducen una protección, 
hasta de un 62% en los ratones, contra la cisticercosis 
causada por T. crassiceps (Sciutto, et al., 1990). Se han 
realizado ensayos de protección empleando tres proteínas 
purificadas ( 56, 66 y 74 kDa) de T. crassiceps que protegen 
en un 74.5% a los ratones en contra de T. crassiceps (Valdez, 
et: al. , 1994) . También se observa que ex is te una protección 
cruzada contra T. t:aeniaeEormis en las ratas vacunadas con 
oncosferas no viables de Taenia asiática (Ita, et al., 
1994b) . Asimismo, unos extractos totales de T. crassiceps 
protegen a los cerdos contra la c·isticercosis causada por T. 
soliwn. (Sciutto, et al., 1995). Finalmente, se ha producido 
un antígeno recombinante que confiere una protección del 94% 
en contra de la infección en ovejas causada por el parásito 
Taenia ovis (Lightowlers y Rickard, 1993; Harrison, et al., 
1993). 
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7. T-TJUIJ:llUl'l'O Y CONTROL 
El tratamiento de la neurocisticercosis humana depende 

de la abundancia, la localización y el estado del parásito en 
el cerebro, así como de las diferentes manifestaciones 
clínicas que presenta el paciente. Por ejemplo las 
convulsiones, una de las principales manifestaciones 
clínicas, son tratadas con drogas anticonvulsivas, como la 
Epamina, y con esteroides, que ayudan a disminuir la 
inflamación. Para el caso de la hipertensión intracraneal se 
requiere la intervención quirúrgica para extraer los 
cisticercos o para drenar el fluído cerebroespinal (Sotelo, 
et al., 1984). Con respecto a las drogas antihelmínticas, se 
han usado varias, pero el praziquantel ha demostrado ser el 
más efectivo, ya que la neurocisticercosis en el hombre puede 
ser controlada con una dosis única (2 ~ o 5 mg/Kg) 
(Pawlowski, 1991). Otra droga que se utiliza con éxito en 
algunos casos de neurocisticercosis es el Albendazol 
administrado en dosis de 15 mg/Kg de peso/día durante 30 días 
(Chotmongkol, 1993; Sanchetec, e~ al. , 1994) . La 
quimioterapia de la teniosis humana es altamente eficiente y 
segura, ya que una dosis de praziquantel de 10 mg/kg presenta 
una eficiencia del 100% (Espejo, 1977). 

Por otro lado, los resultados obtenidos de un estudio en 
el que se usó el praziquantel en unos cerdos con 
cisticercosis, sugirio que estos pueden ser tratados y 
curados con drogas cestocidas (Torres, 1990). 

En México, como en otros países en desarrollo, las 
condiciones que favorecen la transmisión de la 
cisticercosis/teniosis persisten. La falta de una red de 
drenajes y de adecuadas medidas sanitarias en los poblados y 
ciudades, así como la crianza de cerdos inadecuada y una mala 
inspección sanitaria en los rastros, permite la propagación 
de la enfermedad. Más del 40% de los cerdos que se consumen 
en México provienen de áreas en donde el saneamiento es 
deficiente y la inspección de la carne es inadecuada o no 
existe (Aluja, 1982). A continuación se mencionan algunas 
medidas sanitarias y de intervención tendientes a erradicar 
la cisticercosis/teniosis. 
a) Medidas sanitarias: 

Difundir la información referente al ciclo de vida de la 
T. soliwn; · ensef'lar a la gente a identificar al parásito; 
terminar con la defecación al aire libre; lavarse las manos 
antes de comer y cocinar; lavar los vegetales; no comer carne 
de cerdo cruda o mal cocida y no inspeccionada. 
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b) Medidas de intervención: 
Realizar encuestas epidemiológicas para detectar las zonas de 
riesgo, dar quimioterapia teniocida a los portadores, mejorar 
las estrategias en la crianza de los cerdos, continuar los 
esfuerzos en la investigación para el desarrollo de vacunas y 
drogas antihelmínticas. La vacunación es un recurso muy 
eficiente, ya que se ha demostrado en otros céstodos, que 
previene la transmisión o la reinfección, y es tal vez el 
recurso más realista para los países en desarrollo. 
Establecer planes de acción para el control, erradicación y 
vigilancia de la cisticercosis/teniosis a nivel nacional 
(Flisser, 1988; Landa, 1988; Keilbach, et al., 1989). 

I I • A!ITl!:Cl!:Dl!:N'l'l!:S 

1. Gl!:Hl!:RALIDADl!:S DE LA GLUTATIÓN S-TRANSPl!:RASA 
Las glutatión s-transferasas son isoenzimas solubles o 

unidas a membranas que se encuentran en los organismos 
eucariotos, desde protistas hasta plantas y animales. Las 
formas solubles se presentan como homodímeros o heterodímeros 
y se ha sugerido que las de membranas son tetrámeros 
(Mannervik, 1985; Mannervik y Danielson, 1988). Las GST's son 
proteínas multifuncionales que catalizan el ataque 
nucleof ílico del átomo de azufre del glutatión con una 
multitud de sustratos electrofílicos. En esta reacción, el 
átomo de azufre del glutatión provee los electrones para la 
reducción del sustrato (Figura 3). Así, el compuesto 
conjugado al glutatión puede ser excretado por la vía del 
ácido mercaptúrico, el cual es un producto clásico de 
excreción de varios xenobióticos {Hillyer, et al., 1992). 

a) La• Glutatión S-tran•fera•aa de mamíferos 
Las GST' s de mamíferos también pueden funcionar como 

proteínas que unen de manera no covalente, una amplia gama de 
ligandos hidrofóbicos (Ketterer, et al., 1989). Pueden 
detoxif icar los derivados de compuestos tóxicos exógenos 
(xenobióticos) y endógenos (endobióticos), incluyendo los 
compuestos secundarios de la peroxidación de lípidos, 
mutágenos, carcinógenos y otras sustancias químicas nocivas 
(Ketterer, et al., 1989; Mannervik, et al., 1985; Mannervik, 
1985). Muchas GST's tienen funciones endógenas más 
específicas en el metabolismo, tal como su participación en 
la síntesis de leucotrienos/prostaglandinas y como proteínas 
de transporte para ligandos como el hemo, los esteroides y 
ácidos biliares. 



GSH + CI -@ NOz 

N02 

(CDNB) 

GST - GS -@N02 + H+ +Cl­

N02 

(GDNB) 

Pigura 3. 
transferasa 
dinitrobenceno 
(GDNB). 

Reacción que cataliza la enzima glutatión s-
(GST) . Glutatión (GSH) , l-cloro-2, 4-

(CDNB) y l-glutatión-2,4-dinitrobenceno 
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La expresión de las GST's difiere de un tejido a otro y 
puede cambiar por inducción con alguna droga. Varias 
evidencias sugieren que las GST' s están involucradas en la 
resistencia a las drogas, como las de la quimioterapia del 
cáncer (Mannervik y Danielson, 1988). 

Los pesos moleculares de las subunidades de GST's 
solubles en mamíferos varían entre 23 y 26 kDa, aunque 
también se ha descrito una forma soluble de 13 kDa en hígado 
de rata (Blocki. et al., 1992). 

Numerosos compuestos electrofílicos pueden servir como 
sustratos para las GST's, aunque muchos no tienen relevancia 
biológica, ya que no son los sustratos naturales. El sustrato 
más importante para la demostración de las diferentes formas 
de GST's es el 1-Cloro-2,4-dinitrobenceno (CDNB), pues es un 
sustrato que conjugan todas las GST's (Figura 3). La 
diferente actividad que presentan con varios sustratos e 
inhibidores, ha permitido hacer una clasificación de las 
GST's solubles de los mamíferos. Se han clasificado en cuatro 
clases: 1) Alfa, las que son activas con hidroperóxido de 
cumeno, presentando un rango de 3-12 µmol/min mg. Esta 
reacción representa la actividad de glutatión-peroxidasa que 
es independiente de selenio, 2) Mu, las que tienen una alta 
actividad con epóxidos como el trans-4-fenil-3-buteno-2-uno 
(0.04-l.2 pmol/min mg) y una actividad de glutatión 
peroxidasa independiente de selenio en un rango de O. 1-0. 7 
µmol/min mg, 3) Pi, las que muestran gran actividad con ácido 
etacrínico (O. 9-4 µmol/min mg) y una actividad con 
hidroperóxido de cumeno de O. 03-0 .14 pmol/min mg y 4) Teta, 
las que tienen actividad de deshalogenasa con el sustrato 
diclorometano y no presentan actividad de glutatión 
peroxidasa independiente de selenio (Mannervik, et al., 1985; 
Mannervik y Danielson, 1988; Pemble y Taylor, 1992; Pemble, 
et al., 1994;) . 

b) Las Glutatión S-transrerasaa de helmintos 
Hay actividad de GST en todos los helmintos adultos 

analizados usando como sustrato al CDNB (Brophy y Barrett, 
1990). Los helmintos expresan más GST soluble que microsomal 
y se propone que la GST puede ser secretada por el organismo 
(Brophy, Brown y Pritchard, 1994a). En Schistosoma mansoni 
GST's de 28 kDa son exportadas a la superficie del parásito y 
se sugiere que su síntesis se realiza en células 
protonefridiales (Balloul, et al., 1987) . Un estudio 
inmunológico mostró la presencia de la GST Sj26 en el suero 
de unos individuos infectados (Davern, et al., 1990). La GST 
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en Onchocerca volvulus parece tener características de enzima 
secretada (Liebau, et: al., 1994b). En Fasciola hepat:ica, la 
GST está asociada a la lamela del epitelio intestinal, el 
parénquima, el tegumento y el tejido muscular (Pannaccio, et 
al., 1992; Creaney, et: al., 1995). En Schistosoma mansoni, la 
GST Srn26 y la Sm28 se encuentran en el tegumento y/o en los 
tejidos subtegumentales (Trottein, et al., 1990; Taylor, et 
al., 1988), aunque otro grupo de investigadores reporta que 
la GST no está en el tegumento de Schist:osoma (Holy, et al., 
1989) . En el céstodo Echinococcus granulosus, la GST de 24 
kDa está presente en el parénquima (Fernández y Hormaeche, 
1994). En el nemátodo Ascaris lumbricoides se detectó 
actividad de la GST en el tejido muscular e intestino (Douch 
y Buchanan, 1978). 

Se han purificado varias GST's de helmintos por 
cromatografía de afinidad con GSH-agarosa, por ejemplo, de 
Dirofilaria immitis, Brugia pahangi (Jaffe y Lambert, 1986), 
Onchocerca gutturosa (Pemberton y Barrett, 1989), Onchocerca 
volvulus (Liebau, et al., 1994bl, Heligmosomoides polygyrus 
(Brophy, Brown y Pritchard, 1994b), Schiscosoma japonicwn 
(Smith, et: al., 1986), y Echinococcus granulosus {Fernándc=: y 

Hormaeche, 1994). 
Las isoenzimas de GST de los digeneos Schistosoma 

mansoni y Fasciola hepatica y los céstodos Schistocephalus 
solidus y Moniezia expansa se han separado por cromatografía 
de intercambio iónico (O'Leary y Tracy, 1988; Taylor, et al., 
1988; Brophy, et al., 1989a; Brophy, et al., 1989b). Las 
evidencias preliminares indican que la actividad de GST en 
los céstodos como E. granulosus (Morello, et al. , 1982) e 
Hymenolepis diminuta (Brophy y Barrett, 1990) puede ser 
inducida por drogas como el fenobarbital. 

Las GST's de los helmintos en general son inhibidas como 
l.as GST's de mamíferos, aunque l.as GST's de los céstodos y 
las de s. mansoni son relativamente más sensibles a la 
inhibición con azul de cibacron y clorotrifeniltín (Brophy y 
Barrett, 1990) . 

se ha propuesto que las GST's son uno de los principales 
sistemas de detoxif icación en helmintos y que tienen un 
potencial para neutralizar los derivados de las toxinas 
exógenas como los antihelmínticos. Por ejemplo el 
metrifonato; el cuál se ha demostrado que es metabolizado por 
una GST de s. mansoni (O'Leary y Tracy, 1991). 
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Varios xenobióticos inducen la síntesis del RNArn que 
codifica para la GST e incrementan la actividad específica de 
la enzima en S. mansoni (Vandewaa, et al., 1993). Asimismo, 
en Haemonchus contortus, el aumento de la actividad de la GST 
serelaciona con la resistencia a las drogas (Kawalek, et al., 
1984). Las GST's son un blanco potencial para la producción 
de drogas antihelmínticas, ya que se encuentran en varias 
etapas del desarrollo de los helmintos. Además, se sugiere 
que la GST participa en la protección de las células del 
parásito, contra la peroxidación de los lípidos producida por 
la respuesta inmune. Por tal razón, la inhibición de la GST 
de los parásitos ofrece la posibilidad de una mejor 
terapéutica al combinar inmuno y quimioterapia en contra de 
los parásitos (Brophy y Barrett, 1990). 

Además, se propone que las GST's de Schistosoma son 
buenos candidatos para hacer vacunas en contra de la 
esquistosomiasis en varias especies de hospederos. Por 
ejemplo, se ha probado que la GST de 28kDa nativa, una GST 
recombinante, así como el péptido carboxilo y el péptido N­
terminal, en diferentes hospederos han adquirido un 20-72% de 
protección. La inmunización de ratones de la cepa WEHl 129/J 
con la GST de 26 kDa recombinante de S. J'aponicum, produjo un 
30% de protección (Smith, et al., 1986; Balloul, et al., 
1987; Taylor, et al., 1988; Auriault, et al., 1990; Wright, 
et al., 1991; Bushara, et al., 1993; Xu, et al.. 1993; 
Caprón, 1994). También inmunizaciones con las GST's de 
Fasciol.a hepatica produjeron un 57% de protección en ovejas 
(Sexton, et al., 1990; Hillyer, et al., 1992; Miller, et al., 
1993; Sexton, et al.., 1994). En nemátodos, como es el caso de 
Haemonchus contortus la inmunización con la GST no es 
protectora para el cerdo (Sharp, et al.., 1991). 

Como las GST' s de mamíferos las GST' s de helmintos se 
clasifican en 3 superfamilias. La superfamilia 1, que incluye 
a las GST's de 28 kDa de Schistosoma; la superfarnilia 2, que 
comprende las GST' s de 26 kDa de Schistosoma, de Fasciola 
hepatica 26/26.S y de céstodos, como Moniezia expansa y 
Schistocephalus solidus y la tercera superfamilia, que 
incluye a las GST's expresadas por nemátodos parásitos. 
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Las subunidades de las GST en los céstodos tienen un 
peso molecular de 24-25 kDa. En general, éstas muestran una 
actividad significativa sólo con un sustrato utilizado por 
las GST's de mamíferos, que es el trans-4-fenil-3-buteno-2-
uno (Brophy y Barrett, 1990). La GST de E. granulosus tiene 
parecido bioquímico con las GST's de la clase Mu de mamíferos 
(Fernandez y Hormaeche, 1994). 

Los Tremátodos digeneos tienen las 2 familias 
principales de las GST's, la superfamilia 2, que incluye a 
las GST's de 26 kDa y la superfamilia l, que es la 
mayoritaria y que comprende a las de 28 kDa. Además, 
Schistosoma mansoni presenta una tercera familia con las 
propiedades de la clase teta de mamíferos, pues no se une al 
glutatión y reacciona pobremente con el CDNB (O'Leary y 
Tracy, 1991; O'Leary, et al., 1992). Las GST's de Schistosoma 
japonicum (Sj28) y la de Schistosoma mansoniCSm28) presentan 
un 75% de homología entre sí y las Sm26 y Sj26 un 80% de 
homología. Un análisis de las secuencias de las GST' s de 
Schistosoma, muestra que Sm28/Sj28 son blancos de la 
respuesta inmune del hospedero y la secuencia amino terminal 
de estas GST's cambia relativamente rápido, ofrecier.d~ 
diferentes epítopos al hospedero (Hughes, 1993). 

Las GST's Sm28 y Sj28 se parecen en actividad a las 
GST's clase Alfa, Mu y Pi de mamíferos (Taylor, ec al., 1988, 
Walker, ec al., 1993 J • Además, las GST · s de S. japonicum 
(Sj26), S. mansoni (Sm26) y las de Fasciola hepacica 26/26.5 
presentan 55% y 40% de homología, respectivamente con la 
clase Mu de mamíferos (Trottein, et al., 1990). Se han 
cionado y caracterizado varias GST's de Schist:osoma y F. 
hepatica de la superfamilia 1 y 2 (Tiu, ec al., 1988; Brophy 
y Barrett, 1990; Brophy, Crowley y Barrett, 1990; Pannaccio, 
et al., 1992; Trottein, et al., 1992; McNair, et al., 1993). 
En F. hepatica se han purificado siete formas de GST a partir 
de extractos crudos CBrophy y Barrett, 1990; Pannaccio, et 
al., 1992) y se han clasificado en GST's de "alta" y "baja" 
afinidad al glutatión. Sin embargo, cinco de estas GST's 
solubles de F. hepat:ica no pueden ser clasificadas 
bioquímicamente dentro de las clases específicas de mamíferos 
(Brophy y Barrett, 1990). 
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Por otro lado, las GST's Sm28 y Sj26 se han cristalizado 
y determinado su estructura cristalina (McTigue, e~ al., 
1995). La inactivación completa de la Sj26 recombinante, 
mediante la modificación de seis residuos de histidina, 
sugiere que un residuo de histidina cercano al sitio activo 
es crítico para la actividad (Walker, et al., 1995). 

Las GST' s de los nemátodos tienen un peso molecular 
entre 22.5-36 kDa. Se han reportado GST's en Heligmosomoides 
polygyrus y Ascaris suum. Datos de secuencia amino terminal 
de éstas, así como ensayos bioquímicos muestran que su 
actividad es de la clase alfa (Brophy, et al., l994a; Brophy, 
et al., 1994b; Liebau, et al., l994a; Brophy, et al., 1995) . 
Finalmente, la GST de Onchocerca volvulus tienen un parecido 
bioquímico con las GST 1 s de la clase Pi de mamíferos 
(Salinas, et al., 1994). 
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%%%. OBJBTXVO 

Bl objetivo 4• ••t• trabajo fue purificar, localisar y 
caracterizar bioc¡uimicamente la enzima GST de ~aan1a ao11um. 
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1. llUl.TllllZALSS BZOLÓOZCOS: 
a) Par6.•ito•: Los metacéstodos o cisticercos de Taenia 

solium se obtuvieron por disección del músculo esquelético 
de los cerdos infectados y los cisticercos de T. crassiceps 
cepa ORF de la cavidad peritoneal de los ratones de la cepa 
Balb/c infectados. Otros parásitos y tejidos utilizados 
fueron los gusanos adultos de T. solium, T. taeniaeformis, 
T. saginata, Schistosoma mansoni e hígado de cerdo, que nos 
fueron proporcionados por diferentes investigadores. Los 
cisticercos y otros tejidos se lavaron con PBS y almacenaron 
a -70° C. Los metacéstodos utilizados en los ensayos de 
irununolocalización se colectaron, lavaron en PBS y se 
incluyeron inmediatamente en Tissue Tek a -70ºc. 

b) Enzima•: Las GST's de hígado de bovino y de conejo, 
la glutatión peroxidasa (GPx) de eritrocitos de bovino y la 
Glutatión reductasa, se compraron en Sigma Chemical Co. 

2. REACTZVOS: 
La columna de GSH-sefarosa 4B se compró a Pharmacia 

Inc. Las membranas de nitrocelulosa de 0.45 µM fueron de 
Millipore Corp; el adyuvante completo e incompleto de Freund 
de GIBCO-BRL; el anticuerpo anti IgG de conejo unido a 
peroxidasa de ZYMED; el clorotrifeniltín, el l-cloro-2, 4-
dinitrobenceno (CDNB) y el 1, 2-epoxi-3- (p­
nitrofenoxi)propano de Aldrich Chem. Comp. Inc; la 
acrilamida, glicina, 2-rnercaptoetanol, Coornassie G-250 y 
otros reactivos para la electroforesis de la casa Bio-Rad 
Laboratories. 

Los reactivos Tritón X-100, EDTA, Tris, ácido 
clorhídrico, sulfato de amonio, 3,3' diaminobencidina (DAB), 
Tween-20, cloruro de sodio, Tissue Tek, albúmina serica 
bovina (BSA), glicerol, fosfato dibásico y monobásico de 
sodio, NAOPH, fosfato de potasio, peróxido de hidrógeno, 
hidroperóxido de terbutilo, verde de indocianina, ácido 
etacrínico, glutatión (GSH), hidróxido de aluminio, acetona, 
los inhibidores de proteasas: Aprotinina, TLCK, Leupeptina, 
PMSF y el anticuerpo anti IgG de conejo-FITC fueron de la 
marca Sigma Chemical Ca. 

Todos los demás reactivos utilizados en esta tesis 
fueron de la mejor calidad disponible en el mercado. 
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3. á'roDOS1 
4) Prepereción de lo• extrecto• crudo•: 
i) Con PBS-Tritón 1%-EDTA 0.5 mM, pH 7.4: Aproximadamente 10 
g de cada uno de los diferentes parásitos, así corno 10 g de 
hígado de cerdo se descongelaron rápidamente y 
homogeneizaron en 50 ml de amortiguador de extracción (PBS, 
pH 7.4 conteniendo: 1% de Tritón X-100 y 0.5 mM de EDTA) en 
un polytrón (Brinkmann Instruments) a máxima velocidad 
durante un minuto por tres veces en hielo. Se centrifugó el 
homogeneizado a 40, 000 xg durante 15 min en una 
ultracentrífuga TL-100 de Beckman y el sobrenadante se 
utilizó para la purificación de la GST. Los extractos de T. 
soliwn y T. crassiceps preparados de esta manera se 
denominaron EC-s y EC-c, respectivamente. 

ii) Con PBS-NaCl 0.35 M, pH 7.4: Metacéstodos de T. 
solium (10 g) se trataron como arriba, con la diferencia de 
que la homogeneización se llevó a cabo en un amortiguador de 
extracción de PBS conteniendo: 0.35 M NaCl, 25 µg/ml de 
Aprotinina, O .1 mM de TLCK, 2. 5 mM de EDTA, 25 µg/ml de 
Leupeptina, 12 mM de 2-mercaptoetanol y O. 006% de PMSF. El 
sobrenadante se dializó contra amortiguador de PBS, se 
hicieron alicuotas y se congelaron a -20ªC, hasta su uso. 
Este extracto se denominó ECI-s. 

b) Puriric•ción de la Glutatión S-tran•reraBa: 
Aproximadamente siete ml de extracto preparado con 

Tritón X-100 a una concentración de -5 mg/ml se pasaron 
através de una columna de GSH-sefarosa 4B con un volumen de 
2 ml. Después de pasado el extracto, la colwnna se lavó con 
20 ml de amortiguador de PBS. Las proteínas unidas a la 
colwnna se eluyeron con 10 ml del amortiguador de elución 
(glutati6n 5 mM en tris/HCl 50 mM, pH 8. O) . Se colectaron 
fracciones de 2 ml y se les midió absorbencia a 280 run en un 
espectofot6metro (Modelo Pye Unicam PU 8600, marca Philips). 
La fracción eluída se dializó contra PBS y concentró por 
liofilización hasta obtener una concentracion de 2-4 mg/ml. 

c) Deterainación de la concentración de proteina•: 
Las determinaciones de proteínas de todas las 

fracciones se realizaron por los métodos de Lowry modificado 
de Hartree y de Bradford (Lowry, et al., 1951; Bradford, 
1976). 
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d) Sl•ctroror••i• en gel d• poliacrilaaida con dod•cil 
•ulrato d• •odio: 

La composición polipeptídica de todas las fracciones 
fue resuelta en geles reducidos de placa al 12.5% (Laemmli, 
1970). Se utilizaron 10-15 µg de muestra por carril. Los 
geles se tineron con azul brillante de Coomassie G-250. Las 
proteínas BSA (68 Kda), ovoalbúmina (43 kDa), anhidrasa 
carbónica (29 kDa), beta-lactoglobulina (18 kDa) y lizosima 
(14 kDa} se usaron como estándares de peso molecular. 

•) Preparación de suero anti-Glutatión s-tranarer••a de 
2'aen.ta •ol.twm: 

Un Conejo Nueva Zelanda de 2 meses de edad, se inmunizó 
por vía subcutánea con 500 µg de GST-s en PBS, mezclada con 
adyuvante completo de Freund (v/v). El conejo se inmunizó 
tres veces cada dos semanas con 100 µg de GST-s, mezclada 
con adyuvante incompleto de Freund (v/v). Una semana después 
de la segunda inmunización el conejo se sangró para 
determinar la respuesta de anticuerpos en contra de la GST­
s, por medio de irununoelectrotransferencia (IET). 
Finalmente, una semana después de la tercera inmunización, 
el conejo se sangró por punción cardiaca. La sangre se dejó 
coagular y el suero se recuperó centrifugando a 1,800 xg. 

r) Preparación de anticuerpoa 8Bpecíricoa anti-Glutatión S­
tran•fera•a da :t,a•n1• •o.lium: 

Las membranas de nitrocelulosa conteniendo 
aproximadamente 1 mg de GST-s se incubaron con 5 ml de suero 
anti-GST-s diluído 1:50 con PBS-Tween 20 al 0.3%, toda la 
noche a 4°C. Las membranas se lavaron con 5 ml por 3 veces 
con PBS-Tween 20 al 0.3%. Los anticuerpos adsorbidos r;:e 
eluyeron con O. 5 ml de una solución de glicina O. l M y 
cloruro de sodio O .15 M, pH 2. 6. La fracción eluída se 
neutralizó inmediatamente con 1. 3 ml de PBS 10 X, pH 7. 4. 
Los anticuerpos eluídos se dializaron contra PBS y 
concentraron por liofilización. Los anticuerpos se 
resuspendieron a una concentración de 0.4 mg/ml y su 
especificidad probada por IET. Estos anticuerpos específicos 
anti-GST-s se utilizaron para los ensayos de localización 
(Sambrook, et al., 1989). 
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g) %aaunoelectrotran•f•r•ncie: 
Los SDS-PAGE al 12. 5'15 conteniendo 10-15 µg de cada 

fracción por carril, se trasfirieron por 1 h a 5 mA por cm2 

de gel a membranas de nitrocelulosa (NC), utilizando una 
cámara de transferencia semi-seca (Modelo Trans blot SD de 
Bio-Rad Laboratories). Las membranas de NC se incubaron l h 
con anticuerpos anti-GST-s diluídos 1:500 en PBS-Tween 20 al 
0.3'15 y leche semidescremada Svelty de Nestle al 5'15. Las 
membranas se lavaron con PBS-Tween 20 al O. 3% por tres 
veces, 5 minutos cada vez. Después de este lavado las 
membranas se incubaron con un segundo anticuerpo anti IgG de 
conejo hecho en cabra, acoplado a peroxidasa diluido 1:2,000 
en PBS-Tween 20 al 0.3%. Finalmente las membranas se 
revelaron con una solución conteniendo 20 mg de DAB, 3 µl de 
H2 0 2 al 30% en 100 ml de PBS. La reacción enzimática se 
detuvo lavando repetidamente con agua destilada (Towbin, et 
al., 1979). 

h) Xnaunofluore•c•ncia indirecta: 
Los metacéstodos de T. solium incluidos en Tissue-Tek, 

se utilizaron para hacer cortes de 6-8 µM con un crióstato 
(Modelo Cryo-cut de American Optical Corp.). Los cortes se 
fijaron en acetona por 10 tnin a 4°C y se mantuvieron en 
refrigeración hasta su uso. Se incubaron con anticuerpos 
específicos anti-GST-s con una concentración de 0.4 mg/ml en 
PBS-BSA 1%, Tween 20 al 0.05%, durante toda la noche, a 4°C 
en una cámara húmeda. Posteriormente, se lavaron con PBS­
Tween 20 al 0.05% por 10 min 4 veces con agitación suave e 
incubaron con un segundo anticuerpo anti-IgG de conejo hecho 
en cabra acoplado a FITC diluído 1:50, durante 1 h a 
temperatura ambiente. Los cortes fueron lavados en 
condiciones idénticas al primer anticuerpo y se montaron en 
glicerol:PBS (9:1). Al final, se observaron y fotografiaron 
con un microscopio de epifluorescencia (Modelo Optiphot, 
marca Nikon). Como control negativo se empleó una fracción 
de IgG de conejo normal (Weller, 1954; Thompson, 1977; 
Balloul, et al., 1987). 
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i) lrn•ayo da actividad d• Glutati6n p•roxid•••• 
La actividad de GPx dependiente e independiente de 

selenio, se midió utilizandO -2 µg de la GST-s. Se incubó la 
GST-s en un ml de amortiguador de fosfato de potasio 100 mM, 
EDTA 1 mM a pH 7.7, con azida de sodio 1 mM, NADPH 0.15 mM, 
GSH-Reductasa 0.25 U, GSH 5 mM y peróxido de hidrógeno para 
medir la actividad dependiente de selenio. Con hidroperóxido 
de terbutilo se midió la actividad independiente de selenio. 
La concentración de ambos sustratos fue de 1 O -7 O rnM. La 
reaccion se llevó a cabo a una temperatura de 25ºC y se 
midió cada 8 seg a una longitud de onda de 340 nm (E=6. 22 
mM~ 1 cm~ 1 ) , en un espectrofotómetro (Beckman modelo C-650) 
durante un intervalo de 0-4 min. La GPx de eritrocitos de 
bovino 2 µg se utilizó como estándar (Boveris, et: al., 
1994). 

j) En•ayo d• actividad da Glutati6n s-tran•r•r•••= 
La actividad de GST se midió con 5 µg de muestra de 

proteína pura y 100 µg para extractos crudos en un volumen 
total de l ml de reacción, usando un amortiguador de fosfato 
de potasio 100 mM, con EDTA 1 mM pH 6. 5 y diferentes 
concentraciones de glutatión y segundos sustratos. Para el 
caso de 1-cloro-2,4-dinitrobenceno (CDNB) se emplearon 
concentraciones entre O. 5-3. O rnM, con una concentración de 
GSH de 1 mM, para el caso de ácido etacrínico las 
concentraciones fueron 0.05-1.0 mM, con una concentración de 
GSH de 0.25 mM y para el l,2-epoxi-3-(p-nitrofenoxi) propano 
las concentraciones fueron de 0.05-5 mM con una 
concentración de GSH 5 mM. Las reacciones se midieron a una 
longitud de onda de 340, 270 y 360 run, respectivamente en un 
espectrofotómetro (Beckrnan modelo C 650). La actividad se 
midió por cambios en la absorbencia durante un intervalo de 
0-1 min a 25°C. La mezcla de la reacción sin la enzima 
sirvió como blanco y la GST comercial de hígado de bovino 
como control positivo (Habig, et al., 1974; Habig y Jakoby, 
1981). 

k) Sn•ayo de inhibición• 
Se mantuvieron las mismas condiciones que en el ensayo 

de actividad con CDNB. Los inhibidores fueron el verde de 
indocianina a una concentración de 0.1 mM y 20 nM (Ketley, 
et al., 1975) y el clorotrifeniltín a una concentracion de 
0.1 ¡IM y a 0.01 µM (Kalim y Mannervik, 1986). 
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Se calculó el Iso de cada inhibidor para las GST' s 
mediante la fórmula: Iso= ( l + [S]/Km) Ki en dónde [S] es la 
concentración del inhibidor, Km es la constante de 
Michaelis-Menten para el inhibidor y la Ki es la constante 
de inhibición. La Ki se calculó con la siguiente formula: 
Ki=[E] [I]/[EI]. en donde [E] es la concentración de la enzima, 
[I) es la concentración del inhibidor y [EI] es la 
concentración del complejo enzima-inhibidor. Finalmente se 
determinaron los tipos de inhibición para cada inhibidor, a 
partir de gráficas de Lineweaver-Burk (Mannervik y 
Danielson, 1988). 

1) Sn•ayo da protacción: 
Se experimentó con 30 ratones hembras, de 4-6 semanas 

de edad de la cepa Balb/c, y se dividieron en 4 grupos de 6-
7 ratones cada uno. Los ratones se irununizaron 2 veces por 
vía subcutánea, con cada una de las proteínas, mezcladas con 
2.5 µg de hidróxido de aluminio. Los antígenos que se usaron 
para cada grupo fueron: Extracto de T. solium (ECI-s) 100 
µg; GST-s 10 µg; GST-c 10 µg y un grupo con hidróxido de 
alumunio 2.5 µg como control negativo. 

Los ratones se sangraron antes del inicio de las 
inmunizaciones y dos semanas después de la segunda 
inmunización. Dos semanas después de ésta inmunización, los 
ratones se infectaron intraperitonealrnente con 10 
cisticercos de T. crassiceps con un tamai'io de 2-3 mm de la 
cepa ORF (Sciutto, et: al .• 1991). A las cuatro semanas de 
infección los ratones se sangraron y sacrificaron por 
dislocación cervical. La carga parasitaria de cada ratón se 
midió contando los metacéstodos recuperados de la cavidad 
peritoneal. Los resultados se analizaron estadísticamente 
para medir el porcentaje de protección. Se calculó la media 
(X) y la desviación estándar (S) del número de cisticercos 
obtenidos para cada grupo y la eficiencia de protección se 
evaluó con la siguiente fórmula: EP(%)•[n en control - (n en 
inauniaado)] / n an control, dónde n es igual a la media del 
número de cisticercos encontrados (Valdéz, et al, 1994). 

Se estimó por IET la producción de anticuerpos en cada 
uno de los ~atones antes y después de las inmunizaciones. 



V. a.SOLTADOS 

1. PIJRJ:•J:CACJ:ÓN Dll LA GLOTATJ:ÓN S-TRAllSll'llllASA Dll Taenia 

La figura 4 muestra el perfil característico de la 
eluci6n de un extracto crudo de T. solium (EC-s), pasado a 
través de la columna de GSH-sefarosa 4B. En él se midieron la 
absorbencia a 280 nm y la actividad de GST con CDNB. 
Considerando las medidas de absorbencia, se observa que el 
pico I (fracciones 1-10} tiene una mayor absorbencia (máximo 
2.8) que el pico que forman las fracciones ll-17(máximo 
0.25), ésto era de esperarse pues en el pico I estaban todas 
las proteínas del extracto y en el pico de las fracciones 11-
17 sólo estaba la GST-s. En cuanto a la actividad, se observa 
un comportamiento contrario al de la absorbencia, es decir, 
en el pico de las fracciones 1-10 hay poca actividad (máximo 
0.34 µmolas/min mg) y en el pico II (fracciones 11-17) 
existió mayor actividad que alcanzó 16 µmolas/min rng. Es 
importante mencionar que la actividad del extracto EC-s 
medida antes de pasar por la colU11U1a, fue de 0.53 µ molas/min 
mg. Asimismo, se observa que el material eluído de la columna 
con glutatión (GSH) presentó un enriquecimiento de 
aproximadamente 30 veces en la actividad de GST en 
comparación con la actividad obtenida del extracto crudo 
antes de ser pasado por la columna. 
La figura 5 muestra los patrones electrofóreticos en SDS-PAGE 
de las fracciones EC-s, EC-s pasado por la columna de GSH­
sefarosa 48 y la fracción eluída con GSH. En los geles 
tef'iidos con azul brillante de Coomassie, se observa que el 
EC-s presenta más de 30 bandas diferentes con pesos 
moleculares que varían entre 10-200 kDa. En contraste, la 
fracción eluída con glutatión presentó una sola banda de 
alrededor de 26 kDa. La banda presente en la fracción eluída 
se denominó como la glutatión s-transferasa de T. solium 
(GST-s). Cabe mencionar que la GST-s constituye =3% del total 
de las proteínas totales solubles del metacéstodo de este 
parásito. 

~. CARACTllRJ:ZACJ:ÓN Dl!l LOS AHTJ:COZRPOS ESPllCJ:PJ:COS AHTJ:­
GLOTATJ:ÓN S-TRANS•llJIASA Dll Ta•ni• •olium: 

Se utilizó la GST-s para producir un suero hiperinmune 
en conejo. La fracción de irununoglobulinas ( Ig' s) anti-GST-s 
obtenida por precipitacion con sulfato de amonio se usó para 
realizar una inmunoelectrotransferencia (IET) con las 
diferentes fracciones involucradas en la purificación de GST­
s. 
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Pigura S. Gel de poliacrilamida con SDS al 12.5% te~ido 
con azul de Coomassie, de la purificación de la GST de T. 
solium (GST-s). l:EC-s; 2: EC-s pasado por GSH-sefarosa 4B; 
3: GST-s y 4: Estándares de peso molecular: BSA (68 kDa), 
ovoalbúmina (43 kDa), anhidrasa carbónica (29 kDa), beta­
lactoglobulina (18 kDa) y lisozima (14 kDa). 
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Las membranas de nitrocelulosa (NCJ conteniendo el EC-s, 
EC-s pasado por la columna de GSH-sefarosa 4B y la GST-s, se 
incubaron con las Ig's anti-GST-s. La figura 6 muestra que la 
fracción rg · s anti-GST-s reconoció tres bandas de 
aproximadamente 80, 70 y 26 kDa en el EC-s y solamente 2 
bandas de 80 y 70 kDa en el EC-s pasado por GSH-sefarosa 4B. 
En contraste, sólo reconoció una banda intensa de 26 kDa en 
la fracción que contiene la GST-s. Es importante mencionar 
que la proteína de 26 kDa quedó prácticamente eliminada del 
extracto EC-s que fue pasado por 1a colunma de GSH-sefarosa 
4B, ya que los anticuerpos no la reconocieron. Considerando 
que los anticuerpos identifican las bandas de 80 y 70 kDa, se 
procedió a obtener anticuerpos específicos que reconocieran 
solamente a la proteína de 26 kDa. Ésto se llevó a cabo, 
adsorbiendo los anticuerpos a membranas de NC que contenían 
solamente la GST-s (banda de 26 kDa). Los anticuerpos 
específicos obtenidos se evaluaron por IET (Figura 6, línea 
4). El objetivo fue obtener anticuerpos que sólo reconocieran 
la banda de 26 kDa (GST-s). 

3. LOCALJ:ZACJ:Ólll Dl!l LA GLUTA'l'IÓN S-'l'RAHSl"l!:RASA Elll EL 'l'EJJ:DO 
D2L lll!:'l'ACÉS'l'ODO d• 'l'••ni• •oliwa: 

Se realizaron ensayos de inmunofluorescencia indirecta 
(IFIJ en cortes de pared vesicular del metacéstodo de T. 
solium. Para estos ensayos, se utilizaron los anticuerpos 
específicos anti-GST-s que reconocen solamente a la banda de 
26 kDa (GST-s). La figura 7, muestra que la GST-s está 
presente en el citoplasma de las células que forman el 
sistema protonefridial (células formadoras de los canales) y 
en el parénquima. Así como, distribuída en todo el tejido 
formando un gradiente que va de las células del protonefridio 
hacia el tegumento, en donde se observa una gran 
concentraci6n. Los ensayos de inmunoperoxidasa indirecta y 
los estudios de IET para detectar la GST-s en la superficie y 
en el fluido vesicular de cisticercos, salieron negativos. 

t. DETl!lRKI-CJ:ÓN Dli LA AC'1'J:VJ:DIU> DE LA GLtJ'l'ATJ:ÓN PllROXJ:DASA: 
La Tabla r muestra los resultados de la actividad 

específica de la glutatíón peroxidasa (GPx) dependiente e 
independiente de selenio. La GST-s presentó actividad de GPx 
independiente de selenio, debido a que utilizó el sustrato de 
hidroperóxido de terbutilo. Contrariamente, no tuvo actividad 
dependiente de selenio ya que no usó como sustrato al 
per6xido de hidrógeno. 
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FillUr• 6. Inmunoelectrotransferencia de la purificación 
de la GST-s. Membranas conteniendo: 1: EC-s; 2: EC-s pasado 
por GSH-sefarosa 4B; 3: GST-s; 4 y 5: EC-s. Las membranas 1-
3 se incubaron con los anticuerpos anti-GST-s; la membrana 4 
se incubó con anticuerpos específicos (adsorbidos) anti-GST­
s y la membrana S se incubó con ganuna normal de conejo. Los 
anticuerpos unidos a la membrana se revelaron con un segundo 
anticuerpo unido a peroxidasa. Los estándares de peso 
molecular. son los mismos de la figura S. 
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Figura 7. IrJT\unofluorescencia indirecta en cortes de 
congelación de la pared vesicular del met.acéstodo de T. 
solium: A; incubado con los anticuerpos específicos 
(adsorbidos} anti-GST-s y B: con gamma normal de conejo. Las 
letras indican los tejidos en donde se localiza la GST-s: T: 
tegumento; P: parénquima y Cp: células del sistema 
protonefridial. 
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La GPx de eritrocitos de bovino tuvo actividad con los 
dos sustratos, ya que las GPx's de mamíferos tienen actividad 
con ambos sustratos en comparación con las GST's de mamíferos 
y de helmintos que sólo presentan actividad de GPx 
independiente de selenio (Wendel, 1980; Mannervik y 
Danielson, 1988). Es importante notar que la actividad de la 
GPx independiente de selenio que tuvo la GST-s fue 400 veces 
menor (0.48 µmol/ min mg), comparada con otras GPxºs de 
mamíferos, incluyendo el estándar de GPx de bovino (200 
µmol/min mg) . 

Tabla I. Determinación de la actividad de 
dependiente (H20 2 ) e independiente 
selenio de la GST de T. solium. Se 
la GPx de bovino. 

Sustrato/Enzima GST-s 
Hpx. Terbutilo 0.48 
H 20 2 No detectada 

GPx (µmol/min mg) 
(Hpx. Terbutilo) de 
empleó como control 

GPx de bovino 
200 
121 

5. DETERMJ:NACJ:ON DE LA ACTJ:VJ:DAD DE LA GLUTATJ:ÓN S­
TRANSPERASA: 

Se midió la actividad específica de GST utilizando el 
sustrato clásico para todas las GST's, el 1-cloro 2,4-
dinitrobenceno (CDNB) y otros sustratos como e1 ácido 
etacrínico y e1 1, 2-epoxi-3-(p-nitrofenoxi) propano. En 1a 
Tabla II se aprecia a la GST-s con una actividad específica 
de 16 µmol/min mg con el CDNB. Asimismo, la GST-s presentó 
una actividad específica con ácido etacrínico de 0.011 
µmol/min mg y no tuvo actividad con e1 sustrato l,2-epoxi-3-
(p-nitrofenoxi) propano. Se utilizó la GST de hígado de 
bovino como control positivo en los ensayos. Es importante 
mencionar que las GST's de mamíferos clase Pi exhiben una 
gran actividad con ácido etacrínico (0.9-4 µmol/min mg) 
comparada con las de clase alfa (0.01-1.2 µmol/min mg) y las 
Mu (0.08-0.6 µmol/min mg) (Mannervik, et al., 1985). Por otro 
lado, las GST's clase Mu de mamíferos tienen gran actividad 
con el sustrato l,2-epoxi-3-(p-nitrofenoxi) propano, a 
diferencia de las GST's de helmintos que no presentan 
actividad con éste sustrato (Brophy, Crowley y Barrett, 1990; 
O'Leary, et al., 1992; Walker, et al., 1993). 
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Tabla rr. Comparación de la actividad especifica 
0Unol/min mg) de las GST's de 7'. solium (GST-s) y de 
hígado de bovino medida con diferentes sustratos. 

Sustrato/Enzima GST-s GST de bovino 
CDNB 16 20 
IAc.etacrínico 0.011 0.072 
l,2-epoxi-3-p No detectada 0.03 

IS. DllAYO 11• :nra:ra:rc:róarz 
La determinación de la inhibición de la actividad de GST 

se llevó a cabo con los sustratos verde de indocianina y 
clorotrifeniltín, que son inhibidores de la actividad de 
algunas clases de GST's en tremátodos. La tabla III, muestra 
que el clorotrifeniltín fue mejor inhibidor de la actividad 
de la GST-s puesto que su concentración fue menor ( 1. 52 µM) 

que la del verde de indocianina (4.56 µM), para alcanzar una 
inhibición del 50 % (Iso) . La GST de bovino usada como control 
en el ensayo, alcanzó una Iso con una concentración 3.5 veces 
menor de clorotrifeniltín y J veces menor para verde de 
indacianina, comparada con las concentraciones utilizadas 
para la GST-s. El verde de indocianina tuvo una inhibición 
de tipo no competitiva y el clorotrifeniltín de tipo 
competitiva. Se emplearon estos sustratos porque hay trabajos 
en los que se reporta, que el azul de cibacron, el 
clorotrifeniltín y el verde de indocianina son inhibidores 
clásicos de las GST's de mamíferos y de trematodos tales como 
las GST-1, 2, 3 , 4 y la GST 2 8 recombinan te de s. mansoni, 
así como de la GST 26 recombinante de S. J

0aponicum (O'Leary, 
et al., 1992; Walker, et al., 1993). 

Tabla rrr. Inhibición determinada como Iso [µM] para 
la GST-s. Como control se utilizó la GST de hígado de 
bovino. 

Inhibidores/Enzim GST-s GST bovino 
V.Indocianina 4.56 1.24 
c. trifeniltin l. 52 0.52 
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7. USAYO DE PROTECCJ:ÓNt 
La Tabla IV resume los resultados obtenidos del ensayo 

de protección en ratones de la cepa Balb/c. Para este ensayo 
se usó la GST del metacéstodo de T. crassiceps. Se llevó a 
cabo su purificación, siguiendo la metodología ya descrita en 
la sección de materiales y métodos (Sección IV). La fracción 
obtenida se denominó glutatión S-transferasa de T. crassiceps 
(GST-c). Los resultados indican que el extracto de T. solium 
(ECI-s) obtuvo una eficiencia de protección del 56%, las 
fracciones GST-s de 25% y GST-c de 49%. Aunque sólo se empleó 
una dosis de 10 µg de las GST's, con esta dosis se presentó 
una clara reducción en la carga de parásitos en los ratones 
previamente inmunizados. Asimismo, por medio de IET se 
observó que los sueros previos a la inrounizacion no 
presentaron reconocimiento de ningún antígeno en el ECI-s. 
Contrariamente, los sueros obtenidos después de la segunda 
inmunización y al sacrificio de los ratones mostraron la 
producción de anticuerpos específicos en contra de sus 
respectivos antígenos. 

Tabla IV. Comparación de la eficiencia de protección 
utilizando las glutatión S-transferasas de T. crassiceps 
(GST-c) y de T. solium (GST-s) y un extracto crudo de T. 
solium (ECI-s). El control negativo fue PBS. 

Grupo Dosis ug No. Ratones No.cist.X+/-S EP(%) 
GST-c 10 6 166.3+/-55.4 49 
GST-s 10 7 243. 8+/-43. 4 25 
ECI-s 100 7 141. 6+/-44. 8 56 
PBS --- 7 325.6+/-40.6 o 

8. J:DEN'l'J:PJ:CACJ:ON DE La. GLU'l'ATJ:ÓN S-TRANSPSRASA EN OTRAS 
ESPECJ:ES: 

Para este ensayo se purificaron las GST;s de los adultos 
de T. soliwn, T. saginata y T. t.aeniaeformis y S. mansoni, 
así como las del hígado de cerdo. Siguiendo el protocolo de 
purificación antes mencionado (Sección IV). Se adicionó una 
GST comercial de hígado de conejo que funcionó como control. 
Las diferentes GST;s se corrieron en un SDS-PAGE y se 
transfirieron a una membrana de nitrocelulosa. La membrana 
conteniendo cada una de las GST 's puras se incubó con la 
fracción de Ig;s anti-GST-s, que como ya se mencionó 
reconocen una banda de 26 kDa en la fracción de GST-s (ver 
Figura 6). 
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En la figura B, se observa que los anticuerpos anti-GST­
s reconocieron bandas de diferente peso molecular en cada 
carril: para el caso del gusano adulto de T. soliwn una banda 
de 26 kDa, para el caso de gusano adu1to de T. saginata una 
banda de 24 y para el gusano adulto de T. taeniaeformis una 
de 24 kDa. Sorprendentemente, los anticuerpos anti-GST-s no 
reconocieron las GST's de S. mansoni, hígado de cerdo y de 
conejo que presentan pesos moleculares de 28, 26 y 26 kDa, 
respectivamente. 
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IP'igura 8. Identificación de las GST' s de diferentes 
especies por medio de la :rnmunoelectrotransferencia 
utilizando los anticuerpos anti-GST-s: 1 y B: T. solium 
metacéstodo; 2: T. solium adulto; J: T. saginata adulto; 4: 
T. taeniaeformis adulto; 5: s. mansoni adulto; 6: hígado de 
cerdo; 7: hígado de conejo. Las membranas 1-7 se incubaron 
con anticuerpos anti-GST-s y la membrana 8 con gamma normal 
de conejo. Un segundo anticuerpo acoplado a peroxidasa se 
utilizó para revelar los anticuerpos unidos específicamente 
a la membrana. 
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VJ:, D:ISCtJSJ:ÓN 

Se han aislado varias GST 's de extractos crudos de 
helmintos y del hígado de mamíferos, mediante cromatografías 
de afinidad, utilizando el sustrato específico GSH o 
derivados acoplados a soportes inertes, como sefarosa o 
agarosa. Siguiendo la misma estrategia, se decidió purificar 
la GST de Taenia solium. Se obtuvo una fracción denominada 
GST-s, que presentó una banda de -26 kDa en SDS-PAGE. Los 
estudios de la actividad enzimática y la cuantificación de 
la proteína, mostraron que esta proteína constituye 
aproximadamente el 3% del total de las proteínas, extraídas 
del metacéstodo. Ésto concuerda con lo reportado para otras 
GST's, las cuales constituyen del 2 al 4% del total de 
proteínas citosólicas de algunos helmintos (O'Leary y Tracy, 
1991). Asimismo, en mamíferos se sabe que el 3% de las 
proteínas totales del hígado lo constituyen sus diferentes 
GST's (Mannervik y Danielson, 1988). 

En cuanto a los resultados obtenidos por IET utilizando 
los anticuerpos anti-GST-s, éstos reconocieron tres 
proteínas con pesos de 26, 70 y 80 kDa en el extracto crudo 
del metacéstodo. Sin embargo, los mismos anticuerpos sólo 
reconocieron la banda de 26 Kda en la fracción eluída de 
GST-s. Ésto puede tener varias explicaciones. La primera es 
que junto con la GST-s se eluyeron las proteínas de 70 y 80 
kDa y cuando el conejo se inmunizó produjo anticuerpos no 
s6lo contra la GST-s sino también contra las proteínas de 70 
y 80 kDa. Una segunda razón puede deberse a que los 
anticuerpos anti-GST-s reconocen epitopos en otras proteínas 
del extracto (reacciones cruzadas) y una tercera puede 
deberse a que las bandas de 70 y 80 kDa sean otras GST's que 
se copurifican por este método o bien que se encuentran 
unidas a membranas o que están agregadas. Por tal motivo, se 
decidió obtener anticuerpos específicos anti GST-s 
adsorbiéndolos y eluyéndolos a la banda de 26 kDa de la 
fracción de GST-s. Se escogió la banda de 26 kDa debido a 
que los monómeros de estas proteínas en SDS-PAGE tienen 
aproximadamente este peso molecular. 
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Los anticuerpos adsorbidos (específicos) se utilizaron 
para localizar la GST en el tejido del metacéstodo de T. 
solium. Los resultados indican que la GST-s está presente en 
el citoplasma de las células protonefridiales y en el 
tegumento. Además, se observa en el parénquima de la pared, 
un gradiente que aumenta del sistema protonefridial hacia la 
superficie del metacéstodo (tegumento). Estos resultados 
sugieren que la GST se sintetiza en las células 
protonefridiales y se distribuye a todo el parénquima 
incluyendo el tegumento. Los datos coinciden con lo 
reportado para otras GST "s de helmintos, en donde también 
éstas se han localizado en parénquima, tegumento, tejido 
muscular y epitelio intestinal. Además, en s. mansoni, se 
propone que la síntesis se l.leva a cabo en las células 
pr.otonefridiales (Balloul, et al., 1987, Taylor, et: al., 
1988; Trottein, et al., 1990; Pannaccio, et al., 1992; 
Fernández y Hormaeche, 1994; Creaney, et: al., 1995). En 
contraste, se sabe que algunas GST's de s. mansoni Sm28, S. 
japonicum y Onchocerca volvulus se exportan a la superficie 
y se secretan, ya que se han detectado en el suero de 
individuos infectados (Balloul, et: al., 1987, Davern, et 
al., 1990, Liebau, et: al., l994a). Para el caso de la GST-s, 
los ensayos de IET mostraron su ausencia en el fluído 
vesicular. Asimismo los ensayos preliminares de 
irununoperoxidasa indirecta para detectar la GST-s en la 
superficie, resultaron negativos. Lo que sugiere que esta 
proteína no es secretada. 

Las GST' s tienen entre sus múltiples funciones, 
actividad de GPx independiente de selenio. Esta actividad es 
importante en la detoxif icación de los hidroperóxidos 
orgánicos. La GST-s tuvo una actividad de GPx independiente 
de selenio, con el sustrato hidroperóxido de terbutilo de 
0.48 µmol/min mg. Actividad que se encuentra en el intervalo 
de actividad de las GST's de clase Mu de mamíferos 0.1-0.7 
µmol/min mg, pero por debajo de las GST's de clase alfa 
(Mannervik, et: al., 1985). Para la determinación de la 
actividad de GST se empleó el sustrato clásico para la 
demostración de todas las GST's el CDNB (Mannervik y 
Danielson, 1988). La GST-s presentó una actividad de 16 
µmol/min mg con este sustrato, actividad comprendida en los 
intervalos de actividad de las GST's de otros helmintos, 
tales como S. mansoni (5-44 µmol/min mg) (O'Leary, et: al., 
1992), F. hepat:ica (8-38 µmol/min mg) y con los de mamíferos 
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(0.15-190 µmol/min mg) (Brophy, Crowley y Barrett, 1990). 
Otro sustrato importante para distinguir a las diferentes 
clases de GST's, es el ácido etacrínico. La GST-s manifestó 
una actividad de O. Oll µmol/min mg. Esta actividad está 
dentro del intervalo de actividad de las GST's de mamíferos 
clase Alfa (O. Ol-l.2 µmol/min mg) y muy por debajo de las 
GST's de clase Pi que presentan gran actividad con este 
sustrato (Mannervik, et al., 1985). El tercer sustrato fue 
el l-2 epoxi-3-(p-nitrofenoxy) propano, con el cuál la GST-s 
no reaccionó. Cabe mencionar que este sustrato sólo es 
utilizado por las GST's de mamíferos y no presenta actividad 
con GST's de helmintos (Mannervik y Danielson, 1988). 

Otro criterio importante para distinguir las clases de 
GST's, es la sensibilidad a los inhibidores. Se ha observado 
que las GST's de helmintos son inhibidas de manera similar a 
las GST' s de mamíferos, aunque las GST' s de céstodos y 
tremátodos son relativamente más sensibles a ésta inhibición 
(Brophy y Barrett, 1990). La GST-s presentó una inhibición 
con verde de indocianina ( 4. 56 µM) y con clorotrifeniltín 
( 1. 52 µ.M) • Esta última inhibición se encuentra dentro del 
intervalo de las GST' s clase Alfa de mamífero (O. 3-30 µM) 
(Mannervik, et al., 1985) . Es importante mencionar que el 
clorotrifeniltín inhibe mejor a las GST's de clase Mu (0.04-
0.5 µM) que a las de clase alfa (0.3-30 µM) y Pi (>10 µM) de 
mamíferos (Mannervik, et al., 1985; O'Leary y Tracy, 1988; 
Brophy, Brown y Pritchard, 1994b). Se ha visto que el verde 
de indocianina inhibe a las GST's 1, 2, 3 y 4 de s. mansoni 
en un intervalo de 2.7-20 µM (O'Leary, et al., 1992), la 
ihibición que se obtuvo con este inhibidor para la GST-s 
pertenece a este intervalo. La GST-s tuvo inhibición no 
competitiva con verde de indocianina y competitiva con 
c1orotrifeniltín, estos datos concuerdan con lo reportado 
para las GST' s de mamíferos (Mannervik y Danielson, 1988) . 
En general, se puede pensar por los datos antes mencionados, 
que la GST-s tiene características enzimáticas semejantes a 
las de la clase Alfa y Mu de mamíferos. Estos datos 
concuerdan con los otros intentos para clasificar las GST's 
de helmintos (Brophy, Brown y Pritchrd, 1994b). En este 
sentido a1gunos autores han empezado a sugerir que se 
proponga una nueva clasificación para las GST's. 
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Por otro lado, esta enzima es uno de los principales 
sistemas de detoxificación de t6xinas endógenas y exógenas 
en los organismos, incluyendo los helmintos (O'Leary y 
Tracy, 1991). Además, las GST's de S. mansoni, S. japonicum 
y F. hepatica se han propuesto como candidatos para 
vacunación, mostrando un intervalo de protección del 29-72% 
en diferentes hospederos (Smith, et al., 1986; Balloul, et 
al., 1987; Taylor, et al., 1988; Auriault, et al., 1990; 
Wright, et al., 1991; Bushara, et al., 1993; Xu, et al., 
1993; Capron, 1994; Sexton, et al., 1992; Hillyer, et al., 
1992; Miller, et al., 1993). En este aspecto, los resultados 
del ensayo de protección utilizando la GST-s y la GST-c 
presentaron una eficiencia del 25% y del 49% en la reducción 
de cisticercos, respectivamente. Este ensayo sugiere que las 
GST's disminuyen la carga de cisticercos y que tienen una 
especificidad, ya que con la GST-c se obtuvo mayor 
protección. Los ratones inmunizados con las GST's 
presentaron anticuerpos específicos contra las GST. Los 
resultados anteriores son importantes, porque al utilizar 
una proteína pura para irununizar, se eliminan antígenos que 
aumentan el número de parásitos y que están presentes en los 
extractos totales de metacéstodos. Este efecto se ha 
observado en cerdos y ratones (Rodarte, 1992; Valdez, et 
al., 1994). 

Finalmente, el ensayo de identificación de GST's en 
otras especies mostró que los anticuerpos contra la GST-s 
reconocieron a las GST de varios ténidos (T. saginata y T. 
taeniaeformis). Pero no a las GST's de S. mansoni y de los 
mamíferos cerdo y conejo. Lo antes mencionado, sugiere que 
existe cierto grado de homología entre las GST 's de los 
ténidos y una diferencia con las GST de S. mansoni, de cerdo 
y conejo. Es importante hacer notar que este resultado 
también se ha descrito por otros autores, que han trabajado 
con otros tipos de GST's (Mannervik, et al., 1985). 
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En resumen, en este trabajo, se presenta la primera 
purificación y caracterización parcial de la enzima 
Glutatión S-transferasa de T. solium. El disponer de una 
proteína pura permitirá realizar estudios más finos y 
entender la relación hospedero-parásito en la cisticercosis 
causada por T. solium. Asimismo, conocer la importancia que 
esta enzima juega en la detoxificación de drogas y 
metabolitos tóxicos, producidos por la respuesta inmune del 
hospedero. Los estudios de protección realizados y de su 
similitud con otras GST~s de ténidos y de su diferencia con 
la de mamíferos, en especial el cerdo hospedero 
intermediario, proponen a esta proteína como candidato a ser 
tomada en cuenta para vacunación. 
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VZZ. COllCLUSZOIDIS 

1.- La GST-s (monómero) presentó un tamado de ~26 kDa 
en SDS-PAGE. 

2.- Esta enzima constituye aproximadamente el 3'15 del 
total de proteinas solubles del metacéstodo de T. solium. 

3.- La GST-s se localiza en el citoplasma de las 
células del sistema protonefridial, el tegumento y dispersa 
en el parénquima de la pared del metacéstodo. 

c.- La GST-s presentó características bioquímicas 
similares a las de clase Alfa y Mu de mamíferos. 

5.- La GST-s se propone como otro 
utilizada en ensayos de protección 
cisticercosis originada por T. solium. 

candidato para ser 
en contra de la 
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