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RESUMEN

El objetivo del presente trabajo Tué desarrollar ¢l estadio adulto de Taenia solivm en
modelos experimentales alternos al del himster dorado, dichos modelos fueron: el gato
doméstico, el conejo Nueva Zelanda, y el gerbo mongol inmunosuprimidos y no
inmunosuprimidos can ¢l esteroide acetato de metil prednisolons. Para este estudio se
cmplearon 20 gatos, 40 concjos, 67 gerbos y 39 hiamsteres los cuales fueron infectadas con
cuatro metacéstados de 70 solium por via oral. Los animales de cada especie fueron divididos
en grupos de acuerdo al esquema de inmunosupresion, las dosis del esteroide administradas
por via intramuseular por animal fué de: 2, 20, 40 y 60 mg en gatos, 2, 10y 15 mg en
conejos, 2, 4 y 8 mg en gerbos; y en los hamsteres de 2 mg, Para cada especie hubo un grupo
de animales que no fué inmunosuprimido. El seguimiento de la infeccion sc realizo
semanalmente mediante el ELISA para la deteccion de coproantigenos de Taenia sp.; sc
sacrilicaran animales de cada especie cada 10 dias para recuperar los pardsitos y analizarlos.

Se logro recuperar un jemplar de 70 solium de 1.5 em de longitud del intestino delgado de
un gato a los 15 dias postinfeccion (DP), tratado con 2 mg de esteroide, ¢l resto de los
felinos fueron negativos por ELISA y comprobado a la neeropsia. En los conejos no se
encontrd ningin ejemplar de 7, solium a la neeropsia y por ELISA todos los animales fueron
negativos.

En los gerbos, 7. solium se implanto en el 100% de los animales, manteniéndose la
tacniosis hasta los 93 DPIL. Se observo una relacion entre la dosis de esteroide y el desarrollo
de las taenias, ya que los gerbos inmunosuprimidos con 8 mg presentaron mayor carga
paasitaria, retencion del pardsito por mds tiempo, ademds de la obtencidn de cuatro

cjemplares de 7. solium con proglotidos madwros y huevos en formacion. Por otra parte,



ciertos ejemplares de 7. solium recuperados de los gerbos immunosuprimidos con 4 y 8 mg
mostraron alteraciones morfologicas en algunos proglotidos, lo que puede ser atribuido a la
presencia de factores intrinsecos de este hospedero no natural sumado a la dosis del
inmunosupresor. Las dimensiones de las taenias recuperadas del gerbo mongol noe se mostraron
fundamentalmente diferentes a las reportadas para las del hamster y del ser humano.

En los hamsteres la taeniosis se logrd en el 100% de los animales y la parasitasis se mantuvo
hasta los 119 DPI, en este modelo también se obtuvieron ejemplares de T solium con praglétidos
maduros y huevos én formacion.

De este trabajo puede conclnirse que Taenia solium es capaz de implantarse y desarrollar en el
gerbo mongol y el himster dorado inmunosuprimidos y no inmunosuprimidos, convirtiéndolos
en modelos experimentales in vivo para el estudio de esta parasitosis ain cuando no se obtengan
progldtidos gravidos con huevos infectivos.

Por los resultados obtenidos en el conejo y en el gato, no se recomienda su empleo como

modelos experimentales de taeniosis por 7. solium.



Escolex de 10 solium. Cortesia del Dr. Gonzalez Angalo,



INTRODUCCION

Taenia solium RESPONSABLE DEL BINOMIO TAENIQSIS-CISTICERCOSIS.

Taenia solium (Linnaeus, 1758) es un helminto en forma de cinta responsable de dos
parasitosis: tacniosis en los seres humanos y cisticercosis en el hombre y el cerdo. La taeniosis
se debe al establecimiento del estadio adulto del pardsito en el intestino delgado de su huésped
definitivo, el ser humano, y la cisticercosis que es sin duda el problema de salud mas serio que
genera este pardsito, es causada por la localizacion de la larva o metacéstodo en los tejidos de
sus huéspedes intermediarios, cl cerdo y accidentalmente el hombre (Aluja ef al., 1987; Flisser
y Malagon, 1989; Flisser, 1994). La clasificacion zoologica de 7. solium scgin Schmidt, 1989

es la siguiente;

PHYLUM Platyhelminthes.
CLASE Cestoidea
SUBCLASE Encestoda
ORDEN  Cyclophyllidae
FAMILIA Taeniidae
GENERO Taenia

LSPECIE Taenia solivm (Linnaeus, 1758)



GENERALIDADES SOBRE LA MORFOLOGIA DE 7. solimn.

T2 solium presenta tres estadios de desarrollo: of adulte o Tuenia, ¢l hueve y el metacéstodo o
larva, siendo ¢l huevo el dnico estadio de vida libre del pardsito. 11 adulto de 7 soliun ¢s de
color bfanco, aplanado con simetria dorsoventral, carcce de tubo digestivo y s hermafrodita. En
of estadio aduito es posible distinguir tres regiones: of esedlex w drgano de fijacion, of cucllo y el
estrobifo (Aluja er al., 1987; Flisser 1988; 1994; Correa et al., 1994), 131 escdlex es piriforme, de
aproximadamente 2 mm de didmetro y concentia los principales elementos neurales y de anclaje
para la Tuenio. Para otras taenias (Taenia tacniveforinis) se ha deserito que el sistema nervioso
de la porcidn cefilica del adulto fo componen un ganglio cerebral, con una comisura transversal
de Ja cual parten un anillo nervioso rostelar y cordones nerviosos longitudinales, del anillo
nervioso rostelar a si vez surgen nervios apicales rostelares mientras que los cordones nerviosos
longitudinales corren a todo Jo fargo del estrobifo (Lumsden y Hildreth, 1983). Dentro de los
clementos de anclaje, T. solinm presenta dos pares de ventosas situadas de manera dorsoventral
y un rostelo, el cual expone una doble corona de ganchos que le permiten fijarse intimamente a
la pared del duodeno. Se han reportado ademds glindulas en ln region rostelar ded escolex de
1. solitm aunque no esta bien definido el papel de sus secreciones ya que son ldbiles y pncd
reactivas quimicamente (Smyth y McManus, 1989), De la doble corona de ganchos, estos
pueden variar en nimero entre 22 a 32 y su tamaiio de 159 a 173 mm en donde se alternan
ganchos cortos con largos (Aluja ef al., 1987). La region del cuello contiene una masa central de
células germinativas con alta actividad mitotica ya que apartir de esta zona se dard origen a la
tereera region que es el estrobilo (Lumsden y Hildretl, 1983). El estrébilo constituye el cuerpo
alargado de ta Taenia y esta farmado por cietos de segnientos o progldtidos; cada proglétido es

una unidad reproductiva del pardsito y cada uno de ellos contiene un juego de drganos

1924



reproductores masculinos y femeninos que se desarrollan de inmadrurez a madurez y finalmente
a gravidez conforme avanzan a la poreion distal de la Taenia. Bl estrobila puede estar
constituido por 800 a 1000 progldtidos donde los 30 a 50 proglotidos terminales son gravidos,
los que llegan a medir de 5a 6 mm. de ancho por 7 a 12 mm de largo, conteniendo hasta 50,000
huevos (Aluja ef al., 1987; Craig y Faust, 1970).

Los genitales masculinos estan constituidos por un gran niimero de testiculos que van de 275 a
575 unidos por una tina red de conductos eferentes que confluyen en un ducto genital
deferente. Este conducto se ensancha para formar la vesicula seminal, en donde se almacena ¢l
esperma, a partir de aqui se genera una estructura ltamada cirro, que es el drgano copulatorio
masculino el cual se encuentra encerrado en un saco lamado bolsa de ciro que, a su vez,
desemboca por un costado del proglétido en ¢l atrio genital; finalmente este se abre en un poro
cuya disposicion marginal es irregularmente alternada a lo largo del estr6bilo (Craig y Faust,
1970; Aluja et al., 1987, Flisser, 1994; Aguilar 1995).

Los genitales femeninos se sittan sobre la porcion inferior de los vasos deferentes, en donde
un tubo vaginal se dirige hacia la porcion media y luego hacin la parte posterior del poro genital,
para terminar dentro del ootipo. El ovario situado en el tercio posterior del progldtido esta
Tormado por dos 16bulos grandes y simétricos asi como un lébulo accesorio en ef lado del poro
genital. Un estrecho conglomerado de foliculos agrupados de manera eliptica en la base de los
16bulos del ovario y atrds del ootipo, concentra a la vitelaria o reservorio vitelino, abajo de esta
glindula se encuantra la glindula de Mehlis. El Gtero se origina en la cara anterior del ootipo y
se dirige primero hacia el borde anterior del proglotido, como un drgano ciego en forma de
clava. Cuando se encuentra lleno de huevos, s¢ forman extensiones laterales que se ramifican

una a dos veees, El nimero caracteristico de estas ramiticaciones laterales primarias es de 7a 13



a ambos lados del tronco uterino principal. Se desconoce fa fisiologia del proceso de
inseminacion de 7. solium, no se tiene informacion sobre la participacion de un sistema
endéerino que controle la actividad reproductora de fos taénidos ni tampoco si
autoimpregnacion ocurre dentro def mismo proglétido, o si es en proglotidos diferentes, incluso
de diferente estrdbilo. En ambos casos, {os esperntatozoides son almacenadas en el recepticulo
seminifero, Los évulos liberados frecuentemente por el ovario pasan a través del oviducto hasta
el votipo donde ocurre la fecundacion. A su vez las células vitelinas almacenadas migran hasta
¢l ootipo part asociarse con los cigotos. Los cigotos recubiertos por células vitelinas reciben una
secrecion serosa y mucosa aportada por fa glindula de Mehis, que presumiblemente sirve ;omo
sustrato para la formacion del embrioforo. En el dtero, los cigotos se convierten en huevos
maduros e infectantes y permanecen almacenados hasta la liberacion de los progiétidos al
medio ambiente, El potencial reproductivo que constituye el estrobilo de la Tuenia es um
respuesta adoptada por este organismo para poder perpetuerse mediante un ciclo de vida que
resulta dificil completar para un solo embrion. (Craig y Faust, 1970; Aluja ef al., 1987, Flisser,
1994; Aguilar 1995).

Por otro lado, la anatomia del estrébilo esta disefinda para alimentar las demandas
termodindmicas requeridas para la extraordinaria produccidn de biomasa. Los 6rganos
reproductores estan rodeados por un parénquima especializado en ¢l almacenamiento de lipidos
y carbohidratos, este parénquima a su vez esta envueito por un tegumento especializado en la
absorcién de nutrientes. Presenta ademdas un sistema circulatorio excretor protonefiidial por
donde se canalizan al exterior los metabolitos terminales de desecho (Lumsden y Hildreth,

1983).



Los huevos de T solium son esféricos, miden de 31 a 43 mm de didmetro, son de color cafg,
siendo indistinguibles de tos de 7' saginata, al ser observados en el microsedpio electrénico de
transmision se identifican cuatro componentes estructurales. La capa mis externa la constituye
el vitelio delimitada por su propia membrana, el vitelio aparece como una envoltuwa celular
sincicial caracterizada por la presencia de elementos citoplasmaticos tales como mitocondrias y
glucdgeno, esta membrana se pierde generalmente en las hreces. Continuando hacia e} intertor
aparece el prominente embritforo formado por una serie contimia de prismas truncadas
electrodensos Hamados bloques embriofdricos unidos entre si por una proteina cementante; en
general se acepta que los bloques embriofricos estan formados por una proteina queratiniforne
resistente a fa acei6n de jugos digestivos artificiales y naturales y que le confieren al huevo su
aspecto estriado caracteristico; en contraste la sustancia cementante que los une es susceptible a
la digestion enzimdtica y a los jugas digestivos. En el interior de la cubierta embrioforica se
localiza wna delgada membrana oncosferal que envuelve a la oncosfera o embridn hexacanto,
Hamado asf por eontener seis ganchos (que no son los que se¢ encuentran en el escolex de los
metacéstodos). La oncostera de tos Cyclophyllidea esta compuesta por una delgada cubierts
epitelial con extensiones citoplasmdticas, un complejo sistema muscular que opera los tres pares
de ganchos, un sistema de glindulas cuyas secreciones se encargan de penetrar y abrirse paso
por el intestino y los tejidos, un pequenio conglomerado de células germinativas las cuales dardn
origen al siguiente estadio larvario y un primitivo sistema nervioso (Craig y Faust, 1970;
Laclette ef al., 1982; Smyth y McManus, 1989; Flisser, 1994).

Los metacéstodos de 7. solium se alojan principalmente en ¢l sistema nervioso central, ojo,
misculo csquelético y tejido subcutineo, siendo las dos primeras loealizaciones las que se se

encuentran con mayor frecuencia en América Latina, Los cisticercos alojados en el cerebro



humano son de dos tipos: celuloso y racemoso, aunque Rabiela e al. (1989), describio ana
tercera variante morfologica intermedia entre estas dos formas. El cisticerco racenioso se
encuenira exclusivamente en los seres humanos donde Hega a medir de 10°2 20 em, ¢s una sola
vesicula ovalada, y en ocasiones presenta Jbulos que semejun un racimo de uvas (de abi ef
nombre de racemoso) con una delgada pared vesicular, Bl eisticerca celuloso es pequeiio y
similar al que se encuentra en ¢l cerdo, esti formado por una vesicula ovalada y transhicida
Hlena de Hquido (de 0.7 a 1.4 em de didmetro mayor) presenta ademds el escolex del parisito
invaginado (Aluja ¢f al., 1987). Mediante ¢f empleo de microscapia electrdnica de transmision
se ha descrito que la pared vesicular del metacéstodo en su huésped humano o porcino ¢s un
tegumento citoplasmico sincicial y contfnua en tada su cara externy, con un grosor de 70-100
um. La superficie exterior esta cubierta por micravellosidades mientras que la superficie interna
es irregular con clementos celulares y fibras de coligena como clemento extracelular, este
canjunto genera una estructura compleja designada a mantener y proteger a la larva invaginada,
ya que interactia directamente con el hospedero y ln mayorfa de las funciones de ta larva que
estdn refacionadas con su entorno, tales como alimentacion, climinacion de desechos, y defensa
en contra del aparato inmunoldgico del huésped. Han sido identificados seis diferentes sistemas
celulares en la pared vesicular: un tegumento asociado a citones tegumentarios, células de
almacenamiento, un sistema de misculo liso representado par los miocitanes, céltulas fibrosas,
un sistema excretor conformado por ductos y ¢élulas flama ast como un sistema nervioso
identificado por axones nerviosos (Aluja et al., 1982; Ramirez-Bon et al., [982). La apariencia
de la pared vesicular puede variar de un metacéstodo a otro, inclusive dentro del mismo parésito
se observan regiones compactas, fibrosas con canales estrechos, mientras que en otras dreas los

ductos se muestran muy alejados en un estroma poco compacto (Cardenas-Ramfrez et al.,



1982). Las microvellosidades denominadas microtricas en la superficie del tegumento son de
forma cilindrica y delgada lo que incrementa la superficie del metacéstodo cerca de 136 veces
(Ramirez-Bon et al., 1982), El sistema muscular del metacéstodo esta formado por miocitones
que estdn conectados a miofibrillas por puentes citoplasmaticos formando un sincicio. Entre la
membrana basal del tegumento y las células tegumentarias y de almacén se encuentran redes de
fibras museulares los yue se conectan a fibras de coldgeno. Esta estructura y organizacion
celular reune los requisitos para ser considerada como un epitelio (Lumsden ef al., 1982,
Ramirez-Bon ef al., 1982). El escélex invaginado forma el canal espiral, el cual es un ducto
cuya pared se encuentra plegada formando ramas y en su parte final ocultamente se encuentran
las ventosas y el rostelo armado del pardsito. La apariencia del tegumento y del subtegumento
¢s muy similar a la del estrobilo excepto por una gran acumulacién de vesiculas y microtricas,
los plieges del canal espiral, el tegumento y el subtegumento contienen tejido parenquimatoso
con numerosos corpusculos calcdreos (Jaroslav, 1982). Las células multipolares neurales
situadas en el estroma periférico de la posicion cefilica del escolex son importantes para la
evaginacion y probablemente contribuyen a la formacion del ganglio nervioso central, también
se presentan grupos profusos de delicads fibras neurales argentofilicas distribuidas entre
unidades musculares y células de tipo neural localizadas muy cerca del drea del rostelo y del
escolex. El sistema excretor o protonefridial consiste ¢n una densa red de celulas flama; estas
células tienen forma de copa, con un nicleo ovoide basal y una porcién apical formada por
cilios organizados en hexagonos. En el escélex, los canales longitudinales se unen por medio de
una malla de vasos. Los canales terminan en fondo de saco en el parénquima y en sus extremos

ciegos se encuentran las células flama (Cardenas-Ramirez, [982).
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CICLODE VIDA DU T. solium

'n condiciones naturales, 7 solium o solitaria habita en ¢l intestino delgado del ser humano,
aungue usualmente esta presente una Tuenia en el fumen intestinal se han reportado hasta 25 de
clias (Chester, 1986). Los proglotidos gravidos que se encuentran al final del estrébilo del
pardsito adulto son liberados espontineamente y evacuados periodicamente por las heces del
hudsped en una relacion de dos a cinco segmentos. La primera expulsion de progldtidas de 71!
solium generalmente acurre entre los tres y cuatro meses después de la infeccion, cuando la
Tuenia mide alrededor de 220 em de largo, la putrethecion de los proglétidos gravidos en el
medio ambiente permite la liberacion de sus huevos (Aluja ef al., 1987; Flisser, 1994), Algunos
huevos son expulsados de los proglotidos mientras estin adn dentro del lumen intestinal; sin
embargo la mayoria de los huevas se expulsan de los praglotidos recientemente evacuados
conforme estos se contraen y se mueven. En el tubo digestiva del huésped intermediario las
enzimas proteoliticas y las sales biliares proveen la seital necesaria para la activacion de la
oncosfera contenida en el huevo. Una vez activadas las oncosferas penetran la pared intestinal
del huésped hasta alcanzar los eapilares linfiticos o sangufneos que las distribuyen a una gran
variedad de drganos y tejidos del huésped, una vez anclada fa oncosfera continuard su desarrollo
ametacéstodo en los tejidos invadidos, en donde pueden sobrevivir durante muchos afios (Aluja
etal., 1987). Yashino en 1933 alimentd a cerdos con huevos de T solitm; 2 la necropsia de los
animales alas 15 a 48 horas posteriores a la ingestion de huevos encontrd embriones de 25 a 30
pm de didmetro consistentes de células redondas que habian perdido los ganchos, a estas
estructuras lag denomind formas transicionales. Estas formas se encontraron principalmente en
la lamina propia y en el interior de los vasos sangufiicos fonmando conglomerados, los

metacéstodos pudicron ser observados macroseopicamente en los cerdos después de seis dias

11



post-infeecion observindose como un "grano regordete” transparente de aproximadamente 0.3
mnt. mientras que despuds de los 12 dias post-infeceion se observaban estructuras ovales de
aspecta quistico con un liquido pegajoso en su interior y un pequetio bulbo cercano w uno de los
polos vy que camespondia al eseolex en formacion. Estos metacéstodos en desarrollo se
encontraron en el higado.cerebro y mbsculo esquelético de los cerdos infectados (Yoshino,
1933; Flisser, 1994). Los hibitos coprofigicos de los cerdas tacilitan I infeccion por T solium
ya que al consumir materia fecal humana contaminada con huevos de este pardsito desarrotlan
I eisticercosis. El ciclo biologico del pardsito se campleta cuando el ser humano ingiere came
cruda o insulicientemente cocida proveniente de un cerdo cisticercoso. Nuevamente, las
enzimas gastricas ¢ intestinales, asi como las sales biliares, activan al metacéstodo para que se
fije en la parte alta del yeyuno con ayuda de sus cuatro ventosas y su rostelo conteniendo la
doble corona de ganchos (Aluja ef al., 1987). Una vez que ha evaginado el escolex, el adulto
inmaduro debe actuar rapidamente para tijarse en la pared intestinal ya que el movimiento
peristaltico asi coma el mismo flujo del contenido estomacal ¢ intestinal  pueden arrastrarlo
hacin el exterior por 1o que el tiempo y la fuerza de su anclaje en el duodeno son cventos
cruciales en el ciclo de vida de T solium, Se piensa que los primeros eventos que ocurren al
fijarse la Tueniu son la adherencia por parte de las ventasas en el epitelio intestinal, si esta .
adherencia es rota, el proceso vuclve a repetirse hasta que las cuatro ventosas queden
firmemente adheridas, Es probable que la misma solidez en la adherencia de las ventosas
permitan la penetracion de los ganchas rostelares por medio de una musculatura central
localizada por abajo del rostelo. La presion ejercida por las contracciones de ¢esta musculatura
hace posible que los ganchos se abran paso en la pared intestinal presentando una rotacion

perpendicular de 90° con respecto a fa horizontal del gusano, hasta que la punta de los ganchos
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este dirigida directamente en la superticie del epitelio. Este evento asegurara la permanencia del
helminto en una posicidn estable y en un ambiente tavorable donde crecer y canvertirse en una
Taenia adulta productora de proglotidos prividos (Cadedo er al., 1982). Aunque ¢l cerdo es el
principal huésped intermediario de 70 solinm, algunas otras especies como el perro, jabali,
mono, conejos, licbres | osos pardos, gatos domdsticos y silvestres, zorros, coaties, ratas y
ratones han sido reportadas con larvas de este patisito. Sin embargo, ki identificacion de estas
larvas no sicmpre se ha basado en criterios taxonomicos estrictos, por lo que su identidad es

dudosa en muehos casos (Aluja ef al., 1987).

PATOLOGIA DE LAS PARASITOSIS

La mayoria de los portadores del estadio adulto de T. sofiten son asintométicos y solamente
llegan a darse cuenta de que albergan en su intestino al helminto por el hallazga de proglotidos
en la materia fecal (Schantz y Sarti, 1989). Algunas alteraciones gastrointestinales pueden
ocurrir tal como lo registraron Pawlowski y Schultz (1972), en donde observaron que de 3,110
pacientes con tacniosis, ¢l 35% presentaron dolor abdominal, 34% nauseas, 25% debilitamiento,
21% pérdida de peso, 17% incremento del apetito, 15% cefalea, 9% constipacién, 8% marcos,
6% diarrea y 4% prurito anal (Flisser, 1995).

La neurocisticercosis ademas de ser la enfermedad parasitaria mas frecuente del sistema
nervioso central (Del Brutto y Sotelo, 1993) presenta un cuadro clinico variable debido a la
combinacién de la respuesta inflamatoria, nimero de pardsitos y resultados de infestaciones
previas. La sintomatologfa puede variar desde una alteracion neurologica discreta hasta la mas
dramdtica enfermedad cerebral (Sotelo, 1989). En la cisticercosis ocular (oftalmocisticercosis),

el cuadro clinico dependerd de Ja ubicacion precisa del pardsito; en el drea subretiniana se
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pueden revelar distintas alteraciones visuales o incluso desencadenarse ceguera como resultado
del desprendimiento de la retina (Gomez-Leal, 1989: Salazar y Ruiz, 1994). La implantacion
del cisticerco en ¢l miseulo esquelético denota una localizacion asintomatica e mayoria de las
veces o en otros casos puede manifestarse dolor de grado variable a causa de la compresion a
terminaciones nerviosas, generando ¢n caso extremo hipotrofia o pscudohipertrofia muscular

(Salazar y Ruiz, 1994).

DISTRIBUCION GEOGRAFICA Y FACTORES DE RIESGO

La transmision de 7. solium es frecuente en paises que no tienen infraestructura sanitaria ni
educacion para la salud adecuadas, como varios paises de América Luting, Asia y Affica
(Flisser, 1982; Gennmell ef al., 1983; Sarti 1988). En México, y algunos otras paises de estas
regiones, la epidemiologia del complejo taeniosis, y cisticercosis ha pasado la etapa de la
investigacion retrospectiva y descriptiva, se encuentra en un perfodo de investigacion
intensionada donde se han hecho estudios con disefios epidemioldgicos especilicos que han
permitido la identificacion de los factores de riesgo mds importantes, lo que a su vez conduce al
disefio de proyectos de evaluacion de medidas de intervencion, Una conelusion importante que
se obtienc de los estudios descriptivos es que este pardsito tiene una distribucion practicamente
nacional en México, aunque existen zonas de mayor prevalencia, La frecuencia de Ja taeniosis
varfade 0.7 a7 % y s ha estimado que existe un mayor niimero de individuos en el Bajio. Cabe
hacer mencion que la taeniosis reportada incluye los casos debidos a 7. saginata, que ocasiona
cisticercosis al ganado bovino y que no esta relacionada epidemiolégicamente con la
cisticercosis humana (Correa et al., 1994). Debido al problema de salud que significa la

cisticercosis humana, y en particular la neurocisticercosis, en México, Colombia, Pert y

14



feuador se han realizado algunos estucdios epidemiologicos en comunidades rurales que han
demostrado una reactividad seroldgica hacta antigenos de cisticercos que varia det 3 % al 12 %,
en asociacion con una prevalencia de taeniosis no mayor del 1 % al 2 % (OPS/OMS, 1993).
Estudios sobre cisticercosis realizados para la biisqueda de factores de riesgo en pequefias
poblaciones rurales o suburbanas, en los que ademds de realizaron estudios de laboratorio, asf
como examencs clinicos se lograron determinar que las personas con mayor riesgo para adquirir
cisticercosis son aquellas que comparten una habitacion o estan en eercano contacto con un
portador de Taenia, y que permitir a los cerdos deambular libremente y utilizar las porquerizas
como bafios se asocia con mayor riesgo de cisticercosis porcina. La cisticercosis en zonas
urbanas puede estar asociada con el traslado de un portador de T. solium de un foco de
transmision a una zona urbana o reproduceion de todas las condiciones necesarias para la
transmision a una zona urbana. Un portador de Taenia en una zona urbana de alto hacinamiento
puede representar una posible fuente de casos de cisticercosis, ain mas peligrosa que la que
constituye un taenidsico en zona rural, sobre todo si la persona trabaja como manipulador de
alimentos. Las costumbres tradicionales, culturales y ocupacionales frecuentemente influyen en

la transmision (Sarti ef al., 1988; 1989; 1992).

DIAGNOSTICO
El diagnostico de la taeniosis cs regularmente lievado a cabo mediante la aplicacion de
exdmenes coproparasitoscGpicos para la busqueda de huevos del pardsito en Ia materia fecal,
lograndose identificar hasta el género ya que son morfoldgicamente indistinguibles los huevos
de T. solinm y T, saginata (Craig y Faust, 1970). Los métodos mds comunmente empleados son

los de concentracion por flotacion-centrifugacion y sedimentacion-centrifugacion con forniol-



eter que corresponden o las téenicas descritas por Faust y Ritchie respectivamente. (Faust et al.,
1938; Ritchic, 1948). Sin embargo estos métodos presentan una baja sensibilidad atn cuando se
apliquen de manera seriada, Otra téenica coproparasitoscapica empleada es el raspado perianal,
la cual ademis de presentar uma baja sensibilidad, un alto porcentaje de los casos resubtan ser
debidos a 7) saginata, ya que el largo estrdbilo de esta Taenia puede reptar por el ano haciendo
que algunos huevos se tdhieran a ta region perianal (Mazzotti, 1944a; 1944b; Schantz y Sarti,
1989). El diagnastica diferencial entre 70 soliwm 'y 1. saginata se hace por medio de la
observacion de estructuras de Jos parasitos, cuando son colectados después del tratamiento del
paciente y por tamizado de heces donde la presencia de ganchos en el rostelo permite ¢
diagnostico definitivo de 7. solinm a diferencia de T saginat que presenta i escolex
"desarmado”. El principal problema al respecto es, sin embargo, que muy rara vez se encuentra
¢l eseolex en la materia fecal, por tanto pueden recuperarse los progldtidos gravidos que hinyan
sido expulsados expontdneamente en fa materia fecal, se comprimen entre dos portaobjetos y al
pbscrvarse en un microscopio estereoseépico ¢l nimero de pares de ramas uterinas no debe ser
mayor a 13 si se trata de 7 so/iym y superior a 13 si se trata de 10 saginara. En ocasiones s
dificulta ¢l conteo de Ias ramas uterinas y mids aun la liberacion de proglotidos en heces es
irregutar lo que vuelve dificil el diagnostico de especie (Faust y Craig, 1970; Aluja ef al., 1987,
Correa ef al., 1994; Flisser, 1995).

En los tltimos afios, se ha impulsado el diagndstica de taeniosis, Utilizando el modelo de
{aeniosis en el himster dorado Allan of al. (1990) y Avila (1992) demostaron que con un ensayo
inmunoenzimdtico de captura (ELISA del inglés Enzyme Linked hnmunosorbent Assay) con
doble anticuerpo policlonal homdlogo acoplado a peroxidasa se pueden detectar productos

antigénicos de la Taenia en Yas heces tanto de himsteres como de humanos infectados. La

16



sensibilidad y la especiticidad del método en ¢l modelo experimental fue def 100%. V1 ELISA
también detectd a todos los portadvres de Ja Tuenia y no se registraron falsos positivos cn
pacientes con parasitosis intestinales por profozoarios o por otras helmintiasis, confiviéndole uni
sensibilidad det 100%, sin embarge este método no permite diferenciar entre Jas dos especies de
Tuenia que parasitan al hombre (Allan ef af., 1990; Avila, 1992). Con ¢} fin de optimizar ¢l
ELISA, en 1992 se establecio otro método inmunoenzimdtico, ¢t ELISA en punto. el cual se
basa en of BLISA tradicional de emparedado solo que el antigeno se adsorbe a un soporte de
nitrocelulosa y se revela con un conjugado policlonal similar al empleada en el ELISA de Allan
ef al. (1990). Este método presentd una especiticidad del 99.9% y una sensibilidad en pruchas
de laboratorio del 80% para Taenia sp, ya que tampoco permite realizar el diagndstico de
especie; el método resulto rapido y eecondmieo ya que no se requiere de un lector de ELISA, sin
embargo en ocasiones se llegan a presentar problemas de interpreracion que pueden dar origen a
falsos negativos (Allan e al., 1993).

Recientemente se ha ensayado un método que promete probablemente una mayor sensibilidad,
puesto que detecta hasta un huevo del pardsito y més especifico ya que distingue entre las dos
especie de Taenia, es el de hibridacion directa utilizando sondas de DNA marcadas
radinctivamente mediante ¢t empleo de bibliotecas gendmicas de ¢DNA (Flisser ef af., 1988;
Mec Manus ef al., 1989; Chapman ef al., 1995)

El diagnostico de la cisticercosis resulta complicado por Ja heterogeneidad de su
sintomatologfa, por lo que diversas mctodologfas se han desarrollado para obtener asi
confiabilidad y rapidez en sus resultados. La evolucitn de los inétodos de diagndstico para Ia
cisticercosis, por orden cronoldgico son: sospecha clinica, diagndstico radiol6gico, biopsia,

inmunodiagnostico y diagndstico imagenoldgico (Rodrigucz-Carbajal, 1989; Flisser, 1995),
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Generalmente el diagéstico de la neurocisticercosis se puede realizar por métados de imagen
(Resonancia Magnética o Tomografia Computada) que tienen un alto grado de confiabilidad, va
que permiten confirmar la ctiologia y también detinir el némero, localizacion y estado de los
cisticercos (Flisser, 1995). Actualmente los métodos de mayor uso en el diagndstico ¢
investigaeion para detenninar [a presencia de anticuerpos en contra de eisticerco en suero o
liquido cefalorraguideo (LCR) son el ELISA, Ia cual tiene una sensibilidad del 75 a 90% pero
con la desventaja de dar reacciones ertzadas con sueros de individuos con otras helmintiasis
(Espinoza et al., 1982; Plancarte er al., 1987, Baily er al., 1988) y la Inmunoelectratranslerencia
(IET) en la cual se detectan sicte bandas correspondientes a glicoproteinas especificamente
reconoeidas por pacientes con cisticercosis, esta técnica tiene wna sensibilidad del 98% si se
emplea suero y 95% si se emplea LCR cuando hay dos o mds cisticercos en el cerebro, la
especificidad es del [00% para ambos tipos de muestra, por lo que permite confinmar el

diagnostico (Tsang et al., 1989).

ANTECEDENTES SOBRE MODELOS EXPERIMENTALES DE TAENIOSIS POR
T. solium Y T. saginata.

Las investigaciones sobre el metacéstodo de T2 solium dependen de un sumistro constante y
regular de huevos de este pardsito, los cuales solo pueden obtenerse al desparasitar al portador
de la Taenia (Verster, 1971). Por otro lado, completar experimentalmente ¢n ¢l laboratorio el
ciclo de vida de T, solium seria de gran wtilidad en estudios tendientes a conocer la relacion
hospedero-pardsito y los mecanismos involucrados en la permanencia y expulsion de esta

Taenia,
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En vista de que la identificacion dei portador de 7 solitm es muy dificil, aunado al hecho que
el ser humano es el Gnico hospedero definitivo natural de este pardsito resulta esencial el
desarrollo de fuentes alternas para fa obtencion de de estos praductos. Por lo anterior, se ha
buscado la susceptibifidad de algunos animales de faboratorto como posibles huéspedes de 7.
solium y poder obtener asi su estado adulto con proglotidos gravidos y evos. Al respecto, se
han realizado infecciones en babones, gibones, gatas, perros y diferentes roedores (Verster,
1965; 1971; 1974; Cadigan et al., 1967; Gnezdilov, 1957, Zaragoza, 1986; Varma, 1990, 1992).

Ll primer reporte de infeccion en el hdmster dorado (Mesocricetus auratus) con metacéstodos
de 7% solium lo hizo Gnezdilov en 1957, este autar comprobo que T. solinm puede establecerse y
crecer en el intestino defgado del roedor, aunque el desarrollo de la Twenia fue incompleto ya
que los cjemplares cofectados no mostraron diferenciacion sexual.

Verster en 1965, infectd al chacma babbon (Papio ursinnus) con T solium, pero debido a que
sacrificd a los animales a fos pocos dias de lu infeccion solo se obtuvieron ejemplares
inmaduros. Posteriormente, Cadigan et al., en 1967 lograron abtener un cjemplar de 7. soliun
con proglotidos gravidos de un gibon (Hylobates lar) infectado en forma experimental,

Por su parte, Verster (1971; 1974) inmunosuprimio a los himsteres dorados con acetato de
metil prednisolona y los infecté con metacéstodos de 1. solium y 1. saginata; observo que con
cl tratamiento inmunasupresor fa susceptibilidad de fos animales a la infeccion fue mayor y
también el desarrollo de las taenias, ya que para 70 solium se lograron abtener pardsitos
sexualmente maduros pero sin proglotidos grividos. Sin embargo, al inmunosuprimir a los
hamsteres se presenté una alta mortalidad debido a infecciones secundarias presentes en los

animales.
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Pathak y Gaur (1985), inmunosuprimicron a los himsteres dorados con ciclofostamida,
prednisolona, maleato de mepraming y acctonilo de triacinolona y los infectaron con
metaedstodos de 70 solium, Los tratamientos que permiticron la mayor recuperacion de taenias
fue la prednisolona y ¢l maleato de mepramina, aungue tampoco se obluvieron taenias con
proglitidos grividos y huevos.

Zavagoza en 1986 utilizo 25 perros y 25 gatos de 3 meses de edad que dividiv en grupos al
azar, 4 todos los animales los infectd can 5 metacéstodos de 77 solitn y los immunosuprimio
con fi-metasona y desoxicarticosterona, La f-metasona se administra por via oral, un grupo de
animales recibio diariamente, una dosis de 0.125 mg/kg y atro grupo 0.625 mg/kg, mientras que
la desoxicorticosterona se aplico por via intramuscular (im) semanalmente, en dosis de 0.5
mg/kg y 2.5 mg/kg por grupo. Un dltimo grupo se infecto sin immunosupresion. Posteriormente
se realizaron las necropsias a los 30, 40, 45, 50 y 60 dias postinfeccion (DPI), ninguno de los
animales estuvo parasitado con T solium. El autor sugiere ¢l uso de otros [armacos y
dosificaciones diferentes a las utilizadas para vbtener asi resultados positivos en estos modelos
experimentales.

Varma en 1990, también infectd perros y gatos con 7. solium, y observo que el establecimiento
del parasito en los perros fue deun 100 % y un 40 % a los 3 y 8 DPI respectivamente, mientras
que los patos no se parasitaron. Posterionmente, este mismo autor infectd con 5 a 10
metacéstodos de T, solimm a himsteres dorados, ratones, ratas albinas, cuyos y conejos; los
animales fueron inmunosuprimidos con suceinato sodico de hidrocortisona por via i.m,
aplicandoles 10 mg a los hamsteres y ratones, 15 mg a las ratas albinas, 20 mg a los cobayos y
25 mg a los conejos, semanalmente. Los resultados oblenidos mostraron que solo los

hamsterese doradas fueran susceptibles a los 10, 20 y 30 DPL Sin embargo, perdieron la
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infeccion entre los 40 y 60 DPL Los ejemplares recuperados de los himsteres no mostraron ser
sexualmente maduros (Varma, 1992),

Allan et al. (1991), con ¢ fin de minimizar s infeceiones sceuandarias coma posibles
responsables del alto indice de mortalidad en los hdsmteres darados inmunosupritidos con
acetato de metil prednisolona, mantuvo a los animales dentro de un aislador, o cual provee un
ambiente estéril en su interior, Infectd a los hiamteres con tres @ cinco metacéstodos de 70 solium
y los inmunosuprimio con 4 mg del esteroide cada 10 dias. A los 59 DPI obtuvo ejemplares de
T2 solium sexulamente maduros con proglitidos que presentaban tero ramificado conteniendo
oncosferas inmaduras.

Aguilar L. (1995) usd el mismo modelo del himster inmunosuprimido con metil prednisolona,
a los animales (machos y hembras) los infectd con 1 a 5 cisticéreos de 70 solium y los mantuvo
dentro de un aisladar. A la necropsta de los himsteres obtuve taenias sexualmente nuaduras sin
huevos, mostrando aparentemente que la infeceion por este pardsito en los machos ¢s mds
intensa que en las hembras y pueden recuperarse mds pardsitos, aungue fas hembras lograron ser
ligeramente mds resistentes a infecciones causadas por agentes patogenos debido a lu
inmunosupresion. La longitud de los pardsitos fue variable, las tuenias mds grandes midieron 41
y 42 em y se recuperaron de una hembra a los 61 DPL Esta autora realizo ademds un andlisis
morfométrico de los cjemplares de Taenia recuperados, observando que el escélex, rostelo,
ganchas y ventosas tienen las mismas medidas y caracteristicas que las observadas en las
taenias del ser humano. Los proglotidos inmaduros y maduros fueron idénticos en todas sus
estructuras al de las tacnias del hombre excepto por su tamafio ya que fueron mis pequefias. La
autora sugiere que una de las razones por lo que no se obtuvieron tagnias con proglitidos

gravidos se debio a que el intestino delgada de los hamsteres no es lo suficientemente grande
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para albergar a ko Taenia, ya que varios cjemplares Hegaron hasta ko primera poreion del
intestino grueso, lugar no apto para la sobrevivencia de la Tuenia.

El modelo experimental del gerbo mongol (Meriones unguicularns) ha permitido ¢f estudio de
diferentes pardsitos que van desde protozoarios hasta nenvitodos y edstodos como 72 saginata,
1" crassiceps y Echinococens multilocularis (Tsutsumi ef al., 1984: Khan er al,, 1993, Geert ef
al., 1982; Wouters, 1988; Kamiya y Sato, 1990).

Geerts e al., (1982) en un reporte preliminar deseriben la inoculacion subcutdnea con
oncosferas activadas de 70 saginata en gerbos mangoles inmunosuprimidos con dexametasona
por via i.am. con dosis de 0.2 a 0.5 mg, en donde encontraron que un bajo porcentaje de los
animales de ambos grupos presentaron metacéstados vivos a la necropsia realizada a los 90
DPL Posteriorniente, Wouters ¢f al., (1988) nuevamente inocularon subeutancamente con
oncosferas activadas de 70 saginata a 388 gerbos, los animales fueron inmunosuprimidos y
lograron recuperar metaeéstodos en el 5.2 % de los animales inoculados, eon un promedio de
2.7 cisticercos viables por gerbo,

En 1990 Sato y Kamiya infectaron gerbos hembras de 4 y 15 semanas de edad, las cuales se
inmunosuprimieron con 3 y 5 mg de t-butil-acetato de prednisolona cada cuatro dias por via
i.m,, los animales s¢ infectaron con 30 a 50 metacéstodos de T. crassiceps. Todos los gerbos
fueron sacrificados a los 35 DPI, perfoda cn el cual se obtuvieron ejemplares de T. crassiceps

con proglotidos gravidos y huevos en diferentes grados de maduracion.
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IHPOTESIS

- El estadio adulto de 7 solium puede implantarse y desarrollar en los modelos
experimentales del gerbo mongol (Meriones unguiculatus), el concjo (Oryetolagus cuniculi) y
el gato doméstico (Felis catus) cuando son inmunosuprimidos con ¢l esteroide metil

prednisolona.

2.- La administracion periodica de esteroides favorece la permanencia y desarrollo sexual de las

tacnias en los modelos del gerbo, conejo y gato tal como ocurre en el hamster dorado.

3.- Las caracteristicas morfologicas y morfométricas de 7. solium en gerbo, conejo y gato son

idénticas a las taenias obtenidas del himster y a las del hudsped definitivo humano.



OBIJETIVO GENERAL

Apartir de los modelos experimentales de taeniosis en gerbo, conejo y gato, se va a seleccionar
la especie que permita el desarrollo maxime de 7% solium; este desarrollo se va comparar con el

que se presenta en el hamster dorado y en el ser humano,

OBJETIVOS PARTICULARES

|- Lograr la implantacion y desarrollo de 7. solium en el intestino delgado del gerbo mongol, el

gato doméstico y del conejo.

2.- Realizar ¢l seguimiento de la infeccion mediante la deteccion de coproantigenos de Taenia

por medio de un ensayo inmunoenzimdtico de captura (ELISA).

3.- Realizar la fijacion, montaje y tincion de los cjemplares de 7. solium recuperados a la

necropsia de los animales de experimentacion,

4.- Llevar a cabo el analisis morfolégico y morfométrico de las taenias recuperadas de los

modelos experimentales.
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MATERIAL Y METODOS

ESTABLECIMIENTO DE T. sofinm EN LOS MODELOS EXPERIMENTALES.

fiste trabajo contd con dos etapas en su desarrolio experimental. En la primera fase se intenté
¢l establecimiento de 70 sofium en las modelos experimentales del gerbo mongol (Meriones
unguicdatus), ¢l congjo blanco de Nueva Zelanda (Oryetolagus cuniculiy y el gato doméstico
(Felis cats) empleando al hamster dorado (Mesacricetus awratuy) como modelo de desarrotio
comparativo, {In fa segunda ctapa se bused ta dosis de inmunosupresion que permiticra un
mayor desarrollo de 7. sofivm en los animales ya citados empleando nuevamente al himster
como modelo de comparacion. Para ambas clapas se tomaron como base aungue con
modificaciones los protocolos de infeceion descritos por Verster (1971), Aguilar (1995),
Zaragoza (1986) y Varma et al, (1990; 1992). Para elto se emplearon 67 gerbos (33 hembras y
34 machos), 40 conejos (todus hembras), 20 gatos (13 hembras y 7 machos) y 39 hamsteres (34
hembras y 5 machos), Los animales adquiridas fueron jovenes y adultos-jovenes sanos. Todos
fos roedores se desparasitaron por via oral con una dosis Unica de praziquantel de 30 mgrkg de
peso por animal, En la primera etapa del experimento a los éatos se les desparasité con
fenbendazol (PANACUR de Hoechest) durante 5 dias seguidos con una dosis de 25 mg/kg de
peso por via oral mezclado can leche. (Prontuario de especialidades veterinarias, 1982). Para la
segunda etapa a los gatos se les administro albendazol (ZENTEL de Smith Kline and Beecham)
auna dosis de 30 mg/kg de peso durante tres dias seguidos. Tres dias después de finalizado este

fratamiento se desparasitdron con einco dosis de 50 mgrkg de peso de praziquantel cada tercer

25



‘

dia viaooral (Sumiano y Ocampo, 1992). Los conejos fueron adquiridos del Bioterio Central de
Facultad de Medicina donde se certificd que los animales se encontraban libres de pardsitos, por
lo cual no recibieron tratamiento desparasitante al iniciar ¢l estudio. Durante todo ¢l
experimento los animales se mantuvicron en una uniniud de bioterio con ciclos controlados de
‘ X
luz, temperatura y humedad (12 h. de luz y 12 h. de obscuridad, 20 °Cy 45 % de humedad
refativa). A todos los animales se les proporeiond para su consumo agua acl libitum. Desde la
adquisicion de los roedores y hasta finalizar ¢l estudio los animales se instalaron en cajas de
polietileno de alta densidad con tapa de alambre cromado (ISOTEC lAlarlnm) y eh su interior se
colocd un colehdn de aserrin estéril, La dieta de los hdmsteres y los gerbos consistié ¢n
alimento comercial balaneeado para roedores (NUTRI-CUBOS Ralston-Rations). Los gatos y
conejos se instalaron individuatmente en jaulas cspcciéles de acero inoxidable (HAZLETON
Systems.Ine y WAHNMANN Baltimore. MD.) cuya disciio sipue las recomendaciones
publicadas por la Federacion de Universidades para la Asistencia Animal (UFAW, 1984;1986).
La dicta de los gatos y concjos consistio en alimento comercial balanceado especial para eada
especie (GATINA y CONEJNA Purina) bajo en protelna (menos del 30 %) y enriquecido con

vitamina C. respectivamente.

OBTENCION DE CISTICERCOS DE Taenia soliunt.

Para ambas ctapas del estudio, se extrajeron cisticercas de 7% solium del musculo esquelético
de cerdos iﬁfcclados en forma natural, provenientes de los estados de Pucbla y Guerrero
rcspec(ivamen:te, El dfa en que se sacrilicaron a los cerdos se realizé la extraceion de los

cisticercos a los cuales se les elimind la vesfeula y se depositaron en solucion salina
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amorttiguadora de fosfatos (SSAF) fria, La mitad de estos cisticercos se usaron para infectar a

los animales y la otra para evaluar su viabilidad.

VIABILIDAD DE 1LOS CISTICERCOS

La prueba de evaginacion de cisticercas in vitro Tue deserita por Correa, ef af, (1987). Para la
primera etapa del estudio los cisticercos se colocaron en medio de cultivo REMI 1640 (Gibeo)
mas bilis porcina en una proporcion 1:4, requiriendo cada cisticerco para evaginar cuatro m de
esta mezela; los cisticercos se dejaron incubando a 37 °C durante 24 horas contabilizando el
ntmero de cisticercos evaginados, Para la sepunda etapa se empled bilis de cerdo, gato y

conejo, observando a las 24 horas de incubacion a 37 °C los cisticercos que habfan evaginado.

GRUPOS EXPERIMENTALES E INFECCION.

Debido a la dificultad de conscguir animales con las mismas caracteristicas de edad y sexo en
e} momento en el que se consiguid a los cerdos parasitados, los animales empleados presentan
cierta heterogeneidad por lo que en la medida posible los animales fueron agrupadvs
aleatoriamente salvo ciertos grupos en los que se concentraron a los animales mis vicjos ¢
incluso se empled un grupo de hamsteres que habfan sido utilizados previamente en protocolos
de inmunizacién. Bl inmunosupresor empleado fue acetato de metil-prednisolona (DEPO-
MEDROL, UpJohn) administrado a todos los animales por via intramuscular. Para ambas
etapas, la infeccion de los animales sc Hevo a cabo ¢l din de la diseccidn de los cisticercos.
Todos los animales fucron infectados por via oral con cuatro cisticercos por animal con
excepeion de los grupos controles del esteroide. Para los roedores y los conejos los cisticercos

les fueron administrados con pinzas en el hocico hasta que los deglutieran y en el caso de los
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gatos se mezefuron con camne endutada, Para cada especie se considerd un grupo de aninales o
los cuales se infectaron pera 1o se inmunasuprimicron, o nuners de coutrol: otre: grapo 1o
infectado pero si inmunosuprimido fué también incluido en los hamsteres, perbos y conejos,

pero no en gatos 4 consecuenceia del bajo ndmero de animales conseguidos,

GERBOS

Para fa primera ctapa del estudio se contd con 35 animales (19 hembras y 16 machos)
dividiéndolos en cuatro grupos, para fa segunda etapa se emplearon 32 animales (14 hembras y
I8 machos) que se dividieron de igual forma en cuatro grupos. Los grupos experimentales,
nimero de cisticercos por animal,  edad de los animales y la dosis ¢ intervalo de

inmunosupresion se indica en el Cuadro No. 1.

GRUPO I 1 [ia | HIb | IVa{ IVb | Va | Vb {Via} VIb | VIia | Viib | VIII
No. DE 10 4 5 6 4 6 5 5 5 5 4 5 3
ANIMALES
EDAD 5 6 6 6 5 S 8 8 i 6 6 6 12
(MESES)
SEXO H M H M HIM[IHIM|H M H M M
CISTICERCOS | 41 0 1 d 14 4 4141371 3 4 4 4

{ANIMAL

DOSIS (

l4dias

2mg/ | 2mp/10dias | 2mp/H4dias | dmp/7dias | 4mg/10dias 8mp/10dias

Cuadro No.1. Grupos experimentales en el modelo del gerbo mongol,
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CONEJOS

Se emplearon en total 40 concjos blancos de Nueva Zelanda hembras, 24 para ki primera etapa

y 16 para la segunda (de wes y 11 meses de edad) tas que se dividieron al azar al inicio. 1os

grupos experimentales, nimero de eisticercos administrados por animal, dosis ¢ intervalo de

inmunosupresion se concentran en ¢l Cuadro No.2.

Grupo I | HI v \Y Vi Vil Vil
No.de 4 4 8 8 4 4 4
animales
Cisticercos/ 4 0 4 4 4 4 4
animal
Dosis 0 2mg/ | 2mg/ 2mg/ | 10mg/ | 15mg/ 15mg/ 15myg/
10dins | 10dfas | lddias | 7dias | 10dfas 14dias 7dias

Cuadro No.2. Grupos experimentales en el modelo del concjo Nueva Zelanda.

GATOS

Se emplearon 20 gatos domésticos, Para la primera etapa fueron 11 gatos (ocho liembras y tres

machos) de seis a 12 meses de edad, mientras que para la segunda fueron nueve (cinea hembras

y cuatro machos) de 12 a 18 meses de edad agrupados como se resumen en ¢l Cuadro No.3.

GRUPO I Il ] v \% VI
No. DE 3 4 4 3 3 3
ANIMALES
SEXO 1H IH 4H 2H 2H 1H
2M M M 1M 2M
DOSIS 0 2mg/10dias | 2mg/14dias | 20mg/14dias | 40mg/14dias | 60mg/14dias

Cuadro No. 3 Grupos experimentales en ¢l modelo del gata doméstico
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HAMSTERES,

Se wtilizaron 39 hamsteres en wdo ¢l estudio, 32 para la primera clapa (27 hembras y cinco

machos) y stete hembras para fa segunda. Para fa primera etapa los animales se dividieron en

tres grupos. en el primero quedaron cuatra hembras de 12 meses edad las cuales se infectaron y

1o se inmunosuprimicron, ¢l segundo grupo estuvo integrado por cineo machos de 12 meses de

edad Tos cuales sole fueron inmunosuprimidos, cabe seiafar que los animales de este grupo

fucron inmunizados cuatro meses antes def inicio del experimento con extracto crudo de 70

solium, o) tereer grupo to Tormaron 23 hembras de siete meses de edad Jas que se infectaron y se

inmunosuprintieron, Para fa segunda etapa solo se emplearon siete hembras de seis meses de

edad, las que también se infectaron y se inmunosuprimieron. Los grupos experimentales,

nlimero de animales, sexo, dosis de esteroide ¢ intervalo de adininistracion se observan en el

Cuadro Nod.
GRUPO I I 1 v
No. DE ANIMALES 4 5 23 7
SEXO H M H H
CISTICERCOS/ 4 0 4 4
ANIMAL
EDAD 12 meses 12 meses 6 mescs 6 meses
DOSIS 0 Zmg/lddias | 2mg/lddias | 2 mg/14das

Cuadro No.4. Grupos experimentales en el modelo del hamster dorado,
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SEGUIMIENTO DE LA TAENIOSIS EN LOS MODELOS EXPERIMENTALES

11 seguimicnto de la taeniosis en los cuatro modelos experimentales fue realizado mediante ¢l
método inmuenzinvitico de captura (KLISA) para la deteceidn de coproantigenos descrito par
Allan et al, (1990) y Avila (1992), salvo Jigeras modificaciones en la preparacion de las
muestras provenientes de los gerbos y los gatos.
V.- Preparacion de muestras. Se colectaron semanalmente de wno @ dos  pramos
aproximadimente de la materia fecal de cada animal con excepeion de los gerbos para los que
se eolectaron solo 0.5 gramos. Las heees se suspendieron en solucion salina amortiguadora de
fosfutos 0.15 M mas Tween 20 al 0.3 % (SSAF-Tw 0.3), en una proporcion 1:2 de heees y
SSAF-Tw 0.3 v/v, tas muestras se homagenizaron y centrifugaron a 3,000 rpm dusante 25 a 30
min, con excepeion de las muestras fecales de los gatos y gerbos, para las primeras hubo
necesidad de aumentar el tiempo de centrifugacion a 60 min. para obtener un sobrenadante efaro
y transhicido y para las heces de gerbo se centrifugaron a 12,000 rpm durante 3 minutos,
Posteriormente se guardd en congelacion el sobrenadmte de fas heees de todos los animales y
tos tubos con e sedimento de la materia fecal fucron esterilizados en autoclave.
2.- Sensibifizacion de la placa de ELISA con anticuerpos policlonates anti-Taenia. La IgG de
conejo anti-1' solium se diluyd en una solucion amortiguadora de carbonatos 0.05M pH 9.6
hasta obtener una concentracion de 9.1 mg/ml, se adicionaran 100 pl por pozo a una placa de
ELISA de poliestireno de londo plano marca MaxiSorp F96 (NUNC 439454) y se incubd
durante toda fa noche a4 °C.
3.- La placa ya sensibilizada se lavo con SSAF-Tw 0.3 en (res ocasiones, cada una de cinco

minutos.
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4.- Adicion de la muestra problema. Se colocarén 100 pl del sobrenadante de heces
correspondiente a cada animal en dos pozos contiguos, se incubé durante una hora a
temperatura ambiente.

5.- Se repitio el paso tres.

6.- Adicion del conjugado. Se agregaron 100 pl/pozo del conjugado [pG anti-T solium marcado
can peroxidasa a una concentracion de 9.1 mg/ml. Se dejé incubar durante una hora a
temperatura ambiente.

7.~ Se repitio el paso tres,

8.- Se agregd ¢l cromdgeno mas el sustrato. Se prepard una solucidn del acido S-aminosalicilico
con peréxido de hidrogeno al 0.005 %, se adicionaron 100 pl/ pozo de estn mezcla y la placa se
guardd en la obscuridad a temperatura ambiente, a los 5 minutos se realizo la lectura en un
colorimetro lector de ELISA, ajustando la longitud de onda con un filtro de 450 nm.
9.-Positividad del ELISA. El eriterio aplicado a una muestra individual se determing cuando su
valor de absorbancia fue mayor o igual al punto de corte del ensayo. Se establecié un punto de
corte para cada modelo af inicio de cada etapa del estudio, el cual se obtuvo al sumar la media
mds tres veces la desviacion estédndar de los valores de absorbancia observados en los animales

una vez desparasitados y antes de ser infectadas,
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RECUPERACION DEL ADULTO DE T, solium.

Aproximadanente a los 10 dias postinteccion (DPI) se sacrificaron al azar animales de cada
grupo experimentat en umbas etapas del estudio. Los aninales fueron sucrificados de mancra
humanitaria, siguiendo fas recomendaciones citadas en el Manual de necropsias en animales
domésticos (Aluja, 1990), los rocdores se sacrificaran con dter inhalado, los conejos por
desnucamiento y los gatos mediante una descarga eléetrica de 220 voltios. Una vez sacrilicados
los animales se realizo a neeropsia, extrayendo el intestino delgado, el cual se colocod en SSAF;
el intestino se abrio tongitudinalmente para liberar o las tacnias y se verifico que ¢l individuo no

estuviera parasitado can otros helmintos.

FIJACION, TINCION Y MONTAJE DE LOS EJEMPLARES DE T. solitm,

Los ejemplares de 7. solium recuperados a la necropsia de tos animales se colocaron en agua
durante 4 a 6 horas a 4 °C para obtener su méxima forma elongada y relajada, porterionmente se
midieron los cjemplares y se colocaron entre dos vidrios procurando extenderlas lo mejor
posible, algunas preparaciones fucron sujetaclas entre sf con ligas en los extremos para aplanar
adecuadamente a la Taenio. Despuds se introdujeron en alcohal al 70 % manteniéndolas asi
hasta el momento de su tincién, Las taenias se tiflieron con la téenica de para-carmin de Mayer:
- Fijar las taenias con ctanol al 70%.

- Deshidratar por 10 min. en etanol al 96%.

- Teitir con para-carmin de Mayer durante 10 minutos.

- Decolorar con etanol acidulado al 2 % con HCL

- Lavar con etanol al 96 % durante | a 2 min para detener la accién det HCL

- Deshidratar en etanol absoluto durante 20 a 25 minutos.
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- Aclasar con salicilato de metilo

- Montar en balsamo de Canada y ctiguetar s preparaciones.

ESTUDIO MORFOLOGICO Y MORFOMETRICO,

A Jos cjemplates de 7 sofinm veeién recuperados a Ja necropsia se les identifico ¢f escolex con
cuatro ventosas y un rostelo armado, mientras que a los especimencs teidos y montados se les
contd ¢l niimero de ganchos y su tamafio, of didmetro de Jas ventosas, of tamaiio del esediex y
de Jus praglotidos inmaduros y maduros. Se identificaron los poros geaitales del estrobilo y los
organos repraductores masculinos y femeninas, contabilizando ademds el niimero de testiculos

en los progiotidos madwros.



RESULTADOS

VIABILIDAD DE LOS CISTICERCOS USADOS EN LA INFECCION.

En la primera fase del estudio se usaron cisticercos de un cerdo con infeccion natural
proveniente del estado de Puebla: la viabilidad determinada por la evaginacion in vitro fue del
100%; para la segunda fase los cisticercos empleadas fueron de un cerdo del estado de
Guerrero, y 1t viabilidad determinada también por la evaginacidn in vitro con bilis de conejo,

gito v cerdo tué del 100% en todos los casos.

1.0 ESTABLECIMIENTO DE Taenia solium EN LOS MODELOS EXPERIMENTALES

Il establecimicento y mantenimiento de 7. solinn en las diferentes especies se corrobord por la
obtencion de taenias a fa itecropsia de los animales y mediante el ensayo de ELISA para
coproantigenos de Taeniu sp. Ademds, se sacrificaron en la medida posible animales de cada
especie y de cada grupo experimental cada 10 DPI aproximadamente para recuperar las taenias

del intestino delgado.

1.I.1 TAENIOSIS EN EL GERBO MONGOL.

T solium se instald en ¢l 100% de los gerbos inmunosuprimidos y no inmunasuprimidos, este
porcentaje de infeecion se mamuvo en todos los gerbos hasta los 17 DPL, donde a partir de esta
fecha Jos animales fucron perdiendo la infeceion, siendo los gerbos no inmunosuprimidos los
primeros en eliminar al purdsito (a los 50 DPI ningin animal del grupo 1 estaba parasitado), en
contraste con los gerbos inmunosuprimidos tos cuales mantuvieron a infeecion hasta los 93
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1.1.2 EFECTO DEL ESTEROIDE EN LA TAENIOSIS EN EL GERBO.

Se ha observado que el uso de esteroides en los himsteres infectados con T solium incrementa
la susceptibilidad de estos animales a infeeciones seeundarias, lo que les repereute en una
clevada mortalidad (Verster, 1971; 1974; Pathak y Gaur, 1985; Allan er al., 1991; Avila, 1992;
Aguilar, 1993; Benitez. 1996). En este trabajo no se observaron en los gerbos alteraciones
fisicas aparentes ¥ tampoco mortatidad relacionada con la dosis del esteroide. Por otra parte se
observe una relacion entre la dosis del esteroide y duracion de la infeceion, asi como ef nimero
de cjemptares de 10 solium recuperadas @ Ya neeropsia, de tal forma que a mayor dosis del

esteroide los animales retuvieron por mds tiempo y en mayor mimero al parasito.

1.1.3 RECUPERACION DEL ESTADIO ADULTO DE T. solium EN EL GERBO.

Con base en ¢l ensayo de ELISA para coproantigenos de Taenia sp, todos los animales a los
cuales se les administraron los cisticercos resultaron infectados con 7. solim y ningin gerbo
estuvo parasitado con otro helminto que no fuera este pardsito, A la necropsia sc recuperaron 42
taenius, 18 cjemplares de hembras y 24 de machos de 252 cisticercos administrados a los
animales (Cuadro No.5), con un promedio de 2 taenias/hembra, 1.6 tacnias/macho y una tasa
global de recuperacion del 16.66%. Al comparar el porcentaje de recuperacion de tacnias al
finalizar el experimento en gerbos machos y hembras, este fué de 27.3% en las hembras y del
50% en los machos.

La obtencion de 7. solium por grupos experimentales de hembras fueron los siguientes: Para
el grupo |y [la fué del 5%, de un animal del grupo I (no inmunosuprimido) se obtuvieron 2
taenias y de una hembra del grupo 11 tratada can 2 my de metilprednisolona cada 10 dias se

recuperd wia 70 solit; de Jos animales del grupo 1Va no se obtuvieron taenias a la necropsia;
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para los grupos Vay Via que fueron inmunosuprimidos con 4 mg cada 7y 10 dias fue del 35%
y 15 % con una carga parasitaria por animal de 1.75 y 3 respectivamente; finalmente para el
grupo Vla inmunosuprimidos con 8 mg cada 10 dias la recuperacion de taenias por grupo fué
del 31.2% con unit carga parasitaria de 2.5 por animal (Cuadro No.3).

En los machos la obtencion de 7. solium por grapos experimentales fué la siguiente: Para los
grupos b y IVb fue del 4.2 y 8.3 % con cargas parasitarias de 1 y 2 respectivamente; para los
gripos Vb y Vb fue del 20% con  una misma carga parasitaria de 1.3; en el grupo Viib se
presentd la mayor recuperacion de tacnias, siendo  del 50% y con una carga parasitaria por
animal de 2.5; finalmente para el grupo VI que lo conformaron tres gerbos de doce meses de

edad, la recuperacion fué del 25% con una carga parasitaria de 1 (Cuadro No.5).

1.2.1 TAENIOSIS EN EL GATO.

Todos los gatos tueron inoculados con cuatro metacéstodos de 7. solium y solo en un gato
macho del grupo 1 inmunosuprimido con 2 myg de esteroide cada 10 dias se establecié un solo
cjemplar de 70 solinm, el cual fué recuperado a la necropsia a los 14 DPI midiendo 1.5 em. de
longitud (Cuadro No.5); el resto de los felinos fueron negativos por ELISA (Cuadro No.6) y
ningun ejemplar de 70 solitn se encontrd & la necrapsia. Todos los animales de los grupos LIy
111 que se les realizo la necropsia se encontraron parasitados por otros helmintos como Toxocara
cati'y Dipylidium caninum.

Junto con el cjemplar de 70 solium recuperado en el yeyuno del gato se encontraron
aproximadamente 200 cjenaplares de D, canimon en diferentes grados de maduracion, esto

indiseutiblemente habla de una falla en a desparasitacion de los animales, sin embargo también
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muestra que es en la segunda poreion del intestino delgado det gato en donde Tas condiciones
del microambiente intestinal se prestan para ¢l establecimiento de ciertos eéstodos, entre ellos 7.

solium,

122 EFECTO DEL ESTEROIDFE, EN LOS MODELOS DEL GATO Y CONEJO.

In los gatos no se registro mortalidad asociada con L dosis del esteroide, atn con cantidades
de 60 myg cada 15 dias, mientras que en las conejos si se presentd mortalidad y fué del 5 %,
estas muertes ocurrieron a fos 3 y 5 DPLen los grupos VEy VL Por otra parte, hijo ningiin
esquema de inmunosupresion 70 sofinn pudo establecerse en Jos conejos, hecho comprobado

por ELISA para coproantigenos de Taenia y a la necropsia de los animales..

1.3.1 TAENIOSIS EN EL HAMSTER

i todos los hamsteres que fueron inocutados con T, solium, se logro establecer el pardsito,
manteniendo ¢l 100% de ta infeccion hasta los 40 DP, posteriormente los animales fueron
perdiendo fa infeccion, sin embargo tres animales inmunosuprimidos se conservaron parasitados
hasta las 17 semanas postinfeccion (SPT) (Cuadro No.6). En los animales no inmunosuprimidos,
solo se logrd recuperar una Taenia por hamster de los animales sacrificados en la sexta y
navena (SPI), estas taenins presentaron el mayar desarroflo sexual de todos los ¢jemplares
recuperados de los animales utilizados en este estudio, ademds fueron s mis lugas en
comparacion con el resto de los pardsitos obtenidos en todas Tas especies infectadas. En los
ericetos del grupo HE que fucron inmunosuprimidos se recuperaron taenias en el 61.4 % de los

animales. Para el grupo IV se emplearon cisticercos provenientes de otro cerdo, observandose
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un establecimiento de 70 solivm en el 100% de los animales atn cuando se recuperd un solo
parasita por aninvad infeetado, con excepeian de un himster que se saerificd a tos 10 DPY del
que se obtuvieron dos taenias,

Para los ericetos inmunosuprimidos (grupos M y 1V) se recuperaron en general de dos a
cuatro taenias, cn los animales del grupo 1, no inmanosuprimidos se obtuvo una sola Zoenia por
hiimster. En total se recuperaron 54 taenias de los 136 cisticercos inoculadns a 34 animales
(Cuadro No.5), lo que constituye una fasa de recuperacion global del 39.7%. Realizando ¢!
analisis por grupo, observamos que en los animales no inmunosuprimidos se recuperaron 12.5%

de tacnias, en el grupo 11 el 50% y para ef grupo 1V el 25%.

1.3.2 EFECTO DEL ESTEROIDE EN LA TAENIOSIS DEL HAMSTER.

La mortalidad de Jos cricetos debida a efectos secundarios del esteroide fué del 30%,
registrdndose principalmente en el primer mes de la infeccién. Nuevamente se observé que el
esteroide favorecid que se implantara un mayor ntimero de taenias y que se mantuviera por mis
tiempo la parasitosis; en animales no inmunosuprimidos se obtuvo una carga pavasitaria de 1,
mientras que en los hamsteres inmunosuprimidos fué de 2.7 (Cuadro No.5). En cambio, el
mayor desarrotlo sexual y longitud de las taenias se registrd en ejemplares colectados de
himsteres no inmunosuprimidos donde un ejemplar de 7. soliym midio 82 em y presentaba
oncosferns en formacion, las tacnias de los animales no inmunosuprimidos mostraron

proglatidos maduros y I mds larga midié 50 cm,
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ANIMALESCON|~ TAENIAS
DOSIS DE SACRIFICIO TAENIAALA | RECUPERADAS
ESPECIE | GRUPO ESTEROIDE o o NES:,{O:;SIA mccm)?sl[,‘\'}cmlro
No %
I 0 3 30 I 10 2 5
I 2 mg /14dias - - -
illa 2mg / 10dias 2 40 I 20 1 5
Iib 2 333 I 16.6 1 42
IVa 2mg/ l4dias 1 25 0 0 0 0
GERBO IVb I 16.6 1 16.6 2 8.3
Va 4mg /7 dias 5 100 4 80 7 35
Vb 5 100 3 60 4 20
Via 4mg / 10 dias 1 20 1 20 3 15
Vib 5 100 3 60 4 20
Vila 8mg /10 dias 4 100 2 50 5 312
VIib 5 100 4 80 10 50
Vil 3 100 3 100 3 25
1 0 4 100 2 50 2 12,5
Il 2mp/14 dfas - - - - - -
HAMSTER | Il 23 100 14 61.4 46 50
v 7 100 5 7.4 6 25
1 0 1 333 0 0 0 0
11 2my/10dias 2 50 1 5 1 6.25
GATO 1l 2mg/14 dias 2 50 0 0 0 0
v 20mg/14 dias 1 333 0 0 0 0
\Y 40mg/14dfas 1 33.3 0 0 0 0
VI 60mg/14dfas 0 0 0 0 0 0
Cuadro No.5. Recuperacién de T.solium a 1a necropsia de los animales experimentales.
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2.0 ELISA PARA LA DETECCION DE COPROANTIGENOS DE T. solium EN - LOS

MODELOS EXPERIMENTALES.

Tanto para ta primera como para la segundo fuse del experimento se tomaron las muestras de
heees de los animales antes de la infeceidn y se procesaron por e} ELISA para coproantigenos
(Cuadro No.6), los valores de absorbancia de estas muestras se wtilizaron para caleular ¢l punto

de corte del ensayo (PC), que para las diferentes especies fucron los siguientes:

ta. Fase 2. Fase
PC. en gerbos: 0.172 0.156
PC. en gatos: 0.203 0.151
PC.enconcjos @ 0.102 0.079
PC. en himsteres: 0,169 0.170

Posterior a la infeccion se tomaron muestras de heees de todos fos animales semanalmente, se
obtuvieron los valores de absarbancia; se caleuld el promedio y Ia desviacion estandar en cada

grupo experimental y se gratied la absorbancia contra los DPL

ESPECIE DIAS POSTINFECCION
10 17 24 30 40 50 63 73 93 120
CONEJO | NEG.{ NEG. { N.D. | ND. | ND. | ND. | ND. | ND, | ND, | ND.
GATO 1720 | NEG. | NEG. | ND. | ND. | ND. | ND. | ND. | ND. | ND.
GERBO | 62/62 | 60/60 | 39/48 | 2848 | 17/37 } 8/34 | 7/34 | 4/31 | 1/28 } N.D.
HAMSTER | 34/34 | 33/33 | 26/26 | 21721 | 20220 | 14/17 | 1013 | 7/10 | 3/8 02

N.D. No Determinado

Cuadro No.6. Deteceion de animales infectados eon 7. solium por ELISA.
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2.1.2. CINETICA DE DETECCION DE COPROANTIGENOS DE 7. solium EN LOS

MODELOS EXPERIMENTALES.

GERBOS

Para los grupos 1, 1, HI y 1V la primera deteecion de coproantigenos se realizo a los 15

DPL, para el resto de los grupos la cinética de deteccidn de coproantigenos se realizd a partir

de los 10 DPI (Cuadro No.7).

DIAS POSTINFECCION
GRUPO 10 17 24 30 40 50 63 13 93
1 9/9 99 | 47 | 17 o7
11la 5/5 5/5 35 | 315 204 W | 14| 14 0/3
11Ih 6/6 6/6 | 36 | 36 3/6 1/6 | 1/6 | 0/4
1Va 4/4 4/4 13 1/3 02
1Vh 6/6 6/6 | 3/6 | 3/6 3/5 /5 | 0/5
Va 5/5 5/5 44 1 4M 212 22 1220 12 172
Vb 5/5 55 | 34 | 34 34 0/0
Via 5/5 5/5 1/4 1/4 1/4 0/4
Vib 5/5 S5 23 | 23 1/1 0/0
Vila 4/4 3/3 22 1 22 172 12 1 12| ot
Viib 5/5 5/5 33 3/3 2/2 22 1201 22 0/0
Vil 3/3 212 1/1 1/1 0/0

Cuadro No.7. Ntmero de gerbos infectados con 7. solium detectados por ELISA
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Posterior a Jos 15 DPIC el grupo Tinostrd valores de absorbancia mayor al punto de corte,
registrandose ademis su maximo valor de absorbancia; con el tiempo los valores deerecicron
hasta los 37 DPL en que se registrvon valores de absorbancia por abajo del punto de corte

(Figura No.1),
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Figura. No. 1. Cinélica de coproantigenos en gerbos del grupo 1. P.C. Punto de Corte.

Los animales de los grupos I y IV (Figuras No.2 y 3) presentaron un comportamiento
similar, ya que fueron positivos al ELISA para coproantigenos a partir de los 15 DPI,
abservandose pequefias diferencias entre machos y hembras; para ambos grupos las hembras
registraron un valor maxinio de absorbancia a los 23 DPI manteniéndose la positividad de la
infeccion en ¢l ELISA hasta aproximadamente los 30 DPI; para los machos ¢l maximo vator
de absorbancia sc registro a los 16 DPI manteniéndose la positividad del ELISA hasta los 44

DPI en los machos del grupo II1 y a los 25 DPI en los animales del grupo IV,
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ABSORBANCIA

ABSORBANCIA
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Figura. No.2, Cinética de coproantigenos en gerbos del grupo Iil. C.P. Punto de Corte.
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Figura. No.3. Cindtica de coproantigenos en gerbos del grupo 1V. P.C. Punto de Corte,

HEMBRAS (@)Y MACHOS ( +).
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Paa Tos grupos V. VI VIEy VHE a partir de los 10 DPT os niveles de absorbancia
estuvieron por arriba del punto de corte. EI miximo valor del ELISA se registrd en todos
estos grupos a fos 16 DPI, ademds fa positividad por ELISA se mantuvo hasta que se sacrificd
el Gltimo animal de cada grupo, con excepeion de Tas hembras del grupo Via las cuales
perdieron la infeceion tempranamente después de registrarse el pico de maxima absorbancia a

los 16 DPI (Figuras Nos, 5,0,y 7).
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Figura No.4. Cinética de coproantigenos en gerbos def grupe V. P.C. Punto de Corte.

HEMBRAS (@)Y MACHOS (+).
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ABSORBANCIA

ABSORBANCIA
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Figura.No.5.Cinética de coproantigenos en gerbos del grupo VE P.C. Punto de Corte.

HEMBRAS (@) Y MACHOS (+).
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Figura, No.6. Cindtica de coproantigenos cn gerbos del grupo VHL. P.C. Punto de Corte.

HEMBRAS (@)Y MACHOS (+).

46



04

03 ‘
< \ .
0 : ¢
Z { .
E 0 .
no: 0,2 v
g P.C
< i
0,1 ‘
)
i
0 P ; Lo e e e
0 5 10 15 20 25 30 5 40 45 50 85 60

DIAS POSTINFECCION

Figura, No.7, Cinética de coproantigenos en gerbos del grupo VIIL P.C. Punto de Corte.

Bl grupo I funcioné como control negativo ya que no fué infectado pero si
inmunosuprimido con 2 mg de esteroide cada 14 dins, sus muestras fueron colectadas y
procesadas a partir de los 16 DPI y hasta los 57 DPI, sus valores de absorbancia siempre

estuvieron por abajo del punto de corte.

GATOS Y CONEJOS

A partir de los 10 y hasta los 24 DPI las muestras de todos los gatos fueron colectadas de
manera individual para ser procesadas y determinar asi la cinética de aparicion de
coproantigenos de Taenia. Un gato macho del grupo 11 a los 10 DPI presentd un valor de

absorbancia por arriba del pumo de corte (0.261) el resto de los animales presentaron
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absorbancias por abajo del punto de corte en todas las ocasiones que se realizo el ensayo, Las
muestras individuales de todos las congjos colectadas a partir de los 10 a fos 17 DPI fueron
negativas en todo momento por el ELISA (Cuadro No.6).
HAMSTERES

En el grupo 1 se detectaron coproantipenos de 70 solium desde la primera semana
postinfeceion (SP1); El valor maximo de absorbaneia se registrd entre los 42 y 49 DPI,
después de este punto maximo los coproantigenos decayeron hasta hacerse negativos después
de los 73 DPI (Figura No. 8), fecha en la que solo dos animales continuaban vivos, los cuales

se saerificaron y no se les encontraron taenias.
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Figura. No.8. Cinética de coproantigenos en hidmsteres del grupo [ (@), grupo HI (+) y del grupo IV (%).P.C.

Punio de Corte,
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La cinéticu de aparicion de antigenos de 70 solium en las heees de los animales del grupo [1
mostré un incremento ¢n las valores de absorbancia en los primeros dias de la infeccion
similar al del grupo 1, alcanzando el valor miximo de densidad dptica a los 36 DPI,
disminuyenda paulatinamente hasta tlegar por abajo del punto de corte a los 120 DPI (Figura
No.8). Para et grupo 1V se observd que apartir de tos 10 DPI los vatores de absorbancia se
mantuvieron por arriba del punto de corte de manera constante sin mostrar incrementos
importantes en los valores de densidad optica hasta los 56 DPI cuando se sacritico al dltimo

animal de este grupo.
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3.0 ANALISIS MORFOLOGICO DE LOS EJEMPLARES DE T. solium RECUPERADOS

A LA NECROPSIA EN EL GERBO, GATO, Y HAMSTER

El analisis de las taenias se hizo con ejemplares de preparaciones fijas de T, solium, se observd
que todos los pardsitos provenientes de pato, gerbo y hamster, presentaran las caracteristicas
propias de este pardsito que son un escolex con doble corona de ganchos, cuatro ventosas
inermes, la presencia de un poro genital cuya posicion es lateral en los mdrgenes y con una
disposicion irregularmente alternada a lo largo del estrébilo; sin embargo se aprecian alteraciones
morfoldgicas importantes en algunos proglatidos de taenias recuperadas en gerbos

inmunosuprimidos, como fueron:

La presencia de dos poros genitales con un conducto deferente y vagina cada uno de ellos en un
mismo proglotido, localizados en los extremos laterales (Figura No.9), siendo cada lado la
imagen especular del otro; aunque la zona del tero, lébulos oviricos y glindula vitelina se
muestra difusa, se logran distinguir estos organos. Esto se observé en los proglétidos 151 y 315
de una de las tres taenias recuperadas a la los 73 DPI en un gerbo macho inmunosuprimido con 8
mg de esteroide cada 10 dias; en esta misma Taenia en el progldtido 281 se observo un
proglétido con un solo poro genital pero con dos conductos deferentes instalados en forma de

horquilla que parten de un mismo ootipo al dnico poro genital (Figura No.10).
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Figura No. 9. Proglétido maduro de 7. soliun en ¢f que se observa la presencia de dos poros genitales (Pgy Py) y

organos sexuales (Os) difusos.

Figura Na. 10. Proglétido maduro de T. solium con dos conductos deferentes (Cd) que contlevan a un poro genital

(Pg).



En dos de cuatro ¢jemplares de T solium recuperados a la necropsia de un gerbo hembra a los
31 DPI, que fué inmunosuprimida con 4 mg de esteroide cada 7 dias s¢ observaron estas ofras
alteraciones : uno de los cjemplares mostrd en Jos proglotidos 248, 295y 316 dos poros genitales
localizados en los extremos laterales del progldtido con conducto deferente y vagina cada uno de
ellos, no sc observéd el Utero ni tampoco ningin lobulo del ovario (Figura No.l1); el otro
ejemplar de Taenia recuperado del mismo gerbo y que mostré alteraciones, presentd en el
proglétido inmaduro 200 un aumento aparente de tamafio con dos esbozos de conductos
deferentes cn proceso de maduracion orientados hacia una misma cara lateral del proglotido

(Figura No.12).

Figura No.11. proglotido de T solium en que se observan dos poros genitales (Pgy Pg’) y ausencia de dlero y
g prog q poros g yrg)y Y

t6bulos del ovario (A).



Figura No. 12, Estidbilo de 7. solium en el que uno de los proglotidos inmaduros mucstra dos esbozos de estructuras

sexuales (Es).

De un gerbo macho sacrificado a Jos 31 inmunosuprimido con 8 mg de esteroide cada 10 dias
se observo que de las tres taenias recuperadas una de ellas mostraba en el proglitido 198 dos
poros genitales en la misma cara lateral del proglétido con dos conductos deferentes los que
conectaban a dos puntos en el centro del proglétido, en una zona difusa y poco diferenciada

(Figura No.13).



Figura No.13. Proglotido maduro de ‘T solium en el que aparecen dos poros genitales (Pg y Pg’) en una misnia cara
14 g

tateral del proglotido,

Otro gerbo macho sacrificado a los 31 DPI inmunosuprintido con 8 mg de esteroide cada 10
dias presentd dos tacnias a la necropsia, en una de las cuales en el proglétido 298 se observé que
el conducto defeerente sufre una marcada bifurcacion antes de llegar a la zona del utero, en donde

se distinguen las drganos sexuales masculinos y femeninos (Figura No. 14).

Figura No.14. Proglotido maduro de T.solium en el cual se¢ muestran alteraciones en la region central del praglétido

(A).



LELONGITUD Y GRADO DE DESARROLLO DF LAS TAENIAS RECUPERADAS DF.

LOS DIFERENTES MODELOS EXPERIMENTALES.

En ninguno de fos modelos empleados en este estudio pudieron obtenerse  ejemplares de 7
soliwm con progldtidos grividos v oncosferas maduras como acurre en ¢l ser himano. sin
embargo se obtuvieron taeniss sexualmente maduras con oncosferas en formacion del gerbo

mongol y del himster dorado.

TAENIAS DEL GERBO.

En la segunda semana postinfeceion se recuperaron las nicas tacnias de gerbos sin
inmunosupresion, kis cuales midieron 1.5 y 2.5 em presentando ambas escolex armado y cuello,
e esit Misma semana se seerificd una hembra del grapo Via y un macho del grupo V1L
recuperandose en Ja hewmbra tres taenias que midieron de 5,5 a 7.5 cm todas ya con proglotidos
inmaduros mientras que para ¢l macha se recuperd una sola Taenia de 3.2 ¢m con el mismo
desarratlo que las taenias obtenidas del gerbo sin inmunosupresion (Cuadro No.8). Para la tercera
SPI se recuperaron nueve ¢jemiplares de 70 solimm a Ta necropsia de seis animales de los grupos
Va, Vb, Vla, Vib, Viib y VIII obteniéndase la Taenia mas grande de 61 cm con proglotidos
maduros y Otero sin ramificaciones de un macho del grupo VIIb (Cuadro No.8).

Para la quinta sentana postinfeccion de 8 animales de los grupas lla, IVh, Va, Vb, Vib, VIIb, y
VI se recuperaron 20 tacnias, la de mayor longitud de 64 ¢m recuperada también de un macho

del grupo V1Ib parasitado con tres taenias, los tltimos proglotidos de esta Taeunia mustraban

wn
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como ¢l Gtero comenzaba a ramilicarse. En la octava semana se recuperaron solamente dos
tacnias provenientes de machos de tos grupos Vb y Vib, los ejemplares midicron 1.5 y 0.5
respectivamente. A la décima semana se obtuvo una Tuenia de 46 om de un macho del grupo
b y 2 taenias de una hembra del grupa Vlla, las cuales midieron 38 y 40 em. Para la
décimo primer semana postinfeccion se recuperaron 4 taenias de un macho del grupo Viib,
una de las taenias presentaba en los proglatidos terminales hasta seis pares de rantas uterinas,
este fud el maximo desarrollo aleanzado (Figura No.15). Finalmente el {ltimo cjemplar de 7.
solium recuperado fue obtenido de una hembra del grupo Va que a la déeima cuarta semana

postinfeccidn, este pardsito midié 4 em (Cuadro 8).

Figura No. 15, Progldtido maduro de 7. solium recuperado de un gerbo del grupo VIIb en la
IT SP1. Se observan las siguientes estructuras: Poro genital (Pg), Conducto deferente (Cd),

Vagina (Vg), Ovario (Ov), Utero (U) y Testiculos (T).
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La aparicion de los esbozos de estructuras sexuales en el parenquima de proglotidos inmaduros
notmales pudo ser identificado plenamente en los ¢jemplues de Taenia recuperados a los 20
DPL Se observd que ka aparicion de estos esbozos se presento entre los progldtidos inmaduros 93
hasta ¢l {48 en taenias provenientes tanta del mismo gerbo como de diferente animal. Los
primerqs proglotidos maduros que se obtuvieron fueron de taenias de tres SPI, en animales

inmunosuprimidos con 4y § my de esteroide.

TAENIAS DEL HAMSTER

A la sexta y novena semana postinfeecion se recuperaron dos taenias de animales del grupo |
(no inmunosuprimido) las cuales midieron 49 y 82 cm, observandose en la primera proglétidos
maduros hasta con 5 pares de ramas uterinas, Para los grupo I y IV Ia Twenia de mayor tamaito
encontrada fue de 38 cm a la sexta semana postinfeceion, sin embargo se observo que el
erecimiento de fas taenias en et himster inmunosuprimido ¢s menor comparativamente con las de
los gerbos.

Al igual que en el gerbo, fas taenias recuperadas a los 20 DPL en animales inmunosuprimidos
muestran claramente esbozos de los drganos genitates en los proglotidos inmaduros, mientras que
hasta la cuarta SPI 3¢ pudicron identificar progiotidos madures sexualmente, de taenias

recuperadas de hdmsleres innmmasuprimidos.
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Cuadro #. Cont inuacidn,
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Cuadro No. 8. Desarrollo de Tacnia solium en los diferentes modelos experimentales.



4.0 ESTUDIO MORFOMETRICO

Este estudio se basod en la medicion de los ¢jemplares de 70 solium recuperados exclusivamente
de gerbo ya que existe un trabajo previo realizado por Aguilar (1995) en el que reporta las
dimensiones de 7 solium reenperadas de hamsteres inmunosuprimidos con 2 mg de acetato de
metil prednisolona, o que permite comparar las dimensiones de las taenias recuperandas en
ambos modetos experimentales entre siy de aquellas recupereadas en humanos que se reportan
en la lireratura. Las taenias empleadas en este estudio provinieron de machos y hembras de todos
los grupas experimentales; se contaron en fa medida posible el mismo nimero de estrncturas de
ta Taenia que las ya repartadas para Ia confrontacion de los valores obtenidos. En general se
observd yue las dimensiones del escolex, ventosas, proglotidos inmaduros y maduros de
cjemplares recuperados de gerhas se mantuvieron uniformes. Estas medidas comparadas con las
reportadas para las taepias de hamster y humano no son muy diferentes (Cuadro No.9), alin
considerando que se trata de ejemplares recuperados de diferentes especies animales, obtenidos

en diversos DPHy can distintas dosis de esteroide.
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ESTRUCTURA NUMERO DE IFTERVALO (min) PROMEDIO DI*
ESTRUCTURAS MENOR MAYOR fm)
ANALIZADAS
ESCOLEX  (didmetro)
THHOMBRI: I N.R N.R. 1,2500 N.R.
HAMSTER 26 1.2719 23345 £.7200 (.2900
GERBO 20 0.7875 28125 1.664: 0.4078
VENTOSAS  (didmetro)
THIOMBRE | N.R. N.R. 0.3580 N.R.
HAMSTER 103 0.3220 0.6279 0.4198 0.0450
GERDO 104 0.2976 0,5664 04271 0.0523
ROSTELO
GANCHOS LARGOS
(largo)
HOMBRE | N.R. N.R. .1680 N.R.
HAMSTER 18 0.1610 0.4932 0.1740 0.0060
GERBO 142 0.1344 0.1728 0.1569 0.0092
GANCITOS CORTOS
(largo)
[TOMBRE | N.R. N.R. 0.1260 N.R.
HAMSTER 23 01288 h.}449 0.1350 0.0080
GERBO 80 0.0864 0.1440 0.1257 0.0143
PROGLOTIDOS
INMADUROS
(largo)
[TOMBRE [ N.R. N.R. 0.8370 NR.
{IAMSTER 31 0.1932 1.3840 0.7540 0.3290
GERBO 35 0.1248 0.7875 0.5310 0.2168
PROGLOTIDOS
INMADUROS
(ancho)
HOMBRE [ N.R N.R, 2.537 N.R.
HAMSTER 31 0.8694 20440 . L3970 0.3180
GERBO 335 0.6330 2.1000 1.5228 0.4025
PROGLOTIDOS
MADUROS
(largo)
HOMBRE | N.R. N.R. 3.0490 N.R,
HAMSTER 40 0.1932 27850 1.5135 0.5080
GERBO 40 1.5375 2.7000 2.0892 0.3877
PROGLOTIDOS
MADUROS
(ancho)
HOMBRE I N.R. N.R. 1.8830 N.R.
HAMSTER 40 11590 3.5900 1.9459 0.6050
GERBO 40 2.8875 5.2500 3.9937 0.5848
TESTICULOS (No.)
HOMBRE i N.R, N.R. 488.0000 N.R.
HAMSTER 40 240 405 341.0000 51.3100
GERBO 40 468 784 617.3000 93.6970

* Desviacion Estandar (D.1%)
N.R. No reportado.
Cuadro No.9. Dimensiones de las estructuras de 7. solitmt abtenidus de diferentes hoaspederas definitivos,




DISCUSION

ESTABLECIMIENTO DE T. solinm EN LOS MODELOS EXPERIMENTALES

7. solivm pudo establecerse en ¢l 100 % de los roedores inmunosuprimidos vy no
inmunosuprimidos de los grupos experimentales y solo en un gato inmunosuprimido p‘udo lograrse
¢l establecimiento del pardsito; en los conejos no fué posible que 70 solimm se implantara y
desarrollara bajo ningiin esquema de inmunosupresion. Multiples factores propios de cada especie
animal pueden estar implicados en ¢l éxito del establecimiento de la Toenic.
I. Factores genéticos. Cada individuo ain de la misma especie presenta una susceptibilidad o
resistencia individual para ser parasitado debido a una influencia genética; al respecto se han hecho
infecciones con 1. solium en hiamsteres albinos sin éxito en la recuperacion de pardsitos adultos en
comparacion con los himsteres dorados que se infectan en un 100% (Monroy-Ostria ¢t al., 1993);
por su parte lto en 1984 y mas tarde junto con Kamiya (lto y Kamiya, 1985) observardn que ciertas
cepas de ratones son nids susceptibles que otras a infecciones con K. mama, incluso en el hamster
dorado cuando proviene de diferentes bioterios y son infectados con T. solium se observan
diferencias en la susceptibilidacl del hospedero a la parasitosis (Avila, 1992; Aguilar 1995; Benitez
1996).
2.Factores anatomicos. En los vertebrados el principal factor que influye en los requerimientos
nutricionales y en los tipos de materiales que pueden ser empleados para su alimentacion es la
naturaleza de su tracto digestivo, para la mayoria de los mamiferos ¢l intestino delgado es el
principal sitio de digestidn quimica y de absorcion; esta constituido por tres dreas funcionales:

duodeno, yeyuno ¢ ileon en donde de modo arbitrario se ha seginentado de esta manera ya que no



existe una frontera anatomica definida entre estos (Martinez, 1993). Asfimismo la topografia del
microambiente intestinal varia en el tamafio y disposicion de las vellosidades y criptas de acuerdo a
su localizacion anatomica en el individuo de cada especie animal, siendo mds largas en los
camivoros, mas cartas en los solipedos y todavia mas cortas en el cerdo y en los rumiantes. En
general, aquellos animales cuyos procesos digestivos y absortibos son inds ripidas tienen un
sistema de vellosidades mas altamente desarrollado, can el fin de suministrar un drea superficial
mayor paia la absorcion (Allen, 1981). Se ha observado en estudios con Echinococens que el
tamaiia de las eriptas intestinales en el zorro, perro y gato difieren sustancialmente, fo que
contribuye entre otras cosas al hecho de que Echinococens gramidosus se estabfezen y desarrolle en
el perro, raramente en ¢l zomo y nunca en el gato, mientras que £ multilocuaris puede crecer y
desarrollar en estos huéspedes (Smyth y McManus, 1989),

Al realizar la inspeceion del intestino mediante un microscopio estereoscopico para la biisqueda
de ejemplares de 7. salivmn, se observo que las vellosidades intestinales del hamster y del gerbo eran
muy similares, siendo las vellosidades del gato las mds grandes, y con mayor firmeza cn contraste
con las del conejo, las cuales eran poco mis grandes que la de los hdmsteres y gerbos aunque
facilmente desprendibles. En las infecciones realizadas en el gerbo, himster, conejo y gato, 7.
solium se implantd en todos los roedores, en un solo gato y en ningln conejo, es posible que las
diferencias en las vellosidades intestinales también hayan influido en la fijacion de Ja Taenia a lo
pared intestinal v por lo tanto en su implantacion y sobrevida en un medio ambiente adverso.

Por otra parte af realizar las necropsias y disectar ¢l intestino delgado de los roedores para
recuperar a las taenins se observd que la mayoria de los pardsitos estaban fuertemente anclados a la

pared intestinal mostrando a fa luz intestinal el cuello y el estrbilo, no pudiéndose abservar fa
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adhesion del escélex a la pared del intestino por la densidad de las vellosidades, en general las
taenias reeuperadas ded gerbo permanccian por un poco mads de tiempo adheridas al intestino en
contraste con las aenias del bimster, fas cuales se desprendian un poco mis rdpido del intestino,
encontrindose mas tacnias desprendidas en la luz intestinal a la necropsia de los himsteres que en
los gerbas,

Se i tratado de relacionar al maco gistrico como i factor importante en ¢ anclaje det escolex al
epitelio intestinal, ya quie el moco intestinal presenta un gradiente de bicarbonato, el cual se secreta
por ¢f epitelio al fumen intestinal permanecicndo el pH extracelular en la superficie del epitelo de
7.0, mientias que en la luz intestinal el pH Hega a ser menor de 2,0. Fsto haria pensar que mientras
el escolex requiere de wn pH cercann a 7.0 para anclasse en clertas dreas del intestino, el estrobilo
podria requertr de condiciones mds dcidas para su desarrollo (Smyth y MeManus, 1989).

3. Factores fisicas.

a) pH. Zaragoza (19806) refiere que a fas primeras dos horas después de una comida el pH del
coutenido gastrico que se descarga et el duodeno del ser humano es de 5, mientras que el pil del
estomago del perro es ligeramente inferior a 1. En ef gato se considera similar al del perro, teniendo
en cuenta que existe cienta similitud en fa dieta y aparato digestivo de las dos especies mencionadas.
Martinez (1993} describe que una caracteristica fisioldgica importante del couejo es su pH
estomacal tan bajo aparentemente exclusivo en el, ya que evoluciona en forma descendente con la
edad, alcanzando aproximadamente a las 7 semanas un valor que oscila entre 1.0 y 1.5. Debido al
cambio tan brusco de pH que se genera cuando ocurre el vaciamiento gdstrico se considera que el

ambiente duodenal del conejo es "estéril”,
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Considerando que lu superficie del epitelio intestinal del gato se mantiene a un pH cercano a 7.0
por la accion amortiguadora del moco intestinal y que los valores de pH en ¢l lumen intestinal
aumentan conforme se aproxisan al colon, csto podeia explicar el hecho de que un ¢jemplar de 7.
solium se encontrara en la seganda poreion det intestino delgado de un gato inmunosuprimida y que
ademas presentaba una clevada carga parasitaria de Do canimon, contrario a lo reportado por
Zaragoza (1986) y Vanna (1990), quicnes no pudieron infectar a esta especie con 7. solium.
Cuando el gato fue infectado, los cisticercos evaginaron en la primeta porcion del intestino delgado
y o se pudieron establecer en el duodeno debido a por las condiciones adversas del pH intestinal,
logrindose instalar una Taenda en la segunda porcion, en donde el pH es mds alealino ayudandose,
quizds de wn cfecto mecanico de tapdn generados por los otros helmintos que también se
encontraban abundantemente en esta zona,

b) Potencial oxido-reduccion. Smyth y MeManus (1989) reficren que este factor aunque poco
estudiado cn la relacion huésped-pardsito ejerce una ifluencia importante para el metabolismo de
1a Taenia principalmente a nivel del trasporte de electrones. Smyth (1969) report6 las diferencias en
los niveles del potencial de 6xido-reduccion (Eh) en el estémago y en ¢l intestino delgado de rata
(150 mV en el estéomago y -100 mV en el intestino); vefiriendo que Ia diferencia tan alta del Eh en
estos drganos es por la presencia de diferentes microorganismos constituyentes de la flora habitual,
Tanto las especies empleadas en este estudio como el ser humanoe albergan microoganismos en su
flora habitual comunes entre si, sin embargo su ndmero, distribucion y funcion asi como la
presencia de microorganismos propios de cada especie contribuyen a valores de Eh exclusivos de

cada especie.
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JIEFactores bioguimicos y fisiologicos. Los mecanismos fundomentales de las actividades
secretorps y enzimaticas del sistema digestivo son similires en todas las especies (Dukes y
Swenson, 1981); de esta torma encontramos que los congjos, gatos, gerhos, hamsteres y humanos
presentan las mismas actividades enzimdticas et sus secreciones duodenales, presentindose en
ocasiones actividades enzimdticas propias de cada especie animal, asi tenemos que las herbivoros
consumen alimientos que e general se caracterizan par lener una e¢levada proporcian de
compoanentes fibrosos, a pesar de que ellos misnios 1o producen enzimas que transformen estos
componentes cib nutrientes absorbibles; sin embargo, poscen en su aparato digestivo unos
compartimentos en los que habita en simbiosis con el huésped una poblacion microbiana con una
actividad cefulitica importante. (De Blas, 1991). Las enzimas pancredticas producen sustancias
solubles pero ain no absorbibles; la digestion final es completada por las ¢nzimas alojadas en las
microvellosidades, los nutrientes atraviesan estas a través de microcanales, integsandose
posteriormente 3 la sangre o Jinfa. Cabe mencionar que ¢l intestine del concjo, ast como el del
cobayo y el del hombre, es casi impermenble a ntacromoléenlas. a diferencia de 1os camiveros, los
rumiantes y fos cerdos, el intestino del conejo solp es pesmeable a las immunoglobulinas durante
pocas hovas posteriores al nacimiento (Martinez, 1993).

La motilidad intestinal es un factor fisiologico importante en el establecimiento y mantenimiento
de Ia taeniosis, ya quie las velocidades del trinsito intestinal es diferente en cada una de las especies
aqui estudiadas. Las ondas peristdlticas que impulsan al quimo por ¢l intestino delgado, en
direccion anal presentan wna fiecuenci en el duedeno del hombre de 12/ min (Guyton, 1992), en el
paty de 28 a 30/ min (Sherding, 1992) y aunque no se tiene este dato numérico en ef concjo, se sabe

que dentro de las caracteristicas del conejo esta la de imponer una alta velocidad de salida de las
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particulas fibrosas, o que permite un mayor consumeo y una mejor wiilizacian de las particulas mas
digestibles del forraje. Lebas (1975) observd que en los conejos una hora despuds de la ingestian
del alimento las primeras fracciones Hegan al cicgo. Otros autores han podido demostrar en este
tiempo la aparicion de un marcadar en las hieces (De Blas, 1991),

La bilis es de particular importancia en el establecimiento de muchos pardsitos intestinales, ya que
en muchas ocasiones esti envuelta en los mecanismos de disparo o inicio en Ia eclosion de huevos y
cvaginacion de cisticercos de los metacéstodos. La camposicién quimica de la bilis varia
generalimente entre lag especies y que segiin Smyth (1969) es esta diferencia la que juega un papel
clave en la determinacion de la especificidad del hospedero, En este experimento se observé que los
metacdstodos de 7 soliwm pueden evaginar in vitro sin ninguna dificultad empleando para etlo bilis
de congjo, gato y cerdo, ademids sumado a la obtencidan de una 7aenia en gato pennite suporter que
la diferencia en [a composicion biliar no ¢s el principal factor para la evaginacion y establecimiento
de 7 solivm en su huésped humana,

EFECTO DEL ESTEROIDE EN LOS MODELOS EXPERIMENTALES,
El acetato de metil prednisolona en los modelos del gerbo y del dmster tuvo una influencia en:
1) Mantenintiento de la tacniosis. Se observo que el mantenimiento de la taeniosis en gerbo esta
relacionada con la dosis del esteroide n(!ministmdo, ya que a mayor dosis de esteroide (8 mg/10
dias, grupos Vla, VItb v VIII) se observa que los animales mantienen la parasitosis por mds de 73
DPL mientras que en los animiales no inmunosuprimidos la parasitosis se pierde en la mayor parte
de los animales al mes (grupo 1). En los hdmsteres aunque solo se manejo una dosis de
innumosupresar (2 mg/14 dias), se vid que los animales no inmunosuprimidos se nuntuvieron

parasitados hasta la déeinta SPI, aunque se ha infonmado la permanencia de 7. solinm hasta las 12



SPI en animales no  inmunosuprimidos (Monroy-Ostria, 1993), mientas que los animales
inmunosuprimidos se mantuvieron parasitados hasta las 17 SPL En ambos casos los resultados
coinciden con lo reportado por Verster (1971, 1974); Avila (1992); Aguilar (1995) y Benitez
(1996). Comparando los resultados de los himsteres y los gerbos se observa que los hamsteres (con
y sin inmunosupresion) sc mantienen parasitados por mas tiempo que los gerbos tanto
mmunosuprimidos como no inmunosuprimidos.
b) Mortalidad. Al igual que lo reportado por Verster (1974), la inmunosupresién aumentd Ia
mortalidad de los hamstes liasta en un 40 % durante el primer mes del experimento, debido
principalmente a infeceiones secundarias favorecidas por el estado de inmunosupresion de los
animales, micntras que en fos gerbos estos fendmenas no se presentaron, no olvidando que hubo
gerbos que se inmunosuprimieron hasta con cuatro veces mas la dosis de los hamsteres. £sto prueba
que bajo trataniiento inmunosupresor los hamsteres son mds susceptibles a trastomos ¢ infecciones
que los gerbos.
¢) Carga parasitaria. Pudo observarse que existe una relacion .en cuanto al tratamiento
immunosupresor y el nimero de cjemplares de Taenia recuperados a la necropsia, ya que de los
grupos inmunosuprimidos con 8§ mg de esteroide se recuperaron 42.8 % del total de tacnias
recuperadas en getbo, mientras que de los animales sin inmunosupresion se recuperd el 4.7 %,
También se observé que la mayor taza de recuperacion de taenias fue del 50 % en ef grupo VIib de
gerbos teniendo este mismo grupo un promedio de infeecion de 2.5 taenias/gerbo,

Sato y Kamiya (1990) han relacionado el efecto de la carga parasitaria sobre el desarrollo del

estadio adulto de 7. crassiceps en el modelo del gerbo mongol, ya que se han obtenido mayor
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numero de proglotidos gravidos por Taenia en animales parasitados con una o tres taenias que
cuando habia seis o mds

Para el imster tambidin se observd que ¢l innunosupresor favorecio que hubiera mayor carga
parasitaria obteniéndose en general de dos a cuatro taenias en fos atimales inmunosuprimidos, con
un promedio de 3.3 taenias/hamster para el grupo 11 con una taza de recuperacion de pardsitos del
50%. Lin los himsteres no inmunosuprimidos se recupero wr solo ejemplar en cada uno de los dos
dmsteres infectados a la necropsia de este grupo, segian los reportes de la literatura ef porcentaje de
individuos parasitados en estas circunstancias puede variar det O al 100 % (Verster, 1974; Avila,
1992: Aguilar, 1995).
d) Crecimiento y maduracion del paridsito. A los diferentes tiempos en los que se realizo la
necropsia de los gerbos se observd que conforme aumentaba la dosis de inmunosupresor el
crecimiento de las tacnias era mds acelerado, ya que en la mayoria de las tacnias recuperadas en las
primeras tres senmas en la necrapsia de los gerbos inmunosuprimidas can 8 mg de esteraide
presentaron fa mayor longitud y el mayor desarrollo que el resto de las taenias recuperadas en los
animales de otros grupos incluyendo a los hdmsteres immumosuprinmidos, En los himsteres las
tacnias recuperadas de los aninmales no inmunosuprimidos presentaron el mayor crecimiento y
desarrollo que las taenias obtenidas de hamsteres inmunosuprimidos ¢ inclusive que de las
obtenidas en los gerbos inmunosuprimidos y no immunosuprimidos.

En trabajos previos de taeniosis en hamster (Avila, 1992; Aguilar 1995 y Benitez 1996) se ha
considerando que en los amimales inmunosuprimidos al establecerse un mayor nimero de taenias, I
Iuz intestinal no resulta snficiente para soportar esta carga parasitaria, sumdndose la posibilidad de

competencia por los nutricntes por lo que las taenias presentan poco desarrollo mientras que los



animales no inmunosuprimidos parasitados con una Taenia, esta puede desarrollarse y nutrirse en
torma libre en la luz intestinal.

Lo anterior explica lo observado en los himsteres pero no lo presentado en los gerbos, ya que en
los gerbos tratados con una mayar dosis de esteroide ademds de presentar una mayor carga
parasitaria las taenius recuperadas fueron las mas desarrolladas. Lo que ocwre en el hamster
también puede ocurrir en ¢f gerho suponiendo ademds la presencia de dos eventos:

) Dosis altas de esteroide (8 mg/ 10 dias) permiten el establecimiento y aceleran ¢l crecimiento y
desarrollo de 70 solitn en gerbo de manera independiente a la carga parasitaria,

b) La presencia de factores metabolicos intestinales propios del gerbo que pronmeven ¢l
crecimientn y desarrollo de 7. solium de forma independiente al nimera de pardsitos establecidos
pero no su nantenimicnto en cl intestino,

Otra observacion que se presentd en el modelo del gerbo en cuanto at crecimiento y desarrollo de
las tacnias recuperadas fué que la longitud en las taenias (crecimiento) resultd independiente del
desarrollo, ya que hubo taenias que en las primeras semanas midieron mds que las recuperadas en
las dltimas semanas, obscrvandose un mayor desarrollo en las taenias recuperadas en las Gtimas
semanas.

Ll hallazgo de un cjemplar de 7. solinm en un gato immunosuprimido con dos dosis de 2 g de
acetato de metil prednisolota al momento de la infeccién y a los 10 DP1 no rcﬂéja evidencia del

mantenimiento de la taeniosis por el inmunosupresor.
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INFLUENCIA DEL SEXO EN LA TAENIOSIS DEL GERBO,

En anteriores experimentas (Avila, 1992; Aguilar 1995) se ha vista que los hamsteres machos son
mas susceptibles a la taeniosis, sin embargo las taenias mas largas se obtienen de las hembras. En
los machos ¢l tiempo de duracion de la parasitosis es menor debido principalmente a que ellos son
mis susceptibles al tratamiento immunosupresor y contraen mas infecciones secundarias en un
tiempo menor (Avila 1992; Aguilar 1995).

En el caso de los gerbos, de las 42 taenias recuperadas a lo largo del estudio, 18 provinieron de
hembras y 24 de machos (42.8 y 57.2 % respectivamente) lo que no es unat diferencia importante,
infieriendo asi que el sexo no ejerce una influencia impontante en el nimero de taenias recuperadas,
En cuanto al mantenimiento de la taeniosis con base en la deteccidn de coproantigenos mediante
ELISA « los 73 DPI habian dos machos y dos hembras parasitados, siendo el Gitimo animal
parasitado una hembra inmunosuprimida con 4 mg de acetato de metil prednisolona cada 7 dias.
Estos datos también muestran que el sexo no influye en el mantenimiento de la parasitosis.
CARACTERISTICAS  MORFOLOGICAS COMPARADAS DE LAS TAENIAS
RECUPERADAS DE GERBO Y HAMSTER.

El desarrollo de los drpanos reproductores de las tacnias se presentd claramente a la tercera SPEen
los ejemplares recuperados de los grupos Vb, VIa, VIb y Vb, mientras que de las taenias
provenientes de hdmster fue hasta la cuarta SPI cuando se recuperaron ejemplares sexualimente
miduros de 7. solium. Aguilar (1995) reportd que a los 22 DPI recuperd taenias con proglotidos
sexualmente maduros de himsteres instalados en un aislador ¢ inmunosuprimidos con 2 mg de
acetato de metil prednisolona cada 14 dias, en comparacion con Verster (1971) quien usé el

esteroide en dosis 5y 10 mg cada 7 dias observa los drganos reproductores de las taenias hasta fos



36 DPL Allan et al. (1990) al emplear el mismo esteroide en dosis de 4 mg cada 10 dias obtuvd
ejemplares de T, solium sexualmente maduros a los 42 DPLy una taenia can proglotidos y itero
ramificado con huevos intértiles a los 59 DPL

El erecimiento acelerado de las taenias que se observa en los gerbos inmunosuprimidos con 4 y 8
mg de esteroide es quizas una de las principales causas de fas alteraciones morfolégicas observadas
cn algunas de las taenias, ya que con base en las observaciones descritas en ¢l parafo 3.0 del
estudio morfologico, las alleraciones de la duplicidad de organos en ciertos proglotidos es
probablemente debido a la fusion del tegumento del parasito en una etapa inmadura en la
diferenciacion de los progldtidos como consecuencia del ripido crecimiento observado en las
taenias del gerbo.

ESTUDIO MORFOMETRICO.

Las medidas del escolex, rostelo, ganchos largos, ventosas, proglotidos inmaduros y maduros y
nimero de testiculos tomadas de diferentes cjemplares de T solium recuperadas de gerbo no
variaron en sus dimensiones y fueron muy parecidas a las reportadas en las taenias del himster y del
lumano

Personalmente estoy de acuerdo con Aguilar (1995) quién cito:

«..Llama la atencion que las medidas de los proglétidos maduros fueron menores a las seiialadas
para las taenias de los seres humanos, Sera acaso que estas diferencias se deben a que el intestino
del criceto es de menor tamafio que el del hombre, aunado a las condiciones microambientales y

topograficas en ambas especies por lo que T solium trata de establecerse en estas circunstancias ?”,
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CONCLUSIONES

El gerbo mongol (Meriones ungniculatus) y el hamster dovado (Mesocricetus awratus) son
susceptibles a la implantacion y desarrollo de 70 solim, incrementindose ambas cuando los
animales son inmunosuprimidos con el esteroide acefato de metil prednisolona.  Si bien, Ia
infeccion se prolonga en et animal inmunosuprimido, ¢l parisito cs linalmente expulsado primero
en los gerbos y posteriormente en tas himsteres. El gato doméstico (Felis catus) y el conejo Nueva
Zelanda (Oryetolagos cunicudi) no son susceptibles a la implantacion y desarrolio de 7% solium ain
cuando sean sometidos a tratamiento inmunosupresor con acetato de metil prednisolona.

Iin el modelo experimentat del gerbo mongot fos animales a las que se les recuperaron mds
pardsitos, con mayor desarrollo y que mantuvieron por mayor tiempo la parasitosis {ueron aguelios
que se inmunosuprimieron con 8 my de acetato de metil prednisolona cada 10 dias. Ln estos
animales se obtuvieron cjemplares de 7. solium sexualmente maduros con itero ramificado y
huevos en proceso de formacion. Este desarroflo fue también mostrado en hamsteres no
inmunosuprimidos con una carga  parasitaria  menor, mientras  que en los  hdmsteres
inmunosuprimidos con 2 mg de esteroide cada 14 dias solo desarroliaron tacnias sexualmente
maduras sin la presencia de ftero ramificado pero con una carga parasitaria mayor. El sexo de los
hospederos no tuvo ninguna influencia sobre la parasitosis.

£l método inmunoenzimitico de ELISA para la deteccién de coproantigenos de Taenia permite
llevar a caho eficicntemente ¢l seguimiento de la taeniosis por 7. solimm en los modelos

experimentales del himster dorado, el gerbo mongol y fortuitamente en el gato doméstico,



En los gerbos inmunosuprimidos con 4 y 8 mg de acetato de metil prednisolona, 7. soliin sufve
wn crecimiento acelerado mds no asi en su desarrollo durante Jas primeras semanas después de su
establecimiento presentandose ademas algunas veces alteraciones morfologicas.

En cuanto a la morfometria, s¢ observd que el escolex, ganchos, ventosas, proglétidos inmaduros
y nimero de testiculos de las tacnias provenientes de Iumano, himster y gerbo presentan
dimensiones cercanas entre si.

En el medelo experimental del gerbo mongol 1o se obtuvo un mayor desarrollo de T solium que
el presentado en hamster. sin embargo se presenta como un modelo alterno que permite obtener
tacnias grandes en poco tiempo y coh una buena taza de recuperacion de pardsitos, proponiéndose

ademds como un medelo interesante para estudios de la relacion huésped-pardsito,
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