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Ea posible que tactorea como la edad y el aexo entre oiro., in­

n~ en la nabtencia del individuo a la 1nteoc16n. En el labora­

torio •e ba obaenado que ratonH •inefnioo• l!alb/o de 41/2 ••H de­
edad pre11ntan una llMl1'Cada relietencia a la inteooi6n con 1Uatoplae111& 

oap1ulatwg en oomparaoi6n con loe ratonH de 1 11111 y 1 afio de edad. -

En todo• loe grupoe donde 11 eatudi6 el eexo y la edad, loa ratones -

macho• muy jovenes ( 1 me1 ) preaent&ron el 0Ur10 m&e dñetioo a la -

inteocidn biatoplumo1&, lo que •\181ere una mayor prediapoa1o16n a la 
entel'llltdad ( po•iblemente un eatado aupreaivo previo a la 1ntecoi6n ). 

La tranarerenoia adoptiva de cllulae de bazo procedente• de ratone• -

.cho• de l •• de edad a reoeptore1 aoho• de 4 1/2 llllH de edad -
( con o 1in irradiaoi&n ) altel'IS la re1i1tencla a la 1nteoo16n en 101 

ratone• noeptorH. 

lparente•nte el titado 1upnlivo tnmlterldo por lu cllulu de 

b&so de n.tonea de 1 •• de edad involucra a do• tipo• de poblao10-

n11 celulare1 a ollulu adberentH y no adherente•. Para losrar una.o 

•.1or oaraoterisaoidn de Htaa cllulu, ee obtavieron·poblaoionn de­

•:vor punsa inon•ntando el tiempo de inoub&o16n p penite la ~ 

hennola al vlclrlo 1 uUllunllo · anti1ue:roe en contn de ollulu adhe­

rent11 .., recepten• 'l'h7 1 de ollulu T. 

. .... 

; . ·{ 



INTRODUCOIOH 

La biatoplasmo1d.s ea una enfermedad e&Wlada por el hongo Bi•to­
l!l!!!!!!. capaulatum, que ea un organismo dimcSrtico que existe en tol'lll& 

aioelial en la naturales& y en torma parúita como levadura intrace­
lular que ataca preterencl&lmante a laa cllulu del lietema ret!oulo 

endotelial en humano• y animalee 8\lllceptiblH. El honeo H ha aaooia, 

do &l guano de loa murcillagoa y a lu deyeooionea de ave• como ga.11,1 

naa y polloe, en aueloe de cuevas, cavernu, minas o a6tanoa. En Ml­
xioo la presencia del guano del muroillago tiene un papel de gran im­

portancia en lu infecoionea por Hiatopluma cap1ulae ( 1 ). La e!l 
fermedad 88 adquirida al inhalar laa Hporu de la taH aaprobia, que 

eon dhellim.du por todo el parfllq\Úlllt. pulmonar y al parecer al Hr -

. oapturadu por loe -.ordta&o•• ee traniato190 en la fue parl•i taria­
que ea la levadura ( 2 ), La fue levaduritorme del hongo •e observa 

en cultiw• enriquecido• untenido• a '7-C y en tejidos del hulaped.­

r.. enteiwdad puede pre•entar tre• ft1'iedeaa eegdn Gondles Oohoa -

( ·' )a la fue prillaria a-neralmtnte uintoátioa, la fue reaidual­
de la fue pri-.ria, que puede preHntar un ourao moderado o crdnico-

7 la ftinfeooidD end&gen& que 111 -.¡or{a d9 lal 'NCH H fatal, 

. La napaeata .tmaune praHnta blaiouante do• tipoa de 111eoaniuo• 

eteotonaa 1) Loe di i. lmunidad huaonl, •diada j,or antlouerpoa -

que •on eintetiud.o• por lo• lintooitoa B 1 2) Loe di la 1Dlnm1dad. -

oelul&I', llidlada por lo• llntooltoe '1' con n11 dltennte• eubpoblaolo­
ne•, que junto con loe mordtapa H qaraoteriun por la gn.n canti­
dad d9 aoti't'idadea biol6giou reallsa4aa a travi• de ditenntea pro.;.. 

duotoe oelularea COllO lu llnfooima 1 lu interleuoinu. La rHpue!, 

ta imana oelula:r .. _, importante en la clefenaa 411 hulaped en con-
, ' 

tn da laa inteooionH lntncelularea 7 la hi•toplaa110ei• pro ... 'llll -

llOdelo dlt Htullio mT lntt:n•ante da eata rnpue•ia ( 4-9 ):. Jlm:oulte 
lu prlmel'U ae--. dtapula da la expoalo16n al bongo, 111pi1un a d!, 

aa:rrollant loe •oaninot lnToluoradoa en una ZHJl1Ml•ta 1mune celu­

lar• OUJO lxito depende• por aupueato et. la lntezaooi&n ooordina4& 7-

\ 
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aoerlada de todo• 101. taotore1 00111prometido1 ID la n•p11Hta inml1De -

. pneral del 1Ddi'f'iduo. Normalmnte el hulsped H capas de rt901V.1' -

la 1nt10016u 1 eliainar al honso, pero a1 •silteD al tenolonH en 101 

•can.luol de imnmidad celular, la1 leY&dtll'U prolitenn dantro de -

loa U01'11taaoa, re1ultando \UI& b.iltoplumoli• cliaell!Dada, con c$rpnoa 
ntiouloendotelialH clituaamente c:reoidc•, oOllO el hígado, baso 1 PJl 
gl.101 lintitioo1 ( 2 ). Bullook 1 oolabo:rado:rH han realisado 11h­

dioa 1obre ten6meno1 innluno1Upre•1Yo• genendo1 por la 1nteoo16n hi1-
toplumou, q1JA1 podrían explicar el ouno 1ev1ro de la 1nte:rmeda4. Bt, 
to tambilD 1e ha reportado 1n p:roouo• 1nteooio101 ca1111ado• por pañ-

1i to1 oomo1 Jl!ycobacterium !!m'!t. !l• 9berculod1, 'l'o!Oplua gon41e, 

PlU!!Odi• ohabau41, 'l't1panoiroma rbo4•otnoe 1 !• 2E!!!! ( 10-17 ). 

bí 00110 e1 de1arrollado Hte Upo de .lmauno1upre•ic1n por la pzt · 
nnoia dal hoD&Q, •on intere1ante• ia. ob•1naoio11 .. de que 1siaten -

incliTiduot aparente•nte 1JONal11 que ion Ú8 auaoeptiblu a la hi•t.2. 

plaao1b,. :pl'Obabl8•nte debido a 11ta401 111pnliT01 natun.le1 o tal­

"ª cil'01lllltano1ale• que •1 encuentran pn11nte1 pred. ... nte al proc!. 
10 inteooiOllO, pl'iDolpalmente eD aqusllo• incli•id1ao1 q• deaurollan­
la 1nteoo14a. T10lenta 1 pe o11nlcamnte no .. le ban úteotado ta- . 

l1u en 1111 •l•tilM lnamiitario, nl han 11tado bajo Dlndn·Upo di te­

npia bmnonpnaon. n heoho ·di qm el honp eDO'GIDUt a ll1lihpe4 

aucept1bl1 en oon4io1ont• apanntaente norml.11, 111111•n q• taoto­
na OOllO altas clollla inteotu.tea, 'Yil'll11no1a de la Olp& 7 ••Woll 1.,; 

p:reaifttl ooulonalee 7/0 na\unl•• del Jrol•plCI, podría e1tal' nlao12, 

•doll OOD la tMlli teoidn de la inf1001dn al_, u! 0090 Uabiln P1J!. 
cid dlbln1 a raotiona pDIUooe, bo:rmnalea, 11tado8 mitrioiona.111 -

dltloi•te1, tatlp, •U..•, P11J109 uaPtneoa, el omplejo MJOl' dl­
hi•tooollpitib111W (Br.A), um 1 edad.. Con napeoto al factor •exo, 
H 11& oban'la4o ta i.. Weootla hietopi....&, e¡• los indi•idUH del 
NXO .. o'llltno adqulenn la 1Dt10014D oon ~1' ffto111D01a c¡w loa ta 
d!Tlclaoll del lnD t.-atno. .Aatnloaente .. te heobo. 1ia atl'i\Nlao -
al. fu• OftllUlClll&l, pato p los boüftll 11 t110111Dtrlln lll MJQZ­

Olllltaoto Mil loe 11 tioe di tateooi&o, •in •bago, aotualaentl 11 han 

md.eDOS.. ••tadolt .. IUOlptib111dacl dlP1ndJ.1nte• del t'aotor ••zo. 
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Se ha obaervado que individuos de ambos aexoa aparentemente normale11, 

expueatoa al hongo Histoplasma tapaulatwJ bajo id&nticas coadioionea, 
tienen diterentea cU1'8oa cl!nicoe de la enfermedad, siendo loa indiv!, 

duoa del aexo femenino mú reaiatentea a la infecoicSn. Con reapeoto -

a loa oambioa en la reapueeta inmune en relaoicSn con el HXO •%late -
muy poca informaci6n, aunque ae ha reportado que el aexo femenino en 

comparaoicSn con el sexo masculino presenta lllQOr reaiatenoia a laa 1!!, 

feccionee ( lS.:19 ). 

Ad.·como ae han realizado lu obeal'Yl.Cione• anteriores con rea ..... 

pecto al !actor aexo, tambiln exiate infoniaoicfn relacionada con rea­

peoto al !actor edad. Chene;r,K.B:.( 20 ) y colaboradon• han reoopil!. 

do 1nforiiao1cfn •obre la diaminuoicfn de la reapueata inmune al avanu.r 

la edad, y eata 81 uooiada con el gran inore•nto de manitHtacionH 

autoimlunea en la Tejes. La reapue•ta de anticuerpos de ratoot• vie­

jo• hacia eritrocito• de camero ( que H una reapueata T-dependiente) 

H •nor en COll]l&taCicSn con la rHpue•ta de ratonas j4venee, al .1811&1 
qu. el ndmero de cllulaa !ol'l!ladoru de anticuerpos ( cllulu B ), 1 -

la re11pueeta de · linfÓCi toa mixtos que :repre .. nta a la tue da recono­

cimiento de la respuesta imauna celular. Bo la wje1 exiate •:ror 111 

oidencia de inteooionH debido a qUf la n11pmeta 1nllune calular dia­

af.ma)'9 ( 21 ); La 2'8Bput8t& de lintocitoe aixtoe de ratonH beabru:0. 

Yiejoa de la cepa 057m./GJ, d181lilrqe en ooapanoicSn oon la :re11pu.-.ta 

d. lo• n.tonee Jowme, relaoionlodo .. e•te tencS.eno con la alta 1no!, 
ciencia de 111opluiu eaponUneu p pneentan lu oepu da ratone•. -

con 1lD per1.'odo da Yida largo ( 22 ). Waltol'd, Jl. L. ( 2, ), propone­

que alcuno• pne• ntantH que o~trolan Hpecftica111nte a lo. pnae­
da biatoc011p&tibilidad, llepn a Mr dapriaidoB al t.f.nal. da la •tapa-

. tlrill, tenJ.lncloH OOllO ooneeouenoia una plrdid& en el control da lo• 

•oaniaoa homeOBt«itico• dé auto:reoonociaiuto. 'habiln •xi•ten tn­

bajo• donde •• reporta un aumento .. ü. la aoUYidad ellp1'91on. de ollu-
. lu f, oon la oomeoue1ate 41ninuoi&n de la aoUYidad de lu oll:alu- , 
T &1Qdadon.e 7 cll\llaa B al a'f'UIU' la edad ( 24-27 ), Igualatnte, -

•• ha encontrado en diferente• cepu da :ratone•, UJ1& dieaimlol&n en -
el nmro de cllulu preeentea en el :tillO, buo 1 ncfduloe Unl,Uooe­

confol'M aUMDt& la edad ( 28-29 ) • in experimntoa con ratonea -
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AD/J, H ha realbado la t:ranaterenoia adoptiva de ollnlaa de be.so -

proveniente• de ratonei viejos a ratonH jovene•, 1 H ha ob8ervado -

que dHpul• de la transferencia e1to1 deearrollan una re1pueata inmu­

ne deficiente ( :50 ). la produooi6n de Interleuoina-2 ( IL-2 ), ee -

reduce al 42% en cllulaa de baso y n6dulo1 linf4tioo• de ntonH vie­
jo• de la cepa 'BAJ;B/c y C57PIJ/6, en comp&l'&Oi6n con lo• ratonH jcS'fe­

nea, probable1111nte debido a la dieminuo16n de la actividad de lu ol­
lulas T y lu cllnlu adherentes ( 31 ). Guilli1, S. ( 32 ) '1 col.,­

ta.mbifn encontraron que lo• linfocito• de persona.e de edad an.nzada -

producen menor cantidad de IL-2, a oomparaoi6n de loa linfocito• de -

individuo• jdve111e • 

Por otra parte, H bien conocido el hecho de que al nacimiento -

loa inclividuc1 p1'Hentan una compet eno1a 1Dmuno16gioa lhi tada ( :5:5 -
:59 ), 1 tambiln e:date una gran euaceptibilidad hiela lu inteooionee 

que puede deben• a la tal ta de madures inmunolcSgica o a la 1net1ca -
ola de lu cllnlu· inmunocompetentH para realiaar 1u funoione• nor­

•lee. X. reepue1ta de anticuerpo• hacia un Ht!mnlo antiglnioo no -

11 origina en el r&~n, •olo .huta de1pule de doa Hnanu del naoi -­

miento t 3,_}5 ). Lo1 linfooito1 'T-, B apa!'tcen en el· baso de la11 ~ 

tona• alrededor del qtlinceavo 7 dieciHhavo dfa de petaoicSn, •!ando 

. al priáolpio lu c'1nlu T .,. mmeroau que lu B, ;pero deepula del-

.· nao~ento 111 cllulu B. lrlcre•ntan mia rfpidamente ( '' ) • . .l. peear 
de que en loe -41 tilllOll eetaclo1 de p•taoi6n ya H encuentran Pft•ente• 

ollulu propnitoru de ..o:r6ta&'08 1 Unf'ooito•, •:d•te un lap110 dem­
pul• del moiaiento an dende la falta de rHpueeta imNI» •e eridente1 
•ugirillld.oae ad la !madures tunoional de 111 ollnlu lintoo!ticu 7 

loa mo:rc$tap1, o la aupreai4n llevada a oabo dinotuente por oftu -

lu o taotore• aoluble1 (' ' ' ). X. aotivida4 imunol&gioa de lu cf-
... lnlu B •• de8arrolla mucho IÚ :dpido que la actividad de 1• o4J.u -

· lu '1' en 101 reciln naoido•1 Hto •e da11Ne1tn porque la reepue•ta de 

· de o4J.ulu de baso de aton11 :noifn mcicloe hacia ant!pnoe tillo-in­

deptndiente1 •Pll"9oe prim9l'O que la re•pue•ta hacia ant!pno• t!llo-d1, 

pen4.f.entea, pobablemente debido a la •d.atenoia de un aren n&.ro de 

olln1&8 '1' lllpl'tlOZU ( '5 ), q1.W Jlloder 1 Oohen ( .,7 ) tubifn han•!!. 

centrado preHntea en el baso de ratonll neonatoa, analizando la -
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re1pue1ta hacia eritrooito1, encontrando que 11ta no •• preeenta adn -

cuando laa c&lulaa de 101 neonato• ae reoonatituyan oon ollulu T pro­

cedente• de ratonea adul toa. 

La falta de reactividad inmunol4gica de loa ratone• reoiln naoi -

doa tambiln compromete a lA poblaoi4n adherente o cllulaa tipo maord!!, 

go, augirilndoae ae!, que en el reoiln nacido no exiatan macr6!agoa -

f'uncionalea ( 38 ), ea deqir, que no eatan lo auticientellltnte maduroa­

para participar en laa reapueetaa innnmol4g1ou. Tambifn en eapeoiea­

oomo la rata. se ha reportado la exiatenoia de cllulu adherentH 1 no 

adherente• de baso que inhiben la respuesta blutogfnioa da eaplanooi­

toa hacia lli t&genoa e 40 ) • 

Tomando en cuenta la info:rmaoi4n anter.iomente 11111ncionáda, Re;vee­

Montaa ( 41 ), rea1Js4 eatudioa con loa tac'tore• de auaoeptibilidad ca. 

mo al aaxo 1 la edad, utilizando un llOdelo murino de 1& cepa aingfnioa 

Be.lb/o 7 un llOdalo inteooioao con al puúito intracelular Hiatopl!!nia 

oapeulatum. Trabajando con animalea de amboa 1exo11 1 trea edades dif!, 

nntea ( 1 ••• 4 1/2 111taea '1 l afto ), e inf'eotando con do• oepaa dia­

tintaa de R. capaulatum ( la 50'7 y la r..cSn P4res ), obeen& que loa -

ratonH da 4 1/2 •ae• da edad preaentaban um maroada naiatenola a -

la intecoi&n. puHto que necea! taban una domia letal 50. ( DL 50 ) • -
701'1 7 ada1ll9 .,.traban un alto porcentaje 4- aobredd& en eompancic$n 

con loe ratone• da un •• 7 un afto da ead. In todoe loa ezperimtntoe 

nallsadoa, 1aa heabru einpn tu.ron 11111 n1latante1. In cuanto a -

la nepueata imane celular, .. enoontrd un auaento en el ndme:ro da -

Untooltoa en lo• ratonH capacea da neiaUr la 1Df'ar.dad ( 4 1/2 11!. 
88a ), ID CUlblo 8D loa raton .. auaoeptible• U 1 •a 7 1 afio DO ae -

pnaent& ••te tendmtnos 11Ct1trindoee uf, que al eldatir una n•bten­
oia haala la lnteccicSn, la nepueeta lnauna eata demudando cllulu JI!. 
ra putioipa.r en la da!enaa, Otro parfaietro que •• eatudtcS tul al po,t 

cent&Je d.tt Tf.abillded de lu ollulu perUomalH1 que tablln tul --
. 70r 111 loa anúalea da 4 1/2 MHl 1 tal ves debido a una •jor d.!, 
.tenaa local, P.ato que la tnoou1aotcSn del boDCO ae nalts& intnperi­

tonealMnte. :O. todo• 101 grupoa de edad 7 eezo eatudtadoa, loe rato­

ne• macho• W7 jcSnnali o muy YieJo• no rHolTi•:ron tavorabl ... nte la -

1nt1ool6n, lo qU11 augiere una prediapoeiotcSn a&10r debida a un Htedo-
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•vpn•iw previo a la tnreccidn. Ya qu el baso •• wo de loa drpnoa 
tunduental.H en lae etapu prilllordi&lH de desarrollo da la de!enaa -

en oontza de Hi1tovlu-. !l!p!ulatwl, H t:rat& de eatableoer •1 el HtA 

do llUJlft!i'IO ,. deb!a a alguna poblao16a.ollular de ••te 6rguo. Se -

nalisd la tnnPtezenol& de cllulu de baso y de mldula &lea proffn.1e,a 

te• de ratones aobo• euaoepUblH ( 1 •• ), a ntonee MOhoe n11etea 

tea ( 4 1/2 11111e1 ) 1011etidc1 a 1rrad1ao1dn y •• ob!erv& que 101 anima­

les murieron cU&Ddo H le inf'eot& con una d611a letal ( m. 100 ) para -

ratoma de 1 111a. Bate aino rendmeno noed16 con rato.a da 4 1/2 -­

••• DO irr&d.i&do1 que 1clalllente recibieron ollalu de baso da ratone• -

de 1 ••• 1D41cando que el e1tado 111pzeaiYo era tnnP!eri4o 7 al terabe.­
la re•1at.no1& a la 1Dteoo16n en loa ratones adulto• reoeptore1. 

Be han reportado U.~• •••,1&Dtea, naliu.do• •in nw• e •in -

Ti tro•, en 101 que ae dell\leatra la aup:rea14n de la ftlpQeata h\lllOral -

por ollulaa de baso, pero la napueata oel'lllar: &~ no J». •ido bien e1tJ¡ 

. 4114&. B1 del&l'l'Ollo de UD& reapueata u.me baoia eritrocltol hete:r6-

lo1011, uU111U14o ollulu ele baso de ra~• CBl reoiln auide1, de.,._ 

.b& Hr detioiente debido a la presencia da una pobl.aoi&D oelula:r no- -

· · .adhe..te .u:ri••oJ.da OOD l.llltOOitaa ( 3 4 ) • Por el oontrario, IAndahl, 

O, 1. enooabd un abatWento o 1Upreli&a da la 1•Hpnta 1D Yitzo 'h6-
o1& eritnoitol ele cllulu dAÍ baso pl'OftDhnte• de ntooee adulto., - -

. GUDdo • auU•:ron lu ollulu. &dhenntea de a4ultoe por ollulu d9 

nolln llllOJ.doa. • expe:rimntoll •in Yiw•, 1e ha obNn:Mo el tedmeno 

· . inftnot al tnnlteril' maftap perHollnle1 de ntc... edulto. a n­
tonH noiln uoidoa ae o'bUem • ..... nto de la re.,...ta b9oi• •ritl!, 

. · oitol ( 'ª ), 7 1111& •J'Or prot.ool&i a la inf'acci&n poi- Blrpe1 ( '9 ).­
Jpalmute " baD tnnat1:rido mmtt.,o• de ra~• DIClll&toa • recipleJl 
tea 11'rl4fadoll .. ultol, UDdo oom nnlt.do .. no :nommUhoJ.& da -

la :reMUTida4 !maaollsioa bao!& Bblallt, al ccnbvio d9 lo que n.. 
de ~ ... U..tie;._ ..OSr...,. ... atoala adultol ( O). 
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PLlM'EAMIBHTO DEL PROBLIPll 

I& Adquido16u de un Htado 1uprHivo imunol6gioo en 109 ratonH 

adulto• de 4 1/2 ••H, debido a la tra1111!erenoia ld.optb& de ollulu­

de baso de ntonH :reoiln nacido9 de 1 ••• pne:rd el interf1 de 0&ra2, 

terisar que tipo1 de ollulu prHent11 en el bazo de nton .. noiln 11! 
oidoe Htin iDYolucrt.du en la 1U1oeptibilid.ad baoia la 1n1'eoo16n bil­

toplullOP. E.etu ollulu pueden 11r ollulu adhenntl• tipo maorcffa­

go 7/0 cllulu no adherentH del Upo de linfooito1 'l', pue1to que •on­

lu ollulu qu. participan oon -.,or actividad en el montaje de una -

relpQleta imane celular en contra dll bongo H11topl!!P: o!p!!!latpa. 

OBJmlYOS 

l.- Obtln1r •terial bio16gloo 7 .. tandarisu t4oniou pan. l& •!. 
1eoo16n de cllfennte• pob!Mione• de ol1111u di buo de nt6n. 

' ' 

te• pm'Y9Dlente• ul baso di ratone• •nona de Wlc••. ratone• adul-

. toa de• 1/2 ....... 

'·- ObMnu.- el etoct::t •1:.l 'f'iTO• u cada· 'llllA de 1u po'bl&oion .. O!. 
· 111lana, en la 1111HeptibWU4 bula la hiatoplaaoa!I, por •dio u lo• 

pufmtroa 4o -:ne 1 cltunollo clt •Jclraol .. la uteneclad en lot1 ntst, 

••• 
4·- Oanoterbar 1u poblaoioae• oel'llla:na pn1e11tel en el .baso a 

atonea noiln moldoll n.,_bl .. de la ~iln PNTia al A 
. , OffO iDfeooiOllO• 

Pobleo10DH oel111an• adbtnntee 1 ao adherente• .. 1 b&so de zato­

.. mobo9 Wb/o mnon• de • .. , ,.ntolpu en el ••tado ~ 
li'fO pnMDte •D •1 reoiln moldo, inflv;rado Hbn la IWIOlptibilid.14 • 

l• intecoi&n por Bl!topl ... oaJ!!Qlm• •S.Ddo oapaoee de tnllllterü ea. 
te uW.O a ntoae• adllltoe :re1letente1 a la 1Dteooi&l. 
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In el trabajo experillental .. utiliu.ron atonee -.oho1 Balb/o de -

la oepa mingfnica de clo1 edade1 ditennt .. 1 4 1/2 ..... (ad.al toe) 7 un -

•• (jmnH) de edad. L08 ntonH tu.ron -.ntenicloe por oi'UU81ento º! 
rra4o 1 alilltntacloa con Parlna (Purina de Mlzioo, B. A. de O. Y.) 1 qua 

•ad, llbitum•. Ia •inpnioidad tul coapro'bad& por tn.plantee de piel 1-

oul U'vo1 lllxto• 4e lintooi to. ( 4' ) • 'l'ubiln ee u'11ill&Z'Oll COJ111joa de 

luna Zelanda de aaboll nma de ,.... kc· 

Be utlliscS la oepa de Ri•'topl!!!! oapaultp JO. 50'7, proceden.te -

· del btituto de Salubridad. 7 lnt1rmedad.H Tropioaln (ISl'I) Jllzioo, P'2. 
poroiolllda por el Dr. 0.0!1' Teluoo OuV.JcSa. Jn boJ1eo f'al tialad.o de­

. 1IÍa ciUo b-.no 1 oomel'ftdo •11 au r ... llioelial era el ltbontor.lo, por -

oulH'f'OI a tempentun ubiente en •dio MJoobiotio .,ar. L& cOllQr-­
. ~ 91&. a 1t tue 1"*4uitone H naliscS por •dio 4e cnalHYOtJ -111 

en intuaifla oenbft oorascSn (JBI qar), ad..ialoma·de ~ 4e Gluoou 1 -

· · o.~ de L-Cllateh hldroolorada, 1noubadoa a '7-0. :Pa. o'btemr el ... - · 
iDcSo'ialo irateotaate, el bcmlO f'al eo.eohado 7 diqnlldo era tona edlrll 

· ·. en 1lll mortero piza ·M,anr la .... celular , 1 " ltYcS en aoluoiln e•tl­

rn .··~ oea~lln por 10 aira a 2000 IJlll• huta elialnlr la1-

natóe del apr. For.11ltimo· H •J•W 1t ouaüdad moeMria de 1"ad.11-
m por hrbltt..trfA en 1ID 1'otooolor1Mtro nett 8-non OOD 1lll fil:_ 

bo ele .400-450 •t. 9Alldo - 0--. Htudar ( 41 ) • 

. !!41" de uHlD r fflwio•• . 

1• llloobioüo apr (Ditoo) p1za la OODH:naoi&n d•l ~· 
2. m (..-r illhe11D oen...,..IUID) Ditoo. npl••11tado oon rls 

oon a11'C 1 L-olatelna b!drooloada (Jlitrok) tl o.1%, ¡ma 1t -
001111trnoi&n.de la 1'ue lrta4vltone del bonp, 
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3. RPMI-1640 (Gibco) en amortiguador HEPES ( N-2 hidroxietil pipe­

radna-N-2.toido etano aulf6nioo) 2.08 g/l, auplementado oon gl~ 

tamina y piruvato, El medio ea adicionado con bicarbonato de -

sodio en una concentraoi6n de 2 g/l, 5 miorogramoa da gentamio!, 

na/ml y l miorogramo de fUJl8izona/ml, En el momento da au ut1-

11zaoi6n ea la al'lada auero fetal da ternera (Difoo) al 20% de•­

complamentado a 56•0 por 30 minutos, Se ajusta el pH a 7,2. 

4, Solución balanceada da sales ( SBS ), 

Soluci6n I 

Dextrosa - - - - - - - - - - - - - -.10 g. 
Poafato de potaeio monobieioo anhidro o.66 g. 

roarato da •odio _dibúico anhidro - - 0.925 6• 

Rojo de ranol al 0.5% - - - - - - •• - 2. ml. 

Se atora a 1000 ml con qua deetilada. 

Soluoi6n II 

Cloruro da oaloio anhidro - - - - - - l .4g. 
Cloruro de potasio - - - - - - - - - - 4 g, 

·cioruro de aodlo - - -·- - - - - -.- - 80 f!i• 
Clol'U1'0 de aqneeio anhidro - - - - - 1.04. g, .·. 

Sulfato de mpaio 7 JI20 - .. - - - - 2 S• .· 
Se atora a 1000 ml con agoa. deatilad&. 

M9sola de aoluoionea 

Sol I - - ·- - - - - - - - - - • • - 100 111.. 

Sol II - - - - - - - - - - - • • - 100 ml.. 

Al\!& daaUlada OoboP• • • - • • • • 1000 al. 

Se ajuata a pH 7 .2 7 H adicionan 50 aiorogneioa/111 

•• pn~cina. 

5, Soluo16n tlaiol&g.toa aalina o.e," en qua de•tilad.a. 

6, Soluoidn 0.01 M de EM'A ( etilend.initrilotetraoetato d.ia&dioo 

"'- ,72.252 g ) en SBS, pH 7• 



- 11 -

7. Anl de tripano 0 

A. Anl. ele tripano - • - - - - - - - - O.l 1 

.lp de1tilad& - - - - - - - - - - - - 5 111 
Jlreparu el dfa de UIO • 

Sol. ' - - - - - - - - 0.1 al 
SBS - - - • • - - - - 1.9 111. 

B. Coloruita ele Wright (Sig111. de Mlxico, 8, A.) 

Colorante en polvo - - - - - - - - - - 0.2 1 

Glicerina Q.P. - - - - - - - - - - - - ''º 111 

Metanol Qi.,p. - - - - - - - - - - - - -97 .o 111 

9. :Bicarbonato ele .oclio al 5·'"' en ap ele1Ulad&. 

10. Aoido clorh!drioo II (HCI) 

BCI (,6%) - - - - - - - - • • - • - - 0.9 111 

.lpa ele1Ulad& - - - • - • - - - - ""'. 100 111 

11. •aotho• pan m.ISl 

_ Soluoi&n de toetato• eallna (PBS). 

Clorazo de •odio - - - - - - - - - - 8~0 « 
Cloruro de potuilo - • .. • .... - .. • 0.2 C 

l'o1tato de eoüo d1W.1oo anhidro - 1•15 1 

J'oatato 4e po~lo llODO'bl91oo - - - 0.2 1 
Se atora a 1000 111, 4e ecua de•Ulada. 

, -l'wfD 20 • - • .- • • - • - .. • • • • . 0.5 al 

. Asida de 1o4.lo· - - - - • - • • • - - 0,2 111 

ns-----------------1000a1 
1,. l'J8 / 'lwffn - .l.SB. Alladlr 21 de alWmina alr1.oa bobina (.&.SB) 

a 100 111 de P.B&J.l"wffn. 
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14. SoluoicSn de borato• nlina 

Aoido b&rico - - - - - - - - - - - 6.19 s 
Borato ele eoclio - - - - - - - - • 9.54 g 

Cloruro de eodio - - - - - - - - 4.39 g 

'BU& deatilada - - - - - - - - - 1000 al 

.:-~.:- ... 
15. Bietem de eubetrato de la ro1tatua aloaU.na. 

Amortiguador dll 1ubetrato 

Dietlnol Ul1na - - - - - - - - - - 97 111 

Asida de 1odio - - - - - - - - - - 0.2 g 

Cloruro de 119BD91io 6 B20 - - - - l g 

.l8U> dea'tilada - - - - - - - - - - 800 111 
S. allade BCI IB huta ajutar el pH a 9.e. S. atora a -

1000 111. S. mantiene a te11P9ratura &ablente en botella -

oblaun.. S. prepara la eoluoicSn del 1ubetrato J.nmediata­

•nte ante• de UBárla. n Sube trato (p-Bi tl'o fenil tolf'!. 

to) Tlalllll en tabletaa de 5 11g, al ..... qll9 •• OOllBH'ftD -

a - 20-C en la oblourid.ad. S. di111Mtlft una tableta (ma­
pilnclola) .•D 5 al. del a.ori1aua4or del aubltr&to, 

16. Gluiualdehido al ~ 

. 17• llidr4z14o .. IOÜO 3 JI (laOII), 

18. 1rquui6n pn. ••tena& .no 11peoftloa. 

Wtol M-D oloro aoetato. - - - - - - - 0.0025 1 

....... w tozm.nicla - - - - - - - - - 0.5 al 

.a,. lleatilMa - • ~ - - - - •·• - - - 12.5 111. 
'l'rlt 'bat.ftr pB 7,1 0.2 JI•'.'" - • - • - 12.5 111 

·fut ad. (ti. M1•4-olo.,._tol11idim) •20-40.aWsr-·.· 



- 1:5 -

l.• Mltodo 49 Hterua DO Hpeo!.flo& (44) para la lclentitia.cicJn­
enstmtie& de macrdtago1 a a) Se tija en aoetona tria al 100% dmante-

5 a!D. b) Se inouba con. la pnpancicSn. para Hteru& anteriozwnte -

•noionad& (nr •olaolon11) durante 20-'0 atn. o) Se lan oon apa º2. 

rrlente. d) Se oontruta con ha•toxillna durante 2 llln• •) Se la•.,_ 

con. qua a '7-0 7 •e monta .n glloerol-gelaUna pan. obeenaolcSn al m!, 

oroecopio1 2.- '!lnolcSn de Vrl&bt• a) Se tija en •tenol al 7ot'· b)­
Se blouba con el coloran.te Vri&ht (nr eolaolonH) durente 5 aln. o)­

Se agrega igual nlu.n de qua deeUlad& pe:mmtoien4o uf dvnnte 2-

min, d) Se lan con &111& u1Ulada 7 •• monta en bil.HllO ele Ohcla1 - . 
3,. Tinol6n. de exoluicSn oon •1111 de trlpan.01 .. prepara una dil"G­

o16n 1120 con el oolonnte 7 1u c4lul.all en SllS (wtr alaoion .. ) 7 ••­

ob8ern imldlatuente al m1oro1eoplo (lu clllllu Tifte no toman el -
aolo:nnte). 

Ja ••panoicSn de la poblaoicSn celular adhtnnte para lu ttnolo­

~· .. nal.116 de la •il'Wtnte -.nera• •• p:npanron 15 hboe de d­
drio de romo J)laao de 7 ca .. altva Jor l • • d.l.IMtro, q• con­
tentan n •l tondo una lenteja de 'ri.4rlo de •P1""X'..,,'""te o.e ca dl­

d.l.IMbo por o.t • • • .,. ... , ,, .. qn,& a oada,.. 1x1o6 ollulu 
p1r1iomale1 ._atoan ad:oltoe o da bao de ntome .. l ••en 1 al-

• • DllI ooa ne:ro tetal da termia al • • Lu ollulu adberldu •e­
ienbuoll en llM ••hta ooa aw.tu& de ®2 al 5" 7 a }7901 • tija-­

na • ütenntil• tllllpOll (2 7 4 U.) 7 • lH ••lloucm 1u Unolomtl 

clellUitu. 

Pimppifa 411 AD Wt-sQplg •mtt• 
a) Obtenolln de oll.iu adbenate• peri tmtal.,. Se ob'1rtieron -

c4111lu de e:ndadoll perit..ale! • ntoaee meoboe 'Jal.b/o •lrlt'ln10011 -
de 4-6 .... de .W, e¡• V.. U. anti! .r..nn e!tiaaladOll lntr&per1 

toneabllltie oon 2 111 de m,1o1 .. ti1r11. 11 prooedJalerdo .. :nallld •n 
to,,_ •tlñl 7 tal el 11piente1 1.- le eaorltlocf al uWial por Ho­
olcfa ..Wu ü.,al1 de unparlo a blanoo de la~ (para nitar­

lo.,, ,..lbl• .la oontaaimoldn por erltzoolto. ül endedo) 2- 11 -
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animal .. fij6 en un11 tabla de dieeeoi6n y ae le realb6 uepala en el 

abdomen oon aloohol al 7<>% :5.- Se dejd al deacubierto la oaYidad per1 

toneal y ae inyeetd entre 10-20 ml de SBS. Se agit& un pooo al anilul. 

4.-El tlu!do peritoneal se obtuvo con una pipeta Paateur y H colood -

en tuboa eetlrilea de tapdn de roaea. 5.- Para lavar lu cllulu, 1011-

tuboa ae centrifugaron durante 10 min a 1500 rpm de ' a 5 veo11 huta -
eliminar completamente el nujol. 6.- De1pul1 del &.timo lavado •• C'.ln­

taron laa cllulaa viablee en una cúiara de Neubauer usando ar.ul de tri­

pano. Poaterio:rmante laa cllulu ae colocaron en caju de Petri de Ti­

drio de 10 cm de dilmatro, 1uapendidaa en 10 ml de BPMI oon auero tetal 

de ternera al 2~ y pH 7, a UJlA concentraoi6n de aproximadamente - - -

5 X 106 cllulu por caja. Se incubaron a :57•C en una atm6atera al 5" -
de CO:l durante 4 clfu, Cllllbiando •1 medio de oultiTO diariamente. Pu!, 

do e1e tiempo al elbdn& el aobrenadante, •• laftZOn en lu c&,1u de 1'!, 
tri con S!S y •• de1prendi1ron del Tidrio oon 8JUda de un trotador de -

ro-, recoleotl.ndoee en tuboa y la1'ndoae con S.BS JIOX' oentrltu880i6n a-
1500 rpm dmante 10 llin. Por ltl. timo 1e &,1ut6 la cantidad necelt&1'ia de 

clllllu en SBS. 

b) Inanmisaci6n. Bl auero anti-ollulu adbarente1 le obtuTo 11-

piendo el e1qm• de innniuo16n .. gdn 11nanae (45). qua a oontiaaa­
ci&n 1e deaoribea doe oomjOI futl'Oll !JQwotacloa inbulltloulanente en­

cinco ocuionH, durante oinoo auanu, ocm 1.5 11o6 ollulu adhe:ren­

tea peritoaealH/0.25 111 de Sl!S en ad1mUte J.nocmpleto de J':reu4. Treii 
clfu dt!IPUI• de la 'lll. tia inooulaoiln •• NllpU'Ol1 loa oomjoa para PI!. 
bar el t!tulo. de anticuerpo• utiliunclo la tlcnioa d9 aglutinaoiln en -

tubo 7 el 8'liei• .lmunoenaWtico BLISl para anU,.noe parlioulado• •• 

Loe nero• •• 0011 .. naron en al!0110tae a -20-0. 

o) 'fitulaoiln. Para lu pnebu de 1gl:iati1110iln en tubo •• hioie-

. ron dilucionH del anUa111:ro. en •oluoidn 1alina po1" duplicados deede el 

nezo concentrado huta J.a clilao16n 11,2, en 'llll nl-n oonatante de -

0.25 111. Poatel'ionenw a O.U tubo •• le apeg6 la cantidad de 1 X 106 

o41ulu peritonealn de n.toma aclultoll en 1111 TOl-.n 41. 0.25 al de 8JIS 

o aol'IJCidn aalina. Lo• tubo• H J.noubuo11 en bailo llar!& a '7-0 d9 '° -
ain a 1 br. l'ina111ente •• ley4 el grado de .Putinaoidn en cada tubo -

QwJ.itatiTUtnte. El lliuo procediaiento •e :realis6 oon control .. de - . 
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•uHo noi..l de conejo, 

11 mtiluero t&llbiln tul probado por la tlcnica ELISA, utilizando 

la enli• 1'oet'atua alcalina. Se prepararon placu de mioroti tulac16n 

con clluia. aclherente• 7 no adherente• de bazo de ratom1 adulto• -­
chos, con cuaba d!u de 1ncubac16n. B1 dHarrollo de la tlcnica tul­
el •iguientet 1.- Se depodtd en le• pozos glutaraldehido al 0.1% -

(p/v) en bon.to 1alina (0.1 ml/poso). Lu placaa 11 dejaron incubar -

a temperatura ambiente 4 hn, o a 4-C toda la noche, 2.- Se lavaron -

doe wo .. con !laOl al 0.83" (p/v). 3.- Se al'Iadieron lu o•lulu (antí 
geno particUlado) a 101 posa. laTIM!oe libre• de proteína en Pl!S (50-

100 llioroli:troe/poso). Se eepe:r& M. o meno• 1 hr para que H uenta­

nn lu cl111lu, 4,- Se aftadie:ron 100 aicrolitroe/poso de glutaralde­

hido al o.~ (p/v) en PllS, con cuidado P41'& no perturbar la capa adhe­

rida al IODdo1 lu plaoaa ee dejaron a temperatura ubi.ente dunnte -

30 llin. 5- S. lea qult& el •obrenadante. 6,- Se bloquearon loe ei­

tlos que~ libree (paa :l.Dcorporar proteína) COD la adio16n de­

PllS/!Wen-Jm (0,2 111/poso). Se le• dejlf 1 hr • teape:ratura -biente. 

7 •• Se deMChl la •olucilfn 7 •• laftl'On doa 'NCH con l'l!S/'lwen dejan-

·• u oGDt.at. 001'1 la -pJ.-. 2 ·Jdn pua _. la-..do. a.- s. .nactie:ron-
7 •• hioi~ clllucione• del eU11111t:ro OOD PBS/Tv .. n (0.05-0,2 111/po- · 

H). r... p1aou-. lncnabuaa 4 hn a tapentura ubiente o toda la - . 
aocbe a .IC. ,,. Se deMohl el •terial 7 M la'fUOll lu plaeu tns­
'"°" ooo 'Pm/Tveen, dejado 2-3 ll1D en CCGtaoto a cada laftdo, 10.­

S. llllad1eroll 0.2 111 de - OOlll09Dtnoi&a •cu.da del oontacUo ensim 
&nti01IUJ0 GGDüa ~o'b811na O {I,a) de conejo, dllufclo el el!& de 

•o en Fl!B/fween lalO. Se •Juan 3 hn a temperatura ubiente, u.­
Se laftftll tn• -..ce• oon 1M/'lwen pu'llitlendo el oCD._to 2-3 a1n -

por la.,.. .. 12.- h dl411 el nbeU.to noienW..nt. ~o (0.2-

ld/pqo) •. 1,.- le ••pezf el Uempo ntloJ.ate pan 1n9lar la nao­

oicfn• · 14.- le •tato la 1'MOO!fn oon -.cm 311. 1}.- La lectura tul -
nalitaU-.. 

Obt!wi§Í! ft nbl99i91!!• ghlm1 de Jett 

a) oa.i.. adbenatee 7 DO IMlbenntee. la Hpanc16n de cll.ulu­

ldbnwntes 7 • edbtnnw • ne.11114 de ecando a la tlonica de Moeier 
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(46). Loa bazoll de 30-50 ratones maohoa menoraa d9 un maa tveron eztrt. 

Uoa en to~ eat.lril y diasreeadoa con ayuda d9 pinu. en medio SllS. -

Daapula se colect6 el medio y 111 ooloo.S en tuboa d9.1ando reposar duran­

te 10 llin, para poder recolectar aolo las c&lulu en auspenai.Sn que po!. 

teriormnte " lavaron :3 vecea con SBS por oentritupoi.Sn durante 10 -

llin, a 1500 :qa. Lu ellulaa ae ouantiticaron en una cdiuara de Neu­

bauar con la tlcnica de tinci&n por uul de tripano, y ae ajut6 la can 

ticlad ele :30 X io6 cllulaa/ml en RPMI con Si'l' al 20%, pH 7. -

Lu cllulu fUeron mantenidaa en cultivo 7 diatribuidaa entre 10--

15 oaju de Petri ele Tidrio ele 10 cm de dilmetro, cada una con un volu­

•n ele 10 111. de la euepenaidn ele cllulaa en BPMI. Ia inoubaoidn ae re!. 

lis& en um. aW.ten ele O~ al 5"' a '790 durante 48 hra, afiadiencl.o a­

lu prlmeru 24 hra u oul U'o 15 ml ele BPMI oon Sl'l' al 20% treaco a O!. 
da oa,1&. Una .,.. terminado al per!odo ele inoubaoi&n, laa ollulu no -

adbenntea tue:ron reoogidu en el aobrenad.ante ul medio u cultivo 1 -

.. laftl"GD ' wce• con SBS centritu,pndo 10 111.n a 1500 rp1, ajutincl.oH 

nonuantie en SllS la cantidad de cllulu Tiablea nec11ariu para loa e,¡ 

perDlntoll da tnnate:renoia. 

la caja da htri con 1u ollulu adhennte1 tu.eron laftdu con -

OS 7. lldioiamdu cada 1111& con 10 al de una aoluoi&n la2 de BD'l'A 0.01 JI 

en BBB oca Dm 1°" Bft, pH7 (47). J.u oaju con la aoluoi&n tueron 1!! 

oubMu :30 ldD a '7-0 en una estura ele CD:l al 5~. Polterioxmnte •• J:'!. 
90rieron loa 10 111 de -410 ele cada oaja 7 H oolooaron en tu.boa de ro!. 

- .. t1rn.. )laza laftl' lu ollulu OOD os por OID~i&n .. 1500 -
r,. danlltie 10 llin. Por '41 timo H ajuat& la oantidad de ollulu na­
bln en -410 818 oon &Jada di la olan. de •ubalaar 1 la tinol.Sn de -

ua1 .. tripem. 

b) Cllalu )mlftnientH de ratones i:rradi&dOI. Un 1NJ10 de rato­

... ,,,._ ... hl 1rnd.laclo oon 800 nda, dosis eatudarlsada en tn.bajo­

prnio (41). Ja irndiaoidn •• llavd a cabo oon '1111& bollba terapluti~ 

de Cobalto 765 61 50 Oo '400 Oi (brg!a at&mioa de Oanada li•Uua). -

J. 1u 24 hra paet-irn41aoi&n H obtuY!eron loa 'bas~ de loa :ratonas, -
M pmoHaron JIOZ' dlapgaoidn 1 lu ollulu H l&TU'Oll ID SBS. Se -
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ouantUlca:ron lu ollulu vlablea con asul de tripano '1 •• ajuat& la -
cantidad moe•a:rla pan 101 experillrlato1 de traaere:renola. 

e) Cllulu tratad.la oon loe auero1 anti-theta 7 anU-o'1ulu adhe­
nnte1. m 1uero anti-cerebro di nt«Sn o antl-theta (llionetic1, oat'1~ 

so Ro. 8301..()4), •• reco1J11Utuyd •1suielldo lu 1nstruoc1onae eetableoi­
,.... pol' el laboratorio que lo elabo:r&. El 1uero H de1c011pltment6 a -

56-C durante :50 min, 1111 diluy6 1150 en un volumen de 35 ml, con medio -

RPMI para obtener la lili• de 60-80% de ollulu blaaoo '1 H in.oub& a -

4-C con 1 X lo8 o'1ulu de baso de raton11 maohoe de un•• 1uap1D41du 
en 35 ml de RPMI, durante 30 mln. Poeteriol'llllnte 11 afladid oomple•nto 

de cobayo liotllizado diluido 1150 (para obtener el l~ de lieil), en­

un volU111en de 70 111 oon llPMI, •• inoub& a 37-0 en bailo Narfa duran~ -
30 llin '1 •• lavd 2 vec11 con 1IPMI pH7. Se ouanUtio& la v1ab11icla4 de­

las cllulu por la tlcnlca de excluli&n con azul de tripano, 1 11 aju­
taron en B1IS para ut111sarlu en 101 es:pe:rillentoe de tn.Dlterencia. 

El ••ro anti-cllulu adherentH (anti-aor&tqo) H de1comple111n­

t& a 56-0 durante 30 llin, H dll~ h4 (un tftulo menor del *1JllO con 

aldendo en l• eglutlnaoidn) en m YOlmen d9 20 .i con .BPID: 7 • .Jnou­

b& a 4-0 con l X 1o8 ollulu di baso de ratone• di un•• •U1pend.ldu -

en 20 al de BPJa, duxmnte 'º aln. Pollterlozmnte •• &BN&d el oomple­
•nto diluido 1150 (1~ di 11111) en a volumen de 40 111 con UMI, •• 

inauW en ldo Mar!&. a '7-c durante 'º lldn 7 11 lav4 2 ""º.. con Jlll'IU -
PB7• ftnt.htnte •• cuntitiouon 1u cllulu viable• 1· .. ajustaron en 
SllS J19A utilisarlu en 101 'expe:dmntoe de tnmitennoia. . • 

!ntrie!Ptot 4t tppfhgnola 4t Wtpntt• pobl1910J!!I 91lulm1. 

La t.tcan 1 -•ha el e1q1119& pnenl de lOI ezperimentoe de - -

tnMterenoia. S. :realilU'OJl 4 1zp1rimento1 con ani-111 -.cho• •lni'­
n1001 'IMl'b/o. Lo• n.to11H ncepton1 de oflulu tueron eie11p:re de - -

4 1/2 Íll11• de edad. 1M ollulu tnneterldu tueron inoouladu a oa4a 

n.t6n JIOl' da ocrahr en 0.2 111 7 º·' 111 de SBS. 
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a) TraMferencia de cllulaa adherente• 7 no adherentH. Bn loa -

doa pr.lmeroa experimentos se formaron srupoe de 10 anima.lea 7 a conti­

nuaoi6n ae mencionan loa grupos con BWJ re1peotivo1 tipoe de cllulaa -

trana!eridas1 grupo I, ratones da 4 1/2 meaea tl'8llllferidoa con ollulu­
adherentea de 1 11111 ( 1 X 107 cll.ulaa/o., ml SBS)1 grupo II, ratonea da 

4 1/2 meaea tranaferidoa con cllulae no adharantee de 1 1111• (1 X 107 o! 

lulu/O., ml SBS)1 grupo III, ratonee de 4 1/2 meaea tran1faridal con -
oll.ulu totales de bazo de l mea (5 X 107 ollulu/O., ml SBS)¡ grupo IV 

ratone• da 4 1/2 meaea tranateridoa con cllulu irradiada.e con 800 rade 

(41) da 1 maa (1 X 107 cllulaa/O., ml SBS)s grupo V, ratone• da 4 1/2 -

••ea tranafaridoa con ollulu adharentee da 4 1/2 me111 (1 X 107 cllu­
lu/o., ml SBS)1 81'UPO VI, ratone1 da 4 1/2 me1aa tranafaridoa con oll!!, 

lu no adherente• de 4 1/2 maeaa (1 X 107 ollulaa/O., ml SBS)s grupo -

VII, ratonH de 4 1/2 maeaa tramf1rido1 oon ollW.u totalH da baso da 

4 1/2 ••ea (1 l 107 ollula1/o., al SBS). Loe tiempoa d8 1noubao16n P!. 
:ra la ••paraoi&n da lu cllulu adherente• 7 no adherente• fueron da ,_ 

hn en el priMr aJ:J)4trimnto '1 24 hra en el Mgl.llldo. Loa controle• que 

•• utilisuon flleron1 grupo VIII, control da intecoi&n de 4 1/2 maaH,­
oonatituiclo por 5 ratonea a4ul~a que no recibieron ollulu, pero 81 -

1-ron .intfftadoeJ gropo IX, control de int•ooi&l da l ••• formado por 
5 ratone• recila moiclol c¡1» no recibieron ollulu paro 81 fueron intaa, 

Woe1 el grapo X d9 control•• d9 tnmtannoil, fonad.oa por la llitad• 

u ant.lea u cada uno de lOll grupo. tranlfariclo• con cllW.u, loe Oll! 

lH no f\iaron intaotadoa con al hoJl&'O 1 por «lUJIO al grupo XI, control 

u irndiaoi&a formclo por oinoo de loa anialH de 1 •• qua fueron da_ 
ll&dore• .. ollW.u irradia4u oon 800 na. 

1Jna enuJ& deapl111, CS. acuerdo a la ainltiC. CS. intacoi&n poat­

tnmtannoia anterlorMnte naliuda (41), M iDt•otaron por da in~ 

]19ri tonaa1. la 111 W de .m.lea de oada pupo buefericloa oon ollulu-

7 lOll controle• u inteool&n1 •n el pr!mar e:qit:rbento con una 4ot1i1 le 

tal CS. HittoplHM oapgl•S!I! pan ratone• .. l •• (4 l lo& le"n4uru/. 
al de s.s.), ., en •1 ••gundo e:spert.nto con 'UD& cloaia aublatal pan l'!. 

tone• cs. 1 •• (4 x 107 le"n4mu/al. de s.s.). 
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b) Tnnetereno:la de olla.lu tn.tadaa con 101 1wtro1 anU-the't& y -

anti-ollulu adbt:rentea. In el tercer y cuarto experimnto H aiguid -

bblcamente el m111mo eequema anterior, aunque el tiempo de inoulllloldn -

de lu cllulu para permitir la adherencia aumentd a 48 hn, pendtien­

clo ad una •jor purltlcaci&i de lu cllulu adherente• y no adherentH, 
pueato que a aayor tiempo de cu1 tiTo, el poroen't&je u cllulu tlpo-ma.­

or&raso adber!du al vidrio &111111nta. Ell eatoa experilllentoa .. introdu­

jeron do• nuevo• grupo• de ratone• q1111 ocuparon loa luaare• u loa gru­

J>Oll V '1 VI anterlorea, que reapeot!"Ulnte fueron tnml!erido• con oll!!, 
lu adherente• 7 no adherente• de ratones de 4 1/2 me1e11 por lo tanto­
loa grupo• de aniule• ion loa liguientea en el teroer experimento• 8'l'!!. 

po I, de ratone• de 4 1/2 meH• traneferidoa con c'1ulu adherente• de-

1 ·1111 (6.5 X 106 cllulu/0.2 111 SBS}1 grupo II, de ratone• de 4 1/2 •­

•ea tranateridoe con c4lulu no adherente• de 1 •• (1 X 101 cllulu/ -
0.2 ml SllS)t srupo 111, de ratone• d1 4 1/2 meaea tnml!nido• con clll!, 

lu totalH de baso de 1 •• (5 X 101 cllulu/0.2 1111 SllS)1 grupo IV, :f!. 

toma de 4 1/2 •••• tranaferldOll con c41ulu .b'ftdlodu con 800 nd9 -

de 1 •• (1 X 107 cl.lulu/0.2 111 SBS)t fP.'Upo Y, de ratone• de 4 1/2 -­
•e•, tnmferldoa con cllulu DO aclberent .. (de cultiTo de 48 bra} de -

•tone. • 1 _., in.tadu 4!4llll -...~ .cU-cllulu &dberen'Ma (1 X 107 -

ollulu/0.2 111 SllS)t grapo n, .. ratone• de 4 1/2 -··· tnmaferido• -
oon cl.lulu iOtalH 199 buo a l ••• tratu.u oca 11»ro utl-t.bet& - -

(1 X io7 c41ulu/o.2 111 8!8)1 a:npo YII, de n.tone• .s. 4 1/2 ••• tlsJI!. 
t.'erldolt oan ollulu totaie. de baso de 4 1/2 •H• (l X 107 ollulu/0.2-

111 SBS)s In.PO m1, oonbo1 de Weoolda die 4 1/2 ••••1 ezupo IX, coa­
tzol de lnf.aol&n de 1 _., P'&JO X, control de tnmtenncla, 7 el pu­

po XI, oontrol die lrndJ.ao16ra. In el o1ario 7 flU.O experimento H !01:. 

MrOD pupoe !pa.11• a loa clll inoer espn.'illtllto, con peq1Wftu Yariacl2 

nH oamo i. •Jcuien'M11 aa el ll"1PO I, la d.oala de o41alu adherente• -

U..teldea tvl .. 4.32 X to6 cl.l'lllu/0.2 111 DI 1 el ll"lJIO IV, no ae -

:reall.&, ooloolnitoH en n lvcu a • In.PO de ntonH de 4 1/2 •H• -

'tnmt•ridoe OOD o4l.ulu .. bao totalH de·l -·· con doal• de 5 X 107-
ollulu/0.2 111 m. 

b ..... poa'-tram.tnnola, loa u.lal•• tlaaron Wectadoa por -

•ta 1D\J!a,altcma11 •Del teiou ezper!Mnto con una I>J.50 paza ratone•-
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de l mea de edad (2.52 X 106 levaduras/ml de s.s.) y en el cuarto expe­

rimento con una dosis aubletal para ratones de 1 mea (3,70 X 106 levad]! 

raa/aiJ. s.s.), (la virulencia de la cepa varia con el tiempo). 

Durante loa experimentoa, loa animalea permanecieron bajo observa­

cicSn diaria en un mú:imo de 48 d!ae, tomando en cuenta loa aiguientes -

pa:rilmetroat muerte, presencia de signos de la enfermedad (inmovilidad,­

pelo irauto, plrdida de peso), y aislamiento del hofl80 del bazo, pulmcSn 

e h!B1M10 de loa anima.lea muertos, en medio Micobiotic •Bar• 

BESULTADOS 

Caraoterizao16n l viabilidad de cllulas por las tinoiones de esteraaa.­

no espec{t1M, Wriaht y azul de tripano. 

El cuadro # l reaume loa :re1ultado1 obtenido• con laa tres tinoio­

ne1 nalisadu para cllulaa adherente• peritoneale1 de ratones adultoa­

(de 4-6 meaee), que ae incubaron durante do1 y cuatro d!aa1 7 para cll~ 

lu adherentes de bazo de ratones jcSvenea (de un 11111a) que solamente ae­

inoUbemn do• d!u. :lon la tino16n de Wrisht ae dlatiJIBllieron mortolcS­

sioamente do• tipo• de cllulaa peri tonealea que permanecieron adheridas 

a 3 lenteja de vldrio1 ollulu lintoo!ticaa y ollulu tipo macrdtaao,­

lu primeru, a loa do• d!aa de inoubaoicSn •• anouentr.n preaentea en -

1111 67%, 1 a loa cuatro 4tu de incubaoicSn solo en UJ) lo%, mientras que­

inftriramente laa aegunc!u cllulu ocupan el '.53" a loa doa d!u '1 el 90% 
a loa cuatro d!aa de incubaoicSn. Oon lu cllulu adherente• de baso de 

1ID .. DO ae :realitl& el conteo diterenoial. I& actividad de eaterau -
: DO .. peoítica qa •• presenta en monooitoe y macrcStasoa (44) tue dateo­

tada en 1u ollulu a4harente1 obtenidu 1 reaul tcS dal 90 al 100% poai­

tba en laa ollulaa tipo maor.Sf'aco peri tomalea adulta• con do• d!aa da 

inoubao18n, aunque a loa cuatro cl{aa d11minuyd el porcentaje al 78% y -

en lu cllulaa de baso di un mH, con cloa d!aa de 1noubaoi8n •• encon­

td el 43" da reaoci&l po11ltiw. 1 el 57" ele naooi6n negativa. Jinal­

•rita con la tinoi611 de azul da tripano, ae obtuvo el 100% de Tiablll­

dad ,.a ambo• tipoa de cllulu adherente1. 
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T!tulagi§n del euero anti cflulaa adhe¡ante1 por ly ticnioas d!! Mluti 

eoidn y ELISA. 

a) Aglutinao16n. Se colectaron tree porciones del suero que fue­

ron descomplementadas a 56•C durante 30 min previamente a la titula­

oi6n. La. aglutinac16n H realizd por duplicado. Se utililaron 9'lu­

laa peritonealea procedentes de ratones adultos '1 ee obtuviexon loa 1!. 
aul tadoa mostrados en el cuadro N 2 • la diluoi6n a la cual 11e enoon­

t~ el título mas alto en loa pri11111roa doa sueros f¡¡c¡ de 1116, mien-­

tru q11e en el tercero ful de 118. Al observar al lllicroaoopio una -

111Ueatra de 101 tuboe con aglutinao16n, se notaron g:nuulea aciSmuloa de­

c&lulaa. Finalmente se reunieron lu tres porcionea de suero para eu­

poaterior wro en loa experimentos de tra.naferenoia, en loa oualea ee -
conalde~ como t!tulo llibimo la dlluc16n 11e. Loa controles con auero 

nol'lllal de conejo reaul taron liempre nesatlvoa. 

b) Allil111a Úlll1\JDOenzimltico (rus1). otro mltodo Dile sensible·­

ut111u4o fue la prueba de ELISA, para la cual •• prepararon doe pla­

oaa ncubl1trtall con di!erente1 ant!genca. te. pr!Mra con l X io6 cllu 

lu adheren~• de b&zo de nt6n adulto por pozo 7 la _.egunda con -- -

1 X 1.o6 ollulu no adherente• de bazo de rat6n adulto por pozo. La -

prueba !H realisd por duplicad.o, prob(ndol8 el nero 1mune y el awtro 

normal. de oonejo1 la lectura t1.1I cualitativa. J.l problane el antieue­

:ro con lu ollulae adherente• ee did una reaccidn poei tiv& muy intensa 

}1uta la dilucido 1160, 7 al probane con lu cllulu no adherentea -

t&mbiln reeult6 aer PNltin aunq1111 en menor lntemid&d, obtenilndo1e­

un título de 1140. Loa control•• con auero nomal de conejo reaulta­

ron nep.tlvoe. 

1. una alfouot& del ant111»1'0 •• le realisd adaol'Oidn con cllulaa­

no adhennw1 de ratonea adulto• 'I •• enoon~ una pfrdida de reaotiv,!. 

dad. Por ••t. ras~n el antieuero no •• utilis6 con la adaoroi6n. 

!apertmept91 de tpntl•rtncia de 4lferent11 pobJ.aoiones celulare1. 

Oon el prop6Bito de caracteriMr a las poblaoiones celulares pre-
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aentes en el bazo de loa ratonea reciln naoidoe causantes del &b&tJ.JDiea 

to de la reaistenoia de ratones adultos, a una dosis letal de HitJtople 

!!!!. capsulatum para ratones de un mea, ee procedi4 a realbar los exper! 

mantos de trane1'erencia, en loa q·.ie ae utilizaron oomo donadorea de ol­
lulaa, ratones macho• de un mea y 4 1/2 meae1 de edad .y oomo receptoZfia 

ratones de 4 1/2 mHea. Deepu&a de una semana de haber realbado la -

tranaterenoia adoptiva de ciflulaa, loa animales se in1'eotaron con dife­

rentes doaia de levaduras de Hiatoplaama ctapeulatum en loa 01atro expe­

rimentoa. El per!odo de obaervaoicSn posterior a la intecoicSn ru4 de 'º 
a 40 d!aa, tom&ndose en cuenta loa aiguientee pan(metrou a) muerte de­

los animaleas b) preaenoia de aignoe de la en1'el'lllBüdS o) aiBlaaiento -

del holl80 de loa cSrganoa prooedentea de loa a.nimalH muertot por la in-

feooicSn, que eiempre f'1J9 positivo. I 

a) Cambios en la 1'9Bietenoia de ratone• adultos hacia la inteooi&n 

hiatoplumoea por la transferencia de ollulaa adherente• y no adheren­

te• de baso de mtonee de un ••. Bn el experimento # 1 lu oflulu -
traneferidu ae eometieron a tree horu de inouba.oi&n para pemlti.r la­

&dberenoia al vidrio, 7 ae in1'eot6 intraperitomalmente a loe an.1malee­

oon una doeis letal de levaduras para ratone• de un 'mea de edad (4 X 108 

levaduru/lll). Bn el cuadro I ' ee 1>1»de obee1'Y&1' el ndmero de auartee 

en 101 di.f'e:rentea grupo• de rato1»• inteotad.a.. Jll tiampo de -ria ae 

oonaider4 de la •J.ga.i•nte .. ras 1.- A los 10 d!u (aa el tramourao -

de 10 7 19 df.u)J 2.- J. loa 20 d.!u (en al traMOUl'llo de 20 7 29 d.!ae)-

7 ' •• J. loa '° d1aa (en el tn.mourao de '° 7 '9 4fu). fo4oa loa anl­
mlea del grupo I, tnmterldoa con ollul.u adhennte1 de un ••, 11u1'lt, 

ron a loe 10 clfu poat-inteooicSn, aielillo el grupo de animalea que pere­
oicS .. riplduente oon la pnaenoia de eipoll agu.doa de la enteneda4, 

OOllO ae -•traen el cuadro I 4. 11 gnpo II, de ratonea tranateridoa 

acm ollulu no adhenntea 1 el l1'UPO III, tnnaterido con oll\llu de b!, 
so totalea de un••• tu-rieron el 100JC de 11Uerte• a loe 20 d!u post-1!!, 

teoo14n 7 loa ·~ de la enf'enecls4 pnaentadoa taabifn fueron wq -

arcadoa. !odoe loa ratoma del P'QPO IV, que reoibitron una poblaolcSn 

de ollulu de 1Dl ... pnrlatnte 11'nd19du oon 800 nda (41), tablln­
aurleron a loa 20 clfus por el OOlltr&rio, loa· w-.lea perteneoüntea -

al grupo V tnnater1do1 con ollulaa adherente• de 4 1/2 ••ea, el rnJIO 
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VI, tranaterido oon cllulu no adherente• de 4 1/2 meee1 1 11 grupo -
VII con cllulaa d.e bazo totalH, procedente• igualmente ele ratones -

adulto• ele 4 1/2 mHH de edad, resolvieron la inf'eco!dn favorablemen­

te, logrando aobrevivir. Lo1 controles usados tuncionaron adecuadame!!. 

tes el grupo VIII de ratone• de 4 1/2 me1H que aolamente tuaron infea 
tadoa oon la doai1 letal pan ratone• de un DIH (control de infeocidn­
de 4 1/2 me1ea), preaentaron el 100% de aobrevida a lo lareo de los ~:!. 

perimentoa 1 el grupo IX de ratones de un mea infectadoa (control de -

inteocidn de un mea) pre1entd el 100% de muertes oomo era de Hperarae, 

puesto que ee le1 inoould una doaia letal para au edad. Loa controle• 

de transferencia que aolamenta recibieron °'1.ulaa, ain aer inf'eotadoa-

1 que estuvieron to:rmadoa por 5 ratone• de cada uno de los grupoa, so­

brevivieron durante todo el tiempo del experimento, indicando que eat08 

control11 anoa i'uDcionaron correctamente. Para loa donadorH de ollu­
laa irradiadaa se reali1d un control del eteoto letal de la irradi&oi.Sn 

'1 ae pudo obaervar que llUl"ieron en un período de 3 a 5 clfu (gmpo XI.) 

En el experimento Ro ~. ae preaenta:ron b&ioamente loa miamoe re-

1ultadoa p en el experimento anterior, ae tratd de obtener una mejo:r­

puritio.Oidn en laa poblaclonea de ollulu adh9rentea 1 no adherentes -
ut111undo un tiempo-. largo de inoubaoidn que tul de 2.4 hra. Ademú. 

ie ~otd una ctoaia infaotant.e aubletal para ratona• da un •• - - - -
(4 X io7 ieumu/111), para cliaoriJdn&r con a;ror ol&rJ.dact el efecto -

11Upreaor da laa ollu1&1 en loa anill&les entermo•, to. oua4roa 3 7 5 -
..,.,trp lu 111»rtea 7 loa aignoa da la entel'llldad pnMnt&cloa por loe­

clitenntea grupoe. n crupo. I al iaual p en el experimento l, tubiln 

tuTo el 100% de 11Uertea a loe 10 ctfaa de9Pula de la inteooidn. Loa ~ 
poa II 1 III, lo tu't'ieron: a loa 20 d!u poat-inteooidn. 11 grupo IV, de 

UWlalea tamter1do• oon c41ulu 1rrad1a4u u un ••• nriaron dol a -
lo• 10 ctfu 7 el neto a lo. 20 ctfu poet-inteooldn 7 loe ratone• trau­

te:ridoe oón Ollulu u. 4 1/2 ••11 pertenaoientea a loe 81NJ108 V, VI 7 -
VII, eobnTi'fie:ron p:reHntalldo •isba• de la enf'emedad levH. 'l'odo1 loe 

oontrolH flmoionaron ad.eoaadamnte 1 le obaena que no hubo 1111erte1 en­

el control de inteooidn de un•• (grupo D), puesto que :recibieron una­
ctoai1 eublet&l. 
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b) Cambios en la resistencia de ratones adultos hacia la lnteooldn 

hiatoplaamosa por la transferencia de ollulas de bazo de ratone• de un­

me• tratadas con suero ant1-theta y anti-c&lulu adherentea. .lnte la -
lnquietlld de lograr una mejor purificaoidn de poblaoionea calult.1'eu ~ 

adherente• y no adherentes y poder as! observar con mita clarid.acl el te­
n&ieno aupreaivo, en el experimento No. 3 ea aumentd el tiempo de lnou-, 

baoi6n de las o&lulaa de bazo a 48 hra, y H incluyeron dos nuevos gru­

pos de animales 1 uno de ratones de 4 1/2 meses transferido• con cllulaa 

no adherente• procedentas de ratones de un mea, tratada.a oon el suero -

antl-c€.l.u1as adherentes, anteriomente tabrioado, nWi complemonto de º2. 

bayo, logn{ndoae as! una poblaoidn no adherentes enriqueoida con lintc­

ci tea T y el otro grupo ful de ratones de 4 1/2 meses de edad, transfe­

ridos con ollulu totales de bazo de un mea, 11111 cualea fueron tratadas 
1 

con 8\18ro comercial anti-cerebro de rat4n o anti-determinantes-theta, -

el cual elillina la m&Yor!a de lintooito• T, lcgrlndoae u.t una pobl­

o!Jn enriquecida con lláorlStagoa. Elto• do1 nuevo• 8'1'11Pº' reemplazaron­

ª loa grupoa V y VI anterioresr por lo t.nto el grupo V, H denomina de 

ratone• de 4 1/2 ••H tranaterido1 con cllulal no adherentea de un mea 
mle all8ro anti-cllulaa adherentea, y el grupo VI de ratones da 4 1/2 m!. 

aes traneferidoa con ollulu total81 de baso de un me1 m autro anti-· 
theta. Se plantearon lu mismas ccndioionH exper.lmental81 anteriorea­

Y una .... dellpUla de la t:ran1terenoia H aplic6 una Do1ia Letal 50 -
(DI.50) pan. ratones de un mea (2.52 X 108 le'dduru/ml), 7 101 reaulta­

doll de la muerte 1 lo• aigno1 de la enfer.d&d H pueden oblervar en -

loa . oUldrol 6 1 7. El grupo I, de ratonH truateridoa con ollulu --. 

adbennte• de un ••• preaent4 do. JNeriel a 101 30 d!u po1t-in1'eccidn, 
7 el IJ'\1PO II de anlmlt1 tnnsteridoa con oll.ulu no adherentes de un­

••• pre .. nu trH 11Uerte1 a loa 20 cl!u po•t-1n1'eoci6n. B1 pupo III, 

con ollulu total .. de bazo de UD me1 1 el grupo IY, con cllulu irra­

cl1&4u obtud.ron u .. 1 do• 111Mtrie1 re1pecthuente a 101 'º cl!u post 
inteoot&n. • el grupo V con °'1ulu no adherente•. ""8 1uel'O anti-oll.J!. 

1u adhe:rentee, " oblen6 la·1111erte de tod.o1 108 anilla!•• a lo• 20 - -

dfÚ dtllpul1 de la inteoci&n 7 en el grupo VI de ratone• tnmterido1 -

oon ollulu totalH de ba10 de UD •• IÚ 1uero ~ti-theta 1N1'.f.eron -
tres ratone1 a lOI 20 d!u. In el grupo VII, Uuulterido con cllulu -
de baso totalea de 4 1/2 mtH• 1010 H Pft••ntd \1Jl& 11Utrte a 101 30 dlu 
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de ob;tervaci&. Todoa loa grupoa controles funcionaron correotamnte, 
como H puede apreciar. en el cuadro 61 no hube muerte1, a excepoi6n -

del control de intecoi6n de un mea (grupo IX) en donde murieron !! rata 

nH a loa 30 díu poat-illfeccidn y del control de irradiaoi6n (erupo -

XI) en donde murieron todoa loa animales a 101 10 cl!u de1pul• de la -

inteooi6n. Loa otroa controlea (grupo VIII y l) permanecieron viYOa -

durante al período da obaervao14n. 

El experimento No. 4 y ~timo, tul una repetioidn del anterior a­
diferenoia de la dosis inf'eotante que tul aubletal (.,.78 X 108 levadu­

raa/ml), aunque 11 una dosis mayor de levaduras, la virulencia de la -
cepa 5037 de Hiatoplaama capaulatuni diaminuye con el tiempo de cultivo. 

Tambiln se elim1n6 el grupo IV, de ratones tranaferidoa con ollulu -

irradiada.a, 7 en 1u lugar ee repi t16 el grupo III con cllulu de baso­

total11 de un mea, pero con una dcaie •nor da cllulu. 

Como puede verae en el cuadro llo. 8, en el grupo I da animlaa -

oon cllulu adherentH •• preatntaron 3 111118rt11 a loe 20 díu deapula­
de la lntecc16n 1 en al grupo II con ollulu no adherentea murieron tg_ 
doe loe animalaa a los 10 díu post-1ntecoi6n. X.Oa erupoa III 1 IV de 

ntonee tranetnidoa oon olluJ.u totalH de baso de un mea, que reci­

bieron ditanntea delia de ollulu, turleron 4 y ' muerte• a loa 10 7-

20 d!u poat-intaooi6n respectivamente. li~nte •• enoontraron ' y 

2 muerte• poet-inteooi6n en loa grupo• V y VI de ~ea traD11taridoa 

con cllulaa tratada9 con el auero ant1-o'1ulu adherente• 1 al auero-­

antl theta. Loa grupo• controlta HbrevlYieron a lo larao da la obaer­

. ftOi&n, 1nolu19ndo al control de 1nteco16n de 1 mea (grupo ll) debido-

ª la inoculaci&n de una doaia 1ublatal de W.•toplu- cap•u1•tum• Bn­

aeneral loa •ipoti lll08tradoa •n todo• loa grupos de :ratone• fUaron ~ 
marcado• encontdndoH u! que loa animalta deaarrollaron la enterme­
da4 (Ollldro •• 9). 

lee tt¡mu 2 1' repneentan el tiempo de 111111rte de loa ratone•­
ª lo larao ·d9. loe ouatro ezperbentotl realbadoa. 
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DISCUSION 

n factor edad parece tener gran importancia en relao14n con la -
auacept1b1lidad hacia la infecci6n hiatoplasmosa. La mayor predispoa1-

ci6n a la enfermedad. que presentan loa ratone• macho• menorea de wi mea 
(41), podría deberse a un estado inmune eupresivo previo a la 1ntecc16n 
y que tiene la capacidad. de ser traruiterido por medio de cllulaa de ba­

zo a ratones adultos de 4 1/2 meaee de edad., normalmente resiatentea a­

una dosis letal para ratones de un mea. Al tramferirae por eeparado -
cllulas de bazo adherente• y no adherentes de ratones de un mes de edad 

a l'éoeptorea adultos de 4 1/2 meses, H encontrc5 que ambaa poblaoione1-
partioipan en el ten&meno de inmunoaupreei6n. 

En varias inteooionea 1e han comprometido do1 tipo• de poblaoione1 

oelulare• aupre1orut una de ollulaa adherentea tipo macrc5tago y otra -

de lintooi_toa '1' aupreao1•ee (6-171 48, 49). Por lo tanto, •• trat6 de -
e1100ntrar a eatoa tipo• celulares dentro de lu pobl10ionea adhtrentes-

7 no adherentH del baso de ratone• dt un mH de edad, para comprobar -
li alSWI& de ell.aa o abaa participaban en 11ta inmunoaupre916n capaz -
de ser tranefArida. 

La tinoicSn de Hterua no espeoftioa cuaoter!atioa de monocitoa y 

-.o:r6taeo• (44) nalbad& para 1u cllulu adhennt.., 11aatrd q~ tanto 

laa cllulu peritonealea de ratone• adulto• e~ laa cllulaa de baso de 
. . . 

ratonu de l ... pre1entuon eata aotlYJ.dad ensi-'tio&, aunque debe ob-

••rvane en el Ollldro JJo. 1 que en lu ollulu de ratones &dul to. din! 
DJ19 la actbicl&d de eate:rua oontorm amenta el tiempo de oul tlvo, -

probabl .. nte debido a al teracio111a en au •tabolino en rel10l.Sn con -

al tielÍpO de cultiTO, 7;:ha cllulaa de raton11 de 1 •• tll't'itron un .u% 
de nacc16n po11itln, tal YH porql» al tratan. 41 ratone• muy 3&n11111, 
la aothidad ensilllt1oa afn n0 ea bien detectable. Oon la Unoi&n de -
Vright H :realis& la diterenciaci&n mcrtol6gtcia- ·efe las cllulu adheren­

te• perttonealea 7 ae ob .. m qua al a.-ntar •1 u .. pC) de incubaoidn -
del cult!Yo, .. logn una •;lor purltioaci&n de. cllulas tlpo-maor.Staaor 
por .. ta raz.Sn • de;lal'on cuatro d!u de lnoubaoi&n para la 1epareclcfn­

de lu ollulu adherente• utiliiadu_ para obttZ*Z' el antiauero. l& tia, 
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oidn ele Wright no ee apliccS a la1 cllulu adherentes de 'tazo de l me•,­

debido a que aon altament1 1eneible1 al fijador (etanol). Pinalmente -

la Tiabilidad de ambo• tipo• de poblaoione1 celulare1 adherente• tul -­
del l<X>1' al realiuree la tinoilSn con azul de tripano. 

1 
In el cuadro No. 2 ae observa que el suero anti-ollulu adherentH 

peritoneale1 preaentlS titulo• politivoa en la aglutinaoi6n y la ELISA -

con ollulu adherente• peritonealee y con cllulu adherente1 de lazo, -

aunque ea importante co1111iderar que ae detectcS reaooi.Sn cruzada con cl­

lulu no adherente• de bazo y que laa ollulaa utililadae para la inmun!. 
zacicSn procedían de ratonea adultos, mientras que laa cllulu que me -­

transfirieron provenían de ratonee de 1 m11 de edad. 

Como muestra el ouadro No. '' 101 doe primel'O• experimentoe de -
trauferencia sugirieron que la poblaoi6n celular inicialmente involu­
crada en la transferencia del' estado 1uprelivo tiene la caracteríetioa­

de .. r adherente al vidrio y reaietente a 800 ra.d.1 de irradiacicSn, pro­

bablftllnte H trata de cllulaa tipo macl'ISfago, aunque en un tiempo mú­
largo el efecto aupreeivo taiabiln ee pre1entcS en 101 ratones tranaferi­

b con cllulu no adherentee. Xn 101 eiguientee e:aperimento1, lu ol­

lulu tranaferHu tu.ron eomtidu a 48 hre de ou1 th'o prHio (el do­

ble del tiempo que en. experimento No._2), e incubadu con loe eu.roe &!!. 

U-tbe.ta 1 anti-cllulu adherente• llia ooaplemento de coba7o, para lo­
sral-. Una .. jor pu:rifioacicSn de lu poblacionee celularee adherente• 1 ~ 
.no adb9nntea 7 poder ~ontil'Ml' o llo4itioar la npoaicicSn antel'ioniente 

realisada. 11 poner el llUI~ anti-theta en oetntaoto con ollulu ele ba.­

IO totalH de ratone• de 1111 .e., ee elWncS gran parte de la poblaoicSn­

de ofl.ulu T, lograndoee ad una poblacicSn de baso enriquecida en mac~ 

fa&Ofl .1 por el contrario, al ezpoml' ollu1u no adherente• con auero &!!. 
tl-ollulaa adherente•, H obmo una poblaoi&n enriquecida en llntoci­

toe 1'~: ü! en lOll do9 dlU.Oa espe1'1-ntoe, ae tuYieron poblaoionea º!. 
l~• enriqueoldu con c41ulu tipo morcSr~ en 101 grupo• tranefer! 
clOll OOll ollulu IMlhenntea (fl'llPO 1), oflulaa ndio reei1tente1 (grupo­

tr) 1' oll'lllu total•• de baso batadu con ••ro anti-theta (grupo VI), 
....,. de poblaoiollla oeluluee lt'ill'iquacidu con llntccitoa T, en loe -
aft,o.. tnneferidoe oon o4lu1u no adherente• (grupo II) y cllulu tra-
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~ con el suero anti-o&lulaa adherentes (grupo V). 

En loa doa dl timos experimentos cuyos reaul tadoe se encuentran en 

loa cuadros ?lo. 6 y No, a, al trabajar con poblaciones celulare11 mejor 

purificada&, .se observd que aparentemente la poblaci6n no adherente H 

la que causa mú re.pidamente la muerte en loa ratones, aunque lu oll!!, 

lu adherentes tambiln aiguen pre11entando el efecto 1upre1or1 lo mú -

probable es que embae poblacionee eet&n participando en este fen&meno, 

podrían existir relaciones 1\moionales entre loe macr6fagoe y loa lin­

foci toe T supresores, para dar oomo resultado el abatimiento de la re!. 

pueata inmune encontrada en los ratonea reoiln naoidoe, y que 11 posi­

ble de transferir a receptores adultos. 

Loa mecanismos de eupresidn de la respue1ta inmune se llevan a C!, 

bo principalmente por medio de factores solubles. Se ha encontrado -

que muchos de 101 !actores de cllulu T participan en la inioiacicSn de 

una 1erie de eventos celulare1 que consiguen el amnento o la eupreaicSn 

de la re1pue1ta inmune (50). Exi1ten varios modelo• de aupreelcSn y el 

m aceptado ea el que proponen Cantor y Cerebon (51-52), en donde una 

primera cllula T supreeora (Te 1) produce·un !actor (Tsf 1), que ao'Wa 

sobre una ollula prec\Jl'llora de una 1egunda cllula 1upre1ora (T1 2), -

que a 1u ftl va a liberar un 1egundo !actor (1'11! 2) que va actuar 10-

. · bre la tercera cllula 1upre1ora (1'11 3)' o oflula efectora, que llevara­

• cabo. di:reotamente la 1upreaidn, teniendo . como· ollulu blanco a. laa -

cllulu T (probablemente ! aJWl&doru), cflulu. B o lllllCrdfagoa. En -

loa expert.entos realil&do1 en el presente trabajo •• pooo probable la 

transferencia de algdn !actor 1oluble junto con la1 cflulu, 1 adn en­

el cuo de que H pudiera haber introducido en le1 animalH, H encon­

trar!& en una ooncentraoicSn mW., pueato que lu cllul•• fueron la"!, 

du previallente a la inooulaci6n en lo• ratonea. Por el contrario, -

1aa cllulu tl'Ulll!er1du al enoontn.n• dentzo del orpni•mo a! poclrlan 

producir 7/0 liberar eatOI !actore• '1 de alguna -.nera inducir el cli•P!, 

ro del oirouito aupreeor. 

i. exietenoia de. cllulu 'l' aupreaoras en el bazo de 101 :ratone• -

:neonato1, ha aido demo1trada por ftl'io• 1nveatipdore1 oomo Molier 7 -

Cohen ('7), qua proponen que Htu cllulu 1e enouent~ en em .. o al -
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naoimiento y llegan a un equilibrio con lae de~a aubpoblaoiones de cl­

lulu T alrededor de la quinta y sexta 1emana de edad. En diferentH -

experimento• H ha reportado que loa linf'ocitoa retales y neonatalea -

aon capaot1 de suprimir la respuesta de ollulaa T y B (53.54). ptak y -

ool• (55), han encontrado que en loa bazoa de loa ratones reoiln naci­

doa existen ollulu T ayudadoru que no son oapaotl da realbar au aot!, 

vidad debido a la existencia de meoanialll08 1upresores. 

Por otra parte, loa macr6fagos facilitan el deaarrollo de 101 ten.§. 

1111tnos inmuilol6gioos timo-dependiente• y por lo tanto son sHnoialea pa­

ra el deearrollo de la inmunocompetencia humoral y celular (56). El P!. 
pel del macr6fago en la inmunidad ha dejado de ser el del simple preaen, 

tador paaivo del ant!eeno y ae ha tramformado en un papel mla activo -

al conocerse au capacidad de mandar ael'!ale1 involucrada& sn la aotiva­

ci.Sn y funcionamiento de las ollulaa B y T, como por ejemplo en la 1n­

ducci6n de la actividad de lu cllulaa T ayudadoru. El _macr6raeo por­

medio de la producci.Sn de Interleucina I, puede tener importancia en la 

activaoicSn de las cllulu T, cuando se prHenta algdn antígeno o mit68!, 

no (57). Ademia, e:daten evidenoiu .de la preeentaci6n de ael'lalea in­

ductoru de la 1uprt1i6n tr&111mitidu a laa cllulu T mediante un macr! 
taso lnte~diarlo (58). 

Tambiln ea ia]lortante oonaidtnr que alguna& cllulaa T puedan re­
d1tir al tntuiento con suero anti-Thy (59), que las cll.ulaa T aupn­

aoraa praaantH tn el baso da 101 ratone• reoiln m.oidca, pueden eer d1 
tarenit1 a lu cllulu 'l' auprtaoru adultu (60), y que recientemente -

•• ha reportado la exiatenoia de ollulu B 111prHoru (61). 

P:robablamante en el reciln nacido tod.oa loa faotore• y evento• in-

111w1H eatln ateotadoa de tal man11• qua H presente una marcada eueoep­
tibiUdad hacia lu int1ooionea. Ea Hidanta qua exi•tan interaccio­

ne• oelularea, prinoipalmtnte entre macr6tagoe y lintocito• T, que aon­

importante• 3unto oon tod.oa 101 taotore1 1moluorado• en la re1put1ta -

11111111» del · orpn11ao para que •• lleve a cabo la pneraoi6n de un eeta­

do 1upreabo imunol4gioo. 
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COOOLUSIONES 

1.- Para poder seleccionar diferentes poblaciont1 celulue1 de baso 

de rat6n ae realiz6 lo siguiente 1 

a) La obtenc16n de cll.ulaa adherente• tipo-maorc5tago perito -
neales, eatera11a positivas. 

b) La preparaci6n de. un 1uero a.nti-ollulae adhe:rente1. 

o) El maneJo adecuado de cultivos celulana. 

2 • .:. Se trabaJ6 oon un di11flo experimental adecuado, oon el oual •e -
obaerv6 q\119 a 

a) Ihiate un abatimiento en la reaiatenoia de ratone• de 4 1/Z 
••H hacia la inf'eoc16n biatoplaelllOB& d11pul1 de la t:ram­
ferenoia de poblaoione1 oelulan1 provenientes de ratone• -
de 1 11111 de edad altamente auaoeptiblH a la enfeJ."lllldad. 

b) Ia cflulu adherentes y no adherente• de nto:nea de 1 mea­

de edad originan un Htado iJmnmonpzHbo en ratone• de -

.41/2••ea. 

,.. Para oancterbar oon mltodoe -. tino• a la poblaoi6n celular­

:reeponnble de la l'HJ>UHt& hacia h inf'eoci6n pn1enta4.a en -
101 ratones reoiln 11aeido1, en el tutuzo 11 eepera utilisar an­
tiouerpoa monoolonal.11 ·paza nceptona de lint'ooi toe 'l aupre10-

l'H y -.odta&09 • 
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BIS'roPLlSMOSl POR U '1'lWISJIJlli:Nll Jm CBLtJLAS DE BAZO. 
( DP Ro 1 Y IJo 2 ) • Tocloa 101 aniMJ.e• rec1pton1 dt 
cllulu htron d• 4 1/2 ••• de edad. Crupo I, tnn1 
ter14o oon. c'1ulu aclhennt11 de 1 IDlll grupo lle'fraoa. 
terido con o'1ulu no adhnente1 4t 1 ••t gr11po III,­
tn111terido con c'1ulu total.e• 4t 1 ••J grupo IY, -
tnntterido oon o'1ulu irndiadu 4t l ••t grupo Y,­
t:l'Ulllferido con o'1ulu adbtnnte• 4t 4 1/2 ••Ht l.rJ! 
po 1'I, tramterido oon a41.ulu no adherente• 4• 4 1/2-•H• J grupo YII, tnnaferido oon o41ulu total•• de -
4 1/2 ••••. Controle• • .,:upo YIII, control 4• .t.n:.:­
teoci&n 4• 4 1/2•1t•t gnpo IX, control 4• int•ooicfn 
de 1 ••I l'J.'llJIO X, control de tnmlterencia y grupo XI; . 
control de inadiaoidn • ( Ver 4tta11H en tl testo ) • 

l'al ticmu negru npn•entan a lOI anial•• 11U11rto1 y 
lu blanou a 101 WMlDI •1"01, Lo9 circulo• oorn._ 
ponden al experimento Ro 1 1 101 ouad1'1Mlo1 oorre•ponden 
al espert.ento No 2. · ' 
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·. Pirara lo 3~- llBSIS'l'ERCI1 DI HA'.R>DS MlCBOS 'Bl.L'B/C A Ll IRl'IXlCIOI. ~ 
RISTOPUSMOSA POB L& 'l'RANS1'1RENCI1 DB OELUW DB BAZO. 
( EXP No 3 T 1llo 4 ·). 'rodo• loe animal•• reoeptona .do 
ollulu tutron de. 4 1/2 ••ea dt edad.. Grupo I, tran!, . 
terido con ollulu adhonntea do 1 ••I grupo ll1trana, 
terido con ollulu no adhennte• ·de l ••1 grupo III1-
traneter1do oon cllulu totalH dt l 11111•1 grupo IV, -
transferido con cllulu irradJ.atal! de lJDta1 ¡rupo v, -
tftlllftrldo con c4lulaa no adherente• de 1 •• trata -
du con auero anU-oflulu adberentea1 grupo VI, tJ.'&ll!, 
feridc ocn ollulu totalca dt 1 •• uatadu con auero 

· aaU-th•tat pupo VII, mnat•rido oon ollulaa totalea 
M 4 1/2 ••H. CcntrolH 1 grupo VIII, control de 111 
tecc16n d• 4 1/2 ••••I .grupo IX, contl'Ol de 1nfecoi6n 
u l ••1 pupo X, control dt tnmterenoia y grupo XI, 
ocmtrol dt 1nediaoi6n. ( Ytr detall .. en el testo ). 

Lu tlpru nepu repnaentan a lo. an111&l•• 111t1itrtoa y 
1all blanou a loe aniMlH dToa. Loa oiroulo• correa­
polldtn ·al experimlnto lo ' 'I loa cuad:radoa oorre1pcnden 

,al ozperilllonto No. 4. 
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1JU 41/2-
Cld:ro1 .. illfMe1fa 0(5) . 0(5) . 0(5) 0(5) 

u lJllS rnm 0<5> Codal .. · 111t...s&ia 0(5) •0(5) ' 
X 41/2-

e.bol~ .......... 0(5) 0(5) 0(5) 0(5) 
D lJllS 

e.bol .inMiMi&a 
1 ~~2~ 5~5~,. - . lafeot.ilo 

· .._ ·i. ••_,• ......-.. t.n.· ..-0. edaitH •lntfaiooe 111.'b/o de -
4 J/Z - .. ..... a.J.9 .. olJ..ia. ~I 1 l 107 ollalu edbnwntH, -
• O ..-w e bnlU.llilM/O.J al ms 5 X 10 o'1-1u totaie. de lluo/Oo' al -
m. la iaf9oeila • na1W t1 To. dla ...,_,. de la tnmtenno.la • o4lu-
i.. • 'dDJ9' la ,_ ~ .. la .... '°'7 .. I· otpql'f't• •D ~-
Jidmr ~ - - ..U1 letal ,an at..e de 1lll .... edad f X l . 
oll111u¡.i), 7 • •l •&Wldo a,er.btnto oon ._ doeia nbl•t&l (4 X 10 oll11-
J.M/111). 1- ................. cliariMnte. 

( ) r.. ...... 19 zupzallllltm •1 I toial u o/r;r;o,o de ....s.l••• 



~O !lo, 4, .. Jll'l'llOCICll M 8ICJI08 D LOS llA!Olll MU/O Il!Nl'l'ADOB 001 HIIJ'OWft Oij!!!Jlm!!. 

D1llliml'O lo. 1 

CR010 SllUI J11 LOS llOIAJIODl8 
(Poblaoida Celular) 

MrcUda de 1'10 
dlu 

I 1 NI, 

n 1 .. ,, 

III. l ••• 

If l .... 

'' 4 1/1 ...... 
VI 4 1/2 •111, 

TII 4 1/2 MH1, 

10 

(o4lu1N aclheren1:11) 2z 
(ollulu no adhtren-
tH) llr 

(ollulu dt buo to­
tal11) 2z 

~~u!:.irnd!adu• 2z 

(o4lulu adh9rente1) -

(ollulu no adhtren­
te1) 

(ollulu 41 bato to-
tal) h 

VIII 4 1/2 .... ,, Oontnl di !ntaooicfn la 

IX 1 •• 1 Oonbol di 1ntaoo1cfn h 

· X 4 1/2 •"•• Control d1 tran1r1-
nnota no 1nt1dado 

· XI l ••• Oontrol de irndi-
oida no 1nt101:ado 3x 

20 

h 

'ª 2z 

30 

ImoYilida4 
dtu 

10 20 'º 

1:r 

2x 

h 

lll 'ª 
b: 2x 

,• 

1'tlot H'iladOI 
dtu 

10 '10 'º 

lx 
b: 

l:r 

'ª 

'ª 'ª 
'ª 

5(5) 

5(5) 

'º 

5(5) 

r. infaooidn 11 :real1'4 11 70, dla d11pul1 di la trult•nnola di ollulu, 111 u1:1lhd la t~• le'fll4uitone de 
la oepa 50'7 di l&tteaI- gpeultg. oon - d.olii• let.l para rato.1 dt 1 ••di tda4 (4 l 10 ollulu/•l,), 

Lo1 atwl llllron obMnadOI d1ar1-ntl 1 la 1nten11Md dt lOI •ianol H expnu pol' lu 1i1U11nte1 1nd1oao12, 
11111 'z 111111nte111101 2z lnteneot 1x u,."' -no •1llJOI • r. 1xp:re11icfn di lOI eil!IC!• obldeoe a - obeerraotdn arbi· 
tnrta de la int.111114114 del •icno pftd011i111nte en Hda pvpo o011J1l•1:o di uill&lH (5 ra1:onl1 por fl'Upo). 



CUAJ»tO lo. 5,. DITIOOIOJ mi SlCJOS D LOS li'fOIES W.B/C Imm'ADOll 0011 HJS'l'OfLAllMA CAPSULlT!!M 

Ul'IRDID'l'O lo • 2 

IDAD Jll LOS DOIADOlllS Hrdida de h•o INloY111dad Ptloe lrh&do• Mlllrte 
(Poblao1411 Celular) d!u d!u dfu dlu 

10 20 '° 10 20 'º 10 20 '° 10 20 'º 
I l .... ( o'1 ul.. adhennte1) h 3x - ,1 5(~) -
II l .... (ollulu no adhtren-

te•) lz 2Jr 11 2z 21 lx 5(5) 
III 1 .... (o'1ulu dt balO to-

. tal••> 2:1: 2z 1z lz 2:s 2x 5(5) 
IY l .... ~o'1ulu inad.iadU• 

eoo Ndli) 2x 3x l:r 2x 2x ,. 2(5) ,(5) 
V 4 1/2 ...... (c'1ut .. adiit:r.nt11) b: 1x l:r b: lx 

"' VI 4 1/2 ...... (ollulu no adb•rea- ·VI 

te•) lx lz 1x b: lx 

VII 4 1/2 ...... (o'1ulu di ballO to-
tal11) lx l:r b: 

VIII 4 1/2 •••¡, control 4- int1aoi&n 1x 1z - 1:1 -
ll l .... control d• int1ooi&n lz 2x h: lx 2x lx 1x 2x lx 

1 4 1/2 ...... control d• u.n.r-
reacia no int1otMo 

XI l .... control de irrMta- . 
olln no iateot.do · ':r 'X ':X 5(5) 

V1'81 la 1179nda 111 tl ouadro !lo. 4. la 11te ca10 la dolit inteot&a~ tul J.11U.ú11. pua :ratonH de 1 •• 
. ( 4 1 107 ltndlll'U/111,) 
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CW>IO Jto, T ,w lll'l'IOOIOJJ DI SIGJIOS D LOa RA'l'OlllS llLJ/0 Il1lmUOll COI RIBTOPL.\S?!!. Cj!f!!'L!'l'lnl 

IXl'llDD1'0 lo. ' 

llll&JI lll l08 DOJW>OllS NrdUa de h•o 1-YiUclacl Pelo1 mrt.SO. lll1Htt 
(Poblaoifn Celular) dta. 4tu dlu dta. 

10 20 '° 10 20 '° 10 20 '° 10 20 '° 
I 1 •• , (ollulall lldherentt•) l:r 2:1 ,. 2• 2z 'ª lz 2:1 'ª 2(5) 
II 1 .... (ollulu no adhenn-

tH) 2:1 'ª 2z ñ 2:1 ):1 ,(5) .. 
III 1 ••• (QIJ.lllu 4' blao • 

talH) b 1z ,. lz 2z ,. 1z 2• ñ ,(5) 
If 1 .... f 01111111 izondiU.... 

800 nd9) b b ,. 2• 2Jt h ,. ,. ,. 2(5) 

' 1 .... ( oll lllaa no ldhenn-
..... ••ro uatiw :e¡ 
oflulu adht1.atet) 2lr 2Jt ,. 5(5) 

n 1 .... (ollulu de beso to-
~el 1111 HllO ..,._ 
ti-theW.) hE b 2s 2:ir ,. lx ,. 'ª ,(5) -

'11 4 1/2 ..... (ollulu de beso to-
~) b 1z 2:ir b 2z ,. lit h h 1(5) 

nn 4 1/2 .... , oontrol da inltooi'n la l:ir lz 

Q 1 .... ao11trol da 111.tecoi&i 1z ':ir 11: h 11: h ,. ,(5) 

X 4 1/2 ..... oontrol .. tr1111r1re¡ 
ola no inleow.do. 2z 2a b: 2s 

XI 1 ••• control de irradi-
oidn no iateatado. ,. 2:1 'ª 5(5) -

,. ... , la lt,.nda •n el ouadzo lo. 4• 8t 11UU1d wia Jlaei1 Letal 50 (DJ,50) pani ratonH ele 1 •• 4e edad 

( 2.52 1 108 111'adlll'U/111,) 



- 48 -

ClJADlO lo. 8.- 'flWlS1ZRSNCli .lDOPllVA JB Cmm.&s ADHBllilm:S Y 10 1IIBBRD1'18 IB 
BAZO COI 48 HBS. DI DlCUll.lCIOll Y DB CELUUB !IAT.lDl.8 COB smmo­
.&m-cntJW 1IIK&1lliN'l'iS Y üiTI-THB'U D ULlCIOS COI Ll BISIB­
ftEU .l Ll DmX:IOI BlftOPL&Bll>S&. 

GRUPO DlD JS LOS OOll.DORl8 
(Foblaoiln celular 

de \luo) 

B.l'l'Olll8 D:IPl'ORIS 

lmllftO JB JIDIR'!BS D D:US 

10 cllM 20 4lu 30 4!u 

I 1 MIS 
(ollulaa adbH'tnt41•) 0(5) 

11 1 MIS 
(ollulu no adherente•) 1 8(8) 1 

III 1 MIS 
(ollulu totalH 5 1107 cala) [i{'6íl 

lV lBS 
(ollulu total.ea l X 107 cel•) 0(5) 

' 1 JIBS 
(ollaJM DO adhennwa IÚ -
ntl'O UlU-ollu1u adhel'ltlltea) 0(5) 

n 18S 
(ollu1u total••-'- nero -

. .aU-tllata) .. 0(5) 

nx 4 1/2 l'llSIS 
(cll111u to-.J.••) 0(6) 

nu 4 1/2 --Oontnl Weooi&n 0(7). 

ª· 1 Jll8 
Oolltnl Weooila 0(6) 

1 41/2 lllfllS 
0.'bol tnmfenrao1a 
DO lnteoWo 0(8) 

1 ,(5) 1 

0(6) 

1 ,(5) J 

0(5) 

. ,O(S) 

0(6) 

1(7) 

0(6) 

oca> 

0(5) 

0(6) 

0(5) 

mm 
0(6) 

0(7) 

0(6) 

0(8) 

• foclotl l• w.lff noeptoz.• fwl'oD....,. adulto& e.lufatoQa 'Jalb/o de -
4 1/2 ....... edad. Joeu .. oll'lllu clonadofta• 4.,2 X 1o6-ollulu adhennte• 
/0.2 •1 m, 1 1107 1 5 l 107 óll.Glu ele beso total/0.2 111 8118t 5.12 X lo6 of-
1111 .. no ad!wnatea + nen 1mti-ollulu adbnente•/Ot2 al SJS1 1 X 107 ollulu 
de balO total.,.••• aau-tbeta/0.2 .i. Bllf 1 l 10 ollulu de baso total de 
4 1/2 ..... /0.2 al de DI. t. J.Dteooiln" ft&lis& el 70, d1a de•p1ll• a la -
tnnatenacla .. oll'lllaa. le •Ullscf lar ... 1eft4vifona de la cepa 50"7 q.. 
!• •-r. o.. - au nlllaW ,.a atwe de 1 •• de edad O. 78 l 1o"-
Ollu1u • 

( ) J.oe pt,zfn.teal1 J!epftffftt.ft el· f. total ele oada gl'llPO de anilale•. 



017Alll0 lfo, ~·- J:llSCIOW JI lf<MOI IB LQ8 11.~ MLl/O JlflOWIOI COI !QINPUl!!fA 2,tplUl+!'!I 

lll'IR.DUfO Jo. 4 

OIUfO IDAJ> DI LQ8 llOIUlOlll Nrdid• ü PHO lmoY1Uda4 1'9109 lrtMdo• Jlutl' .. 
(PoblaoUr:i C.blu) ,, .. .,.. dlu clfu 

10 20 '° 10 20 'º 10 20 '° 10 ªº 50 
t 

l 1 .... · (ol11llu lilhennw•) l:r ':r h ,. b ,. ,. ,(5) -
Il 1 ••· (elJ.121 .. DO ..,,_. 

t .. ) la h h 8(8) 

Jll 1 ••· (o11111 .. •• baso to-
tal) (5 I 107 oel•.) lx h ,. h h ,. 1• h ':r .\(6) -

IY 1 ••· (o'1ul .. ft r!! total) 
. (1110 09lt.) h h b: - 21: h b: 2s '(~) 

' 1 .... (ollulu no Mti.:rentff 
UI •llHD Uti"°"l- 1• lu adhenaw1) 1ir ,. ,. ,. ,. la ,. '::r ,(,) .... 

\O 

VI 1••1 (el11llu cll bato total 
... lllll"O t.nti-"'9ta) lx 2J: 2:r la 2s 2(5) 

VII .4 1/1 ...... (olllllu toial .. clt • 
ba•o) b h 2• 1llf b h h h h 

'111., 1/2 ...... Conttol 4t iatttoilo. h 51 lz 2• ':r la 2z 'r 1(7) -
I1 1 •• , OontJ'Ol lle 1af'1!ol&n. 1ll h ,. l• 2x ):r la ,. ,. 
l 41/2 ...... Control de mui.t1nn-

ola no tat"tuo. 

Ylut la ltplllla en tl ClllUo Jo, 4• 8t 11Ulbl una dod• Wntante 111blt-.i ...,.. ntonH .S. 1 •• Ce tdM 
("78 l 108 lt'WMluru/111,) 
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