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CAPITULO 1 



INTRODUCCION 

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

La enfermedad de Chagas o Tnpanosomiasis Amencana es una enfermedad de 

curso agudo y crónico, causada por un parásito intracelular llamado Trypanosoma ciuzl, 

siendo transmitida al hombre y a otros mamíferos por la picadura de un hP.míptero 

hematófago conocido como trialom1no (Garrada. 1983¡ 

México se considera un país endérrnco para usta enfermedad y existen regiones 

en que se propone a la Enfermedad de Chagas como un problema de salud pública. 

(Tay, 1980; Velasco. 1986) 

Trypanosoma cruz1 no es tma espec1n unitaria, os considerado como un complejo 

biológico de poblaciones parasitarias que circulan en la naturaleza entre los seres 

humanos. animales dornest1cos. reservones salva1es y vectores selvilticos y domiciliarios. 

(Pinto. 1984; Brener. 1975) 

Es notable la extrema variabilidad do las formas clintcas on que se presenta la 

enfermedad de Chagas, teniéndose cuadros severos de card1opatias y/o dilatación de 

segmentos del tracto digestivo (megaesófago y megacolon), hasta una aparente 

ausencia de síntomas (Brener. 19B5) 

Por lo que existen ev1denc1as expenmentalos en relación a la heterogeneidad de 

las poblaciones de T ciuz1 que van desde vanac1ones morfológicas y fis1ológicas hasta 

patogénicas que han permitido 1dent1f1car cepas diferentes (Velasco, y cols 1991) 

Estas diferencias han motivado a correlacionar las caracteristicas biológicas de 

los aislamientos de T. cruz1, en base a las caracteristicas morfobiológ1cas propuestas por 

fa OMS (Organización Mundial de la Salud) (W H O . 1985) 

1. Mortologia tipica de los tripomastigotes sanguíneos. 

2. Curvas de paras1temia. 

3. Organotropismo. 

4. Virulencia. 

5. Susceptibilidad a farmacos. 



1.2 OBJETIVO GENERAL 

Evaluar el comportamien10 biológico de cuatro cepas de Trypanosoma cruzi 

aisladas en México. 

1.3 OBJETIVOS PARTICULARES 

a) Observar los posibles cambios morfológicos de Trypanosoma cruzi durante la 

p3rasitemia. 

b) Determinar los niveles parasitémicos presentados durante la infección. 

el Establecer ta relación en1re virulencia y mortalidad en animales parasitados. 
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CAPITULO 11 



ANTECEDENTES 

2.1 DEFINICION 

La Tripanosomiasis Americana o enfermedad de Chagas es una antropozoonosis 

provocada por un parásito hemoflagelado denominado Trypanosoma cruzi, que causa 

una parasitosis hemát1ca y tisular. esta ulllma afecta pnncipalmente a las células del 

miocardio. esófago y colon. donde produce daño cronico o irroversible. se considera una 

de las seis enfermedades tropicales más importantes del mundo (Carrada, 1963; 

Romero, 1976) 

La Enfermedad de Chagas. al igual que mt1chas paras1tos1s, esta considerada 

como una "enfermedad de la pobreza", ya que afecta pn11c1palmen10 a individuos de 

zonas rurales. en donde la endemia se mantiene dob1do a las precarias cond1c1ones 

socioeconómicas de la población. situación que favorece la prohforac1ón do los 

triatominos, aunque actualmente, la enfermedad se ha encontrado en zonas urbanas y 

suburbanas debido al faclor migratorio de la población (Kumate. y cols 1990; Tay, 

1960) 

Trypanosoma cruz1 es considerado corno un comple¡o b1olog1co de poblaciones 

parasitarias que circulan en la naturaleza. debido al gran numero do hui!spodes y 

transmisores. Lambracht (1965) indica que el mov1m1ento de huespedes y/o transmisores 

hacia nuevas áreas geográficas donde existan especie~ que puedan actuar como tales. 

darian como resultado la formación de cepas nuevas Estas difieren con frecuencia, en 

su virulencia para el ratón blanco medida por número de lnpomast1gotes sanguineos y en 

su afinidad para diferentes te¡1dos. (81ce y Zeledón. 1970) 

2.2 CARACTERIZACION DE CEPAS DE T. cruz/ 

La caractenzación de aislamientos ylo clonas de T cruzi puede ser: 



a) Biológica 

b) Bloqulmlca 

c) Inmunológica 

a)_ La caracterización biológir.a comprende los siguientes estudios: 

1) Morfología de los tripomasligoles sangíneos. 

2) Curvas de parasitemia en ratón albino. 

3) Histotroplsmo de las formas sanguíneas. 

4) lnrectivídad a células. 

5) Susceptibilidad de formas sanguíneas a suero inmune. 

6) Virulencia y morbilidad. 

7) Sensibilidad a fármacos. 

b) La caracterización bioqulmica comprende: 

1) Estudio de zlmodemos y esquizodemos. 

2) Pruebas de DNA. 

c) Caracterización lnmuriológica. Comprende principalmente la caraclerización de 

antigenos y unión a lactinas. 

( Brener, 1985) 

2.3 ANTECEDENTES HISTORICOS 

Desde el descubrimlenlo de Trypanosoma cruzi hasla nuestros dias se han 

realizado numerosos trabajos tendientes a dilucidar el comportamiento qu~ pre~éntan las 

cepas aisladas en diferentes regiones de América, asl como el ·comportariiién'fo-de-las 

cepas que se aislan en diferentes regiones de un mismo pals. 
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Badincs (1946), realizó trabajoG con animales de experimentación, los cuales 

fueron inoculados con d~erentes cepas de Ttypanosoma cruzi unas aisladas de casos 

humanos y Olras a partir de las deyecciones de Tnatoma infastans. Las vlas de 

1noculacion usadas lucran 1nlraperitonea: y subcutánea. Observó que se produclan 

lesiones cután93s de variable 1ntens1dad en el srtio de la inoculación. Durante la 

necropsla noto que el corazón se enconlrdba ligeramente aumentado de !amano por la 

dilatación de sus ca111dades. Asl mismo las lcsiorl<.>s hepáticas y esplénicas fueron de 

intensidad variable, pudiéndose obse1Var en ambos casos un aumento en el volumen de 

los órganos (Badlnes, 1946) 

Agosln (1949), realizo estudios sobre el comportam1ento de d~erentes cepas de 

T. cruzi aisladas de diferentes regiones. Este autor observó que la intensidad del 

paras~ismo en los cone¡os es menor a la obtenida en otros animales de laboratorio, y en 

los cortes histolOg1cos observó una mayor infección parasrtana del tejido muscular blanco 

(bíceps femoral) sobre el roio (sem1tendlnoso, masetero) (Agos1n, 1949). 

Plfano (1965), observó algunos aspectos del r.omportamiento del Trypanosoma 

cruzi en el vertebrado, utilizando como animales de experimentación Jotes de ratones de 

las cepas CFW y C3H, los cuales fueron inoculados con dos cepas de T cn1zi de origen 

humano, por vla lntraperitoneal Realizó observaciones de sangre pemérica, de muestras 

de sangre de la aurlcula derecha, de impronta& de hlgado y de cortes histológicos 

Detenmino que en el vertebrado hay dOb modalidades evolutivas del protozoario que dan 

origen a las fonmas flageladas delgadas y largas, y a formas Hageladas anchas y cortas 

(P~nno. 1965). 

Tay, y cols. (1973), realizaron estudios sobre el comportamiento de seis cepas 

mexicanas de Trypanosoma cruz1, aisladas de triatominos colectados en dderentes 

estados de la Repúbl•ca Mexrcana y de un caso humano, fueron inoculadas por vla 

1ntraperttonal a ratones blancos de la cepa Webster, de amboe sexos y de peso 

aproximado de 16.5 g con una cantidad de 1nóculo de un millón y de cuatro millones y 

medio de tripomastigotes 
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A los ralonos inoculados se les efectuaron revisiones diarias de sangro periférica 

hasta los 20 dlas después de la inoculación, al final de los cuales todos los ratones 

sobrevlvienles fueron sacrificados, extrayéndoles corazón, músculo gastrocnemio, 

esófago, ganglios cervicales, bazo, hígado, páncroas y cerebro para su estudio 

hlslopatológico, También ensayaron diferenlos vías de inoculación con tripomasligotes 

metaclclicos de una sola cepa, y observaron que al utilizar un inóculo mayor se 

obluvieron parasilemias más elevadas. Pero durante los diez primeros dlas después de 

la inoculación las parasilemias se mantuvieron muy limitadas, independientemente de la 

cepa y de la cantidad del inóculo, aunque tiende a aumentar después de pasados más 

dlas. Se observó la presencia de lripomasligotos sangulneos a las 17 horas después de 

la inoculación, aunque no en lodos los casos. Es de hacer notar que en general la 

mayorla de las cepas produjeron parasitemlas mas elevadas después de que so les 

mantuvo en el laboratorio durant• 1 O mesos efectuando pases de ratón a ratón, 

asimismo la cepa humana produjo parasitemias mucho mas elevadas en promedio que 

las otras cepas estudiadas. 

La producción de nidos de amast1gotes fue mayor en corazón y músculo gástrico, 

mostrando preferencia por tejido muscular (Tay, y cols. 1973). 

Cárdenas-Ramlrez, y cols. (1975) inocularon por via intraperitoneal a ratones de 

dos semanas de edad con una dosis de un millón de tripomastigotes provenientes de 

seis especies distintas de vectores localizados en seis diferentes localidades de los 

estados de Guerrero, Michoacán, Morelos y Zacatecas Al cabo de 30 dias se 

sacrificaron los ratones extrayéndoles bazo, hígado. esófago, ganglios linfáticos, 

músculo esquelético, bronquios y tráquea, se fi¡aron y se incluyeron para estudio 

h:stopatológico. Se vieron cambios comunes a todas las cepas. cambios distintos entre 

ralones infectados con una misma cepa y algunas alteraciones especificas para las 

distintas cepas. Las alteraciones más notorias ocurneron en el siguienle orden: en el 

músculo esquelético, higado y miocardio. Con un proceso inflamatono predominando 

finfocitos, 
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macrófagos y células plasmalicas y en algunos casos con Infiltrado de neutrófilos 

(Cárdenas·Ramírez, y cols. 1975). 

Salazar, y cols. (1975), realizaron estudios sobro una cepa mexicana de 

Trypanosoma c111zi aislada de Triatoma phyl/osoma mazzotti de la población de Cocula 

en el estado de Jalisco, inoculando tripomastigotes sanguíneos a 3 lotes de 10 ratones 

cada uno con 50,000, 1.000.000. 2,000,000 do flagelados por mililitro respectivamente 

para incrementar la parasitemia. Contaron tripomastigotes en sangre periférica cada 

tercer día y a los ratones que fallecieron se les hizo necropsia para extraerles el corazón, 

hígado, bazo, esófago, gastrocnemio, cerebro, ganglios linfáticos, páncreas y tiroides, 

dichos órganos se fijaron y tiñeron. 

Esta cepa produjo parasitemlas muy elevadas en lodos los casos, con Invasión 

prácticamente a todos los órganos y tejidos que se estudia.ron mostrando gran 

cardiotropismo. Esta cepa estudiada experimentalmente mostró gran poder patógeno y 

alta virulencia para el ratón (Salazar, y cols. 1975). 

Martlnez, Martín, (1961), informan el hallazgo de una nueva cepa de 

Trypanosoma tipo cruzi aislada de un ejemplar adulto de Triatóma phyl/osoma, con 

localización peritoneal preferente en los ratones de experimentación. Inoculando a 

ratones hembras con las formas flageladas contenidas en deyecciones dé trialominos, 

por vía intraperitoneal. Observando flagelados tanto en sangre periférica como en el 

liquido peritoneal, aunque hubo diferencias en cuanto al tiempo dé aparición y 

desapanción de las formas sanguíneas y de las que se encontraron en el liquido 

peritoneal. 

Este estudio constituye el primer registro con estas características en una cepa de 

este tripanosomátido en México (Martínez, Martín. 1961). 
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2.4 ETIOLOGIA 

El agente et1ológ1co os Tr¡panosoma cruzi (Chagas 1909). parasito flagelado, 

perteneciente al Phylum Protozoa. subphylum Sarcomastigophora. subclase 

Mastigophor a, clase Zoomastigophora. orden K1neloplastida. suborden Trypanosomatina, 

lamilia Trypanosomat1dae. género Trypanosoma, sección Stercoralia. especie T. cruzi 

(Velasco, 1991) 

2.5 MECANISMOS DE TRANSMISION 

La transmisión natural y más frocuente se lleva acabo por un mecanismo 

contaminativo con heces de triatominos (lnoecta· Reduv1idae) infectados con T. cruzi. La 

fase infectante, et tripomastigotE metaciclico, penetra al vertebrado a través de piel 

escoriada, mucosas sanas e incluso piol indomno (Velasco. 1991), pero lambían puede 

ser adquirida in útero (via transplacentarra, transfusión sanguinea, al desollar animales 

silvestres o lngerirtos scmicrudos. por falta de cuidado en el trabajo de laboratorio y por 

el transplante de órganos (Pinto. 1990). 

2.6 BIOLOGIA V CICLO DE VIDA DEL PARASITO 

Al ser Trypanosoma cruz1 un parásito heleroxeno. tiene una gran supervivencia 

debido a su capacidad de adaptación al medio ambiente; posee dos ciclos de vida, uno 

en un huésped invertebrado y otro en un huésped vertebrado (Tay, y cols. 1981). 

2.6.1 Ciclo de vida en el huésped invertebrado 

Este ciclo comienza cuando un lriatoma libre de infección pica a un mamifero 

(incluyendo al hombre) y succiona la sangre que contiene tripomastigotes sanguíneos 

(fase infectiva para el 111secto), los cuales pasan al intestino del triatoma transformandose 

en epimast1gotos y esferomastigotes. que se mull1plrcan por fisión binaria longitudinal 
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para convortirse al final del ciclo en tripomastigotes metacíclicos (forma infectante para ol 

mamífero) (Brener, 1971; Tay, y cols. ·t981). 

2.6.2 Cíclo do vida en eí huésped vertebrado 

Al alimentarse un triatoma infectatfo de la sangre do un huesped vertebrado libre 

do la infección. se produce la defecación del mseclo sobre la piel o mucosa del huésped, 

depositando juntO con su excremento a los lnpamast1goles metac1cl1cos. estos penetran 

en la piel introduciéndose en una variedad de celulas. rmnc1palmenle células musculares 

y macrófagos en donde adoptan la forma de amasllgote. los cuales rap1damente se 

multiplican por fisión binana llenando la célula que postenormente revienta, liberando 

amastigotes al torrente sanguineo donde se transforman en tnpomas11gotes El flagelado 

que circula en la sangre por un periodo vanable mvade otra célula para realilar su ciclo 

intracelular. La multiplicación exponencial intracelular del paras1to resulla en un 

incremento gradual de la paras1tem1a. La mayoria de los pacientes son capaces de 

desarrollar una respuesta inmune que controla la proliferación del parasito lo cual 

conduce a la parasitemia a un nivel subpatente. pero no logra la respuesta inmune 

eliminar del todo al parásito (Noguoira. 1980, Braun. 1985). 

El ciclo de vida se completa cuando un lriatoma libre de infección, pica, 

succionando sangre con tripomasligoles sanguíneos, infectándose de ésta manera 

(Brener, 1971; Tay, y cols. 1981). 

2.7 MANIFESTACIONES CLINICAS DE LA ENFERMEDAD 

FASE AGUDA 

Existe un periodo de incubación asintomático de 4· 10 dias. Cuando la transmisión 

se hizo por lriatómlnos aparecen las manifestaciones de puerta de entrada con el SIGNO 

DE ROMAÑA o bien CHAGOMA de inoculación en otras partes deí cuer---



po y evoluciomm lentamente ( 2-4 sumanas). La temperatura entre 37-38" se acompaña 

de cefalea, astenia, malestar general, mialgias, artralg1as e hiporexia, ederna 

subcutaneo, hepatoesplonomegal1a y lil card1opalia, lesión anatomopatológ1ca mlis 

constante en esta rase que en casos graves evoluciona tmc1a la msuf1ciencia cardiaca 

El pronóstico en la fase aguda generalmento es buono. el cuadro remite 

espontáneamente entre los 30 y 90 dias posteriores a su instalación. El promedio de 

muerte en esta fase es de 7 a 10% y generalmente ocurre en inlantes 

FASE INDETERMINADA O AS!NTOMATICA 

Durante esta fase dosaparoco la s1ntomatologia y el 1ndiv1duo se considera 

curado. Sin embargo, la serología es pos1t1va en un individuo asintomático con 

electrocardiograma y radiografía normales para corazon. esófago y colon y comprendo la 

gran mayoría de los chagás1cos crónicos menores de 25 años de edad 

FASE CRONICA 

La fase crónica so manifiesta casi siempre en personas de 20-50 año•. El cuadro 

clinico varía considerablemente de acuerdo al grado de insuficiencia cardiaca o al tipo de 

alteración del ritmo. Pueden presentarse dos formas ctinicas, una sintomática en donde 

los individuos infectados presentan rn1ocardiopatia dilatada (como principal 

complicación), insuficiencia cardiaca progresiva y muerte, y otra asintomática en la cual 

el sujeto no tiene manifestaciones chnicas y pudiendo evolucionar de esta fonna o no 

durante toda su vida El paciente puede cursar con paras1tem1a esporádica y fugaz y 

presentar anticuerpos por lo cual sera considerado un peligro potencial s1 llega a ser 

donador sanguineo (Velasco. 1991) 
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PARTE EXPERIMENTAL 

3.1 DIAGRAMA GENERAL 

CEPA PARRA CEPA VILLA 

Trypanosoma cruzi 
(HECES! 

INOCULACION EN RATONES 
VIA INTRAPERITONEAL 

CEPA COMPOSTELA 

20-25 DIAS 

SANGRE DE RATON INFECTADO 
CON 

Trypnnosomu c:ruz1 

OBTENCION DE INOCULO 
50,000 TRIPOMASTIGOTES 

INOCULACION A RATONES 
VIA INTRAPERITONEAL 

(50,000 TRIPOMASTIGOTES) 

9-10 DIAS 

RECUENTO DE TRIPOMASTIGOTES SANGUINEOS POR 
CAMARA DE NEUBAUER 

(CADA TERCER DIA) 

OBSERVACl~~DE FRO~ 

CONSTRUIR CURVASDE ~~ASITE-M!~J 

DETERMINAR PERIODO 
PREPA TENTE. PICO MAXIMO, 
DURACION. 



3,2 MATERIAL Y METODOS 

3.2.1 MATERIAL BIOLOGICO 

a) Cepa VILLA de T. cruzi: aislada de un caso humano proveniente del Municipio 

Puga,Tepic Nayarit. 

b) Cepa PARRA de T. ctuzi: aislada de Tria/ama /ongipennis en el Municipio 

Puga, Teplc Naya.rit. 

e) Cepa PUGA de T. cruzi: aislada de Triatoma longipennis en el Municipio 

Puga, Tepic Nayaril. 

d) Cepa COMPOSTELA de T. cruzi: Aislada de Tria/ama longipennis en 

Compostela Nayarit. 

e) Ratones: Cepa Nlti, hembras de 20·22 g aproximadamente, proporcionados 

por el bioterio de la ENCB. 

3.2.2 MATERIAL DE LABORATORIO 

• Boquilla con manguera. 

• Cámara de Neubauer. 

• Cubreobjetos. 

• Equipo de disección. 

• Guantes desechables o de cirujano. 

•Jaulas para ratones. 

• Jeringas con aguja (25X 16rnm). 

• Pipeta de Thoma para glóbulos blancos. 

• Portaobjetos. 
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3.2.3 EQUIPO 

• Microscopio óptico Carl-Zeiss. 

3.2.4 REACTIVO 

• Alcohol yodado 

• Coloranle de Giemsa. 

• Fenal al 5%. 

• Heparina. 

• Solución salina al 0.85%. 

3.3 METODOLOGIA 

1) Obtención de tripomasligoles melaciclicos a partir de heces de lrialominos. Se 

alimentan ninfas de lrialominos previamenle infeclados con Trypanosoma cruzi, sobre un 

ralón o conojo libre de infección, una vez replelas se les presiona suavemente el 

abdomen para obligarlas a defecar, inmedialamenle se loma una gola de las heces y se 

observa al microscopio para confirmar la posit1v1dad del insecto Si la materia leca! 

presenta mas o menos 1 O tripanosomas por campo con el objelivo de 40X, se procede a 

inocular a los ratones. 

2) Inoculación a ralones La melena fecal con lnpanosomas melaciclicos se diluye 

con solución salina al O 85%, se carga con una ¡eringa para insulina, aproximadamente 

0.2 mi de la dilución (0.1 mi de solución salina al 0.85% más 0.1 mi de heces) y se 

inocula por via inlraperiloneal a ralones 

3) Observar y cuan11f1car el curso de la parasilemia para posteriormente elegir uno 

de los ratones que presenle mayor cantidad de hemoflagelados. 
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4) Conteo do tripomastigotes sanguíneos por medio de cámara de Neubauer para 

la obtonción del inoculo. 

Por medio de un corte en la vena caudal del ratón infectado, so obl1ene sangre, la 

cual se recoge con una pipeta de Thoma para glóbulos blancos hasta la marca 0.5 y se 

diluye con solución sal/na al O 85% hasla la marca 11 para obtener una dilución 1:20. 

Integrar perfectamente 

Colocar la cámara de Noubauer sobre una supert1cío horizontal y poner el 

cubreobjetos sobre las mesetas, posteriormente cargar la cámara con una gota de la 

sangre infectada, depositándola ontrn la meseta y el cubreobjetos pa1a que se difunda 

por capilaridad, evitando que se formen burbu¡as o caiga el liquido a los surcos 

Se realiza el recuento de los tripanosomas en los cualro cuadrantes para 

leucocitos; se calcula el número de tri panoso mas por mm3, considerando que cada 

cuadrante mide 1 mm2, y que la altura de la superficie de ta mesela (cuadricula) al 

cubreobjetos, es de 0.1 mm 

Por lo tanto 

N" de tripanosomas 

contados en tos 4 cuadrantes Promedio de tripanosomas/mm2 

Para determinar el promedio d_e tripanosomas en 1 mm3, y conociendo que ta 

altura es de O. 1 mm, se considera que 0.1 mm = · 111 O mm. 

Promedio de tripanosomas por mm2 x 10 = Promedio de tripanosomas por mm3 
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Y con,siderando la dilución de la sangre Infectada, al hacer el conteo, fue 1:20, 

entonces. 

Promedio de tripanosomas por mm3 x 20 = 1 1 de tripanosomas por mm3 de 

suspensión inoculada. 

Haciendo la conversión a cm3 (donde 1 cm3 = 1 mi) 

Si 1 cm = 1000 mm3, entonces 1 mm3 = 0.001 cm3 

Por lo tanto 

tripanosomas X 1 mm3 = tripanosornas/cm3 

mm3 0.001 cm3 

= tripanosomas/mi 

5) Obtención del inoculo de 50,000 tnpomast1gotes. 

Una vez calculada la concentración de lripanosomaslmm3, obtener la mayor 

cantidad de sangro Infectada con Tlypanosoma cruzi, una vez obtenida, realizar los 

cálculos necesarios para la obtención de un inóculo de 50,000 tripomastigotes. 

Ejemplo 

1 1 lripomasligotes/ml 

Por lo tanto 

Cantidad. de tripomastigotes ------ Sangre obtenida en mi 

50,000 Tripomastigotes ------ X 
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X = Cantidad de sangre conteniendo 50,000 tripomastigotes para inocular a cada uno 

de los ratones no infectados 

6) Segunda inoculación a ratones Con un ínóculo de 50,000 lripomastigotes, se 

inocula un lote de 1 O ratones hembras de aproximadamente 20-22 g de peso corporal, 

por vla intraperitoneal limpiando previamente con alcohol yodado la zona de inoculación 

y en condiciones de asepsia. 

7) Estudio de los niveles de parasltemla. 

Realizar el conteo de las formas sangulneas por cámara de .Neubauer a cada uno 

de tos enimeles, h11ate 111 l!U&encle de parllaiteml11 olrcultmte. GmfiCl!r los reeuttedos. 

8) Estudio de la morfO/ogla de los tripomastigotll$ sangulneos. Tomar una 

muestra de sangre periférica cada tercer dla a ca<ia ~no de lo8. anlrnale5 de 

experimentación. Realizar una e><tenslón sangulnea y tenlr por la tééniéa de Glemsa y 

obseM1r en objetivo de inmersión. 

9) Determinar a lo largo de la parasilemlas los siguientes puntos: perlado 

prepatente, pico máximo, duración. 

NOTA: La metodologla antes descrita se siguió Individualmente para cada una de 

las cepas estudiadas. 

18 



CAPITULO IV 



4.1 RESULTADOS 

4.1.1 CEPA VILLA. 

La parasltemla para esta cepa en ratones albinos mostró baja patogenicidad ya 

que el 90% de estos animales evolucionaron a la fase crónica de la inlección (Cuadro 1). 

La presencia de parásitos se observó al 10" dia. alcanzando el pico rnaximo al 34° día. 

con una duración de la infección de 55 días (F1g. 1). En todo el curso de la parasiternia 

se observaron formas sanguíneas anchas y cortas 

4.1.2 CEPA PARRA. 

Los niveles parasitémicos comenzaron a presentarse a partir del 10º dia, 

caracterizándose por una curva bien definida con un pico máximo en torno al 37° dla de 

la infección (Fig. 2). Mostró baja patogenicidad evolucionando el 80% de los ratones a Ja 

fase crónica (Cuadro 2). Durante toda la evolución de la infección que tuvo una duración 

de 55 dlas las forTTias sanguíneas se mantuvieron anchas y cortas 

4.1.3 CEPA PUGA. 

La cepa caracterizada presenta rapida evolución de la parasitemia, 

considerándose de alta patogenicidad ocasionando una mortalidad del 100% de los 

animales parasitados al final de la parasiternia (Cuadro 3). El curso de la infección tuvo 

una duración de 34 dias observando la presencia do tnpomastigotes sangulneos al 7º 

dla, hasta alcanzar un pico máximo en los niveles parasitém1cos el dia 19 Predominando 

durante la parasitemla las formas sanguineas anchas y cortas (Fig 3). 

4.1.4 CEPA COMPOSTELA. 

El curso de la infección para esta cepa fue de 46 dias, causando una mortalidad 

del 



70% de los ratones et dia 28, por lo cual se considera de alta patogemcidad. El periodo 

prepatente fue de 7 días, hasta alcanzar un pico máximo de Ja parasíJemía al 22º día. 

Observándose durante el curso de Ja inJocc1ón lripomasligotes sangulneos anchos y 

cortos (Cuadro y Fía 4) 
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CUADRO 1.- PARASITEMIA DE 10 RATONES INOCULADOS CON 50,000 TRIPOMASTIGOTES 
SANGUINEOS DE LA CEPA VILLA DE T. cruzi. 

N' DEL 
'EJEMPLAR 

TIEMPO (DIAS) 

10 13 l 16 19 22 25 28 31 34 37 1 40 43 46 49 52 55 

1 200 650 900 1100 2000 1 2800 4000 6300 7400 56001 3950 2100 1050 500 100 o 
2 so 100 : 450 700 1500 3150 4700 5850 5600 50501 4200 2650 1700 1050 1 600 o 
3 400 700 1100 1200 1800 1 2550 4100'6350 5000 41501 3050 2100 950 500 500 o 
4 o 200 ' 200 350 1200 2400 3450 4950 3550 i 2800 l 1650. 750 100 o o o 
5 o 100 ' 350 550 1600 3000 4200 505C 6900 5550 1 370J 2500 1300 600 200 o 
6 100 250 500 600 205C 3600 4650 6200 5500 i 4050 1 2850 1 2100 950 350 o o 
7 300 400 350 700 1600 3000 3950 5000 5450; 45501 3500 ' 2550 1650 1100 500 o 
8 o o e 500 2100 3700 •800 5950 5700 1 5500 1 4550 ! 3450 . . . . 
9 e o 100 150 1400 2550 3950 1 5200 4450 3200 ¡ 1050 1 700 300 50 o o 

10 o 50 50 100 i 1950 2850 3600i 5150 4550 3150 ¡ 1 sso 1 850 400 50 50 o 
X '.05 245 42C 595 1720 2960 1 4 140 5500 5510 43701 3025 1975 860 ' 420 1 190 o 

NOTA: LAS CIFRAS EXPRESAU LA CONCENfRACION DE TRIPOMASTIGOTESJmmJ EN LA SANGRE DEL RATON INFECTADO. 
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FIGURA 1. CURVA DE PARASITEMIA DE LA CEPA VILLA DE T. cruz/ 
Los datos muootrnn el promedio de la pnrasltemla de diez ratX>nes, 

lnoculadoe por vra lntraporltoneeJ con un lnóculo de 50,000 
tri pomastl gotos 
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-cuíi.i5ifo 2:: PARASITEMIAS DE 10 RATONES INOCULADOS CON 50,000 TRIPOMASTIGOTES
SANGUINEOS DE LA CEPA PARRA DE T. cruzi. 

Nº DEL 
EJEMPLAR 

1 

2 
3 

4 
5 
6 
7 

8 
9 

10 

X 

10 
o 
o 

500 

seo 
200 

50 

o 
o 

100 

o 

14S 

TIEMPO (DIASf 

13 16 19 22 25 28 31 34 37 40 43 46 1 49 52 1 55 
100 200 350 500 700 1450 2400 3050 4350 2aco 1600 10501 450 150 1 o 
50 400 600 1450 2350 3400 4050 47501 3800 2900 ¡ 1800 950 1 450 200 o 
950 1300 2250 2850 3450 3900 4650 36001 2550 1900 1050 

1 
-'SC i 100 o o 

900 1150 21501 2950 3550 4450 31so 125001 1esG i ·.oso 350 50 i o 1 o o 
450 1 500 850 1050 1450 1750 2ti00 1 3450 3900 1 4650 3800 2950 1 1850 1 900 o 
100 'ºº 150 550 1 950 1100 2400 3150 4100 3000 2250 1050) 500 'ºº o 
e 50 100 400 1 700 1050 1850 2450 34501 4300 29SO 17SO\ 850 400 j o 
o o so eso 13SO 1 19SO 2950 3S50 4900 3~50 1 2550 15001 sso 250 o 

200 250 1 2SO . + 1 
. + + . . 1 . 1 + . + 

200 3SO . . . 
1 + + + . . + • 1 . + + 

295 i 440 675 1040 14501 1905 243S ~50 2890 2375 163S 975 1 470 200 o 

NOTA: LAS CIFRAS EXPRESAN LA CONCENTRACION OE TRIPOMASTIGOTESlmmJ EN LA SANGRE Del RATON 



"º 13 16 19 22 25 28 31 3-4 37 40 -43 46 49 52 55 
TIEMPO (DIAS) 

FIGURA 2. CURVA DE PARASITEMIA DE LA CEPA PARRA DE T. cruz/ 
Loe d11tcs muestran el promadlo de lo ParMltemla de diez raton88, 

lnoculadoe por vía lntroperltoneal con un lnóculo de 50,000 
t rl POllla&tl gatos 
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r· CUADRO 3.- PARASITEMIA DE 10 RATONES INOCULADOS CON 50,000 TRIPOMASTIGOTES 

~oá··

EJEMPLAR 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 
X 

7 
100 

200 

so 
200 

o 
100 

400 

50 

o 
3SO 

14S 

10 
300 

soo 
600 

300 

400 

500 

1DSO 

350 

100 

700 

480 

SANGUINEOS DE LA CEPA PUGA DE T. cruzi. 

TIEMPO (DIAS) 

13 16 19 22 25 28 31 
eso 14SO 3000 + + + + 

900 1700 2900 + + + + 

900 1350 24SO + + + 1 + 

550 1200 1800 2100 29SO 3400 1 + 

600 900 1200 1600 2400 2650 3050 

1 500 950 1600 2400 3000 1 3600 + 

1800 2400 3100 . . + + 

550 1200 1 2300 + . + . 
200 600 1050 1600 2300 3000 3400 

1400 16SO 2950 + + + . 
83S 1360 2235 790 106S 1600 64S 

34 
+ . 
+ 

+ . 
+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

~-==~ü:_~~<ei~~ ~xPRESAN i.A coNce"1fRAc10N ~e ril1i'oMAsr1Go_í-~~'"-~N LA_s~_G¡¡_1:!J~L~roN l'!~CTAoo. 
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FIGURA 3. CURVA DE PARASITEMIA DE LA CEPA PUGA DE r. cruz/ 
Loe dotos muestran el promedio de la parasltemla do diez ratones, 

lnoc:ulados por vra rntraperltoneal con un lnóculo de 50,000 
tri pamastl gotea 
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.CUADRO. 4 .• PARASITEMIA DE 10 RATONES INOCULADOS CON 50,000 TRIPOMASTIGOTES 
SANGUINEOS DE LA CEPA COMPOSTELA DE T. cruzi . 

N" DEL 
EJEMPLAR 

1 

2 
3 
4 

5 
6 

7 

8 

9 
10 

X 

.. TIEMPO (DIASJ·-· 

7 10 1 13 16 19 22 25 28 31 

400 700 1 1500 1900 3500 4800 6500 . + 

1050 2300 1 3050 4450 5150 7100 + . . 
800 ! 1400 1 1700 2300 + . 1 . . . 
e 150 1 600 1 900 1500 2600 JOCO 3900 + 

850 1700 1 2100 ! 3050 ' 4250 4450 4650 4850 . 
200 450 1 700 130~ 1•00 1400 1900 2950 3900 

200 3DC 1 400 1600 3500 <800 . . . 
900 i5:JO 1 3550 4150 5200 6600 ! . . + 

400 650 1 ~550 1700 3450 4650 1 5700 7000 . 
900 1750 ! 260C 3400 ' 4950 6900 . . + 

570 1100 1 1770 2855 ¡ 3300 1 4330 2175 ! 2850 390 

34 37 40 43 
+ + + + 

+ + + + . + + + . + + + . . . + 

6000 6600 8500 9400 
+ + . . . + + + . 1 . + . 
+ - + + 

600 660 850 940 

46 
+ 

+ 

+ . 
+ . . 
+ . 
+ . 

.. N_OTA:. LAS_ CIF~ EXPRESAN~ CONg;"'fRA.CION !l~J:~iPoM_A_S.I~~oréiimñil_eH. ¡¿¡ SA_'!(;R~~EL ~I.()l'l INFECTADO 



¡ 
~ .... 
o 
u 
¡:: 
!Q 
~ 
11: 
a: .... 

4500 

4000 

3500 

3000 

2500 

1000 

500 

13 16 19 22 25 28 31 34 37 40 43 46 
TIEl.IPO (DIAS) 

FIGURA 4. CURVA DE PARASITEHIA DE LA CEPA COMPOSTELA DE T. 
cruz/ 

Loo datos muestran el promedio de la p11raalteml11 de diez ratones, 
Inoculados por vro lntrn.perltoneal con un lnóculo de 50,000 

trlpomMtlgotea 
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4.2 DISCUSJON 

La caractenzac1ón de cepas y/o clonas es un aspecto importante dentro del 

estudio básico do la enfermedad oe Chag~s (Brener, 1985). Por tal motivo al ser 

aisladas cuatro cepas (VILLA. PARRA. PUGA y COMPOSTELA) de Ttipanosoma cruzi 

en el estado de Nayant, es necesario conocer n1gunos aspectos importantes de su 

comportamiento. mediante una caractenzac1011 b1oló91ca 

Lo antenor se realizó empleando ratones albinos (hembras) de la copa NIH, 

inoculados por via intraperitoneal con un inoculo de 50.000 tnpomastigotes, mientras que 

ta observación y seguimiento de la paras1temia se practicó tomando muestras de sangre 

cada tercer dia obtenidas por punción en la vena caudal Se rnalizó la cuenta de 

tripomastigotes en camara de Neubauer para obtener resullados lo mas precisos y 

exactos que nos fuera posible (Perlowagora, 1982) 

Los Cuadros 1, 2, 3 y 4 muestran los promedios de las lecturas realizadas a los 

lotes de ratones infectados con las cepas estudiadas. El periodo prepatente tuvo una 

duración de siete dias para las cepas PUGA y COMPOSTELA, variando solo en tres dias 

para las cepas VILLA y PUGA que tuvo una duración de diez dias 

Hay numerosos factores que pueden influir en la aparición de los primeros 

tripanosomas en la sangre circulante Uno de ellos es la via de inoculación, no obstante 

que no hay una absoluta concordancia entre los autores. pues mientras unos dicen 

(Galliard. 1930 y 1952) que la via de 1noculac1ón subcutanea debe preferirse porque los 

tripanosomas aparecen rápidamente y en número mayor. otros consideran (Chagas, 

1909) que la pentoneal es la que produce infecciones mas elevadas y monales. mientras 

que la ruta oral tiende a produclf el mayor número de localizaciones viscerales (Avilés y 

Rios, 1950). 

Son de tomarse en cuenta también la res1stenc1a del animal, el poder infeccioso, 

la virulencia de la cepa y el número de paras1tos inoculados. considerando de gran 

importancia para ta intensidad de la infección que se logra, el tamaño del inoculo (Diaz, 



1934), as( como el que se Inyecte un cierto número de parésrtos mlnimo para producir 

alta mortalidad (Goble, 1951). otros sostienen (Mazzotti, 1940) que pequenas 

variaciones en la dosis del inóculo no son de importancia para la infección producida, 

dependiendo més bien de la cepa inoculada y de variaciones 111dMduales del huésped. 

El estudio del polimorfismo de tripomastigotes sangulneos de las cuatro cepas 

(VILLA, PARRA, PUGA Y COMPOSTELA) de Trypanosoma cru11 reveló un patrón 

morfológico semejante en todas ellas, con un nltido predominio de las rormas anclla y 

cortas, durante todo el periodo de observación. 

Brumpl (1912) opina que las formas gruesas representan formas evolutivas mas 

Viejas que derivan de las formas delgadas las cuat01; son más jóvenes. 

Para Meyer y Oliveira (1948) el rompimiento precoz de las células parasltadas 

libera formas delgadas, en cambio la presencia prolongada de !Os tnpomastigolcs en las 

células da origen a formas gruesas 

La amplia dist11bución geográfica de T. cruzi asf como la gran variedad de 

huéspedes y vectores seguramente han favorecido la selección de cepas que varia en 

morfologla para los animales experimentales y quizá para el hombre, pues algunas 

cepas presentan rundamenlalrnente tnpomastigotes sangulneos delgados, mientras que 

otras presentan formas sangulneas gruesas (Brener, 1977). 

En Mexico, muchas cepee presenten únicemente un tipo de lripomeoligotee 

sengulneo& en el cunso de toda I~ 1nfecci6n, (Cerv11nle& Cortez A, 1981) y en e&lo ae 

d~erenc1an de la mayorla de las cepas sudamericanas. 

Estos datos sugieren que este patrón m0ffológ1co puede ser dominante en cepas 

de T cruz1 del area o pals y representa una caraclerlstlca de distribución regional 

localizada. 
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En este sentido, Andrade, Brodskin & Andrado (1983) mencionaron que cada 

area geográfica parece tener un mismo lipa de cepa y Andrade (1974) demostró que las 

cepas aisladas cJe Bahía (Brasil) exhiben predominio de formas largas. 

A su vez, las cepas que presentan predominio de formas largas desde la fase 

inicial de la infección generalmente exhiben un patrón único de curva de parasilemia, con 

ascenso lento y gradual, picos maximos entre 20 y 30 dias, seguido de una disminución 

también lenta del número de tnpomastigoles y con mortalidad muy variable: Este 

comportamiento fue observado en numerosas cepas de T cruzt analizadas por varios 

autores (Brener, 1965; Andrade, 1974; Cameiro. 1982; Schlemper Jr, 1982). Estos datos 

establecen la existencia de la relación entre el patrón morfológico-evolutivo de los 

parasitos y et curso da la infección experimental. 

En un estudio parasitológico amplio hecho por Mela y Brener (1978), describen 

diversos modelos morfológicos de las formas sanguíneas de T. cruzi y los relacionan con 

las curvas de parasitemia observadas en huéspedes infectados. 

Las Figuras 1,2,3, y 4 muestran las curvas de parasitemia do las diferentes cepas 

estudiadas de T. cruz1. 

Las cepas VILLA y PARRA presentan el mismo modelo de parasitemia, con un 

incremento gradual hasta alcanzar un pico maximo los dias 34 y 37 respectivamente; 

posteriormente con una declinación gradual de la concentración de tnpomasllgotes 

sanguíneos, observándose un periodo largo de la 1nfecc1ón de 55 días 

Las cepas PUGA y COMPOSTELA presentan un modelo de paras1tem1a diferente 

con un aumento de la parasitemia hasta llegar a su pico máximo tos días 19 y 22. 

caracterizadas con un repentino incremento el dia 28 hasta un descenso de le infección . 
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que para la cepa PUGA tuvo una duración de 34 dlas Sin embargo para la cepa 

COMPOSTELA el dla 34 hubo un repentino incremento hasta el día 43 de la infección y 

sufriendo después una declinación muy marcada. 

E'I registro de patogenicidad que se obtuYO rue similar para las cepas VILLA y 

PARRA, ya que el 90 y 80% de los animales pasaron a fa rase crónica de la Infección 

considen!ndore de baja patogerncidad Sin embargo para las cepi>s PUGA y 

COMPOSTELA provocaron una mortalidad del 80 y 90% de los animales parasttados 

respectivamente Sin embargo la virulencia registrada para las cuatro cepas fueron 

similares, debido a que los niveles paras1témicos alcanzados se relacionan para las 

cuatro cepas estudiadas durante toda la infección 

La variación en virulencia esta innuenciada por factores muy diversos, cuya 

naturaleza y electos no son conocidos aún de modo eKacto Mientras que unos autores 

opinan que pases a través de animales sensibles atenúan la virulencia de una cepa y la 

readquiere cuando se inocula a otra especie animal (Chagas, 1909; Galliard, 1952; Dlaz, 

1934),, otros autores han traba1ado con cepas muy viejas manleméndolas en el 

laboratorio en animales y cultivos que, sin embargo, muestran extrema patogerncidad 

para las ratas jóvenes 

Se ha considerado que en el mismo huésped invertebmdo y baJO condiciones 

climáticas seme¡antes T cruz1 presenta diferentes virulencias, creyendo que dependen 

de la especie de huésped vertebrado, asl como de las condiciones ecológicas (Mazzotti, 

1940). 

La patogemcidad y la virulencia son características mtrlnsecas y pueden o no 

ocurrir simuttaneamente, y deben ser bien c1ennidas con respecto al comportamiento de 

r. cruzi. 



Virulencia es la capacidad dol parasito de mulliplícarse denlro del huésped de 

experírnenlación. Palogenicidad es la capacidad de producir lesiones o mortalidad en 

los anímales de experimentación (Andrade, 1985). 

Las cepas varian en su patogenicidad y su virulencia ya que no lierien el mismo 

comportamiento en huéspedes diferentes. 

Tomando en cuenta diversos parámetros como son la moñotogla del parásito en 

sangre periférica del ratón, patogenic1dad y virulencia .fúero.n establecidos tres tipos 

caracierizados como sigue; 

TIPO 1 : Cepas con una multiplicación rápida y con una parasitemla alla de 7 a 12 días 

de infección y un 100% de mortalidad con predominancia de formas ¡:jelgadas 

en la fase aguda de la infección. 

TIPO 11 Cepas con una multiplicación media y con un pico muy irregular en la parasite

mia de 12 a 20 dlas de infección, con una monaildad baja y con predominan-

cia de las formas guesas y pocas formas delgadas durante la fase inicial. 

TIPO 111 Cepas con una multiplicación lenla y con un pico allo en la parasitemia de 20 

a 30 días de la infección, con un rango bajo de monalidad a los 50 dias de in 

lección, con predominancia de formas gruesas en lodo el curso de la inlec--

ción. 

(Andrade, 1974) 

Tomando en cuenta la caracterización realizada por Andrade (1974) y las 

características similares encanlradas en las cepas estudiadas se pudo determinar que 

las cepas VILLA y PARRA, pertenecen al TIPO 111. debido a que el pico maximo lo 

alcanzaron aproximadamente entre el 30-34' dia observándose baja mor1aildad y un 

patrón morfológico constante durante toda la paras1tem1a 
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En cambio las cepas PUGA y COMPOSTELA pertenecen al TIPO 1, debido a su 

alta mortalidad y su rapida multiplicación del panis1to. 
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CAPITULO V 



CONCLUSIONES 

Para las cepas PARRA, VILLA, PUGA y COMPOSTELA, no se presentaron 

cambios mofológicos durante el curso de la parasitemia. 

En las cuatro cepas estudiadas se presentó el mismo patrón _morfológico, 

observándose el predominio de las formas anchas y cortas durante la infección. 

No existe • relá_ción entre el patrón morfológico y el curso de la infección, 

representado en. las curvas· de. parasitemia para las cepas VILLA, PUGA, PARRA y 

COMPOSTELA. 

La morfología no es un factor determinante para clasifícar a las cepas estudiadas. 

En las cepas observadas no existe relación ·entre virulencia y mortalidad de los 

animales de experiment¡¡ción 
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