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INTRODUCCION. 
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mic1~06rg-Qfú smos. Una· parte de estas mol,culas. han_'. ~id-¿{ ~~i--:i··~i't·~d~s . 
- , ' - ., -

cómo- i~·m~~1cimoiudild6,..~s porque tienen una acti.~id~d-~-i~~~'.b:~~~-~~~~¡.:~-. . . 

Yt_Sin embargo, otras dosis pueden estimular :9-i' desa"".'rollo Y l~ 

C~rñPet.enC-i~- -del sistema inm•Jnol69ic:o. El hapteno :--conocido -como 

,. '-¿.-,.¡_~l9ério--Común de las cnteroba.cterii:l.s <ECA) ha -sido poco est.udiado 

en este sentido. A pesar de su arnpl ia distribuci6n (compartido 

por las ent.erobacterias v los tejidos de los mam{feros>, su 

presenc;_ia ·constante en la membrana externa de la pared celular de 

los gr&mne9at.ivos no tiene a6n un significado biol6gico definido .. 

En el presente trabajo se eval6a el potencial 

inmur1otóxico del ECA sobre ratones recián nacidos. Con esta 

fitÍalidad se: estudia la capacidad que tier1e este hapteno para 

inducir una enfermedad de desgaste caracterizada por una 

deficiencia .transitoria en la producci6n de anticuerpos Y un 

r-~~r~s.o ~i-,n~nificat.i~o en el desarrollo pondo-est&tural de los 

~"Cuarid'o ;,~e ~f:-"11i~·~n~.:~ródUC:tos bacterianos como-· Índuct"6res· 

de un · dei59aSte flsico e·:,~,~:·inml~~·6·1·~:~.iC¿-, los f-at~~es.: re~¡·-,·~· n~~-id~·s · 
pr·e:¡ent.a~ "un~ _stnd~o~·e: e~P.et·¡·~~~~·~i: .. que·. •~a -~-·ido .. ! C:o'mParado'···:con él 
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cuadro cltnic:o de l.·as:-·.PersOr·1as. que se recuperan de infecciones 

<a1·aves 'o· qt:,~'; t~ien~n :.~·~~ermeda~eE crónicas y debilit.ttntes. Los 
., .· ._,_ ".'': ... 

a:nimales "d~~·~c.~t~do's.11 ·Presentan atrofia del timo, de los ganglios 

1 in·i~\;i~;~~-~: ~·~~'. j'.'.~~ ~~\
1

;:~;·~-· m.Sdula ósea, y tienen infecciones por 

mi~-~~~~··~~-~~ i~~~=·~;\·-: OPortuni stas, que les provocan diarreas 

las inrnunodeficie:ncias experimentales que se 

puedef1 inducir en diferentes animalE:S de laboratorio,. son 

utilizadds para estudiar situaciones similares que se observan en 

ciertas personas que,. en alguna etapa de su vida y por diferentes 

circunstancias, pueden presentar un compromiso selectivo de sus 

funciones imnunoldgicas en una forma transitoria o difir1itiva. Los 

mot.Jelos animal~s han ayudado a conocer el estado de la 

ir1munocompet.encia en el curso de la edad avanzada o del embarazo, 

en los enfer·mos que reciben -:¡uimioterapia o que padecen 

.infecciones virales, en las Personas desnutridas o con c&ncer, 

etc •• 

Cada modelo animal tiene características inmunológicas 

particulares que permiten comparar los con di f'erentes situaciones 

clínicas y conocer meJor la f'isiopatologfa de cada enfer11edad, 

p.ara propot1er el uso de los recursos terapt'.iuticos más adecuados en 

..:Etda caso. 
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. ' -~ 

Ya que ·e1 ECA h~- s-f~~ ~;0~~~~~~~-'C:O·~~·-. ü1)~~:i~1mU~,~~-~t._iÍ~~l~,,:,~e 
relativo.mente iríocuo, ·se , c:onS-ide~~-.. -:·Pert·i~~nte" ~~~;t..;~/iar. · s! ,'su 

administracitSn en r~to~~s~ "f;lle~.,::. ¡;r;··n~YP~'O~~é~'~: -;~Igu~~-~'.--~.~~ ·.las 
~- < -;.:;·:''. .; 

al t.ti!r·aciones iiim~61cS9.i-C:~s\::._, q~e ,:;;:~ cBr.'aC:t'e..-iZáM _,$:e( -":~::·de'Sgast:e - -

ir1muriol6~ico. 
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C..IPITUl..O 1 

ANTECEDENTES. 



1. J • EL AlffIGENO COMUN. !>E LAS ENTEROBACTERIAS ( ECA J • 

El antígeno comón de las enterobacterias CECA), fue 

descl~bierto por K'unin et al,en 1962 (35, 54); ds un ccmponent.e de 

la rnembrana externa de la pared celular de todos tos miembros de 

lcl fdmilia Enter·obacteriac&ae (13,· 36 40, 41, 54). Es una mo?ácula 

or1fi¡.:.~th:cl con lmc cadena hidrofUica de aminoazlicares y una 

J!oorci6n hidr·of6bica. debida al ácido L-gl ic&rofosfatldico. La 

t..:dd.ana de c:trninoa.zó.c&rE:!s dstá 'forme.da por unidades de repetición 

Cada unidad est.S. 

amincia..:6care:5, le& N-act:?til-D-'3lucosamina 

formada 

<Glc:NAcJ, 

N-ac.E:!ti l -D-manosc11ninourdnico (ManNAc:AJ 

de 

el 

t. res 

ácido 

y 

4-a.t.::etamidu-4,6-didesoxi-D-galacto::sa C'4-FucNAc>. Esta porci6n de 

t.::arbohidra.te>s E:!S. la. responsable de la especificidad serol69ica de 

la. molácula, rnient.ras la porci6n lipídica une la molácula de ECA 

a. la membrana. (3,4, 23, 41, 49). 

Estudios gen.$ticos sobre el ECA han mostrado tres loci 

involu..:rado:::i en :su t?i_os!n_te~~s: rfe. rff y rfb, este último 

pre:::iente ~ol&mente en algunos ~erotipos de Sahnonella. Los genes 

,.,,,. )1 ,.,, ~st.án local izados a 85 minut.os sobre el cromosoma de 

E:. coli im.w cE:rc& de los genes Uu. El c•per6n l"/b se local iza a 44 

minut'-l-:í s.:ibre el cromosoma de S. thyphtmurtum (40,41, 48, ·49,, 52, 

54, 64). 
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El ECA exil.t..e en dos fc.onnas: la hapt&nica Y 1& 

in1Auno'i11~ni.'9Cl• Li:f. fc.orma hapt..S.nica o 1 ibre se encuentra en todas las 

enti:rr·olJdCt.t!r"id~, mientr&s qU\! l&. forraa inmunog'nica solo est.& 

..,rust:!nl:.~ en illglm&~ aiutonte~ R que contienen un core Rt 6 R4 y 

qu~ c:ar-=:c:en da c&dena O. En ~st.os microorganismos el ECA está 

·qu{mit.:i:lm~nt.e lmido ul 11 core 11 del lipopoli~.&rido <LPS> y de esta 

DlcUl\:!f"cl adqui&rt:! li:i m&gni tud rnolecular necesaria para actuar como 

un inmun6ge:no (24, 35, 48, 50). Esta propiedad de ligarse al LPS 

proba.bl~mente se debe a la acci6n de las enzimas codificadas de 

lo• genes rfa (54>. Las mol6culas de ECA hapttSnico existen como 

polímeros hom6logos dentro de un rango de peso molecular entre 

10 000 y 35 000 (3, 4). Estudios reali2ados por t>ell et al. han 

ident:.i ficado además. una estructura clcl ica del ECA hapt,nico en 

t!:JCtractos de ShtS"ella sonnei. sin embargo, 4sta estructura no ha 

sido demost.rdda en otros microorganismos. (3, a. 17. 23, 31). 

Dentro d~ los m6todos seroldgicos empleados en su 

d1o:tt~nninac.:i6n ~e encuentran hemaglutinaci6n, la inhibici6n de la 

in1nuno-hem&lbii~, inh1bici6n de la hen1aglut.inaci6n y la 

intnunopr~.:ipitaci6n (:Jl, 36, 49, :54, 67). 

El ECA es una molécula altamente negativa, termoest~ble 

y con gran capacidad para unirse a la superficie de eritrocitos, 

1 infoci tos y partículas de 1.A.tex (40, 41, 54, 54, 62, 67). 
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l, Z • . ACII VIMDES BIOLOGICAS DEL ECA'.' 

r~.r. IN.'IUNOGE:N'cCID,ID. · . . ···'.~. · • .: .. 

Los bntic:L1erpos ."nti~ECA ~~ ob€t~i.~ri. 't~~·ci~i~erít.EI en 

1.:on~J1.:1:D que fU..:!:ron inmunizados con tO's -~~~·~r¡,~:b~<.o;"~;-. 056, _0124·~. 
,., . :\·"~ .•.' .... •.·.·.;····.:.· ... ··.~ .-,'· -·. ·. ~>-.. ". ~:'.~-~-5:·_, :. ~.:·, .. ".~~ ··.\-~''.-.· .... . ~. ,._ .. ,. -~:;.=.~-;:_ ·-- ·,-¡: 

Ei:·A-'.:-~1'~iPS::e~- ü~~-~6n~-¡-¿i-6~/~a·~:~_ su 

0144 d" E. coll <:•5,_ 541, 

-Aunqut! la unión del 

-~~-~/l'6i(:_,_ :::ei~~cff;~ ;~t~a:;~-~:· d~-;~~t;'~~~:J~~:: 
inmurn1suprtl~or ddl CPS -- '~~;;:~i-~~-- ~-1 EC,A, cuando' se·. ~~~Tr~¡-~ir·~-~' 
cua';lr·t::~a~u::i. l:ni5~~~~i~&rl.t~~:~:~~,~~~~r~PüSQ:_ ._q;_1e, ~~_él ·- itP1d6_- ~-~{-~~~~}~~i-~;,~~ · -. 
r~::ir>vnSdbl~ /-~~ ·:· -1~.~ _\~_;·;~~;;~~~~-r~~Í·&~ (58,º'- -,_,~)-.- :cQt..r·~·~-;-~- ¿i-~~~t~~t _ _i?~'-: __ 
l iPl~iLCJs~ ·:.;l.>~;;·~ l~., 'C::~FdiO_l _i~Ú1ii PUedl:!n producit· ·: ~1-~ ;~if:.m:2·-,-i~·i·~-~;~~-
~"¡,,., .,¡ EfA · "frn.1;'· ·is¡; ·En t<>n~<' la a.JminJ,;tr<>ci6n ~t~~~~"~I,~~~f 
pr..o~,.J-= P!"l;!v~r-~l~~,_·:.~·¡..>·~·f~..:'to inmuno::¡upr~sor i.Ji:!l LPS c7~>.~ ./.t: ·_--,. 

~~¡,.~f'cáract&rf,;tJcas nmmia~ para la· in~un;]~~ij;'d~~ 
i.J~l 'ecA-,· --~~;-~--.. ·.ir:-=~-~~arsO de ~u~ partíi.:ula3, lm confor~a·~¡~~,-:<,-~~:).~~: ~-;~_~ 
~¡_.~ ac~~-,:.~~dor. LoS- e1:.tudios hechos por f<uhn et di · (·~·2·~,<--~~/,f~~~~--~~ · 
~xtt·ai.:to':i d~· · rn~mbranas di:! t:til-~robact~riilS. qL~-. ~~:~~~·~i~~-~;~~-~t~:-, 

,.· _;,. 

- -r1ü-.·inmUrú .. i-Yd'ñf~J-;-'"---l-c.ls¡raf-¿,,;.; est..in1ul&t 
,e__-_:~-~--~:...· _-:i~~-~--

1 .. Pr,;dlicc.i6n de~". üti..103·. de:. 

carll;.iC-ui::!t"PO~· a.nt.i-ECA. Lo mismo ha · obte~¡do· S~tá~d~¡~ a 
_:_. ' :. ··.',º,-' ' ';_~·: -~ - .. _,.;:-.--·- ._ ' .• 

cc.infittt·~n "°1á· ·· · i.r1rin.it-,09--en1Cfc1ad· 
-· '• ·':-· 

n':f:i,.;~~d.l"id ..->c1.ra ~~timulcu· ld o;¡fnt..~S-i!:. de:- 1:1nt.1c:ue:rFJo5::qu~f-"pu~deri· ~ei~ 

l.;.i l:.UldU1;,-:¡ f.)ot· undl HA Pd-:iiva. 
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L« ~o~ibilid11d d~ qué cokgr~~ados de ECA-LPS sean 

ir1J\'·~t...,t"~.,. de" t.t.•lbretncie. t..ci;ml1ién ~e h• citado f-'&r& explicar la 

Alyunds 1.:epa~ ..JO;!. rat.ont1:s respondl:!n· ~ficientie1n~nte al ECA. Pero s~ 

h~r• t::"nc.ór1trisrc..1f.1 ~ r.1l.rd~~- ·- c..;~~Ct.S:. 1nurit"li.i~ rt:!S:.f-'C..•t1Uedoreth, como la 

C::i/Bli6HA,_.CEIA/Stc y CH! (!~, 541, 

Al ·invE::st.i~&r· la producci6n de anticuerpos y la 

resPUei:;~a-· de ··-hi-pÉ::rs.·t:nS.íbilidad tar·dbt en cobayos inm1.1ñizados con 

ECA ,_SE:f -;-h~ ,__ '~"rl~~~;i.-~c.d~ que lo!i. animales con títulos b&jos de 

dan cut4neas. positivc.!.. Sin 
"; '.. : ,· "::- '• •' • -~. ,'• • :., -.. "O, ' "' , •, 

l:!tnlJat~,i,"; ,·~ et.Lc.i!:i · l·-E:fSút t..&dos -·-'pudieron ser provocados por LPS 

~~-:1·~~~- ~-~-l~j~:~~:Y«. Y&:~ ;·q~i:::~_;y~-;·_,~::~~:~·~ct: -~. d~,: _:: P seució;;~un~-~ ¡-ÉCA nega,t. i vo > 

~~-~J i.i,~~dó -:é~~-~~ ~~tl·~~."~i .. t~,~·b1.5·f~ ..:~-~;6·::;a·r1 t~-~ª :~. i't~dur~~16n·'7 <.47>. 
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r.a.~. Tt>XICID .. ID.-
.· >. ...... ,,. - ,: . - '; 

J<.c.m!i'i. t:..€0 > >&i1cont.:r·6 qu~ :&1 .·.ir,y~~tc.r ~" -.c..oneiott: di.:i~bs .d~ 
~oo 1'9. u~>·,.·e~~~ i¿t .. ;· ~~-¡~~·i·~s: .. ··,-~~~~~~t:i.rtir;>ft~b·r~):.':~~~6··-'·~o - :·Otra 

~~ -~ 

~f't=c..L¿; .. dbt'Íih{J';:.·in·í-~ritrcti;<~l'·, LPs--ut.'i i iilSdO ~comó;~-~ont.ro1i:'fueS let.&1 en 

d~~ ~ s _:·~:e_--~;~_ ~~_?;'. '.-~''i~ .-~-;-¡ ~~~:::~r~c~ :::.~u&: -~_:obf;er~~·d6/~~~~,-~-~~~-~- ,~:~ · ~-i'~ 
<61 > ,~ti 1_1~~~~1d~-'~1Ji J,;;~is, ~ .. ECA 2so µ\1,.l,:ron .. 5te 'csS'o;, A LPS fU.. 

)~~-.' V~~&~~'._;~~~i~:~:__:~~-~;-iVé.i comc.i _:_~i!::&geno~.--- Kt=b·S:~~ _---~f-~~-:-~~"::_~·· ~~1,·:~r,;:·54~ ·~ 
--...!V.:dü;i-,:;o·,·10f¡(-tcJXíC:Id&C( lJ~l' ECA~·- ~r( ·,,.-;c~n'e~t'&dU"i. t:O~'";~H-rhSRf~;:. Ei'~'- ECA- - -·---

''" pr~·~~.c:i"'1.; :;,¡;_,;.;;tO. de leo" animal"" en dosi>. <i .. _i"oo? J19,~~ ..... - .. 
-~~'~.~-~~-~. . ,- , - - =---.e· :··1, ·.:; - ;·\~~L ~:(~-~- ~;-:'·,· 
E.t·i ik!:. pru&Lu1:. -~:~_&! ~-~ª~-ª~~ -~'.~~!!_~-~~~-~~-~--~~~Eif~:;~t~~~EJd_~~ -

µard ~-!:-~d~~'~,.-- ~~t~ --.:r-f~i.:tt.> ~i~~~g6n1cO: ~-~~t,:.·~-:'~ .. f~~-l:,~;/·tó->Ú~~ "fÜ~~~~-:- t4n· 
~l~vc1t.Jd-:á yut!·, pr~bdbl.:rm'=mtl:! lc1 - ~-~~-~:vi~~d <b··¡~\'6~i~~- ~~s~-rvada 

. .. - - , . . . ;- ._, .. · .. ·-. ·. 

t!~tuvo.:_t.;dlU~drJdl ·. pot: :- fes _:Cont~mitl~ci6tÍ ___ tJ~l·-··ECA· ~~-n -- LPS c34>. 

. .- . 
d~ .. lils entE1robac.t&ria!::> ha sido demos.tr&da por Valt.onen e:t al. 

-_-,o-,----_oc;- - -------------------

ECA (+) y ECA <->, .. el valor d .. LD50 fue mucho mayor ( 10 veces> en 
,' 

las ce:pb&. ECA (-). Estos result.&dos par&cen indicc.r que -el ECA es 

tl~t.:~~car;lo . ..,ar¡s: la exprf:!S.~6n dit!:l potEcncial patogénico de- l&ti. 

"=!tlt.~rObdi.:t~,. id;.. 
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s~ h& ,-r·~i-~di~~~-. ;a·1 .- rnecarii~nio .Jd~~-;::·-~¿~-i6n·- -d~1:-~ EcA-; cÓinO 

fd•..:tut~ ~ cle ·vi ~:~~ú~~~,~:i~;·~~-i;_ P~i·c.?:: l~~ .. · __ :~~-~-~Jl-tc.J~~ -__ no·_ :·he&n · ~idc.1 
~c1 t:."i"~fr d~t'Or"Í 6~ . , :·~;~-,~.~/-~ ~'.~f~.~ :::~i~-i¡d~ · '·. ~ia -.-hétn. obl.~ni dO ··}e~ii tá-dc·~ 
~·vrit~·::d·J·i::;~,J·~·~:t·~-::.~~{ .. ~-4·~~~}~~{~'~j,t~·~ ,· 'in~~o~~t.' ,j~ ,~:6·::~~-~-~~;:~_-d;~.':-:-~~J~~- : __ ·i éC~ 
..:~..,~~- -~~;-~:;:-~~}:- t.C.:d·: ~y~-l~J~~:>~~;,,·:~-~1 -··~ur·~~-- df:f ~-~-~,~~~f~L-~·;.-diét~:~-,i~~~ 
Pr~'.:i~n~~~·t_;-~r, :-¿~-~~~~r~i<Jt.1--f~:-~~-~ ir~r~riur· ~1 ¿1~ ¡~~ ·_-~i(m¿¡· ·:.~r-Ot-ipús 
J~i ti~··. ~~1 ·i·, ~'~-~---~-~-~1:~-:~:-~~l)~~\-,t~ '.;d :,.~~tlVcl·l~~~-~llt:-f~ 

/·~(~:.:_ ''>' :;~'.~~ ... '.-_ .. ; .. >':·.e 
''- .:'.-~~},' 

··~-;;. /\'. 

. " ~f;á'"·~..1Nríciíi:R/>ós ..i"r.z:~Ec:..1, :.-; !:tltú~~~-,¡c;; .. 
- én:.- h~-Ú~-~';.~~ -.,t .. an ·~-sido· ~~;c~~t'.·~~~¿~::~~--~~·J.6~ ·· n·t~e;¡-~·L · d~ 

ant_~--~uet:~,~~ ·:;~~t-~-~.~~~-~~ ~: e_d··t:~Or~:6n'., ·µ~nb _i i~ ~-~~~,~ · ~:~~ry:t}~~--zj~~~:~;.-:n ,c~l?stro 
lo~ ni Y-~~~-i~J.'d~- ~·~~::i¡~~t~~~~¿~~ :,~º~-~l\:i~~CA·~::~~-~~~~J~-~~~~t~·~: -~-¡~ ··~:le~a~:fOs 
(37, :;4, 7~)~ .: '; \ -,~ ;.~; \;;j \ .;~ _, 

·. . -: .. r .. ~::·~-- ~~x.. . 
>:r.~~: : .;.:~-- ; .. -,·.-·. --;'.: _, ... ;· ;,_ !.' 

·{~·-"· ~~;·~~'.~.~-!~{: ~~¡;~ .. lCJ!.. .. ;·¡~~tf¿~;~~-~~~\ _'::~~~j~ECA ha sido 

.i .. ,..,,..,,.~'.J~ '.~;, v..._r iá~, .n<A;,5t:r::>s de ~Z~ro$ hu~~11os dé donador"" sa11os · 

<:J4 ~ ·74·» -~ -~<T~n;~Y~~~];,_:~t{:;.i¿;~~f.i:S~~-~-;-b·~~:?d~~'::'t:~b-al-i~;·· d~~o-,:~· -perros- -y 

PÚi·i:~~~-,-~~~~~~~~~~~-*~~&~~t~~~~W~-~~Bi'~~~~~~:~~:t~r~~úaL.i'e~ ~:~--,d~:··:·a·~~i'.C:ue.~pos 
. ~,.~·t-i:~E-ti'.(:.:)·:· ~··:,J,~¡-~;r:~:~n¿:~A~}~'.-:~h.~-\\lo~;:· ~ueros· de·.· c:~·~eJ~~,,. ~º_'.:e, ha 

· ab~et·Vii~~ :~¡,: ~:~.r~;: ~~'.~,¡-~:¡::~i·~ :¿·::~J~i>:~c.~::~ ;\·~~>-F'" ~~~l~·e~~i~:·; de., tos 
¡,.r;t'.·¡·¿ü~f~pó-~~-~n·:~,¿ü;s;J~·fólde~jG~ /~~i~'ái.'es:· ha 1:sid'~\~,~-~i:~:~i-~:~-~~~:: con 

el . ~r~~~l~¡~·.¡~.··:~·~'.-¿~~~i'.~i·~~::!~' ~r~mt)e:gat'~:-;o~~---~~·1 . r~~::~~~~-:.~<·.~;;r:~-_¿ 

15 



Al'1Uf1as d& ltts boct.eribSi. pert..~necit::nt.es a la familiir 

E:nterobacteriaceae pueden ser importantt::s microorga.ni~mos 

pat6genoa 1-"i&rk el hombre, ya que prcivocan infE:cciones de los 

tn1ct..,s urinario y 9as.trointe6tinal, as( como de la c&vidad 

Pt!t" i t.ont!.:tl. Los i:.nt.icuerpos elevados contra un componente comú-1 a 

todas las enterobactarias pueden ser utiliz&dos como elementos de 

juicio para el diagn6stico de e•tas enfermedades (54). 

Varios autores han estudiado la relaci6n de los 

anticuerpos anti-ECA y el curso de algumas enfermedades. Han 

podido demostrarse títulos elevados de anticuerpos anti-ECA en 

shiiat!ll11Jsis, perit.oniti!:. a infecciones cr6nicas del trc..cto 

urinario C9, 57>. En el estudio reali%ado por Neter et al. (57), 

~l 607. da los paci~r1tes con perit..onit..i~ rnost.raron un incremento 

de 4 vec~s los niveles da onticuerpos ant..i-ECA comparados .con los 

encontrados en personas sanas. Lo mismo ha sido observado en 

personas con pa.ncr~i:l.titis. MiE:!nt..rt:as, en enteriti~ (Salmonella o 

E. col·0 111 bacl.~r~mia e infecciones agudas del trc..ct.o urinario se 

h~n encontrado nivel~s bajos de estos anticuerpos (50). 

Tambiiín, dentro de un marco etiológico de alcoholismo, 

pacientes con diferentes grados de pancreatitis y cirrosis 

presentan títulos de anticuerpos anti-ECA 

altos.Maní fest.&ndose: en algunos pacientes septicemia y en otros 

no, dur~nte el curso de la enfermedad y grado de pancreatitis. 
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Al mis.sno tiempo ~ han 1 lev&do a cabo invtts.tigaciones 

sobre la capacidad protectora del ECA o de la respUesta que induce 

en rsiodelos experiraental~s. Se ha evaluado la interferencia de 

anticuerpos anti-ECA sobre el progreso de estado& de bacter-ia 

causados por gramnegativos en ratones y de pielonefrt~is en 

cont!:jLl~. Los f't!:Sult.ados fueron poco Sd.ti':ifactorios (32>. 

r.a.5. REL.ACIOH ANTIGEHlCA ENTRE El. ECA Y L.OS TEJIDOS 

DE H.MIZFEROS. 

El cruce ant.ig6~ico que ha •ido demost.nHlo entre los 

mic:roor~anismos v los t.eJidos del hospedero, ha &id<? propuesto 

corno un mecanismo involucrado en la patogdnesis de ciertas 

enfermedades autoinmunes. 

En el suero de pacientes con colitis ulcerativa, (una 

enfermedad c:r6nica con posible etiologla autoinmune>, sa han 

encontrado anticuerpos que reaccionan con antf.genos intestinales 

de colon. Los anticuerpos presentes en estos sueros, a&t'. como los 

que aparecen en los sueros de ratas inyectadas con tejido de colon 

proveni&nte de conejo, pueden dar reaciones cruzadas con ECA (31, 

461. 

GLlrzynski encontr6 en ratones¡ antígenos de reacci 6n 

cruziada con ECA t=n h(g&do, baz" y r i nones <21). Holmgren demostr.S 
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i=n hUllldr'h,.'1~, df~t.f~~,~(.I~. <.J~_ r~i:lf..C.ión (.;f"~~&.cJ&.- e~'t:;&. ~jidot:. d~ ~út&n ·,y 

. E:: ~~~r (~ .· ~L·~:~~~--~~,: ~-~ ~t;~i~-~---~~i~;~ :L::-~~; \ ~>;·"~: ¡i; 1 ::.:,-i~;-¿,¡ i'¡~·:¿ i tSn del ECA 

~n ~ ~ º; ;~~~i·~ ,.-~·º~·Í ~¿5~~ . ~~~. :;~·:·~~ i:6~:3-~~-é~ Í nmft~-~ · ·(·54 >' ·: 

.. . · .. ~-;: , : :' ;·-:~f:.; ·". ?:'-'· , <:'.·:r,:; /-~ :-~;~:~ ·- ,_. 

'.·tE~;~~~~;,:'~;:~;,~ ~~,i~¡~i~]~c,~'1~Ji~•1bl~ Je'r~tones, .tambl6n 

':ie demoStr:·~t;-ó:rl :~~~~;;i·~·~·~'i~~~·>~~~~~-~-~~~:-~: l~S ~~·cter i as gramnegati vas 
,,. e.-·:-(-,·-:~';;-;;?.-·: .. ,,::_:: •.e: .• : 

'114;; 15>.i- '._,;é~; '.;.,'._:"-...'-·.·-' ·-·~.·,·• .. '•.·-~. 'J. ,;';:-.. -;>::: .. -· -. . , . - ,_.:..: .. -~F:. 

:¡,·p~f:i~: :.-~')(·p-¡J¿·i:¡r·<·Í~·-.~iafnpiiB··:',¡;di~t:¡;.¡buC::c:ión del ECA se ha 

prop~es~o;,:1a:
0

._~~(c~¡-da(j¡~~e~¡~~':e"nzimas que PElrticipan en su 

·s_i~t~j~i-~'{(~~~C;:~f~ ~:~~Xi~-b~~j~',,~i~;-~l]·~~~~~u9~rido que la pr&sencia del ECA 

en '-¡-~~-- ~;¡~~'i~os;: dé·,- -105º ;-, ~~~-r-r·~ros- -;.-~s- - una consecuencia de la 

~~so~~i~t1¿in~e;~,inal, de~G~s;r:e~iduos. llpc.poliseocar[dicos de las 

e'r'1tef·Obaétef'_i~s-~'c:omE!·nsa1e_s \:>·~·de·.-:1a .:tras local izaci6n_ -de .las misma~, 

c-l~arld.., l~---¡~~tiii'~~d~~·i~~i~!'h1-ás~·ea "est-A ~ómprometida us>." como una 
': :,: . ·, .. ; . _:_.~' ' ' .... ·. ·:" .·' .' . . <-:'.: . ' 

prul:!ba CJ~:·10" 'anl:~ricir_, ios .determinantes antig6nicos del ECA .han, 
_: . " ' ,,: ' : ·-,. . ':~ .. ·.. . : ": . '. 

··~idl.'.l .en_i.:6r~t.r~d0s~ e~·)a orina de niftos con c&t1cer <ú;°> .•. '" 

:,_;-_.: ·'>~·: 
1.3. ACTIVIDAD INMUNOMODULADORA DE ALGUNOS PRODUCTOS 

BACTERIANOS. 

La int.erac:ciiSn de los animales vertebrados cori algunos 

virus y bacteria~ puede causar alteraciones en la modulaci6n del 

sistema inmunitario. Estos microorganismos pueden eliminar 

algunas s.ubpoblaciones de linfocitos o suprimir transitoriamente 

!:iUS funcit1nes. En est.e sentido, los virus han sido los mAs 

~studiodos por su potencial como agentes inductores de supresi6n. 
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La ac.:t.ividi:id inmunor11odulador11 de las. b&c:t~rias ha ~ido 

ampl iam~nte est.udi&dC;t. La mayor ta de los tr-,;,baJos se han enfocado 

a la mol6cula. del LPS, la cual puede actuar tanto como un 

&dyuvilnte o como un agente inmunosupresor. 

No obstante, se han llevado a cabo pocos estudios sobre 

la ¡¡,¡ct.ividad inmunomoduladora del antígeno Com6.n de las 

enterobttct.'t!r ids CECAJ. 

Ld ~ont..ribucci6r1 di:! lCJ~ prc..ducto!t de lo!:. 9ro.mne9at.ivc1!. 

~n lb Sínt:.~~ih d~ ant.ic;uerpos • hit podido !:.er c:onsidE!rc:1cJa despu&s 

i.Jc "-'.ót'hJo•.=rt:r ~l ~~cdsu J't!~~rrollo d-=:l sistema inmunol6':1ico y lt:l büJa 

produc::ci~ d~ C!h~icu_t!rpos _ ~n los ar~imdhh; 1 ibrll!s de 96rment!~. 

Los .· LPS- ebt..Írnul an ir1espt:cífi c.:&rnE:::nte la prol i fer- etc:i6n 

policlonal· d~ los ~infOcito!ii BJ' potenc.idlizan las funciones de los 

1 infoci tos T y act.ivitn los macr6fa9os provocando la 1 iberac:i6n de 

Sus rnec.Jiis.dores y la reguld.ción del tejido 1 infoidE:!. La pr incipi:f.1 

fuent~ de -LPS sc•n lds bac:teric.s 9rarnne9ativo.~ cornens&l&s en la 

osafariniaeJ' ·el _tubo digestivo y el tracto urogenitrd, las cuales 

han sido propue5.l.c.~ como "rnoduliidoras" de la respuesta 

ir1rnunol69it:a de los anirn&le5t con le•!:. c:uale~ conviven. 

El ECA ha s.ido de~c:rit." como mit.6geno y act.ivador 

µoliclt>t1dl de linft1cit.c..b 8 <17). A pe~ar úe que estt:ls •c:t.ividadt:os 

lo rt:i:lac.;iona.n con el ~.i~t.em&. inmunolcSgic.;.c.i. toJdVÍa: continda '3in 

d..:lat"c:U.Sit! el !;.iyni fica.do dd: su lt1ca.l il::at:i&r1 en di ferE:::nt&!;. tejido~ 
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. . . 
LPS, ~1 tf:cA··· J..oarE::c.~: h·,t.~rv~nir en lo&. rn~c.ccniu;,CJ~_-···c.tuoi-.-· rE:=Slulaf1 l.! 

;:, ·. _,_, .. ._ . . ·, ' :.·. ,'/. -

invd::li vhJad :der~ .éifi~t:C,s·- pat.6gf:ft·1os. d':?l ir1t.1::s.t.ino. ~ ttL\.á:·~E!l~cÍO-nado -

·~on· ~i~-~!'hl~-::.~~-l:~-~-~m_:~~~~~- dutoinmunes dt!l tub\) \Jiyt!s~i~~-:. 

··--'.:e~;~ '~~ \~~-i~~:- ar,t&rÍ'ormeY.tt=, 

rt=Sult.~cJó~<.~E= S.~ -_-.;_~~er~ban·,a.i '~_nv~SLi~ar 1k·; ~-~~i~·(·~~~¡:~~:~~~i~~~-da; 
:">-· ';:;_;-- :.::_; .. : --~--

P~r ·~1 ECA- -~~1'1~~ª- la·s:.; if,fecciones por- bact.ftri1:1~-- gf-áiñngg·.at·i Via'~-~'.~. Er:.(' 

"'._~·-' 

·-~-~l~~i6r"1 ·~C:-su .p,:.~s6n_~-ia o a la elevac:i&n de· aniicu~~Po's,:.~:~·ti'~ECA~ 
.·~,~~~~ ~-.J~~--­

s.6Io han serv.ido como pruebas que permiten revelc..r ó coryfirmár··~1~s~ 
~ '.e;.o-_' ---~·'.~" ·,<o::.7;o 

infecciones por las enterobacterias (16). 
-- '~:·~-,-.º- . 

·,.-

r.3.r. INHUNODE:FICIENCIAS HUHANAS. 

,.~;º' / _-;:·f~·;· \,·::; -

sobre;,',~~?;, :iiltfüa Las ocurren 

irnnwwl~ico s .. en 
'"i•,"· '";•C"':·-· 

-el or~~n"r;;;J;:.:.~-r;---c~mo 

inmunodeficit!ncias 

dti:! 0;l~uno dt! l~s cc.ornponentes 

funcionalidad Cti3, 69). 

. ; '··-- - -e··.·· 

r~lacionadds con la susceptibilidad a las infecciones~"rec~~r~~~eS~· 
l.t.s cual~s pueden manifestarse por irritabilidad, di~té~s'i~-

20 



~L.Jdol11ir1l.-1, h~Pitl.Qttt.,...l~nom&g:aliaa. )I' kt1ormalid11de5 respir&t.oris.s .. 

inte~t.iniitihts, end&:t" in.:'::i. v neurol~h:•-a (69). 

Las ID se cla~ific&n en primari&s o secundarias. Las IP 

primarl~s comprenden enfermedades gen,tic&mente determinadas, 

'#ravt:!'5 y poco frecuE::nt.t!~, dentro de las cu•les se pueden citar 

"""'º stndrome de DiGe~rge y la 

hipl.l'iJamM~':Jlobul inll!mi.t 1 igada .al s:exo. 

Lc.S It> -r.~'=unddri&s,. cornprend~n des:ordenes inmunol6gic:os 

..:orisecOtivOS &. una ~ama de p&decimh:nt.os, sit:=ndo 4st.li!> II> 

t,.ausit"t'ia-::¡ a progrt:!riVks y mucho m's fr~cuente!> QUI:!- lo~ 

primari.1s. Las. !:>it.uc.c:ionet~ o.:lfnic&~ (JUI::! cur~an con a.lt.~r1:1ciunes 

irwunoliScaicicls pueder. ~dr las infeccione!:> c:omo rublifola., sarampiór1, 

tulJerc:ulCJ~i!:,,, coccidl~idomic~~i~; enfermt:!det.d~s 

neopl6s1cus mali~n~~. ld'.:i &nferrn«:d&de~ c.utoiriml.l.!1it&.ri&h, las 

~nf.t:rmt!dC1Jes por p6rdida d~ prote!na:& como síndrome nefr6t.ico y 

~nt.~ropat.ias y en otr(.I~ padecimi-=:ntos. como diabetes .. de:snutric:i6n 

y quemaduras !65, 6~1. 

Una de la':i- c&usc.s m&s frecuentes-; Je ID secundaria!.., es 

la producida por medicam~ntos como: 6-mercaptopvrina, ~etotrexato, 

ciclafo!l.fttrni<.Ja., glucocorticoides, 
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~ - ':' .. :: .. ·.~ ~:;;:~~>. 
Lrt:Vt: -v f.'r<..Í:c.ir1Y~~a, :c:au!c.ar,, c.·it.·~·rt.~iCmes.<1:=,:;.._'.~:1_·.:~'f'~l~k '~nm~~-i.tll~:iC:, 
v~ <-,u~ .-~-~t~~:. :~~~!~~~~;~-~~~-.\ ~{~-d~~\; e~~ :_;_i-~~ri·¿~L~·~·t!·s~:rf=~·: '.·en'·:'--&1. 

"''~dt• ¡ :9fl1U d~;~·i ~~ (~~r~-~~ -~,~~:~\-:· : -~·~:~ '" -_·. :~~. · .. -~,-- ~:;-:·-~J.\: -~-·;1:·~: .. :·;:L}::·;_,~_:: ~- ----;~ ~§:i:,:~ _ 
:- : ~ ~:·f-,~--;"-iL .. ~¿·r·v~4~ :~~~~:;:;:~-~~:~/J;;·~,¡-~\ ~·ft·1:-~i~~~~'.¿¡:~:¿.f~~.i;~;,-~:~~,i-CJ~-~--~ 

-•• ~ <¿:, .- , .• ~: ~¡ 

µut-~t~~ ;~;~~ - l ~ ::·_J-, ¡ ~~r ~t:n~ i i1 i fi d~'~-;_:--t~~~j,~ · :~~(~d~:~~-i ·;~~~¡·; -,~i ~;.,·.: f¿~~ü~~ t·ii::~. ~~ .. 

~nt• cu~i·pu~ • ~· · .,,; ª"H~~~1Fdilr~'J~p.;~.d·1,,~;t~${~ni~[6Ref J~! 5Fff "I:J··· 
_t>:t!~~~~~ .----~~~-~ ~ ;~_dt! -<:~~-:-~~~~~~:~~~-~-~~;~~~~B.~li~¿~~,~~J~~~~~~~~~~f·~~.f,~-~~~·.~,~s_ {~~~~-, · ~-::--º -~ 
pd..;l~nto::s c.<.lrí -c:ú;.tr·-1 t·t ~·-.- ~~~ú~~t.¿rcJ~·_.._'. ~~y-~~~-/~-'-€1" :o~~~t.~L'~-~xf t.(.~~~.-ir1h-ib~ -~--

úirt!i_:to;1mdtitd . .,-pruJ fr~·rd~i~-~·\:.::}\:~~-~~-~,;~~:-. :>;,i~~~}e~·~·s-.:~,: _..:'.J~-{~.:~~2•--
~1. t.~,;¿, ~ª-~~~:~~t~~i~,,~~~~~~~;;~~¿.s,;: d" 

<:t~,=--- <:'."-: ::,.:;' ':',"-·i: 

1 º" ceompJe~~~s~ ~J~~ ~li?~i~.. ·¡a . respues.t~ 
GvH. 

Otro da 

inmunl tari.i e~ i~:-.·dj·~~~f.:i~Y~i"t:·~:-~~:~:~i'ri~f c~_~(~.~~)'.\,~·:'/~U~., ,:.los·~ &~ime.le$ 
~xµu~~tós ~ ~.:;¡_t.~: -:·:~-~~~~~~-~f,~~\~,:~~i;'Ú;~;·~.:~.~-.~~'d~~~Í·6~::::'_dt!·~ ·_:· i & '.~ :~~spues.t.ei 

h1.w1óral. mi tLJ~f~ti~~·1 s'::J~-,- ~~-i~~lJ~,:·r· :.·~~ ··~:;-~-i~iJ~J\t.~J·t~r i'cída dé 

r11d~n~1l~'='us: td ~t:!c.i1 l.rt:!~ .-.' .. ,tt_M,·-~-- ·-~~ro~~~.~-,:)-~;~~:~;n~ntt. -"r:~---·:~·~ ~-~;~~~,e~i., oo 

t.:eluld~ B, · lu &'-t.:ivicJi:tcJ .:.-~· '..c..1UÚ1&s...'· Nl{.::Y la. ~j,.,f=;~~r.~Ú.1i-Í"idc.d 
l..ari.JÍk (J,' 1 u~ >,ti6>".. . . 

T&lt!.b rn~~~-~-CttlllE:!t'lt.OSa- -oc·-LiE:!.f.1~r1 --Utlet -~m&riE:iF-a : MUY< p~c.-u1 ·¡-;;-·---d~ 

alt.'~1·,u: ~1 !:.ihl.Ullli::t · -iriinunc..liSr1ic.C... a~{ ct.11no t!tl c:Alulc.t. no 
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1) En/01 .. medad•s por inmunod•flciencias d• anticuerpos, como 

-.:tjlt!mpl~s-·: !:.61' i.:itan la hi,..o~narnm1i1~lobulir1t!mi11; inf&nt.il li~&d& di 

<at1xo, li.h .daíiciencii:ls. t.~lect.iva!i. Je IgA, IoaM o IgG, la 
' .. -.. : 

~~lmu~~~d~.fJ.i.:i~n4.:ia secundaria de c.Slulds a. dso•:iadd ·a medicamentos 

y &-- ~s.t.ado de p.Srdida d•.! protelna-s y la enfermedad 

cirf~-lf0Pr:~7í_-{r~r~dtiva. 1 i~DtJb al 1:.:rci1ao~c.1ruec X. 2) Enfermedades 

·por - :{O'iiiúiao-deficiencia celular. en las que se encuentran el 

~tndrt1mt1 \J~ l>iCit==(.lrS.t= y li:t cdrrdidi&~i!>. mucocut.ánea cr6nica. 

:3> Enfermedades por inmunodeficiencia combinada que comprenden la 

inuiurwJot:t:f .h.:ilt!ncia c.ombinadit ~evt!'ret, ~1 síndrome de Neze.-lof, la 

inmunod~ficlencia c:.cin tirnoma; la inrnunodefic..it!nC.:ii:t con enifni!.mo, 

lci ID con dit!fii.:l~ncia d-a ADA y it!l SIDA. 

4)Disfunct6n faeocitaria. p(.lr e:Jeni,..lo !& enfarmedeid 

la defit:it::ncia de .glucoi:ob-6-fc.i~f&l.o 

d-a:ahidro9enc1aa, 1& d&fic:i&ncia de tait::lc.•r--eroxidas.&, el síndrome de 

5) .AnormaUdades del 

sistema complemento. Han ::>ido reporteidos defectos en cas.i todos 

lo~ c•.:unponentes J1¡!1 c1.Jmplemento (65, 69). 
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' .. -

;;3.a:ÚOD~Lo~ NURINÓS DE INHUl'/ODE:;ICÚ:NCÜS •. 

N¿,~~;~;;.a~,,: ir,V1a~t;i.~kiÚ~n~~·::.:·~¡,b;:~:·,t1 ·~-i·'¿t.tt;;~· .·¡;;, .. ~nc•l ó9ic.¿ 

ldn tlU1nS&t·i~~(~~.é~~'fi¿: .;.'~n~~; ~~{·~~~·;i/~·o:~~J: :,\:"M~" _f;~~JcSgic;o, ~~ 
d~Gtrdt:J~-~ p.;;»;, -~ i~·~;i -~~t6~i:~:~ :- :'_:Ji-:. : átl~t~;~i l _i'~:iü~·~(: it1mun~ ftS'diCd:A 

han 

"" 
dtli11td l~':i · iJ~-\~X-~.-~~ 1·.·,;~~,~~~·i.~~:~:· LJ~ -"~:!~~-~·~~- ,. ~-'~1~¡,n~l 6-;Jh:o~ .r.:on'l:l.Sni ti.>-=t 

lt:ltl ·.- r dLlJ~¡~~ ~-hcfi'· ~ ~t'cl~·:-~:¡~t,:~~~·1-&dó~:; · ~~~tJ~:i ;~cs,;~~rit..~:. cami.> - -· 111c.id~1 t•!-. ~ .J~ 
.:.:.·, -~-: ,-

·_·1rl1ílúf1"Jii'l~·rldr ~l:-i d~'(~~~~-~~if~~,j~~(¡~-¡j~~-¿zl1l~'i"~~.~~i~~~-· l!fl - -~l oh?1(~1:.!ru .. ~'.3_3_, 
~~1 •· ... }~.·~. /~ •. 
UQ ·-}:¡,- . 

prir1c.:iFJ~l~!:· 

i.ic.r_~~i;~!"J~_t.~·~~~.~J;~;~;;~'¡~~-~·~,~~~ ~if~~· ~b·-~¿;~~-fuC·d~io!r mur irit.~: ;-
. • -"·- -·--- - - ~----. --,=,..;;--,.--';:;"=-70,,.--.-::-,,'; ~'-

:'::,:. :::;:; 

.'.~AT~~~~ L~J~E:'°; ~~~GE:NITANE:NTE: ATillICOS. 
"'~~' 

'-·~- ~~,t~~f~Yfü~:i.:!·~~'lii~a .. nu" huLr~ 
at'ii.mcti~~ -: ¡;;.'t:·~~~:L~~;;;"{j'~·~ .'·· ~JdÍ~n,er1t.&rio _ v 

el cromosoma 

cl:5tico, 
- h . 

t.:tS~··L1c:l~;~·:J)~~:;·~~kj_~{4~:~-,~~~-~'~-~-·~ur~(.;r~l ~~~.v~dk dt:! ·ID&cr6fe1i:lótr ,/; célUla~ 
NK>., y eX¡..>jI~.Si'if¡-.·_.-¡;.f,t.1rt1i&1 ... .Je c.nt.l~etlo~ la sobre . -~~~~\~l~~---

: ·~~.;' '.;. ~'.L ·,'( .. 'J. 

t!~·1_t~1r~1~~}:.:.~~t..ar1D·.~·i~t..~ consid~ir&.da· como un mo.JeiO''.-lin'imal.-. del: 

~rr.·.J;~;;,~·- ~~:,~Q .. ¡~i~:~:~-~.'y·~:·E";fu,:· n1no~ :-.cs3~· .. 6.a> • 
--~-='--7---7::,co17:,:}:}·:-:-:;~:'.·o-.''~--"°"--:~~=::.--.-;>-- ____ _ ·:_ .·, ... ;·._· 

-- - :;---- ~~;,;o-~-::-

M~~·~d~¡:¿~~ .. ,~~~~jl:~~.; __ .,.ScLd~-... -. ¡i'b~~~\~¡'ih~r~~¡~t.c•~:~k ~'~~ Ll/~ ~cst..e1rl~tr tJent!n 

t'l:!Jucidr.>: · 1~1· ·-~~~:n~;·~· 'j·~ ·~·ir;~~¿~~~:~- ,·;-.. Y" B, .Y cOntrt!c.u~nt..t!m~nt& 
dlt~rddca li. ir,",ni..miúet~ ·c...;íU1kr y hu1norc.l. En &!=.l.CJ~ anime1l~.t. •:h:t 

:24 



couici ht éict.ivic.Jad NKJ per'o r1uestr&.n defectos en el rearreglo 

..ien4l;.i«.:o tle liJ\:i: ritC:E-:,..t<.•res para A~. Se c:onsider&. modelo da ID 

cornbir1a.da ~tiver& en humanos (6SJ. 

RATONES CON INNU/\'ODEFICIENCIA LIOADA AL CRONOSONA X. 

Hutac16n recesiva: "xid". Se caracteriza por f'alt.a 

d~disminuci6n de la conc:entraci6n de l&s inmunoglc•bulinas s&ricas 

lgM e ~~G~~ aS~ como de la respuesta proliferativ& a mitógenos de 

Ct'1ulas (:H c._u6enci& de linfocitos B maduros por falla en la 

ll:!><pr~t!'~icSn c.14:' · -li,)~ Ag d!t! di ferenciaci&'n Lyb3, Lby5, Lby7 y Mls; 

def~ctoa -'·en --loiA ri::Spuestk humoral a poli~ac"-ridos. Aunque el 
.- ~.'~. 

-srnt.frOM~ ~,j~:-· Wfi.-k(.lt.t.- Aldrié:h se consider& similar a la mutación 

·xid," le.;~ def&c\..c.•~ t!tl Ú1 funci6n de linfc1c:itos T y plaquet.a!i. de la 

enf~rmedad humana no son caracteríticos de los ratones C25, 66, 

RATONES CON ~IUTACIONES QUE DARAN LA RESPUESTA A LPS. 

Mutaci6n codominante "Lps'" sobre el cromosoma 4. Cuando 

son estimulados con LPS, las c'lulas B presentan una Proliferaci6n 

policlonal disminuida y los ntacr&fagos tienen altera.das sus 

capacidades tumoricida y de producción de IFN. El defecto en la 

resput!~td. & LPS por las células B probablemente se deba a un dafto 



' - ·- -

~n .ta t~0ccd~~c-i6;,. ·c1~· sena1~!a- '-.,¡~·ínbr~~~i~-~ c~-~.:k_;,-~~;i-~U~~ ,·l'dé96·:·d~ -ia·· 

uni&n df;!l . .- :LP~.·--,~-!t~~)· ~~~~~-~::_'·~J~~El<·-~~·r·~:~~~~·¡:¡'.:~:-.e~)-~1-~.:- ~~~~fato :dé.-.-.-iº~ • 
fll~~ani'$~~s'. :~~:-_ .. r~:~~~~,~-t:~--~~~i~~~·~¡;~~' ~;:,· LP~ :~'.. ~33::~-~é'~-~~- ,'2;~~- -_-, ,-

·····RATONJr<c~~ ::tFI~;ExC;A¡E~·;f:L.~;SlSTE~i~~:::p~~;,Efao .. 
C;i;;· C!~ri~Í·:,;¿i.,,; ei .. 1 ... C:o~;;,.,.~~to~·cc·j·"~ .. r;·•'.~icib ·cie~crita .. 

~n >~ni:r~:a¡·~J~-;'. J~-: )~~~~-~i~~t'~~~~i:~ ::::-~~-· ·'" .ín · -·e1- ~'~b~~~ ~-<en ·-:~-.f,~dd~·J~~-
1n~w {no'~-:~,-.~~-:-··d~;i:~i~~-;~:¡ét,.·~·~ .cS se .debe a .una ~;t&ci~~: ·~i~~~-1Sa'>:¡,~c 11 • 

.<_:. __ <;:_ ___ e!:·-,;.--, 
-ar·avtl ·Y -~e _-:¿~¡.~¡t~'f:i'i~~~-·p~,~;"; 

·-- e· aus~t'ic f-A:_;-de 1 ----~ornponente-- -e~ y por - t-&nto - cart:tncia ~~·· --~~ii·~~l~~~{~.~; 
·: •l~m~Ú1tÍ-~a :-en !:.l.,ero~ La altt:trc.ci&n 'lit:! loc.~l i21:1. e:n, el" m~i::°r6f&90,. 

Ycl;·_~qy~_:'. .. ¡"o --~~"lülc. prc.iduce Pf"o-C5 p&ro nó 1& !:.ec.:r.t::l.&~- LoS:-~ri:tí.or1~ti.' 

iñu'es.tr&n· un ~incremento de l& susceptibilidad a mfcrooY9&nisf"noS· 

.:P_a~~-~nO~ Y. enfermedades. autoinmunes (síndrome Parecí·~~ ~-;;;;¿~;-~ y 

t.ie~~r1 'daf'ladif. ld rE:r:spuesta quimiot . .&tic& de ·neutrtifi lo~ - y 

«dfsmiriUfda.: ~u habilidad de: rechazo d~ transplant:es :de'-·~::"¿~·1~1&~ 

La deficiencia del componente C4. se debe. a~:·a.tterac.iones 
~ ·: ·/,; ' - . - . : . 

. r-ectesivas 5obre la rE:fgi6n S del complejo H-2 en el{--~-~-~-~~·~-~ª, :.{7 y 

~t!: f::!:nc.uentncn en los. haf.llotipos. H-2K, H-2w7,. H~2~'t~-}J~~H-:-2.:: 19~ Les 

r·edu..:ida efic.iencia ht:!molít.ica de C4 pro~~bi~f-;,e~i·~·:~;:~:l::,; .d~b~ ·_a· 1&~ 
·. ~ ·\:i;;_,-·;. "':i.. . 

- -- ause-nCia de- c;c.rbohidrat.o~ en --ice-- c:é:ldenct----;-'.l·1 fd;~Cie~-fd'fiñ01ád.11&.-=co·_-E1-0 

·, .. 
a-sociadó con susceptibi 1 idad a· inteéC1a"li~-~-~~(68)-~·-
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RATo•a::s IN/IUNODE:F"ICIE:NTE:S CON .J.UTOINNUNID.AD SISTENICA. 

Ex.ist.en varias 1outacionea que generan ir111MJnodeficiencias 

lntimamente rela.c.:ionadas con la aparici6n de ltt autoinmunidad. La 

mutd.ci6n rt:=c.t=isiva ·ºlprº o liníoprc1liff:r&.ci6n presenta dentro de 

-aul:i ci;aracterísti-.:as linf•denopati&, incremento del protooncogene 

Hl).lb y mult..iples autoan~icuerpos. Es un modelo de artr:itiS. 

r~uma:t.uiJd.;' 

Ld. uu .. .,t.c.c.1·tSr;_º :"!Yaa" - o 1tcerlet&dC1r &ut.oirilnurle --Uliidó-~ -aJ--

Y. FJ-rE:::!!.~nt& un s!ndrom~ parecido al lupus con 

-linf-.Jt=injJiferaci&n ·d~ c&lulaS:. B. Los rat.c.rnes NZB y NZB/NZW son 

modialo~ Poff'd,nicer~ dt= a.ut.oinmunid&d incluyerr1do nefrit.i~ por 

~CJllifJlt:d"!:t it11nunE:::!!:t. P<.1!a.iLlt!- mod&lc,. e.Je SLE (~3). 

R.J.TONE:S CON HUTACIO/'IE:S QUE: .J.F"ECT.A/'I L.J. PIGHE:NTACIOl'I. 

Los t"iillones b11!:i9e con la mut&ción "b,e'' en el cromosoma 

13 rnUE:itlra:n bctja act..i vicJad NK, quimiot&Xi5i. de neutrófi lo~ 

alt.er,adg, def&cto en la respuesta de linfocitoSi. T citot.6xicos y 

tzlrAnulo~ l iSi.osomales o.normales (53). Posible modelo de la 

tirift=rrnedad. cJe Chediak-Higashi. 

RATONES CON HUTACIONE:S QUE: .AF"E:CT.AH GLAHDUL.AS ENDOCRINAS. 

En l'-'ii cromo::iomd.-:i 16, J y 6 se encuentran las mutaciones 

t·~~~::iivc1s enar10 ••dw... ••df" y "ºlit"", con defic.:iemcia en la 

27 



pr-oduCci&n de la hormona diitl c.:rttc.:iraiEmt.c,,, debido 

prirni.rio!i. ~n tr:l 16bulo &nterior dEt la glándula pit.uit.at ia-~·- :e:<_ 
-Los rd:tones dw .v df muestran defectos en la rLin"c16~. ~~d·i~d~-

con 

t·~cun'Jlti l;u..;ién hormonal con 

invc1luci.Sn ~rnprafút·' ~del:<,;'~¡-~:~ _-,L~ 
C'Vi y t.irtixink ~o~;ig~::;--· r~:f~~~~' 

deficit=nCids dep~ndient.-t:!s cNl t.iino. 

y 

(..rumti!:tt111ra!:t 4_ y_ 6~.- c:Or,Oc:.i.dkl;_:{~&~~:t~t16~si.ditc1 

"ob". Incluv~n -~-~r~~~i-~~j~{~{¿~-~: Cor10 

hitl't!rin~ulint!rnid, hifJt:l:rf•gi&, obebid&cJ y .neC~-o~~.b' dt! las c:41ulith 

bt:itdl cJel JJt.ncrea!>. En ebt.os rl:it.C>ne:!:t ~revetlEtCe. ~l irterem~nt.o de 

itlft!1.=cior1t1s , d~í <.:CJmo di1.funci6r1 dt! lit1fC1Cil.o!:. T y &ut.oinmunid&d 

RATONES HUTANTES CON ALTERACIONES NEURO-HUSCULARES. 

En 1972 fueron des.cr i t.t1!:. los r&t.one~ ''wastedº o 

d:!sgi•stados con la 1m.~t.csc:i6n e5.pont&nea. recefl.ÍVil ••wst•• s.obre t!l 

~romosor1a 2. Son reconocidos a lo5. 20 días de edad par 

in...:oordinaci6n en los movimiE:!nt.o~ corporetle~ y t.rE:!mor 

dt:!sd:r·rólldn parc.li!:.i!:a. progr-es..ivec y mueren a lc•!:i. 30 días de edad 

L.u> cmorrnalid&de!:. ir1munold~ic..&!:. en e!Dt.os &nim&lE!'S.. 

...:umprit!tldll:!rl mi:frc.ada hipopllf.5.-iet lirifuicJe, afec.:t..nndo tant.o la~ 6rt!all 
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"-IUtt l(Ji. &snirRtil<:tb dtt!:.~itt.t.a<.1t1i.. pr.,."nt.arein l.M'M Mkrc:&cJa ~fici~teia 

<!.t c&lul1<1. ,,1 .. ..,..&t.ic&~ µn,<koctc.r1o1> J.> lvA .. nivel d.t la Umina 

prupi• y ld ::iubmu..:o~a thtl int~'átino. Se COIAProb6 q\.N' t!s:tc1i 

dt!flc:ien~ia nutri..:iot.,d.l, V• qu~ loli bi~ti~os éfesnutridol!S no 

prttst!ntaron .S~t-11 c.1 l.truc.:i6r1 a ~~&r de exis.t.ir des9a!:.t.& en el 

pa~o corporal. 

Sd propone qud la mutc.cicSn •ws;t .. , e¡,. una alt.~raci6n del 

-.ene t:ostn.1ct.und partii ADA y compar~ cur&ct.&rí-aticas con la. 

enf-.crmedad hu1Dana Ataxi-. Tel&,n9iec.t&süt. Estos ratones D1Uestrar1 

del DNA, que $OM 

il.lterac:iones Yet &s.t&.blecidas en los pacienttis con AT. Resultan un 

modelo <11.il paril el est.udio de r~la~iClfles entr& 

rit!uropat.;,lo9(a, imounodefic..iencias, &berr·aciones cro1nos6mic&~ y 

t"&Pi:cc.i6n ~1 DNA C24, 29, 30, 68, 70). 

l.3.2.1. HODE:LOS EXPERIHENTALES DE INHUNODEFICIENCIAS 

ADQUIRIDAS. 

Ade•lis de las enfkrmedadea cong~ni t.&.s raencionadc.s 

anteriormente que pueden ser consideradas como modl!los •niMales de 

las inmunodeficiencias primar f&s. que se observ&n en algunos 



.. .' 
r1J.i11..,1·~, ~Xl!;.l.~·,·~;t,.-,-~;- Stl•met iJ~ l.r•r1~t.urt'1<.;~. itiÍ11c.1n.t..l6~ii.c.•1:.· ~c...: ,...u~cJ~~• 

• • . • l •• . • 

~~,· Prov...-.4.:eid~~·_,éxp~~imef{td:l111ent':! .-::n va~ia~ :~-=iP.~ci~,~ ú~ aniinal':!::s ..:Jt: 

de:·.' in~c.mo.defic.i-~ncia!=. 

En t:!.l.& c.af'.l'Íl.ulC. s~. PU&.d&n c:on§-..id&rar 

dif~r&nLes_ diE:tt&~ 
:.::_·_;·,_.· 

hiPui..::.a1&r-1c.:~~ . ¡;_;··;·fí¡Í .. ¿,._,r¿tt:ic;i:I~, _l'-'~. itnimalE!~ inmuno!iuprimidC•!. pi.:it• 

-.:_ .:_ =--~~~;',_- ·-":~-

--··,~c-i 2'.~t-:-:~~~~~~-::~-¡:,~~~~-u~/~ ~cit='-:1o!t. ·m~'t._n-íb~~~-· ~;;;, iiJ1i.~ <.:UCil&~ !;.~ ..-ru<1ucE! 
:.: . ·.'."'_.: 

1~ i~.;~'¿:Jedic.._ittS:-~~i_es;·.~ ~~~i:t_·~_l d6!hkr,.r,ullu de·me<Jidct~:-FJrbv~nt.'iv&~ CJ 

t~rd~_éu~~.~~h~ ·'~<.'~ -~u~~"'~··!;.~_. 1i:~;.,· -c)'kt.~~6·- ·~\_ &,::.1 i¿¡;T"' _.~_~j&~:~ ~-Et.:~-~¿,;,~-~. 
·~·_.,: __ : .,:~.,~,---'._\·:·-.·~:-:;;._-. :;; __ ____ ;.:---"·'.;~'--

so;-. muy t'l<..UnE!rO!:t"!:i. "i".~l (is;~: '· 7;:~~~(,(lfó.;~_--:;:-'°::'-- ~(.ib~-ti:::~- .10~' ·b,;-Ír~i. l ~t. 

1nmc.mud~fict~rl.tt!~ ci lidusd c1tt1; ~-~~~~<'·~ :-.-z~·~·~, ''._d~~~~~,~~-\~~6t~~-,~~r-;~t! :~~.e 
r-=cibt!n co1110 t.r·i:tt.édnibnt..<.1 di ft::rtint.'b!:.·:~ 'subS..t.&~1é'i~i/·'i'.'inMlln08dYU;;&nt:t::!. 

i';)~:·:i., ~ :/1~,-··,,~;,::j~L~ ",;~_ 

..::on el fin de probar la utl.lidad·,Y t.óXic.idii.d;ide:~.Y.a·s~·,rrti:SmaS;':" .-
_.::::.::"- >.c;-r -

; ),;j]-/~:~'.'.'~:- :y~~~{·'.\ 

Entre todo& e5.tos. modelos d& infnurlOd,eflCii~h~"ilsi."~~~-n.:i"ní'&f;s,: 
''",'''""{;;.,,' 

E:XPeriment.ealmente, v&mos d. ih'~~~~i~ : ·s;o1á~-i~nt.E; la 

cJ~ de&.c;,eas..f...E::, ya que su indué.c{dr-, )~.:;:·~¡,;.,_:,~ÚrÚ'CO" Y 
._.,; . . ¡. 

pr·ovocddas 

€=1'1ft:!r·medc.d 

dl t~raciontH• inmunol6gica~ se r~l&c.~~~~-~--::_~1=..~-~~~.fri~n~~~~·cai.~~1~~~-- ~ 

obj~t;.i VO::i ddl pre:sent~ trabajo. 
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La ie=nf&rmítda,d et.e des.g&!i.t.e .as ,,... »OCNlo expt=-rimentkl 

.;¡uie PYedti:. Sdr inducido por di fer.rtntet. prc,,cedimifmtos entre lo!. 

tl*onat.ill, 

l;,,-•l;.d.1ai.anto <..;(.on hormon&.s o con loact.~r iaiia. y pr(ld•..1cto!i. bact.&rii.no~ 

(12) .·-"&"S16r1 la Wc.:.t·ricü ut..i li~&det P.t:rdl !.U induccit5n puedt;! Lt:r dt:! 

~ara~l::.iat• t.r.ain~itori1.> o ddfjnitivo <28, .. 2>. 

Lilt.. Princi;.Jes1Et~ &ltE:!rttciOth:~Si. que han sido d&sc.rit~!. s~ 

pr·~~h1:ntan a n1v.al C.(lrp(Jt"ill, a nivel '!illl&ndul&r y s.obre t!l LtdicJo 

linfoide C61>. La frecuencia con la cual se presentan todas e~tas 

alteracion~s va.rían, se.gón el procedimiE:nto para inducir el 

)Sfndrome, la edad d.!1 arumal, el !.11=1xo, ~te.. De e:ite modo se 

pueden obtener, dentro de un mismo modelo, varias. herramientas 

~xp~r-imenl:..a:le~ que, junto con las. condic.iones ~ mr.nt.eniaaiE:!nto 

meno~ estricta~, ofrecen algunas ventajas sobre los modelos 

gen3t.ic.os ( 12, 61 >. 

provot..:.:.da por productos bacterianos sona. 

1) R&Lra~o clE=l de!>art·ollo c.c.irporal • 

.2> Oe,..re~itSn de la re~pue!>l.a de a.nt.icuerposa. 

3) Su:ac..ept.ibil1dad a iníec.ciones. por micrCJOrgani~mo~ 

opor t.uni s l;ia':li. 
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- ~ ,·'-

4) Atrofiá t~mpOr·dl .Je ..S"rwano~ linf\licli;is. 

E::it~ - itiod'1:-i·~ :~-:8~ :·: .. i~m~~ocie-fiC:i~nc-ú~ !r..;c;._,nd&~,i~ p~rm.i tió: 

deunlStrar: las '.i~·~'óp_i·~:~~d~~~: ·._, i,~-~~~~~~-~-~~~;-~s de '·::'i~~> ~~~·~d:::~:~-6~:~:. · 
bactQr i anus y, . · por>r t~~~t~::~~.' ~~;··:,·· ~~~s~~~~,;~i:d:~·i~~' -.. ~~~~~:¿~;~~S'; 
infec..:ionds graves ·:··g2~; ~:~;;~~~~~t{: C?~~r :--.'-: ,~->.·· ,~-.~~,,-·~''" ";;~·;-~ ·,;.':< >'-_ ~; ·',~'..~·-,;':·>-

:: ... -, ,\L1-'·. . .. , ' -, <_:,~;·-,;.·-~- ., 

Cori. b.is., ~f ;~~·.· i:~;;u)t:Í:dós;' d~~~ .. '/f~.~;. ~~i±~i~i~·tó~'. cómo• 
,..,,_ --\_,_,_-;·~' -::.-.-;!~{ J: - - ' ... -" -· !{' 

::~ ~~e::l::15fri~~i~1ii~~1:~~~~y7~11~w;f ~~~é~:~:~~~r!~~~~:l:~:~o e 
,_ ,_:< ; "-.:.'_~:'~.~:. .. --.:~·.~?'~'.~~::~.>;·~"~'.~~:_.:.:;<···.:---· .. ~¡ .. :·--;_'.'.· ... _ ~·;'.~ ,. - . 

p.st"Q ~1 de!tii:irre,,l lo_:;_d~ -~:l'a · e::nferme::d0:d-_:1E,:;los..~, -J-'roductos. 0 -bact&ri&nOs. 

·--··-" -- -- ,, -: ; 

l iberat:-i'~~-.:·~~~ 3~~~~'f~e~¿¡:~~~r~~-~-~ -¡:>.~.~te;r l~r'm-~nte d2-~'~re un~- dep~t!~i «• · 

,' _-,., 

c:om~i~~a{;;.~· -~f:r di~&min&n ha..:ia ot.rub l.f:ditlC•b,. e1i.t.iniuhtr1tlo ldS 
--, :·.·. ':;. .· .. 

...:élui~_':i ··f~'JllO~(l,_it.üi. (.fue libt::tQtltt1 Slf"C.n cur1l.iclad ._jtj ~it..~~Ír11:t·~ eñt~·a 

~lld~:t" el ·TNf'. Una producc.iOr1 exag~r&.dii:i dt! t.c.•ú~& as~~::¡' Ínedigdor,~b 

put:::dli! -ser-la causa ddl dtaos~aste físico e inmUrlo(dgiCO·~, 

En los. oJt.imos. al\o:5, el ii:iUment.c.i dt::.-::lS:&~. :pe~~~n.&s.. q~~ 

tit:::nli!n com,...rornet.iclc. su inmunidad y P.res&t_~i.:.ª!:'~--.- infecc__!_~~~!. _ 

r.e'-=1~rr~nt~'::i, hii:i t!st.imul&do numere.is. ei.t..udios. sobrt! lc.s. rel&c:ione!t 

li!nlrl:i lii:i inmunocor11f-'ct..&nci& d-=!l hospederu y 1&5> diverb&S. 

d..:b.ivid.:..Ut!::i Liol6~it.Ci!> qua cl~J-'~nden de lc.i!:. rnic.r(.lc.ir~ard!i.m'1!=.. Pi;..r· 



d~tudllflh!tlttt '5.lrifl'"I .. irn~f'l.él.n<..i& '-=Unt" herr&mitmt..ec tJ-: ~~t.udio. St: 

pu-=:iJtt cit..a:r •11 -call.C.i dt.:tl de~Silkl\.t.~ f{1>ic.c.. ~ íninunol.S~ic.c.r de loL 

_,nf-ar·ml,)S <;;CJn SIDA y 14.)li t#Ll.Udioh '1~ he resal i.2&r1 sobre ~Uf.. 

inít::<.;t:iCJtrtit.. pc..r W(.lrl.1.mit..l.&t. Vk qu'=' ~ti c.on~idt:ra que, f:!:n una buena 

At~Jidd, dllc.>s ~on r~-;1purutctbl~:a d'l!l tJel.t:rillrCJ f(~ic.c.. ~ in1M.mold'9ic.c.1 

d_. lu~ pd.~i-=rr1tv~. 
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OB.IETIVO E HIPOTESIS. 



E"t" tral..aj" tt<11· .. cOM<> otdEot.i vo <tt.tudikr l• t">eicidad 

~J ECA :sobt"41! li:il itN"aunocClfliPet..t:!rrc.h:t y t!l dli!h&rr<.il Jo fC!>fco dd 

rctt.utkts f'lt;!:t.:.i&o nc1u.:i4.lu'i. 

Cumu Yk ·~t!' han fJ\ll•l i C..ltUCJ J •.JS rt:bul t.e:c<.lc.1h dtt ~><,.,t:r ill'lt!r1t.t.1!:. 

dUt~t'iót"t!S, ~ut: han E:~t.uc.Jiuck• lc1 l>l.50 y ~ har1 rttv~hado ld 

inot:uhJaU <.1&1 ECA, t=n t!~tt! t..ra.LttjCJ St! ,_.rc:..Pun6:! c;c.int.inuar ~to~ 

estudios prc.ibi:tYrdo si unm st!ri~ r~p<:=tidi:I de ir1yt:c.:c..iCJr'16=S. IP de ECA 

durante un m'I:!• podr{a alt.E:!rétr la lasa de crt:c~imient.o y des.arr(.IJlo 

Je los animal~s, asl como t=l eht.ado Oe su compelEtncia inmunoJ6~i~& 

para Formar anticuerpos anti-er i troc:i ttlh· Con eht.a: f"inal idad se 

'1:!5Cogi6 el modelo de inyecciones ~ntraperit.onec.les propuesto por 

Esktedt. para inducir un s(ndrome de desgaste. 

L~ hipótesis de trabajo, propone ~ue ld inyección 

r't!Petida de ECA en rat.on::; reci.Sn n•cido:=; puede - inducir--· id-· 

dPd:r ici6n de un 15.Índroan~ de d&sgaLt.t!. 
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CAPITULO 2. 

MATERIAL Y METODOS 
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2.1. MATERIAL BIOLOGICO. 

a.z.r. ECA proveni•nf• d• E. col( 014 en concentr-aciones 

de l, 5 V 10 Nltl\ml. 

La cepa de E. coli 014 ProPorcionada por el cepario de 

la F"cultad de QuÍ01ica, fue cultivada en TSA a 37 C dun.nte ISh. 

L~s bact.c.rias fueron lav•das, liofili%adas· y conservadas a 

~tapt:!rat.ura. oinbh!nt..~. Pdra lis E=xt..n..1(.;i6n del ECA ::i~ pr~p&r6 una: 

1'U~Pensi6n d& 10'::1 de bact.eriet!:> liofili2&dill~ en 200 ml de a;9ua 

d~stilal.Jd, ... ~Udl S.t: calent6 E:!n ba"'c de M•rta a 100 e por 2h. 

P\)~~rior .. ent..a la !tU!:.f>~n!:.i6n ~ ct=nl.rifugcS a 5000 rPfl/min par.a 

1Wl'Parar el sobrenadante. 

Al aobr~nadAnte ~e le 11greg6 etanol al 95Y. ha~ta obtener 

un4 concentración final del 8SX de alcohol. La mezcla $e mantuvo 

en reposo a temperatura c.mbie:nte por 18h, hasta que se f'ormaron 

dos fracciones: la insoluble y la soluble en etanol. 

La fr~cci6n soluble que contiene el ECA fue separada por 

centrifugaci&i a 2500 rpm durante 30 rainutos y ~e deshidrato por 

calentainiti:!nto & 60 c. El mat.eri&l as( Obtenido se alrnacen6 en 

frascoa áinpula. y se conserv6 en refrigeraci6n ha!ita su uso. 

Para preparar las dir~rentes Koluciones de ECA, ~e 

pe~aron las cantidade~ nece~arias y se disolvieron en agua 

da~ionizada. Su esterlli¿ación Sd llev6 a cabo por riltraci6n en 
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m~mbrana d~ ni t.roce=lulo!ta <diÑnt.!t...rc.i de poro Z2 rnicraS;.). y su 

4 C h11:ita ~l momento de uti 1 izar -atl producto. 

;>.r.2. SOLUCIOI; FISIOLOLOGICA libt' .. cla pi~cS~ .. nos.,'iAtobol.1. 
- - -- . -- . - ~ 

Ldlboratorios de M4xico,S.A d~ C.V.> • 

. '. - : /.~·-· 

2.r::J· Al"IIl'IALES Raton~};i CDl r~ci4~~ ·~,~~~1-d~~-:: --~.~-

a\}Ua 11ad Ubiturn". Al nact::r 
'·. "_·,,. __ --_ : __ 

dentro de ltts 2h pos.teriore!:t a ~u ni:scimiento, Íos animBie~ ~·fueron 

al irAentados naturalmie:=nte por sus ._,rogenit(.lt·ie::~ hasta transcurriclo!:t 

21 dÍds. Post.erionnente fueron !>~parados. "'1~ elloi:. y t-ecibieron 

.alimento comercial y agua .. ad libitum .. hasta los 40 dlas. de vida 

(Apéndü:" A). 

2.2. METC!DOS. 

2.2.r. 'l/;DUCCIOH DE:L SIHDROnE DE:L DE:SGASTE. 

Los anim&le~ r~cibierCJn !::!l J.1ruc.luct.o bac.t.erianc.i d~ 

fueron seleccionadas seg{n criterios personalt!:s. 
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Los animal e!> fueron c.~rupados dt! &cuerdo a ~u 

trS1t.a1niento c..omo problemc.s. y tt:1:1.t.i<S10!. .. Lo¡¡ rilt.ortEl'S proLlenaa!> a su 

vez st: dividieron ~' tres. grupos, cada uno de los cuales. fue: 

inoculado IP, cada t.erc~r d(a y durante un mes con di ferent~s 

dosis de ECA: 100, 500 y 1000 1J9/rat6n, 

RATONES CD! DE LOS GRUPO PROBLEMA. 

Se uti li4'ar·on 43 ,.&t.ont:t5. CD1 con menQs de 2h de edad, 

lo, c.;uale» fueron septtt·ados en lo~ 3 grupo!. ex,..E:!:rim&ntitl~s.. Los 

18 nat.une• dt!l grupo r&ciLitrut1 int..rapE!ritc.ineillrM:nte una 

it"IYt!t.:t.:i6n dt:t 0.1 ml de ECA en dos,i~ dt! 100 µg de ECA/riitt...6r1. E:l 

grupo II compu~~to por 10 ratones r~ibieron invecciont!s IP de 0.1 

ml de ECA en dosis d~ 500 µ~ de ECA/ratón. Y los ratoneD del grupo 

!ll com~ue~t..u de 15 animal~~. recibiQron IP una iny~cci6n de 0.1 

ml de ECA en d~sis de 1000 µg de ECA/ratón d\.4rant~ tA'l mes.., cada 

t~rcer d(a en cada uno de 1C1s. grupos mencionados. 

RATONES CD! DEL GRUPO TESTIGO 

31 rat.on&s CDl CCln m~nos de 2h de edad, re:cibitfrpn 

int.rap-=rr i tont!'alment.e una inyt::cci6n de o. !mi de soluci6r1 

fisii.:1l&mlica liLrt:: d~ ..,,ir69t:=nos. y ,_.o~W!ri(.lrrnent..e Celda terc:&r dí& 

durdntli! 4 ~t!Tl'laniit.a. 
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a.2.2. REGISTRO CORPORAL.. 

COln" (nJic& dial d&sg&1~i.A:: corporbl, s-e 1 leV6 o ·c&bo el 

t".:t'l:list.r·o dii:irio d~l JJt;:~c.i curJ.1urisl f-'t"V1oedio/c.c..mu.di1J tanto_ de lu::i 

1UÜlhll~~ probl~d Cl.)fttO de hJa t.-=i~ti*:IQ"Jh 

t>,.a:.;s. RESPUESTA DE ANTICUERPOS. 

La re~u~ht.k dt::! ant..ic.uerf-'oa fu~ mt!didil como la copi:lC.idad 

de lo• animale~ para forrA&.r célulitS productorils de ant.icuerpo!i 

anti-eritrocitos despu4$ de una inr1uni2aci6n prif.ct.ic&da cinco dl'as 

tlntes. 

Una vez t.erminado el trat.amiento de los ratones problema~ 

y tt!sti~os con ECA o sol. fisiol~ica ~e dejaron trii~currir 5 días 

po1.r·a od1nini1.t.r¡,rlef>., por vía int.r&perit.óneal, una sol& d•>~is d4i! 

0.25ml de und ~uspensi6n de GRC dl 15X. Cinco d'lds d~!.pu¿s de 1& 

itununi.ld~i6n, los anima.lE:!!>. se bacrifi<..arc..r1 por di!.locc.ci6n 

..:lt!l:rvicc1l, ~e obt.uvit:=rc.in li.Js bazo1o. y be cfi~gt~':lnr-CJr1 en boluci6r1 

::idl ina Lcsle.r-teiE:=iida <ass. APendic:.e A> 

1 inf(.)Ídthi y pod~r evaluetr- m4:!cJi~nt..~ 

nómen> d"' CFA/10 .:&l • ..i., b""'"· 

il fin .Jt! b~FJ&.r&r lds c61ul&~ 

ld t..'c:.nicc.. de Cunningh&IR t:!l 

A cc.rnt.itl4.t<:i<;.i6t1 :dl:i deber iL~ ~1 funditment..u y lab pd.S•.JS Uti' 

la t6cnic• qUt! Sd dmp1~6 ~n ~l e~tudio. 
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FUNDAMENTO 

Lc. Cllf"it.Ci.do<.J dd ....,... lirtf(}(..;it..u p•r.t: '"'rClducir w1t.ic.U4:!rf.'O!. 

t'n v(tro, f.-'Ut:clt! valurCtn •. ~ mt:di&n~ lc1 t..'c...nic...i:t J..! ~Alh.it. 

lot..:ttli.t:ada en \ill'l!l '1et.arrulli.cJCt p\lr J1irrM:: (62) y MOdific.1:1cha por 

Cunnin¡tham (63). En lll t..4Ulic.c. dt! J~rr1t:1 c61uh•• l ir1faideb 

t1litl•ulada!i r'=:cit:nt..erliE:nt.~ con GRC '.á_. ponen en cont&ct.o nuevam~rit.e 

con ~rit.roc..it.o~ ddt1tro de U'l swort.E: de agarob.M. Los¡. a.ntic:.lK:!rf'oS 

produ<:iJo5 par los lirofocilo,. ICFA> ,... difunden en el '""dio y se 

Ufl"1fl a los eritrocito~ cet·can\)-.. 

E»t.. r6tac.ci6n ~ hace vi~ibl11 por 1& part.ic;ip&c:i6n del 

...:.u.phttaent.v (C'), el ..:Udl Sllit activa por lo~ comphtJos Ag-Ac que Sd 

fl.)rAh•fl sobr~ lcl ah:t111br.u111 d\J la-a c6h.daa 11et"l-;¡ibl 1 izadct'!i. La 

r"_.tlc..:i6n !itii M•ni. (iU:.il:.d tnact·i.>•cópicaml!ntta como Pl.t.CclS de h~m61 i-:;i~ .. 

t::h lll nwdifi.c.t.~i6n dd. Cunninvh.t.nl l.l. IM!LCla dd t.:'lUltl~ V e· ~hl ll'1Vd 

a c.;.if.l,,Q ~ J&E::ciio l{"uido v lia ~USf-'ensi6rt r~s.ult.&r1t.E! Sd int..ruc.Juc.~ 

ditntro d6t una t:Mi:aril '4t..n! perrai W l• for111i:ic:i6n O! una raonoc:apcs 

11.:'l:!lul.u·. 1>111 d:~t'1 moJo S't:!: f.¡vur~~ lt1. vi~clliZd.;i6n · v l.a cu.i?nta ~ 

lo'á h<llloa de h11m6li-»is. 

TECNICA 

l. El b.lzo de cada ratón se dhgregó en 4 ml de ess. El t..Jido 

diagregado se colocó en un tubo de ensayo y se deJ6 reposar en el 

hielo durante 5 minutos lo que favoreci6 el deposito de fragmentos 

w t..Jido. 
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.... F'ara obt.~ne:r 1•s i::61uli:l!i. ·t:~l4rl1c:i:il.s. s~ trrsns'fif' i6 ~·1 

»1,Jbr·t::nt1Jcu1ttie if. otru lúl\4:• -_·y :~t:::· c~'~trif~-'il.~ d -l~ÓO _r?rn. ciut-ar1lt! 10 

' . . 
t;5ü0 , . .,_ dut·.;n~ 10 atiou(;Ó.¡¡. Al· FÚtct.1:·-:'li.a:-; ~~~~·p~~dil:!~~ .en 4 ml dt! 

11$!1. 

viaibilidad ~ lu~ linfucit.~, fua: t"t!d:l izddo con cc1:dd s~Pli!tl~ic.Sn "4l'e 

coao cril.ErriCJ ~ E:=lirnin11;ci6n, una 

viabilidad infarior al 9Sr. 

S. El n<imaro de células fue ajustado en BSS a 5XIO c61/ml. 

6. Lcl ~U$f>~»i6n d~ C'lulas de CAdcl bdzo, dJU~tada A SXtO' c41,•1• 

•:h! ~:c.c.16 con GRC ial 8X y suerCI ~ cric.~t.c.s lato <Ap&ndic~ A>, en 

las si..auient...ts pr()p\)rcion-!sa 

200 ul du Wld ~u~._i6n ~61 l.Mzu :.>xto6 ..:61/tll 

200 ul da suero da cric .. w 1:10 CAp&ndica Al 



t..1.J1m.> Lir1cl 1·~cu·l.;..h.:i6n i.J~ •ls ~ 0.4xto6...:atl .e~l6r1iccts P\.>r"' t.:Am.Ar•. 

S. L•~ t..Úi&ti:fi~ fu1111run ~llllc.iti&i. t.:..:wl ..... tiilfirtit V f-"Uti.lMriClr-~Ut ~ 

iricub~rc-r1 durc.nl4t 60 •inut.ot. & 37 c. 

9. s.. .:ont.6 ~1 n~n..> dd pld...:.tllO lftic•~ l-1'0r c•dia cále&r&. 

P~st.'ll!.rior~1nto !:.t: ol.>t.uvo E:-1 prClfM::clio por ilnilMll v fintitlrtlit:l"lt.e ',á.t! 

~•lcul6 ~l n"°""ro de CFA/l~ c61 ~dzo. 
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a.a+ ANAL.ISIS ESTADISTICOS. 

dt"itm4ti..:.ll. 

los ~n.Jf.Jv!> Sti t.i:tlc..i.116 rntl:dia.nl& unt1 J.orYt:!'bet Jtt vcu·ii:•n~& <MAt..Wo dti! 

Fii;;h\tr) 178, 7-j), CAp4tl<Jke B>. 
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CAPITULO :r 
RE:SULTADOS. 
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3.1 ESTUD~O DEL DESGASfE CORPORAL 

ú'li': lus. r- .. ~16\!t. CD1, l.ri:il.éld(.I& ir1t.t aJ.1E="ril.ut1t:1:tl111~rll.tr Con ·100,'--- 50tl' Y 

10-00 µo:i U!t! ECA/rc.l..Sn, Jur1t.ü t..• .. >n hs~ ~ -c..rt=<.:imi!==r~w;~~ d•;:h; t.u!i:, 

r -=:':it-'~•.:t.i v1..;i-:¡. l.'o!'::il:.1~..i-:m tt:dll:.dJIJ, i..::un ~IJllut:ión f i·~iu1·6~ic.a·~-

Dlt!nt.rO (J~- 1-'._- dos.-ib t:tV111ukd11ti.·~ ~~-~ td '-~~t1bt.~ditl~~- no~ ~~-·. 
ul.Jst!r'Vdr·..n1 c.JifE::=r~r1(.;.ii:ih ~i~r1iíit.i:sl.ÍVtit. ~r1t.r-~ · ··;·el~-~-.-- fJt:!!>c.ib.. 

promll!:dil,,)/t.:dmdda dttl ~r·upo dE::= élnilf1C:1let. .-trc.:l.c.doS. con é'.CA y l(.lt:. dt:!l 

'df'UPó t~~ti~o inYli!Ct.ctúus i..:on '::i•.>J. Fi~it.ll6'slh:: ... (i'! A. <22) 



3. 2. E.SlUDIO l>EL l>ESGASl E lNHUNCILOOICO. 

L• t.&blél 4 y 1.t rt~ . .u-• 4 11U1tst.n1n l"1i vaJc..,.ttt.. ..,,.~dio 

d\:! CFAito' c:6luli:lt. &»fJ14rtic.is~ uL~icJess.. un h.1!:. Wti•&l~ l.riil.ado~ 

cun li:ih dift:rt:nt..a~ \,k,.~i':i <.Ja ECA y tc!n lCI!. t.t:,,,..t.i~b t.r11t.udot. con 

~oh.f..:i6n fi~l\Jll&.lic•• 

En loL kni•~lt:~ tratado~ con ECA ~ ob~erv& una 

di':iminuctón .,., la producción d.! anticuerpas ar1t..i-GRC, l• cual fu.a: 

c.l"Penc.Jlante d" 1 .. d<>"1s d" ECA admini'ltrolda IP. 

obtuviE:ron difert!neias. 

iaJ.wnifi...:.a~iVdS ~r1t..re ¡..,, r&t.one• t.tts.t.i~ y 1(15> ,_.,,.001~1n11s.. cuando 

'~t.'-'n rat..iLit:iron lci~ dtH:.Íb dw,t ~0(1 y 1000 ~ EC.:A/r':'t..6n CP<0.01), 

~~ro no ~on la du~is U.. 100 ~ ECA/r•t6n <P>0.031 • 
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3 

:; 

7 

9 

11 

13 

1~ 

17 

19 

21 

23 

25 

27. 

29 

lA!tLA 11 1 

Tr.:.tc:tmiento intra~r i ton~ctl con: 

Solu~i6n 

Fi':iii.Jl6':Jio..:d 

1. 75 
2.:..,0 
;2.16 

3.64 

4.32 
Ll. J., 

:;.a,; 

6.37 

ECA 100 µ<J/ra~ón 

1.61 

:;,.n 
;J.12 

4.01 

4.48 

U.47 

r. 4 * 

a.o 
o.a 

* i'!. dtt. di/en:irlcia · dr't r-eldción ~• · ;eso' ... "d~·: l'os' .t111•'~0

i
0

-aos. 
-~~--:·-~"-·~=-~-o:_~~~--- ---·~j_'~ 
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FlGUAA 11.( 

CU,.Vd dt:! cn~cirAit:!nl:.~ · dt:!·: rd.turw~ COl 

tr·c1l;.aJos c.;on 100 µy:t.Jt!, ~CA/;~c1t6fl 

18~~~~~~~~~~~~~~-'-'-'-'--'--'-~-'-~-'-~---' 
l7! A tEHICOS 

u; 

lJ. .u 

~1 
' L 
! 

l/C-.~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~-___¡, 
1 ll 13 Ú l7 1'I z'J. Zl z'l ¡'7 :!'9 H Jl 

EDAD t.tfu> 

1 Pn.;,blie=mas. Pt:!so promt:!diQ/..:amc1.da. t:!U yrdmós,. dt! Jos 

rc1tunt:!s C.Dt trctta..Jo:::i lP t.::l.l'n 100 µw Jit! ECA/rdt.6n 

d ft!sl:.ig\ls. Peso pnJmt!dió/cdmdiJd, t:!n 'a)rdmu.,,;,- dt! .-11.)s 

rdtont:!s CD1 t.rdtct.dos IP con sulucicSn · f isioló'::lh:,¡ • 

.¡9 



Ed~d 

IDh.,,1 

3 

5 

7 

9 

11 

13 

15 

11: 
l'il 

21 

23 

25 

TAl:ILA 11 ;-

Pt:t.C> 1-'rCJ1tki=!dic,. <~rkm(llfl.) el& lo!:> 

n.le,,m,,, CDl. 

Tratamiento intraperitont!al conz 

Sollh.::i6n 

t='i-.iil.ll6-=ii..:d. 

o.se 
l. 71 

2.::n 
4.62 

5.56 

"l.35 

7.60 

8.32 

8.96 
·9.12 

9.28 

10.06 

13.43 

ECA 500 ,..~/ratón 

l. 05 

l.'i13 

3.29 

4.87 

:>.78 

7.04 

8.23 

9.0!.i 

9. 72 

10.17 

ll.29 

:;o 

X A * 

19.3 

12.8 

:za.o 
5;4 

3.9 

4.2 

1.0 

s."/ 
8.4 

11·.:; 



FIGURA 11 2 

Curv• dtt ..:r~l.!i1dlt!rtt.u di::! Rd.tl.lti'l::!'.:i CD1 

rr·..;t;.d.J'-3~ t.:IJ'n :SOO ,..'::I J~ t:CA/rdL6n 

•?,-~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~---''' 

[,. ··1 

::¡ .. , 
DOSIS ,,Ul Mcgl'l"At<Ín \ 

~· ·i 
lu 

L. 

4· FESrlGOS 

. .¡ t 
l. ·1 

• 

1l t'J u 
ED4'D <dfu> 

1' Zl 23 2'5 27 Z 

~ 

a .. ~rubli::!Md.S. Paso t:i'l"tJffilt!Jiu/~dmd.Jd., ~n ':;Jf'dffit,)'<i, dt:! b.J':i 

rdt.Ont!S CDl l:.t'dtoUu~ I~ e.un 300 ,U'::I dit! EGA/t·cr.t.6n 

A Tit!sl,;.i....,~h Pesu pn . .mh:~dioh.:ct.mcu.Jci, t:!:n 'drd.mu.,,¡, dit! lo-2 

rdt.Onlt!s CDl t.rdt;d.dO'.:i It> ~on -:iiolu..:16tl f i.-.:ti..,161;Jit.:d.. ----



TAl!t.A S 3 

Ed~cl Ptt~ ..,rurntfdic,, (~ti:dltOb.) ck: l<>b 

<Dlr. .. J rer.lt.ir11(:=:s.- Cl>l. 

rratal'.Aiento intraperitonedl con: 

Sl.lluci6n ECA 1000 µ9/rat6n )! ti • 

Fi~iól6'1iCd 

1.76 1.62 7.9 

3 2.23 2.16 3.1 

5 2.73 2.82 3.2 

7 3.73 3.58 4.0 

9 4.51 4.21 6.6 

ll 5.38 4.97 a.ti 
13 6.06 s. 70 5.9 

15 6.47 6.14 5.1 

17 . 6.59 6.37 3.3 

19. 7.10 6.92 2.5 

21 11.50 7.68 9.6 

23 10.oa 9.44 6.3 

25 · u~01 10.93 7.4 

27 . 13.60 12.68 6.7 

.29 . ·15~54 14.67 5.6 
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FIGURA 11 3 

Curv.a Jt!: ..:rei.:lmitUlto d .. raton'i!:s CD1 

Tratado'li con 1000 µ11 d .. ECA/rdtón 

A nsrtGO 

• UflMll flKl'f/l"AtJn • , 

I' 

[ 
l ú ,1, 1 l~ 1

1
9 2

1
1 Z¡'J .~ 2

1
1 15 

EDAD «tÍu> 

e Pn.Jblt:!mas. Pl:!so pr·omt:!.Jiu/i.:C1mddt:t., en gramós, doa lo':i 

r·cltone)I CD1 t.rotad.J':i !P ..:"n 1000 µg de ECA/rat6n 

A Tt:!st.iyos. Pt!:so promt:!ndioh..:o.mddcl, en yram..:.s, de los 

rC1l.on..a':i CD1 l:..rdtdWs IP i.:on solw..:i6n flsiol6"::ait.:d. 



TABLA 1 4 

R .. spu .. ,¡t;.,, ..i.. Antic ..... rpu,¡,antl-GRC !CFA/106 _e.u. -d .. Bd.<o) de 

Hat.otlt!'S CDl trdtados ..:on 100, 500, y 1000 ,...'::J dt! ECA/rat6t1 

Trata.Aliento An61ishi 

cons CFA/10, de 

x 6 Varianza 

Sol. Fisic,,l. 368.69 143.31 

n = 31 

100 µ<ilr<•l-6n 310.88 151.96 F = 3.91 

r1= 16 p > o.o::¡ 

GOO µc:,i/r&lón 25~.9t. 13:1.37 F = 7.32 

n = 10 p < 0.01 

1000 µg/n,tóri 173.6 59.9 F = 32.~9 
n = 1:1 p < 0.01 



Fll.iURA # 4 

Rt::lit='llt!'ll:>t..s d~ Ant.it.:Ut!rpus, dnt.i-GRC CCFA/ 106 C"l • d~ bm,~) 
• .. h::i t.r·it:~ ';,ln.Jf-'CJ~ f.'t uLl~•ntt ..J~ r&l.<.•I•~~ CD! tratl1dt1i-

- -

ú-1tr·c1pt!r·it.untdcllm~nt.~ t.:Vti· 100,· :JOO y 1000 µ.y dt::f CCA/rC1t6r1, 

y a~ un •1wupo ~ont.r·ol J~-· rd-totle~·-.·~Df._~u~ _sol~ t"~-..:ibieron 

6SI p.,;,1· vfet lt-'. Lo!:. etrlin1;;cl~t- fuer(.ln ir1ínuni2etdc;;s.. ~--:lc..h 

o 

mcg DE ECA/rotón 

&:ITESTIGO Dill DOSIS 100 l:ii!lJDOSIS ~00 lllSI DOSIS IODO 



CAPITULO 4 
DISCUSION.DF. RESULTADOS 



d\!~clt"f"r,)llo fislco y lcl culnf-'E:!t.encia irnnunc.•16gic.b d~ un gr·upo dE:! 

ratones reci-Sn nCic.idos.. Los &nitn&lE:!b fueron divididoh en t.rlE:!s 

9rupos de &cuerdo & l&b cant..idades de ECA que l~s fuE:!ron 

Al éin&l il=&r ld~· curvCts d~.· 'ce:ecimi~l-1t..<.t d~: f~s.:·. '~rlirf1~{e5> , 
'· - ' . . ' ' ': . . . "' . ," ~:: ,; 

Cr·dt·a-UoS-,: cor1 ECA ·:. -·y- : i\is -~~:~éJ~~E&~:~~'.;;;-~~{;- .:¡~)S'-"_é :·~¡:~~·~~·'.~~;,~t-iist~1~~~~~~-s~~:- ·.-

\!n~~~t'~~~~~~j'~~~~.-- d·i-a·~~~s~;. di r~~~nCÍ~~-~t~ ~~~~:~~~~: :ni~9un-"~.~~~·J~-~~'ti~~·;t,:~~~.,~-.---
. s igrú ~ ¡~-~~~-1~i;. ~i;:~; ; -,~:~/~~- __ ;/_: ·" ~L:: '..:.·;;,;~~- ·;_'.~:;:-:-: ~~~~-º-- :::::;. ·--- ·-

· .: :; _,'i~::¿{-,c:::::~: 

1 y 2, no se f.'Uedf; ~!~ir 

corpot·d.l de lu::5 ra.tones, ya que, al cont..ri:f.rio de lo e&peri:f.<.lo, t!l 

..:rt!:cimh:mto de los c.nim~l&h problema; s-;irE:!!:>E::lnt6 peso!:> ..,rornE:!cJ i o 

tendencia la cual no fue gener&l. Esto quiere decir que, en ca.da 

<:1rupo, hubo tanto Fi:it.ones. que aument&rCJn de pes.c.i como ra.tones. que 

hace pensar en dos pos.ildlidacJes.. La prim~r-a. e:s que pudo ocurrir 

und. c.u1npet.~n~ii:I por- ~1 ul ir11~nlo 1oü.l~rr10 dent.n:i de ld.S ca.mC:&det!>, lo 
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c•~•Jds qu~ e~tuvi~rW"t formadéa~ por ma~ <Id 8 r&~unt=h. La ~egunda 

~._1.;..,,-tc,, <Jaú• por J.., 1-'Yt=s.t:r.t.aci6r1 dita un f~n6cnf:'no si•i h1r &1 

olJ::>11:tt"Vlli.du .;ar E:i:.kl~t.. .al inoculbr ri:lt.lKrt:b rMcifrr rnacitlos con 

~~tdfilococo::i. E~ ~..:ir· CfUt:= hubu una !i>U!.C.~pliLilidc.d individual 

al deh\lk!:.l.t:, ~ lcd muUo qu& unus ccr1itnCtlf!b J.1ttrcJit1ron ptt:so y otros 

nu lCJ hi<-ifdron. 

utilizaron, se pudo Pn:!$t:!ntat" un fen6menQ ~i1ni lc1r. 

En Cklrrl<io, con la do::iis má!i. ot.1 til Ut::! ECA, 1000 u9/n:st6r1, 

»i se obst.?rv6 que lcl mayoría de los. e:tnimalE:'h tr&.tt.~dos. prt15>E!'nt..arCJn 

s¡fntomi:ih y si~r1os cid li:t E:fnftirlnE:'di:td dt:! des'SlliS.t.ti. Ad~más, los. 

animales de e3f:.e. lerc:er <:a1rupo tuviere.in un peso corpor&l promedio 

menor al de los testh;ios. Sin embargo, las diferencias de peso no 

fueron estadfstici:lm&nte si~:mi fic&ti vas.. 

Los resultacios Jo¿J e~tudio ir1munol69ico. revela.ror1 que 

ld~ dolii:i dt:! ECA uti 1 izadas t\:!:nían un \:!:fecto inmunosupresor. Todos 

~»tigos ir•Yi=C..titdos con ~olt.u:.:i6n fi!,.ic.il6$1i<.:1:t, como puede 

observ11rse ~n lcl f19ut·a 4. Est~ ~ft:ic..:t.o n~~ul LcS rnodercccio !ii "'ti 

compara con l.i in1nuno~1,.1pr~!.i6n qUt! ha ~iúl.) obtenida por otrob 

autor~s cu&ndo ha:n uti 1 h~Pdc. un.i s.uLJ...otinsi6n de s. aureus en la 

misma cepd CDl d~ ratones r~ci4n nacidos. Ello& han informado que 
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t'dJi..:c:1.lm~n\:.e menu,. ,.¡, lo~ olJt.t!tÚdó<a ·én·_.dl Prestan~':! Í::.,.llbdj..,~·-u2> 

La di5>minuci6n 

L" ColllthJ"~~ dé ECA -~-~ l);.j.,. 

c.dminlst.rada a los &nima.lt!!:. uoo 1-'9/riit..6~>. ,\:t.c:1.n· · ~¿i;o·- cJi·~n~ú~uY6 

li>ieramente el valor promedio d.>·. CFA en r:1· .. ~i6~~~~·iitc"ct~,,l~'io1}; 

fue d" la 

.:int.011cen ,.; se ~udo __ oli!:l.t:!rvar 
,o::;__ __:_:_:_ :·-.-.''.-

iii1P~rt.Ü~-1t..E:= -~-- d~ --ril~--

~ue fue·u\:.ili¿d.dd nu permit.i6 obt.ener r·'t!~ul~aJ..,s m&s hom\l':l6nel.ls. 

Por l.l1:.rd part.e. no St:? t.rabc:1.j6 con Ulld. mue~t.rtl de ECA complet.c:1.menL~ 

purific:lldcl~ ds{ quE:! JJrCJtJalilE:!mt:!rrl.~ 1..n; i:1nitt1etl~!:. ft:!C..ibiE:!run l-'~t.tUE:!f''ii:t!:. 

macr6fa':Jo~ y pr·ovoc:ando la 1 iberdci6n de ci t.ocinds. El t!St.udio que 

fue utilLt:ado con la prueba del Limulus (Apéndice A) r~ve16 que, 1 

mg de ECA preparado en nuestro l&borat.orio cont.E!nla 4 ng de 

endot.o><ina; de modo que se puede calcular fácil~nt.e q-ue -iOS -

ratones inyectccdos con 100, 500 y 1000 µg de ECA recibi~ron 

~imult.áneamet"tt.e cantidades de 0 .. 4 ng. 2 .. 0 ng y 4 .. 0 ng dS 



endotoxina. Como el rcmgo dd 1& dosis irirnltn0est.im\.tlanle Jel LPS 

se er~UEtnt.r• Qntrd 1 y 5 6 10 f-19/dosis. Sd puede concluir que las. 

ino~ulaciorws d& los rilt.un~s ~l prtf!:.E:=nt.e t.ritb~jo no llf:f9aron d. 

intnxJu..;ir 6!'!1.t.i:l.li .;.ant.idiidtt~ el lr..iti. ur~ilrli!iofftO!:. dd lt1!. &nisnale!:.. V 

que, iJOr c.or1~i~it:!:nl.c:t, h.>s t.int.omcsi.. obstfrvi:lcJO!:t st se pueden 

&Lr iUuir et 111 üt..c.;i6n direc.;Li:I dttl E::GA ri:.Wrt!' l& ir11nunccomf.'et..E:!ncia dtt 

lo~ dtliMdlt!~. 

Ot.ro punt"° a consic.Jer&r ~~ la et.ic.ilo~{a del ,;fndrome tJ~l 

probablemente, la enfermE:!dad J~l d&~9i:l!.1...E:!: e-a una consec.uenci& úe 

la t.ranslocali2.&cicSr1 de bactt:!:ri&h comensales grgmr1e9at.ivas desdt! 

el intes:.t.ino hacia c.it.ros t&j ido!:. de l& Ci:lvidi:lc.J aLdo.minal en donde 

sus residuos l ipof.tol isacaridicos pueden est..imular raacr6fa9o!:t. 

Ahora bien, como los. animal~s. del experimento que se prE:!sentcs, no 

t.ienen abolida su capacidad de formar anticuerpos, es probable que 

la'::i inyec:cicmes de ECA hayan estimulado la producción de 

antit.:Ut!rPo~ ar1t..i-ECA y que e~t.o~ haycm inhibicJc.•, t<Jt.al l..l 

Pclt·..:idlmt!nt.t!, c;ua.lquier fttn6menu dt:! t..r an~loc..c.l i~oci6r-1 secur1dariu 

cll ~u..,uesto t:!ft!t.:t.o t.6xic..u ~Ut! pu~dc.r1 hdbt!r t.ertido ld~ cJosi!. t.dn 

t!lt!Vdda.s con lcl-:i c:udl~~ ~e t.r-abcd6. E'l:il:.a prol.Jabil icJl:icJ pl&r.t.ea una 

1Ír1t'l!a de futuros e~t..udio~ muy iut.ere~ant.~~ en lei~ cuales se podrla 

inl.ant.dr t!l blo~ueo d.:! ld t.rcln'510..:dl izc1ci6n o del dd':i'dd2tt! 
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d~r· imida f.'OI" di fttl"tmt.ea CdUDi::Uu D't!: hec.hu E:tX°i"~t~-~~, t.t lit.Jcsjoh 

publit,;ctdus E!n dond~ la ;..c.t.iviú1:1d LiCJlóVit.a .Jtc! l~~·:.~~~~-~~-~ic:~·jj·~:::·(.~N~-> ·, 
e:~ ... ·&~~~-·:~á~ -, ~r 

:;,'':, -,~,\-~ 
neutralizada admini .. t.rando SUt!r·o anti-E~ coli._-;-~_;;-. -}--'::-:.-::,_=;_.;:~~· 

lib,.ra<la en .,¡ curt.o 

)~f·, 

El' .,¡ protocolo de . ' . . 
1·\!alL,ctr bt.l.t:t t.ro.1.Jcdt1, no fl.~ cont.E:m,..._16·:.i~----~~-~i:~--i·1~cJaC.( ant.ttrlur y 

-por ~onSi.iguient.e,, en lo~ animiile!i. sac.rific11.dos. no· si& _ob_t.~yieron 

las mue~t.ras d\:ll suE!ro neceSi.&riii!:> Pc1.rd ev&luar Ja-- r&sf.lues.l.ii de 

drll:.iC.::uerPl.lS a;nti-ECA. La lit.eri:lt.Uri:t cCJnSi.ult..c.cla sc.1li:tmt:nte ~Ylf(.trlni:i 

yue. c:o1no unct cunst=c.Ut:=nc:i& dt! lü!;:¡. infec.:c.it1ne!:. pot· lJact.eri&h 

ht=CUn<.JC1ria111ent.e los t.ltulos de 

ant.i'-=uet·P..:1:i- dnt.i-ECA. Nusl.llrl.ls nu probdmo":i la inmunl.l~~ni~iddd dt!l 

ECA utilize&do en el J.1re!:.E:mt.e eXJJ&rim&nt..o, peru, ri:t::.::t..ni:lndo en fCJrrntt 

probabi liddd c.f~ hdber e»t.i111ulaclo ut'kl n~spu~ht.a ú~ JgM i:lnti-ECA y 

cp...id esta pudo muy bien ser una do::i l~s causas de qu~1la. mayor parte 

de los pnimalt=s no pre~ent..ari:in un ft=n6meno franco ~ 

translocalización bact.eriana con la consi9uien~e apari~i6n de lu 

enfermedad de desgast.~. · De todos modos, la posibilidad de 

ut.i 1 ¡¿,u- lo!:. i:lnt.ic.u~r"P(.lh- ant.i-ECA o la~ inrnuniz&cionet. con e~t..e 
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cint1's1t:no CCM6n de l&!. t!ntfo!robac..t.eri&s. J.li:lrii det..~r o dit. .. inuir lds 

atani festaciont!S de una enfer~ad de!.'if&!.t.&ri~. quedan como una 

intt!rT\J'aldlCi6n que s.ol<.1 JJOdr4 ~r cont~!.t.&da con futuri:I!:. 

inv~liti'Jlacione"». 

Exi:ati6 ~in ~bar.yo. unct. notc.ltle cJiver~ia entre i&l 

..t·.:ipect.o cJeb"'il!:ot.ont..~ (pár<Jido Jt! ¡..tet.CJ) "fUd fue· mlnimo a~ a dtHis 

sumamente alt..n!. y t=l ~ft!c.:l.o irrmur-10!..upr~bor qllt! b( r~veJ6 uno 

Jl::.minuc.:16n en ld f..'roducc.i6n d~ ü.nt..ic..uE:n-'o~ ant..i-erit..r<>c:it..c.!:.. ld 

cual r~sult6 ~»taditicbmente ~i9nific..~tiv11. No podemos v&lor&r con 

los ru~ultacJos d~l J.1re!:>E!r'lle trs.biijO., si e¡,,tli di:s.minución de 111!. 

cant..idadeb de c¿luJu!:> forM~doras de ant..ic:uerpos a~ti-GRC reflej& ~ 

no una deprebi6rr Y1lobc1il en la sfnt.~i¡is de inmuno9lobulir1&!. o eS:. 

dnicédnfo!nli& el rebultado d~ un compromiso da los linfoc.:.it..CJ!:> Th. 

Conviene tener pre~l'.;!:nt.e qu~ 1 o~ anirn&les desgast.&dos son 

linfop6nicos y tien~n el timo atr6fico. Pero t.dmbián conviene 

tener pre::ill:?nl:.e que el ECA es un antígeno t.imo-independient.e y que. 

cualquier mínir11a mani fest.&.ci6n de un desg&s.t.e inmunol69ico., 

probcl.bl-=mente no modific.6 la Ciipac.id&d dl;;!i ECA para lig&r!:.tt a los 

rei.:eplOJºt!S de los 1 infoc:i t01i B. 

De todos rnodos conviene d~st.&c&.r que has.t.a ahora, 1& 

litercltut·a consultiida $Ola s.e habf& r~ferido dl ECA como un 
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Sin ~'rnbar9c.i, ~::r;tds 

t.1·c1bc11jr,)S fuE=ron r·~i:lli4'etc/t.•~ ~on dot.i!:. muy Lc..J1:c~· ~.:·~!:.t.& :J.1rcic.luct.CJ 

bct~ttt1·ic1nu, al ..:ua~ ~drc1 fJ(Jd&r ir,tluc:ir tt-:tl;.t: t::f~c.t.C.:. ín ,vi:t.•O· t..~r1urfct 

qUd a&r irly&c.t.asdo .12 6 24 hor·a~ de!.F1U.Si. d-3 _he &tf_rni11:is..t.r.1:c<.i6~.;_'l.ft!l 

inaiun~lli:tt'\o. 

_:~ , ___ ·,~<- . 
E~t.·e ·-r_~f;.uft.ac.J°c...;, ~~;-~---=- ~==·-· 

___ _.impoFtanta porque confirma qut! el ECA f>UedE!.-ten"er ··j~·-~i~·~·~:~·~d~d 
biol6gic.a dE= una !:.Ubr.t.Ctncia inmunornodulacior¡s. <·'cómO ~·:·~i/~:E~:~ s;-i---

:·,---·. -;" , ..... , ... 
presente an l& de-. -:·¿-~;¡J.<:~_ tiif~-,¡::~·~1~;~~--, 

9;·~mnega-tiva~. se -pueda const'd~~~~~- q~Q·~-~i'~i- o¡;~t,·¡~~c:z:~~:~ ~t:i¡i¿~·~, 
encuentra 

' ; .'.·,_· ·--- . .-< .. : .. »-:;;.· i;·,, 
sobria el f..ejicJo lir1foicJe pueck!· sf!r ilr1,.,0rt.~rf~e :an ;~~>:~~,~~~~~de 

,:.;~'.:;l:-- ~ ·~.~-... 

_.,_ 

"::' ___ ··_·_.-. '_:-

L No obstante que el. cJi S:i.t:ttkr ·dt!l: - ..,,;.E:;i.eht..-~- · t.r:Ctbajo~,' l.lt! ' 

acuerdo.'\::1_'.'.~U'.:i'._ ~bjt:t..iV~~, im,.,lic:.6 -la Ut..ili4".&C.::i6n -'d~ Cant..idi;dt:t~· 

suJ-~~:~-~~-.-~-:i"~~~·d~~ .·de ~»t.& proúuct:o, e~ JJrc.ilJi:ibl& "'IUe dur~nt.e lea 
. :.-.. •,.' 

proa~~~LSn· 'b~ U~lQ e'1ft=rm&di:td ir1ff:=c.;ci0:Sk ~iJrci.Yt!. E:tl ECA lic.ct~rii.ltl(.t 
no ·~:~~uli.a el rfi:i!:.~on~álile dir&c~CJ de cui:tl<iuie_~ ~~Prt;o:~~-~-r(_de_....::Iu--=--o-'-~-­

~-respüi!Sta -del sistema inmunitario que, en todo C&.~o, ser!& 

atribuible mAs f&cilmente a las endotoxinas. Aunque son mol&:ulas 

más fácilmt:tntE::! degrad&.blE::!s. -~h~t.&s CJlt.ima~ ~a encuentra.n en mayor 



Cllllnt.id.t.d i:..oLrEi lfl parf:::cl c.elular dt!t: }(.IS.. nti<:r(.llClr~11riisMC.1t. y r10 St:? 

pu~de. di:i.c.ut.ir su Part..iciJ.1&ci6n JJriorit.&rilt cOflO re5J.1onsrsblt::b dt! 

ld• alterc.cione~ inr1unot69ic1:t~ que res.ultttn c.wi.a consecuencia. de 

l11:á ir1ft:?ccionias por lds l!nterobactt!rias. 

Es.to¡. coment..&ric.i~ sobre los rfts.ult.&clos. P_Ueden t.ermin&r 

~sl&lcando que :d f:::l ECA es Utld mol~cul& qUt! s& ha mantenido 

Pn3~:H!nt.,h a t.udo lo lanilo dt! ld ~v1Jlu~iótl dt! lds t!SPt:?Cies, como un 

c:ompont!nte constar1l.t! dt:? la !oUPf:rfic..ie de l& membran& &><terna de 

toó.as ld'S tmteroba.cterid.s cometl!id.les ~ue ha.bitan t!l tubo di'.Je~tivo 

Lfia: Jos NdJnlfen:.1~, er1tonct!!i. va a ser· muy diffcil c.c.ept.&r 'f4,..te bU 

pn1>ent:id es supt!rflua. y ql.M!: carece t.lt:? une& .ictividad bh>l&álicd que 

bea ótiJ ~dra conservar l& b&lucl y lk vid&. 

64 



CAPlTULO ~ 

CONCLUSIONES 



'. -_-.·.'\"- :<·- ,- ,,._ . 
~i ·-~,-~LdJ~~- rU~.:-.~-~~--~---~·~-~~ ... ~-'<~·drat>\.:on 1.)t:~r; ~l - ld ·1-ny.:ri..:ci&n -ú.~. 

,ji f ~--~" ~~~ ; ,:cm(.. rd·~~~~ \J~;. ~¿~· ~-~~~}· r·~ ~:¿ .. ri'~. ~ c6·:1--/; .. -~~ {~~.. n~~ i dti~ ..,uUf ~' 
moúi f i~d~ l:il <~~~·dr_r:~:{¡~:\:-~:-: 'i~t;i;~,~~~~~~~-~,~-!~·~:ii·~·->¡¡~· f~~ 

.. ~ .- --:~: .... ~. ·.-> :~{~ ~~'.J{:;& .. ~\~:};~ .. ·;t~~~---~~f?~ ~h~~~f ~ -~~;·~'~:-,;._;~;:o 

-se·- .;~i~~t0i~¿., ·i'.~~ ¡~~~c:ci.S~.-:-;:.;.;.;t:icJ~ú.t¡,;.;.~ .. ;; úó~¡,, •• -

d" ECA -.;¡; r~¡;~ •• i~ ~ .;s¡ ~ri,"isi~J~~!;~~~~~~"J·~~i~~~-f~;i\~;J;,JE~~.;~tr. 
ci_~J:,·~-~~~-i ~r.~~~I:-~~~:ij~~~:~i~~ó~~:!~-1- _ ~ .. ~d·m t·~ {t.'lVii'dü ~:~,:~f~rt.~-7~:~Yn:~~i?;au-g r~~~~::: ~ i ~~ : ., -

',\ -~-;::'·,- ':'./·:. -::,¡,;· 

mc1n·¡ f~:i:.t·cu:iófl~~-~;' ~f!~-i~~~.:.~:'o, C&;~¡·t¿-t~-~i~'t:i~,~~~. ~JGJ ··~T~~ -~_,-.º~·;..r'i;P-;n·~-¡j;¡d 
< <<.~.~~-':L~ ·.,:: . <<~:~~¿:.-· :. : .:·:._{~": --:,_z~ :··::.<· L-.:;/I·~. 

UdS'::ld:~te. ;--~~~- :_,"_-_: __ • __ '._f_·-_'_-_-_\ __ :-_l_"'._t_-_._ .;··.-' , .. ·~_': ~---~~~-·~;~ ~~?.~;:· ;~ "~:;~(:~'..' -
'.~~l-;có.•=- ~)f.~~:: - . . ---' ~~f~ "'~{;L - ·-·~ro-· 

-• L~~ r~~6:.rth~i;A~1.,::t~;~~'~:kh~~~.;:;t1-'5?5iz~-;: ; ~i~Ót:.; .. i .. -
-.~.· ¡r~-- i:;r, .. ·, ... _..,,;c: ,,,,.,- ··-·'!" ~!;·:~.:-

d~ i t.r "'t.iüJCJ,~\·--Per:u· .. ·,;.i·+c.c:.r.~·r' iLíU:V~r.· .::it -~ u,.:1 · Md:~·or:r~~-t.'titldé.: úT;f~t:.t.:c.i·:: ":iob,f·I;:! .- .-·1 ¡·· 

d~ l; i v .1 Úó~ .•. u ~·.u 1. ~~¡:~~,~~ ,~~ 1'.~~·:~.~~;~~;;~-- ~J~~"-~~;;~-~~~I~'.~ :~~~~·-t'-~~~i~::.:-~~::: 'i·'~+'.ci -r~i~,!:t ¡·ts~; 
de i ~~. · .r~b~·i t~~~'.~"L~:·t~i~~ii"'t.~}.~:·~;·-~ui ~ ;i-,~~·~~~}~¡~·~:i.~ ~~~-Í~~~~~'ifi.;~~it.;r·1·i d~-d~s. 
, . .,,,,,.,<:tó _•·., 1 _Vd¡;;~;:: s;? ~~~ :~0~~~it:~~~.;~;.~Jt •. u~Eb;,_ ;tf ~n(;iº~·~, ".0~ 
1u~t i ~ECA~~·~:7_c~:~:~~\:;.t(~-~~.~-~.~{~l'f:{'.'.~q;~~~-~~~~~:~fz~~ ~.~~ ·_¿<·.':'.; f~Fi~~n,~n~·:;· · d~ _ ~ .ét 

tr.~nsi'~cal' i-zá~i&~:;_:::~- ~~~~:;~~ºitt~-~~:;. ~~::,~~~·-;¡-: :· s~f(' ::--~·~~:J~;-~·~~·>" f~t.i~&ffiE=ntt: 
r~1c1:ci ~/~~d~·~:·~;t·d·~~~~~'t~··. ·rr~,i·~~,._ ~:~:'};~~~h~·1:~~-i ~.~?'. ·;:~¿~ ·~,~·-~~Jt t.adl~- ·d..! 1 

, . r,:-:··; .. ,. 

pr_·l:!s~~~e~"-~~~~j-i~~c°~~.!&t:)jJ.F!e'~~~.~<;~.f~:&~~-~ •. n{&flen~~-~~.in~e·r~~-&ñt.~~ -'"'u~ 
~c.·lo ~~d~kl .~e~- ~~1tii~Jd-s<· ~n-.'ft4t~f;:~~ _in~e-~·t..igac.:ié..·~,~~;..: 
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rn01 t.it>ltts Pcltuluvfi::1~1 cons.t.i tuyl!'r1'. un J.1r<.1l.ll~1t1ec ~tt s.eclud ¡..6blic.:c:e. C:l 

sistet1a i rrmuno 1 dg i c;(J d., Vl!rt.t::brscdoL. se &nCUf:nt.re:e 

frecuE>ntemente compromet.ido,. se ·pueden ci t•r corno ejemf.'l<.1s- los 

111 funcionalidad limit-.da de-.--los rnecanis.mos de def~sa. As.t 

mi smo1 cluritntE:! ldls inf~c:cionE:=s liuct.eriar1&:1~ ~r&v~s. y E:n ül9ut1G1s 

enfermedades vi rttl e~, eS :~comrin encontrar et&..,i::IS. que curs.i::en con 

dtlprl:!sicSn de lds - -fürl¿iorleS~--'-d~t sist..&nra inrouno16gico. A6n el 

:aotntatt!r~e i:t si.re~~-,~:> ~t.4frir queme.dure.& graveSi. compromet.e Id 

funcionttl idad del s.i~i&rn.E.i .. ,ir1munol.Ssiic.:.o y sin lugdr. ci dudd.S 1 lk~ 

enfermedd.dti:s d~s.9&.s.i..~~Les_ Como la de~r1ut.rición y cáncer t..ombilir1 

provucan di ft:!rente·~.-dl terdiciones da ldl compt;!t.eru:ict inmunoló-dic.i. 

Est.11S_·csit.u11cicmes r"E:tPrE:=sent.l.r1 ries,.9C,1S p.ira l& sc.lud, 

porque 1&!. inmunOd~fiC:Úmc:ias auml!'ntiin Jci susc..~J.1t..ibi 1 idad a J~~ 

infit!:cc:iones, agrQ:va.n su~ cornpl ic&<.:iones y ret&rc.Jan la curaci6r1· u~ 

muC:has enfermedad~s. Para comprender los m~canismos- por loS-'CUareS ___ _ 

se ~eneran las inmunodeficiencias secundaria!., es necesaric. Jci 

bd:iqueda de modelos animl!lles que simulen lds patc.ilo9(as human&s. 

Estos mc•delos t...umbi6n put::!den ser muy títi lEtL pdra. la bósqueda de 

tratamientos ir1munoes.timulant.es. o pe.ro. valorc.r la toxicidad o la 

ctctividad inmunosupr~sora d~ otros productos. 
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D~ntro ele l-.>~· modelo!!.· _ui1.1rir1U:=.. IJt!_ · inmu!'lode,fic..íie-r1c·i~;, 

ta:X.bii.ten uni:t. yrdin Véar{~d&d dt! <.lf:::!.Ór-d~n~h ·~cm'Siiérlit..u!:J ·y·-~ ~éJqlár-Úlci!:J 
~' ;. . , ·'' 

m~diante. (Íiiererlte~ .. :Proc.edi.miet_)~os. La t.irl1ectom!~·, né6n·~-t.a~·, Íás 

ra.J.icsciont!s, el tr~atami'ent'o cOn ·J}or'riioni:t~ o .'--co~·- ··b~cteriaS· y 

(Jroductos;. b&ct.er'ianos · s·0n a19ut1~s ü~· lO-s º ag~-~t.~~- --i~.~ñu~o~·uPr.es.~r~~ 

·~ás ·~·on~c.'i~os .. ESt..c..~ ~ro~~dimiento!> f.'ro~Oc~-~'.·u~-.:¿onJ~~-.t.~. de 

-7_-.---,-c,-,--.-_-. -, - • - · 

-'.l=n enfet;m~da!=fes. d~s.9astan~~S:.-- ht:nnáO_~~-~t'' ~--EXii.t..~~~lAil~:~~~-~~~- ~~~-; i~~~d 

.Jt::: mudelo~ d~ inmut)iJd~ficieni.:iaS· ~t.iti ')i~· c.::oi-113..:.:et.¡:iá~~~ ~·¡.~f:arm~uad.Jic 

·, ·: < _;~~} ,,;-- - - .. ~-

1 a bdsqueda .·e.e ·urL ··mOdélO <~~~,;~_-:-.: est.~,cli~~-,.-En 

a..:t.i vidadtes biC1l69iC.tf.S del 

.. ,, .. 
ecA; .!.'en ,:: ~( :~~:··Pr~-~~nl~~ '"' 

invt!stig.S sí est.c. subst.cfiici& ·p~~f:·~.:~,~J&g~~·~'.::,_-'~;:~~~-?~i~J~~~ :~!.:~~ :la.!:. 
;:; .. :.,- l·· 

pr i ne i pe.les man i f t!!i ta..: i o~~~·:.:~~ ( ~-!nd~'óin~ ~:·d~ Í\~~de;'~-~·~ t.'.~~ ·· ... ;::, . · ? :_ , 

El material e~t~-y-6: ·.:-:r.;;r~:~o-: i~~-;~--'~: ;~.t~h~~ CDt ·' :re-Cién 

nacidos, lo!. cualt:!~ -;"!!.-~ ~ -diVidi~~t~- iet~_:-t~~~~:.-:5~-;~~~·~~~·~~~-~- ·~~Cild~t~on 
"';~ . ' . 

..i .. \'Ebi{ '. úoo/ '>soo,··· ./ · úioo f.{9/í-&t6ri do~i~ 

t·~spectivc:ttnt:?nteJ ~.:-'.:.: L;.)S,-,. :di~~·1ro·~.1~~·-~;· ,.~¿'i~itt~;uf.·1' i.!l. · t.rat.~rlii~r1Ú.• vrc. 

in. t t·-~~~~!~ ~~~~ci ! ~-~i~¡;~~~~~~~~~~~)1;i ~ ·;;4-~m~~d -Ú~~ can b~---~O ' dr~~~--·_ A ---succ~ Vt:~-~ 
tu::. i:trii111~l~!i.; ·~~-~~1··~6-~'. -:~~t:i¿"i·~r~i~ .:·~~·i-~c.:-~.Sr1 f i!,ic.111sJ·ic.~ ' 1 ibt·~ ··.úEt 

plr.&J:nos'.::~*"c:;..: ·:i'"a'·;.-1ni!.~n'&-Vlá\:d· .. -:·¡_¡.,t.~~"vélti..s ·.Je t..1~1~pc1. s~ r~yi~t.r,&rvr1 

Í~:;; .fj~-~o~,/~r~r~~~~:~'.j:-.~~~~·~:i·:¿·¿ -~~·:. l;i:Ún~d~ ú~· los.. ·,..ru~.l~m~!:. Y t.~st.i~<.1!:. 
p~ra ~~ili':.ii:i;:~~~ cc.irn~ ~ln~ic.:~ ·ú~l cJ~~9&!:.l.E:: C:CJr,...c.iretl .. Li1 ~volu&c..ión 



'.. ' - -·- -_' 

in1n1 .. mul&o::lic.:'a ~~ ll~v6 i.:11dJ1.1 ·mi<Jiertdo let r~~..,u6!bt.& ·Jt:! .. can~_it..Ut:!'f."l-'U!:> 

Un . ~nt.i~:~~~>: .t.·i~~~~~~~~;~~~-~- L~ r&bult.~tJuh fCFAJ, a 

mu::itraron ~utt ·~1 ECf\·. t'tO ._J.Ue·:_.\:.iJ)a·¿ ti~ . ..,rUuucir t:!l bÍndr_\)ml::! .ú~l 

dt!~':la~te, ounqu~ ~~t:·:~ud¿-_ ~r~~c..i~kr ·::~~:~~ .. _~i!t~~~•c.-~6n·:.~n )1t_ ".'.~!t~e~~k·_ --... . -. : - : -- --.· ~, .. _,--

d~ &r1t.icuerf.Jos·· cOnt:r&.· glÓbulo!> r.:.-.Jos de' carnt!ro CGRCJ. E!>t..os 
. ,. . ._ . 

rt:!SUltadós· :_fueroh =~~~diE:!'1_t.e!> d~_:·l&. dólli~. Lét admirii!>t.r&.c..:i6r1_-_-d1::? 

-·-· _- ·-' .. . .· - - . - - -- - . 

cantidades de C_FA _;-rue . .'fueron. s.i9tÍific.&t.iV1t~en·t-~ infer_iores a la!> . 

..:antidc.d.as 

"ECA.· · 

Ef d~-~9-~-s't.~ ---c~r-.:or-~¡ -·'·no ;·s4f Pres._~nt.~-.--con· 

dosis ~vitll4&d&:s.. 'CC>mJ.;finmúa 'lets __ curv~ta.-- -d~ . c~t:=c.:._imief."ll.CI - d~ lt1ta.·: 

r•tont:!-::>. que rE::!c...ibiercm- ECA·- c.:on ··el ·c.ie1oarrt.1llo corf.'t.l."."ifl de- .}os 

c:.nimal~s t.~~t..i9os ~ · ~b .oLs~r~~~;é:.lr~, .di'Ít=r~nc:i&~ cOn !:ti~ni f ic..&nc...i~ 

' ' '<! 
inducir un t?~tado de.'-·inmunodefic...iencic. t..r&nsit.or ia, cor1l..ril.iuy~ a 

i.:omponente bact.t=r~&.no:·:·a..:ldri:. ·la func:i6n inmunomoduladora d~ e!:.t..t= 

hapteno , y pre~~nt& per!>F1ect.i vas. sumament..E! int..eresanW!:. Pdra 

continuar e5.t.udi¡.ndo su vcslc.•r como inmun6geno y les imF1ort.c.ncia de 

lo~ an~icuerpr.>s anti-ECA como un mecani~mo qud pr.iede controlar los 

fen&meno~ ·de tr.a.nsloi.:ali...?::.a.:ci6n bacteriancl. 
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APEHDICE .A. 

COMPOS!CION DE LOS NUTRICUBOS PUR!NA 

An,li~i~ Gdrantizado 
Pr'°'t.~iru.1, mln. _____________ :.;._'."'...;.~--~~-23)! 

fü·d':ia, mln. ------------.:.-------~-...;.--.-;...-·;·2·.~;.!' 
•'·,.:.·.- ·,._ ·: ...... . 

Fibn:t, máx. ----------:-:.--:-~-'.--.~;7~-.:7':-_- __ 6__~ o~:. 

~~::u:~~· '":~-~~~--~~~~~""JL7 .. Vg~~;-:t::ii1~;;~t· 
ceriizh~, 111áx. -----.--.7 -_~.~-~~~:-.::;·.::~~·;'~'.~·:~:~ :·a::~~( 
Cetlc.io, 1náx. --~--:--~-~~:7~-~~,i-7-~:7~~~·:t:~;~-~~·µ,f.O~;:~ 
Fósforo, mln. ------""'.~--::"'.·--~-~--"'.""-~.¿~..;.:_~--:-,.;. :_·a~··6>: ~- -

·-·-- - ·--- --
::.:;. '' 

Proteína Y. ------------~::-~_;';:.:~ .. ,,::::~::~~2::i:o .. 
Argir1ina. x------~~7"~-~-~~-A~-~-~-~~~~~~:;.it1;;§:~-~l~:S~~::~ 

~~;:~~: : =============~:~~::~-=~~=€~~'¡(~2:;\ 
Ht':it.idina ;.: -------------~-.:.:·:E~~ . .'~:~~-~:'.:~·.:.·.-ó;:!)S ·, 
Isoleucina Y. -------~·--~-~~~~~~~-~~4~~·_;71~--~ ¡·:¿·,~·95'­
L~ucina Y. -----------:---~~·.---~~-~~E~~~~.f~~ ·,J:5;:7_.:;;:-·--­
Li!:.ino ;.: ---------~-~--.;..;·~.;-~_:'.·~~/~.~~·~7~.::~; ~;i·i;2a<· 
M~t.ionina X --------~---~.:"""..:;..:.::-;-~f.~~:,;,;:;:.:.:~ Ó:~;·4i;.-,, 
Feni lal&nina Y. -----~~·~~:~-~~~-;:~·~~~4~~-~)~~2~~: ;T~~Ó~ :~-
Trt:~nina Y. -----------..:'"-:~~...:~:·-. .::'..:\::.::..·..:·~-.:.' ·Ó:·a~ :'..·. 
Tr i,...t.ófono x ________ ...:·.-~~::..-:-:~~~~~:~~~X~:~- :0·;35 

Val inu :t. -----------:--~·~:.:.=~.:.··~~::_~;~.~-~~-~:~.:. ~ ·¡~·2~ 
:e~-,;. -. '· , .,:-, ,';,_-_ , , ;"_ . 

Gr·d~ci Y. ------~=~co:::_:;~:::~~~Z:~~~~-~S:~;~r _:~-~:~-'c:c--
F itJra ;..: -----------------------.-.------- ::;. 08 

TND ;.: ---------------'--..:~---'-~-~.::---~-7S~O 
ELN Y. ---------------------~~~-~---~--48·.~ 
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C4ni4'.i:t.~ A: _________ ..; ______ -;.. _____ ,;. _____ 7. 3. 

C..lc.ia >: --------------~-~~-------.:.-~- 1.0 
Fó~foru " -------:---.:.--.L--L~cL:.~L o;6 

Pota!;.i<.t X ----------~--~~.7~):~)~~~4~~-~-~-~ f~ 1 

"",P,..S~º -~-==========.r~ii~c~1';=~~kS±~ · ii;21 
~:: " --------"'.--~~2-:-:!::"~~S-;:~.:.~~~ 
Fluor ppm -----_-:_.:.~-~-~~-.:..~5E~-~~~-.::~~~::-:-_~:~:~35~·'q· 

=~~:r:~":-=========I=~{;=J~~l}~~;±~:;}~ ... 
Magn~ane~o ppm ----~:--:-~ . .f.~-~.:.~-·~.":.~.>~:.:,_:..·~:, ~Í'~·-0 

Cobre ppm --------.:.·~:::--'-'"".';:-9· .... :;,..,---:/ia. o 

~=:: 1 :.p::.======~=:~~::~~~~t§1~~;;~r] : :~ 
Energl~ Kcill/g --~---..:::....:_.'..'·~.:.-2,:::;·.:.;._-:;~,7~·- 4·~25 

,>\.' 

Vit.a.mincls.: 

liamiriif ppm 

Ribvfldvina ppm ----~'.'" ___ ;,,;~--:~~~~;;_~-.~,~'.{.a·~:o.,: · · 

:~c~=~~=~=n~::·::.:·========J8==5~~~~·l::;•: .. · 
Ac:. f'61 ico fJPln ___________ ::,' ___ ;~-::.:~·--~~'.?~:· 5~ 9 

Piridoxir1a PPRI _________ ::_ ___ ~;-:_·~~;~'_J~~:-~- 6~'/{ 

Bh>tina ppm ----------"'.--~-~--~~;:_~_;-~"".~~;· 0~ ·07 
Vit. 812 ug/lb ---------~7'.",-~.:,--::~:.:-. :JO.O. 

Vit. A UI/g -----------·;o;;;..;~c~~~.::=.::-~12.s-

Vit. J> UI/g __ ._·-----------:-..,_::~'."~~--- .. 3.0 



SOLUC!ON SALINA BALANCEADA IBSSl 

Solud6n I llOX> 

D-9lu~o~Ci ----------------------- 10.00 9 

KHaPOi anh. monobA~ico ---------- 0.60 g 

NC1aHP04 anh. 1.Hbá:ah::o ----------- 1.$9' yi 

Roj._, dt! f..anol ------------------- ---0~ o'( g _. 

Di!>olvttr en a9ua desic..niZéldii y :·~·rc.;nsr' "c., tOoo ml 

Soluci6n Ir (10Xl 

c .. c1., 2HaO ----------------"-:.:·~~~;;~~¡ .a6·.11 
KCI --------------------'-'~7::C:.:~;:;~,;"~~4·;o"'¡j 
N .. c1 ----------------------.----"- ao; o•" 
MgCI 6Ha0 -----------------.:.:--..:.~~:.· .'2. o::¡¡ 
MgS04 7H"O ---------------~---.~--- "2. O~·!,. 

Di!i.olvt::r &n agud: cit=&.i<Jni:z&düi y af<.1f_i::li.r ·c1·~_)0~-~ 

Solut.:i6n de Trub.:tjo. - Mta.l:Cldr un volún1~~- d_~-: s~lU..:i.&11 1 con un 

volumen cJ& ~oluc.i6n ll y diluir· 1:10. Hechc:1. li:t md¿i:lcl .y c.iuréltld,· 

t:!St..cll debe tener una ...;..,lord.ción t.:.&nt:!l.a. Ld. S4.>luc..:i6n 'd~IJt!. marltet'h::!rs~ 

en refriy¡er·aci6n durante su u,,;o. 

PREPARACION DE GLOBULOS ROJOS DE CARNERO IGRC>. 

Los GRC f"ueron obtenido~ frt::sca!:i. de le1 Facul t.&d de 

Veter-inar ia c.on ar1t..ic:oc.9ulant.e Alsttver 1-'rE:!viamente e~t.er il i2ado y 

rnante:ni4.Jo en refrigeraci6n. 

* s~ 1..LJma la car1t.idad de: GRC necesb:riiil. ¡..;airai PYE:!parar 

concentrcicione:s de: 15 y 8 Y. respe:ct.ivamente. 

* Se c..ent.r i fu9et a. 3000 rpm/:J miriut'1!:>. 

* Se ldva. i:!l ""'etqut:!t.~ celular t.rt!~ veceb con l:tSS y se dlJust.d C:t · ld 

.,;once:ntr.:u.:i6n r"t:l!4ue:r-id.:. l.:l.lfl lc1. mi~ma solu..:i6n. 

:a: s~ 111c:.r1tie:no:n l.:t·:i su~pt::n::iil.lnt!::i e:n rÍ:!:friY~raci.Sn. 



PREPARAClON DEL COMPLEMENTO (C'), 
El e• ÍUi:! Wt.enicJv d~ :.a.nyrt! dt! c.:.uyc.o ,¡in tmt.ic.:oC&gulart"~t: de 

d11im11l~~ J.a:l l:Hott!rh.1 dt! la F.t.c.=ultad dt! Qul1nic.:c.. 

* Cl sutH"u t!S ":t~Pc:U"etdo c~ntri fu~andl.l Id san':frt! d 3000rpn1/3minuttJ::s~ 

* El ~uE;iro -..?::i c.b~url.ii<.Jo 1...1. • .ltl GRC cc..or1c~nt.r&do!. lcavadus. pr~vi&1nt::r1t..~ 

...:un ess. 
* St:! in~uba Ct 3·; C/15 minutos ~n lJdf'io María.. 

* St! ...:t!ntr i fu':lla a 3000 rpm/::3 minut-.)s. 

* Se dis.t..riLuye <:rr1 vial~!:. c.:on 0.5 rnl ~tlr vietl. 

* Se mantien~ t!n con~ldción y Pdra su u~o 1ie hdCt! un.l Jilucl6n c.Jt! 

1o10. 

SOLUCION ALSEVER. 

Glucosa --------------------------- 2.05 ~ 

Cit.ri<t.o ele sodio ------------------ O.SO g 

Acido cítrico --------------------- 0,055g 

Ni<Cl ------------------------------ 0.42 g 

Aford.r Cl.ln d~ua des ti lad.1 .- 100 ml. 

Est~rili¿ación p.;,r filtretci6n, '!iiuardar en refri'::lerdci6n hdls.l;d 

su uso. 

Empl~ar 27 ml de !::.Ol. Als.ev~r ~ara 23 ml de ~~ngre. 

CUANTlFICAClON DE LA ENDOíOXINA EN LIMULUS. 
Una s.oluci6n qut! conlenla 50 uy de ECA/ml, se le hizo 

una 5.erie ~ diluciones. (1:2; 1:4J 1:8; 1:16J 1a32J 1264s 1:128; 

1: 256; 11 :312) y se colocó 0.1 ml dt! Cite.la di luci6r1 en tubos. 4Ut} ye. 

cont.eníar. el Lirnulus., s.~ rotaron suavernE!:nt.e y se colocc.ron en b&ho 

de a.;ua a 37 e por 1 hora. 
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Para c:ont.r<Jl J.IQ!:.it.:iVcJ~-:st! .>-~~i¿¿&·.:,-~·.1_:.'·¡1·,¡ ú~.-lP 't:r1dot.uxir;c. 

rticon~tit.uil.Jc.. d~ ·E~ -~c.ilÍ- ::·Ó·ti5~_-&~,·:~Ú~.:~Ú'.'~-fr~~·~~~1,:.! ~ ·¿n· t-l;IJ,__,·· ce.in 

Limulus. .. -.. c.·;,,·- :·,_;:;.:< ---~>'· '. . : 

agua est~.-~~ ;;~:t~~e ::~:i~:~&!~*~$~~r~~1' ~::0c::~~i:~~us~1 ~e 



CAMAAAS !>E CUNNINGHAM 

• UesE:r1~ru~C:cr con i:ilcohCJl ll.l-:i purlc.olijt::Lc.is hJt! 26?<76 mm> " y Jos-· 

cui.lreobjeLu~ <úe 24X40 mmJ. 

* Mun:.a:r lc1!.. pCJrlat.1lojE::UJ!:. c.Jt: ac.l,&rdo al hcrgc.i dt!l cubr&objE:=ÜJS. 

• C"rlc.r t.ir.:.~ cJ& r.:inl.a a.cJh~hive;. Út! cloLlE: iL.:cu·a con lt:l~ si5'uiÉml-t=h 

m~diúc:ts: 2.sxo.1s ~-. 
* Plm-=!:r lc:t t.lr·d Út;! r.:inta ddhe'l:SiVcl dt!ldlntt! do:t ld lfntl'a mc.rc.:.~dih 

* Sobn:! la r.:inl:.a adh\:!::iiva poner el cubr~\lbj~tos. 

* Piiri:I usar la c&:nuri:I. ,...rirn~rCJ St! ~&11& c:0t1 ..,tarc.tfir11:1 dondt! !>E:: 

f:'ncut:inl.ri:e unidCJ 11:1 c..uLr-~objetlc.r <.CJn lti c.:int..a. adhe~i Y& Y &l 

portclobjetus. 

* Se llena ha c&rnarC:S y !:..'=' sel 1 a con pesrafir1u lc.h c..r i 11 &h. 

Rayar el port.a.obj. Poner cinla ndhes\.va Poner el cubreobj. 

S•ll"l.r con pa.ro-
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.APE:NDICE: B. 

TRATAMIENTO ESTADisrr)o. 
Notacl6n Sumdri./ C)(¡ 1..... .. 

• J.x; Desde j ~ 

tx; = Xr • X" • X;J + .. .xn ... 
M~dia Aritméti~a <X> 

n: ·x.r, X2, ><:s. • • • xn 

h 
:rXJ 

--------=-..... ---= 
n n 

Da~viación E~t6ndar CSl 
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ANALISIS DE VARIANZA. !HETODO DE F!SHERI. 

Problemasa:Xr.z, X.r.a-, Xr . .;s ••• • X.r.n ~ Nr 

Nt· = Nr + Na 

.. ~ 
ZZT b Xr! + {;; X,.i 

F se 91 CH F p 

Tratamit!nt.o ser 1 SCT/o,11 SCT/9l.¡.SCE/9l 

Error SCE N-2 SCE/gl 

Total SCIX 1 N-1 
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Hl AMIGO EL LINFOCITO 

Son la defensa 
de todo lo extraño 
se vis ten de gala 
si ven su pasado. 
Descubren lo cierto 
que hay a su lado 
y atacan lo incierto 
que amenaza su encanto. 
Navegan en mantos 
llenos de espacio. 
Se cubren de nombres 
y reconocen lo falso 
que entra a su mundo 
queriendo destrozarlo. 
LLcgan del espacio 
de una madre angustiada 
que prolifera a sus hijos 
en las arnz del alba. 

Son la defensa 
y nunc3 descansan 
su nombre es tierno 
linficito del alba 
que llevan guerreros 
que atacan sin calma. 
Salen del vientre 
cuando hay amenaza 
y presentan lo extraño 
con claves que llevan 
en su fiel membrana. 
Viven pensando 
y en ellos lo guardan 
que existe el peligro 
de cosas más raras. 
Viven corriendo 
en ríos del alma 
y en guaridas se ocultan 
por el tiempo que1·ido 
que requiere su calma. 

Son linfocitos 
que viven luchando 
a lo largo del tiempo 
secretando lo cierto 
sus amigos del viento. 
Presentan lo extraño 
cunl substancia sin tiempo, 
Son la defensa 
de todo el cuerpo 
linfocitos se llaman 
y así, yo los llevo. RAUL GRACIA NU'RES 
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