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El dato más 

IN T R OD.uóp.c·r o N 

antig~o··•en'~2hls~9:~a· ..• de la Diabetes, se en--

cuentra en el papiro' de•'Eoérs·-' (1500 ·A;c· .. >, donde se describe -­

una enfermedad en la cua:i'•.ida· ·~·~·ferlllos adelgazan, tienen hambt>e 

contÍnua, Ol'inan y se iii~~t~~<itbrmentadoS por una gran sed, (1) 
' , -· ,,?.-·'. ·' 

En el año 70 de nuestra :~~,. .. el médico. griego Areteo, ut!_ 

liza el. nombre de "DIABETES" para describir una enfermedad que 

vacía el organismo corno un sifón y sus características son igu~ 

les a las descritas en el papiro de Ebers (la palabra diabetes 

en griego significa sifón). En 1679, el médico inglés Thomas -

Willis determinó que la orina de algunos enfet>mos con diabetes 

contenía azúcar y denominó a la enfermedad como Diabetes Melli­

tus (en latín mellitus signífica miel), para difet>enciarla de -

la Diabetes Insípida, donde hay gran emisión de orina sin pre-­

sencia de a;,úcat>. (25) 

En 1869, Langerhans descubre los islotes del páncreas y eol 

1870, el .francés._C.laude Bernard descubre la función glucogénica 

del. hígado y la hiperglucemi.i del diabético. (2~) 

En 1889, los fisiólogos Von Mering y Minkowsky extirparon 

el páncreas a un perro produciéndole una diabetes experimental. 

Se dedujo entonces que el páncreas producía una substancia in-­

dispensable para el apt>ovechamiento de los azúcares. Basados -



en estos estudios, Charie.~ ~~s~ Y. Fredér,f°'k.} B~n\:il'\g; trataron 

a perros con. diabetes ~~~e~i~e~tal ~;,r. extr'a.ctós obtenidos. d ... -

páncreas y observ'aro~ c¡ü~ su·e;;-t:Icfº:¡¡.; ~~{~¡¡ ~~j6;6' ri<í~~blemen-
·
.:-":.··.·.·,.:·-... ·' ··'·_:.- . ·(·.· --.. ,-.,. 0·.=·J,\:.'..i,·.~Ú.~i:.'..~.·-;:;,· .;::·e'.- :::F:,,, · ""'·.\,:: .... 

te. (17 - . '<_ ,,--~'~- -.,:;. . " ···) :'.e;\:.'-~·~':'~_:; 
p.:,<-.;:;~·:·.~:_~%-:,' .,;...:;' '.·:!.:1~:1:· ·:.'.;;_;; ~·i ');. -.~~~ -· ·\~-~ 

:,·;.'.:: 
-·-:..·>;.;-·.~.··.( \.·;·;.!;,; ,._.. ;~(~~~ -rx~::_:·.-~ '{';.:·:.:.~~;-.;',:.\/_·_}·e-· 

los 

EsfoCiios .P~~.t~t~.~~~~',)cdi~1~~~1H~}.~ui:Í~s;·céiÜ1a~ beta de 

islotes át? Langerharis .del-•páncri!a'S-¡iródúc1an la sustancia. -

indispe~salil~ p~r~ :e1).~~~~" .. ch~~ie~~o de iós azúcares y la cual 

denominaron insuliná;.y•ri;;fu<ó'!-t~~ta 1953 cuando Sanger y cola-
. 

boradores establee.en 1a''· ~-strUctura -de la insulina, la cual está 

formada por 51 aminoácidps, agrupados en dos cadenas unidas por 

dos puentes de azufre.-: ( l) 

Los principa1t?s _efectos de la insulina son: 

a) Facilita ii;: entrad~ 
lula. 

b) Promueve lá form~ció;;- de . gl~~ógeno y la oxi'~'1ci61'1 de -~ 
carbohidr.atos en IDúscuio. e ·hígadO. 

- '.·· -: .. : .. .>'-/;., :'..~~,v·~~':·: 

c) Reprime a las principales enzimas gl ucone.o~~-~~6-~:~ -.~ :-pir~· 
- vato carboxilasa, fructosa l,6-dj.fos_f1l1:ªª.". y gl.i.cti~~~~~fosfata~ 

sa, reduciendo así la formación de glucosa a pá.'6tir- d~-'.:-~~p~~~os--=­

Y proteínas. 

d) Aumenta la utilización de glucosa, por su funci6n indu!:, 

tora sobre la glucocinasa (hígado). 

e) Estimula la v1a HMP (hexosa monofosfato) y la lipogénesis. 
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El mecanismo de, acción de· la insulina no se ha aclarado 

completamente. La hipótesis más aceptada en la actualidad, es 

de que- la irisuliriá-. SEt'.i.irie a'-receptores específicos de la membr~ 

na de las célulás. insuli~\odeperidientes activando la iiberación 

de péptidos ,bioa.ctivos ,:'por un mecanismo proteolítico, producie~ 

do la abertura :pa~a:···~i· paso- de la gltJcosa al interior de la cé-

lula. (21) 
' ... :· ,.•.:-·'-"-

·' ',_' ~,'.· .. ;; :_~·--~ ::-_:_ . 

En. la adtj¡ü{J~~ -~~ insulina que· se. encuentra en el merca-

insulina 

posibili-

La Diabetes mellitus se.define como una:serie de transtor­

nos metabólicos orfginados por factores gerléticos y ambientales, 

caracterizados en sus formas desarrolladas por hiperglucemia, -

glucosuri~ polifagia, poliuria y un síndrome vascular que adop­

ta la forma de arterioesclerosis. (4) 

Esta se puede clasificar.en 2 grupos: 

Tipo - I. -, Inslili,hodependientes. 

Tipo :i:I. - I~súl.irióindependientes • 
. ~ :;: ~·::"::~-; ,:.- : ·\· -, 

Tipo l;-- ·s,; p~~senta comúnmente en jóvenes (diabetes juve­

nil). La {ri~~{i~a- ci~culante está ausente, el glucagón está --
;::-.:'.)_.·-.>·(·:):"·· .. ~:·--: .... :·._ ,. 

ele_'?ª~º, .~~s '~~-él~~á:s beta.· del páncreas no responden a estímulos 
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insulinogénic:os 'Y, por lo tanto· se requiere insulina ex6gena pa­

ra corregir .l~. glucemia y pre'1eni;;, la' c·etosis que es común en -

este tipo de.diab~tes. (2) 

Ciertos procesos inmunológiCos: ·se asocian _a la aparición·. -

de la diabetes juvenil, existe una mayor incidencia en sujetos 

portadores de grupos de histocompatÍbill.dad HLA · 8 , D 15. Tam:.:-' 
- .. ~ ,_·.. :- ' . ,' . ··' 

bién existen evidencias de que algu~as- i~feCCi~ñe~-~ .Ví~i.6a·S'-~··co·mo· 

la causada por el virus coxsalde B-'4, :~taca cÚÜ1~.3 beita 'del -­

pá~creas de personas genéticamente sucepti~les·. '(4\' .;,;. ' 

.Tipo II. - Se presenta predominantemente en los adultos, se 

asocia _muy a menudo con personas obesas, su comienzo es lento e 

impreciso, hay .evidencias de predisposición genética (25), así 

como un posible defecto a nivel de receptores para la insulina 

en la célula (2) o bien que la insulina producida sea defectuo­

sa e incapaz de unirse a su receptor (23). Este tipo de diabe­

tes sólo requiere para su t~atamiento un régimen alimenticio --

adecuado y fármacos hipoglucemiantes. (l) 

La falta de insulina en el organismo provoca una ·dismin!!:'­

ción en la utilizaci6n de la glucosa por los ·tejidos, .p;üÍcipªi 

mente músculo y tejido adiposo, apareciendo así el estado hipe!:_ 

g1ucémico. La carencia de glucosa en el interior de las célu-­

las de los tejidos, provoca que se generen estímulos ner'1iosos 

y hormonales para la liberación del glucagón que aumenta la gl!!_ 

cogenólisis en el hígado. Como otra alternativa, el diabético 



utiliza su reserva de ·grasas (lipÓlisis) para generar glucosa, 

pero de nada le sirve, ya que· las.células siguen careciendo de 

glucosa en su interior, por·'.i~ -:~'Uº~ ~e{·Organismo se vé forzado a 

catabolizar las proteínas a~tua~do inicialmente en tejidos ins~ 

linodependientes, como lo es el músculo. Los ácidos aminados -

producidos por la proteólisis tisular, difunden a la sangre y -

llegan al hígado, ahí sufren desaminación oxidativa y sus cade-

nas carbonadas contribuyen a l~ formación de nueva glucosa (gl~ 

coneogénesis), aumentando aún más el estado hiperglucérnico. La 

concentración de la glucosa sanguínea excede el umbral renal, -

por lo que se elimina por la orina para mantener el equilibrio 

en la concentración.de glucosa sanguínea. 

La hiperglucemia y la glucosuria que se asocian con dismi­

nución de glucógeno hepático parecen estimular la movilización 

de grasa en forma de ácidos grasos y la formación de cuerpos -

cetónicos en el hígado. Debido al aumento de cuerpos cetónicos 

y a su naturaleza ácida es necesario que el riñón los elimine -

combinados con bases. En.diabetes mal reguladas el riñón pier­

de glucosa, cuerpos cetónicos, bases y agua; por lo que el est~ 

do clínico del paciente se agrava y puede llegar al grado de --

ocasionar el coma diabético, el cual s~ cree es debido al efec­

to dirzcto de la acidosis y deshidratación sobre los sistemas 

nervioso central y vascular. Una característica muy común en -

diabéticos declarados es su suceptibilidad a infecciones rec~-­

rrentes por microorganismos. (21) 

La inmunidad mediada por células juega. un papel importante 
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en el contrOl y eliminaCióri> de- los· .rnicr~orga~i~-nios·-~·-,"~- ·La p~~~era 

manifestación del proceso inmu~j_Ürici~es}~~ ;flta'!.ºm,o~~df:t1;óf:s1'1c~sa~:;c!:~:~1···orln,; a~ tígeno, la síntesis de ~nzi;ri~~ !J'j'.~~~~~~~i~;tf9, •-- · 
del antígen~-~ _eventos intracelulares de las-,< ~~"i~i~t~:¿\~~~ocíticas 

:::··:::::'.:. ·::::: :.::.:1~~t1r~~i~t;!i~fi~;.~· 
-· · ... :.~~,:~ '- .. ~).," ;'\?:;:; .~;:,;;,f;~.:· 

El. siguiente evento dentr<;> del. pr6ce~8 ::i_~~ú~Í:ta:;:.'i6 es la -
' .-.. ·'-'cr-· ':_•·o>;i;~'-o"'C -~ • 

activación de las células linfoides T y B ~. l~~ .p,;~;,;;,;~s encarg! 

das de efectuar la respuesta inmune c71~1~t>{il.as~·ség1.IT1das de -

la ejecución de la respuesta inmune _h~i'n()~,~~·-~;J.ªl 
":/;:. -:.;-:\,;.::·:;·---

Al proceso mediante.elcualson-~Ú~na~os los microorga-­

nismos se le denomina Fag°.~úi;~:~sit1~~¿~~tss~iieva a cabo por 

dos tipos de células: .,.,'/• .>(:···· 
''!~t· -·-~:>·· _·· 

.:~~;/· :.'::'.i:. : ' 

al Los polimorfonuci~a~e¡¡'; ·fG~ -~-p~ éélÚlas circulantes que 

migran a los sitios: de i~'fl~~il~i6ri' .y::.~~stán.·relacionados princi­

palmente con la dest~uccÍ~n- d-~·:.1~c~=- microorganismos de tipo ex-­

tracelular que al ser ingeridos, por lo general perecen. 

b) ~~~º?~tos y macrófagos, estas 9élulas están relaciona-­

das con el control de microorganismos capaces de sobrevivir in-

tracelularmente y contra los cuales los polimorfonucleares son 

ineficaces. Los monocitos son formas inmaduras de macrófagos -

que se encuentran en circulación y .. cuando la abandonan, maduran 

y se convierten en macrófagos en los tejidos (histiocitos). Es 
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tas células se encuent~an di.st~:ÍbuÍdas ··i'""P~~a~e~~~ en· los• órga­

nos del cuerpo, integran ei sisiemá. i•etic~l~ ~~d~te'1iai; 

La Fagocitósis comprende 

INGESTION.- Al ponerse en conta.ctó co.n las. bacterias·, los 

seudópodos del macrófago se extiendeff· fusionándose sobre el la­

do distal del material que va a ser ingerido; la partícula que­

da englobada en una vacuolá.fagocíúcao fagosoma. 

El fagosoma se se~ara ·de~ü _periferia· celular por .gemación 

y se desplaza hacia ·el· :c~~~r'~ ~-~~~i? P_a~ecer :0po~ ~-iiteO~acibn 
crotúbulos. ~ _::~;:.~~ ,~~;- :_:;r.-'~-:~~ ,'.~~-·., 

-·="-= --~~º~-.~-,:~-- - . 

los 

aproxhian y vier~e¡¡ t~·ff él:is'ut(~~~f;inid~ enzimático. 

·~:";"'-c,; ; :;:.~";;~¿<+~-.~~;-"o' '.;;o]~-:.-~·-·-·-

de mi--

MUERTE 'l DIGis~iif~/'..;;i;ci~mi~rÓorganismos fagocitados son -

atacacioS pOr ·_U~~::_,~-~-~:~-~:,.~~:'.'.~-r-~_~es~s .. enzimát.icOs que impiden su -

re¡irodticciónc;~~it~'riin\s\í•_ffieta.l~o1i._smo~ y _producen su muerte degr~ 

dándolos a· pa:~tíc~las p~q~efi~s·. •.Entre los .. principales tenemos: 

l) Siste.ma Mie!()peroxidasa - Superóxido-H2o2-Halógeno. 

Constituye el mecanismo de mayor poder bactericida en la -

fagocitósis humana contra bac_tei:ias, hongos, virus y micoplasma. 
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-La mielopi?roxidclsa,. es Una ~enzima A~e :-ca~al¡iza·· __ ia.: .o~i·d~- -

ción de una·. -~~ri~:-~,d~-.':"-~"~~~~~~i"tb·s- d6~a::d.Ore~~-:-~_d~<~¿iebt~~ne~·:~~ 'radi~ 

cales de hidr6geno pCJr 1~ ~;~c~¡6',: ~ei'§~r5~~do•de hi<Ír¿gerió. ·-

Esta se yen .. cdeue.nlto'rs .. acontenida·•~~o~~".:~~~n~f~m~··a~·cfr~·o~~lf}a;g~.oks.~~ .•. ;;malimd.ºurr····fº·ºsnu: 
cleares m~nc;~itci~~-~-~"·:v~',.:"~~~--,. e:n'·:tos·' - ,_ ' -00 

existe y se cree que es s~stitutd~ p~i(~~ ~~~~)'.~~~}i·(s"#y .. ~~'.,·· · 
- -. ,-,,., ;(:.;:~~:Ft::0:··, <•-'..';--.-'' 

.··, ;·:~-

a U ~. 

obra sobre - distintos halógeno_s, 

de substancias de gran ~~~~p~~~-- -
tos sie.ndo 

linfocitos. Estos právie.~er:i' d';a--.'·.f~-r~~~Cíill·~~:-~:ó·s·e~ .. ~:~~;~~~~-{~<~~~ -Una 
célula pluripot~nciái·_ {¡üe :se ~dife·r::·i~¡·~ .. _:~~~- u~-~ -~~{~i·¡ · uil~p_o~en­
cial llamada linfoblasto, qu~ po~ i~flujÓs ~~~m~~al~r: da origen 
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a dos : grupos· distfotos . de .. células. . .uno· de estos grupos son los 

unroci tos T) eií~a~'g~dos ide ia~inmu~idat!,cci1~1ar.' y. el otro gru­

po son . los ~inrocitd~ ~/ qu~: ai. miic!urar ;y r'~cib~~ ~~'ie~timulo -

adecuado se··-t;a~_~f ofm~n'eJ;'c¡;{Ji~;;"~iái~-s~á~i~~~{~e~~(,ri~abi~s, de· 

la p~od~cci6n d~ ~rii:icJ~~;~;: nnniü~~diii: h~~~~-h~~:}2ó J> 

Los linfocitos Ts_on_ ~~¿lasi;~~:;L~:~~~.\~jt;~¿foblasto -

de la médula ósea que por inl'i'~j~}~~'[ii'f!~~dy~!f~~ffl>'J~mona -

:::::::::i::r P:::é:::u~:·1;P~~1f~i·~~~!ff~~~--'~r~ájf:r:;ª::c~· 
dena la aparici6n de grupos'a,:,Úgé~i~O'~ ;,'~pecfaies que· los -'­

vari a diferenciar de los linfo_citos B; siendo éstos los respon­

sables de ~ue los linfocitos T adquieran 'funciones específicas. 

Las terminaciones antigénicas son variadas y se designan con la 

letra T seguida de un número, actualmente se conocen del T1 al 

T11 y pueden detectarse por anticuerpos monoclonales, el OKCT1 
para el T1 , el OKCT2 para el T2 y así sucesivamente. (5) 

Las funciones efectoras y reguladoras, mediadas por las c~ 

lulas T, representan las capacidades de sus poblaciones que se 

- caY.ac.ter.~~-ª!!._·par dife_r:e1:1cias en sus fenotipos. Con base en es­

to, ias células T de la sangre periféri.ca se pueden dividir en 

2 poblaciones. El 65% de las células Ten sangre periférica 

son T4 positivas y el 35\ restante son T8 positivas. Ambas son 

Tl' T3 y T11 positivas. Dentro de la poblaci6n T4 positivas -­

existen células efe_ctoras_ para' los siguientes procesos: para -

hipersensibilidad tardía, ayudan a que los linfocitos B se con-
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viertan ·e-n' cé1U1as pl~s~át.i-cas·,_qu~>:~O_n:pro:·~u~tor~S- d~ _inmunogl~ 
bulina~- ~. ·~~-¿-~~~:J~h :~1--·~~~~á.~~ro·i{:o·~· -~~ --,d~i:~·i~·~.,- ~i-~ot6xicas e indu-

cen la g~ne~ac1.6~ · d~ .c~lhl~!l ~:'."u~:~ .. ~~~!l activas. 

'. ; . -~, ' 

Las célúlas T8 positivas i~cluy~~ céiu1as T efectoras cito 

tóxicas y células supresoras ~et·~~,~-~ '~ue :Pued~n inhibir la -

hipersensibilidad tardía y la. PX:odÚcciión de inmunoglobuliria. E~ 

tas dos poblaciones de células T 'pueden fraccionarse en subpo-­

-blaciones que difieren en otras moléculas de superficie celular 

y en sus características funcionales. 

Un factor de gran importancia en la maduración y diferen-­

ciación de los linfocitos T, es su capacidad para reconocer los 

productos originados a partir de los genes del denominado com-­

plejo principal de histocompatibilidad (CPH). El reconocimien­

to de los productos del CPH ocurre durante la maduración de los 

linfocitos T. La.activación del linfocito T requiere como pa­

so inicial la presencia de un antígeno específico, además de i~ 

teraccionar con células accesorias las cuales tienen dos funci~ 

nes, primero procesan y presentan al antígeno y los productos -

del gen CPH en forma adecuada para que puedan ser reconocidos -

por el receptor de la célula T. Segundo, sintetizan y secretan 

materiales solubles para que prosiga la activación completa de 

la célula T. Algunos ejemplos de estas células accesorias son 

los macrófagos, las dendríticas, las de Kupfeer, las de La~­

gerhans, las células By T activadas y en algunos casos las en­

doteliales. Entre las substancias secretadas por estas células 
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tenemos.a la. inte~leucina-I, que p·roporc.iona una segunda señal 

que junto•.con la primera representada por el. anÚgenci y las m~ 

lr.culas CPH.es suficiente para·activar.las células.T derivadas 
':, . ·. . ' . " . ,, :.~ -

del. timo;· (5 ). 

··>····~··." . . Una·. vez que las células T han sido· activ~dils:. liberan las ·-

linfocinas que son productos solubles ci~n ~~i; ·rG~~i6~'.e~pec:Úi~ 
ca, las más impoJ\tantes son: 

.LINFOCINA 

Factor inhibidor de 

ción de macrófagos .. 

. . . :·., ' "'> 
Factor inhibidor·:de ·: leucoc!_. 

tos. 

Factor 

gos; 

.lnterfer6n gamma. 

Factor estimulador de col~--

nias. 

··Inhibe l.a migración al azar 

de :los macrófagos. 

Inhibe la migración al azar 

de los neutrófilos. 

Mejora la actividad citolít!_ 

ca de los macrófagos. 

Tiene las mismas funciones -

que el activador de :i:os ma­

cróf agos. 

Apoya.el crecimiento y dife­

renciación de los monocitos. 
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LINFOCINA 

Factor activador, de Fibro-­

blasto,s. 

Interleucina , - 2 

Interleucina·'- 3 '· 

Factor-= de; cré-~-~~~en1:_o, 

et.lula B., 

ACCION 

-. . . 

Estimula la,proliferación de 

.-"\:_·-,_-).' >" ' ' 
Estimula, el crédinientó, de -

las bt.1~hsi T a.~'ti;,adas; A!:'_ 

tes ll,~~~d()~;};c:~va~ c~e~i-' 
:·: - -~·:,:- >:>·:,:·' 

miento de lá éÚ;_¡la, T. 

Par~C:i.í~~ ~i~''¡a,i;~,I' ~~timuia;. 
dor de ébid~i~L~ '~jL - , .. 

,.'f::,~~\t~ 
',"i·r 

~i~'.~Í>~~i~ii~~~c}~n- -cy 

d~;-¡;~~c-i·¡~7¿--~~0~~·.:-hn~ -~S~-bp~~ 
bl<Í6Íóri'.de ~él~i~:, B. 

Como ya se mencionó, la fago~itós'i·~- es· la primera manifes­

tación del proceso inmunitario ~_una forma de evaluar la re~- -

puesta inmune consiste en medir la capacidad fagocítica de es-­

tas células en un modelo experimental, utilizando un grupo de r~ 

tas normales y un grupo de ratas diabéticas, retándolos con una 

bacteria como la Lyste~ia monocitógenes que es de tipo intrac~ 

lular. 

Lysteria monocitÓgenes.- Bacilo corto Gram positivo, móvil 

microaerofílico, no produce esporas, sin cápsula, de U.5 a 2 m~ 

eras de diámetro y que puede ddoptar formas filamentosas. Una -

12. 



párticuláridad· es que cr~ce á .temp.eratilras bajas entre 4 a lOºC 
:-· ' ,' ", 

en pH alcaÚnos\i ·t;esisté' concentraciones altas de cl.oruro de -

sodio (2Ó'!.); Poseé buena ~a~~cid.,_"cl antigénica, produce .una - - . 

. hem():i.isiri~·soÍ~ble 'con· propiedades similares ·a la estreptolisi-
~ ·--_, ._-., '·, . . --

na o, produce· úl1 factor CMPA> capaz de .producir monocitósis ei:i 

el conejo, .fué descubierto por Stanley en 19'19, se puede e~-

-- traer con cloroformo ya que es de nattiraleza lipoide, .no es an-

tigénico, aunque pueden funcioi:iar como adyuvante. Produce una 

enzima que es considerada como factor de viruli;nciá (superóxido 

ble en el complejo bactericid~ ¡n~~~.?P,~~€%i.d_~.~a'.;h~iur'o-H~02 es,-
2•1 l. La enfermedad causada: ~ór·•estej'microorganismo. se. presenta 

en 26 especi"s de mainÚÚos y:·á~es i';ii~~i~yé~do ~~::1()~ h~manos. 
-- ·o:·_;~~·.:;;-it·~~;,i'"{~ ~~~;"~7~:-:"'~~ii-:' ~~'#~.:~;i~~ k~=::~.-

. ,-,-;;_¿ ~;: {~'-' . /,«-'.-:,, . . ~-· 

La listeA;~i~ ';.f~t~~'éJ#~~Ri;\ .>Y. 
-~----~·'';·~·;;.< ~>:: -~i- ·~·~. :::~·j "'' -.~,. 
- :·::<--:-'; ~{,::; ;t -~··,;;":, ·._;·;: 

l.~ M~niríso~nci~f~i::;,~i~.~; .... ~;~....... e¡· 

·::~ !~:~J~~~~;!;~r~l~i{}~::~ j.ó~~anas internos yto cut~~ 
'•,:/· -~:-1:~3' ')).'.. ''~:·: ': :·- .-

. nea~).-% ••. / <·' ·· ... ;,; 
., .. , .,;~_'.:-. ;·~;;.¿i(;; ~:¡:;- ~·~'.· .-.\:.: .... : .~ .-:· . 

- -·-~;--- _,_ '-· ~ •".·~: ,.., ... ·;:\:.~, ,::-~/:· .·. 
· .. -;'.~=-°'fr~; .: .~~~~::;:~-~\;,¿-~:;--~:o=_'.,__~--"''-=- .;~io.- ·.' -:-. 

El índice-.-.:ie ,mortalidad dé .-esta- enfermedad se aproxima al 

100\ en ~¡·~-~·\~~~{-~i~~:~:,,~:t~;f~·~~ado{, no se conocen métodos de inmu-
: ._. ' . ·.· '_< _ _' .. ~ ' - ' . -: _:. : . 

nizaci6n profÚ~ctica. (15, ll 
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PLMITEAJ.llENTO DEL PROBLEllA 

E.xisten datos estadísticos que demuestran que en México, -

una de las enfermedades no infecciosas con mayor namero de mueE 

tes, es la Diabetes mellitus. Dentro del total de muertes de -

pacientes diabéticos, el 60% muere por infecciones recurrentes 

causadas principalmente por bacterias. (6) 

Las células fagocíticas son las cfilulas del sistema inmune 

m4s importantes en el control de las infecciones bacterianas, -

por lo que es conveniente valorar su capacidad f agocítica ante 

estos agentes pat6genos. 

La energía para la movilidad de las células fagocíticas -­

así como para llevar a cabo la ingesti6n de bacterias en el - -

proceso de la fagocit6sis dependen de la glucOlisis (5). La -­

energía para los eventos celulares subsiguientes, que invol~- -

eran el consumo de oxígeno proviene de la estimulaci6n de la r~ 

ta metabólica de la hexosarnonofosfato [Fig. ll (10). Por lo 

tanto, podernos proponer que la falta de glucosa en el interior 

de las células fagocíticas es uno de los factores que pueden -­

disminuir la eficiencia de la respuesta inmune celular y esto -

puede ser la causa de la gran suceptibiliáad a infecciones bac­

terianas y mic6ticas que presentan los diabéticos. 

14. 
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\\ 1 
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Figura 1,-. Metabolismo Energético. de las. c·élulas fa¡rocí ticas. 
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l. 

2. 

el transporte de.!á g-!uco-sa,_ por lo que se espera qúe-'lils -cél~ 

las fagocíticas y todo el- s~sterna inmune ce?-Ul~r, -~-.~~é ·disminuí 

do en su eficiencia. 
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• 

MATERIAL Y EQUIPO 

EQUIPO: 

:.... Estufa de t emperatur~ .~C>~tI'éi~ad~'.i~oxsoxsó; iiíarcii; RiOssa, 

- Baño María de temperat~ra barit'f6i;,"ii~~}i:~~i:cia ~foska-V~, ,, 
''>")"!" .. 

- Espectro fotómetro Bauch. ánd'.:ui"~b;.'inoé!'e1o::·Espect:!'oni~ 20; 

- Centrífuga clfoica de B ~a;¡~,~~;~'~;.;¡K~;j'¡};IÍAT; .mcidelo J.~12 
'.',)C'<'~,. ,:;,·:· 

- Autoclave de 60 ·X 25 cm. 

- Refrigerador de 

- Balanza analítica Mettler··H 'ª·º .. ; 
- Balanza granataria marcacQhaUs~ 

- Microscopio ZBISS, 

MATERIAL: 

- Cajas de Petri 15XlSO mm. marca Pyrex. 

- Tubos de ensaye 13X100 marcia·._fyi:-ex •. 

- Matraces Erlenmeyer cap. 1 lt'. marca. Pyrex. 

- Matraces Erlenmeyer cap' 500 ml. marca Pyrex. 

- Matraces Erlenmeyer cap. 250 ml. 

- Matraces aforados cap. 1 lt. 

- Matraces aforados cap. 25U ml. 

- Matraz aforacto cap. !00 ml. 

- Jeringas desechables cap. 10 ml. 

- Jeringas desechables cap. 1 ml. 

- Agujas desechables No. 20 

17 • 



- Mecheros Bunsen. 

- Mecheros Fisher. 

- Pipetas graduadas 0.1 ml. marca Pyrex. 

- Pipetas graduadas ml. 

- Pipetas graduadas m!, 

- Vasos de precipitados 500 ml. marca Pyr~x. 

- Vasos de precipitados 100 ml. marca. Py,,ex. 

- Espátulas de acero inoxidable•' 

- Estuche de disecci6n Estainless ·. D-12 ~ 

- Jaulas ~o X 60 cm. 

MATERIAL BIOLOGICO 

1.- Cepa de Lysteria monocitógenes. 

~.- Ratas macho, cepa Wistar \CII-ZV) cuya edad oscila entre 4 

y 6 meses, peso aproximado entre 280 y 320 gramos. 

18. 



R EA C T I V o·s 

1.- Agar soya_tripticasa Bioxón 

2.- Caldo soya tripticasa Bioxón 

3.- Alloxan G. R •. Sigma 

4.- Cloruro de Sodio Merk 

5.- Eter etílico Sigma 

s.- Citrato de Sodio Baker 
"/v' 

- . 

7 .- Peróxido de hidrógeno •. · Sigma 

8.- Ortotoluidina Merk 

9.- Glucosa 10 .gr. Merk 

10.- Acido acétiCo ml. Sigma 

11.- Cristal violeta 10 gr. Sigma 

12.- Safranina-0 10 gr. Sigma 

13.- Lugol 10 ml. Sigma 

14 .- Alcohol lt. Sigma 

15.- Cloruro de Bario 5 gr. Merk 

16.~ Acido_sulfúrico concentrado 100 ml. Sigma 

19. 



PREPARACION DE SOLUCIONES _ 

ro 

dio en 100 m1. 

gr. 

en un litro de agua 

tando frecuentemente y se hierve duitant.e l, m~n,uto, esterilizar 

en autoclave a 121°C (15 lbs. de presión) durante 15 minutos y 

distribuir en cajas de Petri. 

Preparación del caldo soya tripticasa. - Se disuel,,en 30 -­

gr. en un litro de agua destilada, se mezcla bien, se ·calienta 

agitando y se hierve durante 1 minuto. '-Distribuir- en tubos - de 

13Xl00 y esterilizar. 
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METO DOLO G I A· 
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DIAGRAMA GENERAL 

RATAS GRUPO I 

\ 
DET!::RMINACION DE LA GLUCOSA POR 

K<<OOO "' "'¡'"""º"" "'" ' 
INOCULACION llE UNA DOSIS SUBLETAL ·.· 

DE Lysteria monocitógenes 

1 
OBTENCION DE CELULAS FAGOCITICAS ...... ,r, , ... , 

CUANTIFICACION DE COLONIAS 

l 
ANALISIS ESTADISTICO 

:::r::: 
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INDUCCION DE D_IABETES. MELLITUS (16) 

Se forman· dos:- gl:'Upos 'de:·0 .. ratas cada uno, se pesan y se· -­

etiqueta:n•:pa~~.e~Úar:·confusi6n. Al grupo I (control) _se le -­

inocula pe~'\¡,· ~-~~a-daud~l de pene l mi-. de soluci6n salina is!?. 

.t6nÍ.c~: es~~;i_f y al' grupo II se le inocula una soluci6n de alo­

xana, é~ u~~·.}~Ía:d6~ de 4 3 mg, /J<g. de peso, para provocar la -

hiperglucemia.en 48 horas. 

_CUAN_TIFICACION DE.GLUCOSA; (8_) .. 

Fundam~~to: La~g~~~()S; r'ÚccÍ.ona cori la O'~t~luidiri~ en s~ 
l~·ción ·. ~~~;;:"~:~fd6.~ ~6,~ic;~;.~ 6~i{~~i~:~~~~~~d-i~~;~-Ó~~;~~- ~ri~-:- ~~bstanc.ia 

es 

pectrofotómetrd ~-. 6~o·:.~~;/; •. 

.. ··"· ---: 
•'"'' 

r' .. · ~ 

~n~s,~e~.fa:',<ª~ animal:·_:~ri: ~~·~ ,~-i~~~~ dEi éter, OJ:>tener por --

punción c~~diáca/2 ~· __ de_~sal\g~é en u~ tubo· _de ensaye de l3Xl00. 

Dejar coagular la sangre y ce~trifugar a. 5000 rpm. 'durante-5 m!_­

nutos. Extraer el suero con una pipeta·Pasteur y ponerlo en 

otro tubo' tomar o. 1. ml. de suero y. adicionarle . 3 ml. de. solu-­

ción de o-toluidina. 
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En otro tubo coi~m1r .llfi'.~i~ 'J~:'solíici6~ patr6n .de concen-, 
tración .conodda de/,'10Ü,~g>)ci.l{ag;'eg~~'.3·.ml.. áe·•soluci6n de --
o-toluidfoa,je~t,e .N¡;'()j~~Cf~f~~§t~~~c)~ht_róri; ·preparando ta!!!- -

. ::::d:: .: :~a.t:~l>~;º.t¡~c:)¡~r;~~?;¡gt¡i~~itrd:~:::e p::f ::::::::e e:~ 
friar y· ieer:·1as .. allsor~i.()~~.~;~cl~~ l?at.ró~ 
t~a eÍ bÍ~nc~ .·de ;~B.6t~fa.?~~ .{~{ á s 30 

Glucosa· Abs. del' 
~~~~~~~·~~~~~ 

Abs. del pat~ó;{ 

y de los problemas con-
nm. 

Los valores . normales de ·1a glucemia en las ratas cepa Wi~ 

tar CII-ZV es de ioo a 130 mg. /di. 

2~. 



DETERMINACION DE.DL50 =~GUN REED.Y MUENCH .(l'!). 

de 

para cada lote. 

aqu~ 

lla 

DP:. Dista~cia proporcional entre la dilución inmediatas~ 

perior e inmediata inferior a la que mata el 50\ de los indivi­

duos. 
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X: Mortalidad por. ciento . de la dilúéióh inmediaú sup!!_- -

rior 

Y: 

rior 

que --

mata 

B: 
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RESISTENCIA BACTERIANA (13) 

FUNDAMENTO: El. número. de bacterias cuantificadas: 'despuiÓs 

del rompimiento de '1as bhuias fagocíticas po~ cambio~ bruscos 

de tempeiiatu~a, .; floS·-."+indi.·~~rá ... ia eficiencia· -,de:-· ~~t"~~ en el con--

trol ·de una· infé:ci6'i6n·:_oa~t·-~~iana. 

TODO.ELP~LESO"-SE.REALIZ;EN•.dói:Ic;::ES- DE ESTER~ 
~--_;._ :-: -. , __ ._· ::- -~:<::;: ,~· ~ -:~ ;,~:,~,~: .~::~~ -~~-::: ,-: ,;_-~·· ----. 

NOTA: 

- •,;--o. •¿ _.i._(.',,:-·.~ -;'.·~>-. '~;·_/ 
- -- _-.-~:::;_' --00·7="- ,:J_~·~.;-~,_-.:, , ,_ ~ /:~:-·,, :> 

LIDAD. 

PASO· 

Al grupo de ratas normales y diabéticas se les inocul~ .por 

la vena caudal del pene un -miÚlitro de. ú~a susp~nsi6n de lXlO 7 

bacterias. 

PASO II 

Las ratas son sacrificadas 48 horas después .. de _la_ inocula-, 

ción de las bacterias. 

Método para la obtenci6n- de -macrÓf':'go_<l_ per_i tone_ales y. con­

teo bacteriano. 

1.- Inocular 5 ml. de ·~olui:iió~'-:salina de citratos fría en 

la cavidad peritoneal de la .rat.a. · f1gitar en forma homogénea t~ 

das las ratas, rotular problemas_ y norma les. 
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eiiminá.r:el.so-~ 

conteo 

salina, pasárlo ·a un. 

2 . - CentrÚÜgar a 1500 - rpm duránte . 5_ miniitE_EI ¡ ~s_e e:ü;.ina, -
_,, ·,/ - -,_ 

el sobrenadante y se resuspende el botón celulár. en·-s m{ .. de so 

lución salina. 

3.- Se centrifuga a 1500 rpm durante 5 minutos, del sobre­

nadante se toma 0.1 ml. 
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* 4.- Se repite paso 2 y 3 hasta.completar cuatro·1avadas , 

del sobrenadante de la Última lavada se toma'- O .1. ~., se iliem~·­

bra y se rotula como cuarta lavad~ del bazo. ' . 

5.- ~e e~imina el sobrenadante 

procede a congelar y descongelar 

resuspender a 3 mililitros de 

6.-

dilución en 

cada una de 

7. - .Se. 

No. total de bacterias X 3 ml.. 

0.1 ml. 

~ El lavado de las células fagocíticas del bazo antes del romp~ 

miento, se llevó a cabo con la finalidad de eliminar las ba~ 

terias que se encontraban fuera de los fagocitos. 
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ANALISIS DE VARIÁNZA (26) 

el Calcular la suma de los cuadrados de las.desviaéiones -

de las observaciones (SC) con respecto a la media, para 

cada una de las causas de variación. 

dl Calcular la varianza o cuadrado medio (CM) para cada -­

faCtOr -de vS.riación. 

30. 



Fuente de 

variación 

Jl;tado T 

l!ipergluc§. 

mico. 

Grados .ele 

.libertad 

Si F cal. > r tal>. 

Si F cal. < Ftab. 

Sl.IM· de Media 

F calculada 

la fuente de variación es debida al estaoo 

hiperglucfunico de las retas • 

la fuente ae variación es debioo a otras -

causas. 

31. 



R E S U L T A D O S 
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GRUPO 

I 

u 

III 

IV 

TABLA No:· 

DETERMJ;NACIO~ ·DE,iA::CDos:is.LETALMEDIA 

(Con· tYst'~~i~a·:·-~,~ó;~6~'.i~;6gj~'~g :'req~én cosechada> 

NO; DE.RATAS 

--

--

. 

ixioª 

1)(107 

MORTALIDAD 
- (48 hrS) 

bact/.ml. 4 

b~ct:'f~lc~ • 2 

l:iact:/m_l• o 

1X106 bact/ml • o 

\ DE MORTAL! 
DAD. -

100 

Su 

o 

o 

La d6sis letal 50 es la .. que mata al 50\ de los animales. 

DL50 .= 10 8 bact/ml.. 
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RATAS 

1 

• 2 

7 

TABLA NO. 2 

CUANTIFICACION DE GLUCOSA 

POR EL METODO DE LA ORTO-TOLUIDINA 

(en el grupo de ratas contról) 

NORMALES 

CONC. 

lf = 130. ~ :!: 27. 05 mg/100 ml. 

mg/100 ml. 

118 

100 

100 

126 

127 

166 

173 

133 



RATAS 

l 

2 

3. 

!¡ 

s 

6 

7 

8 

TABLA NO. 3 

CUANTIFICACION DE GLUCOSA 

POR EL METODO DE LA ORTO-TOLUIDINA 

(en el grupo de ratas tratadas con aloxana) 

CONC. mg/100 ml. 

818. 

393 

68L 

500 

545 

400 

472 

800 

X= 576.l ~ 169.8 mg/100 ml. 
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RATA 

TABLA NO. ~· 

Cuantificaci~n d~, ;.c6io-~laS ·Ly'steria monoci tógenes 

en p~ritcne~ c!esp~~; 'd~i r~~pimiento de los macr~ 
fagos por ~~rriJ;~o{ ~~~~·~()~ d~·.t~mperatuM. 

SUSPENSION · 
CONCENTRADA ~. 

.. RATAS CONTROL 

oÍtuc±on i-:10 DILUCION 1:100 

'CNO SE OBTUVO'CRECIMIENTO BACTERIANO) 

RATAS.DIASETICAS 

(NO SE.OBTUVO.CRECIMIENTO BACTERIANO) 
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TABLA NO. 5 
' ... '· 

Cuantificación de coloniás.'.dá Lyst'ericl rnonoci-

tógenes' antes del ronipimient() de las células 

fagoc1ticas·del bazo. 

(Después.de la lia. lavada) 

RATAS NORMALES 

DILUCION' 
RATA SUSPENSION . 1:10 NO. TOTAL DE BACTERIAS 

CONCENTRADA # COLONIAS 

N2 15· o 1¡50 bact. /bazo 

N4 35 l 1050 

N5 25 o 750 

Na "ª lllliO 

lí:9i2.5 + li23.l'bact./bazo 

en 
. '"· : .· .. 

cuenta que úri:~· iCé~{i~n·i~· repr'esenta el ~recimiento de. una bac1:~ 

ria. 
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RATA 

º2 

04 

º6 

ºa 

TABLA NO. 6 

Cuafftificación de · col6nias< d~ Ly.;·t~~i-:;~~ ~~~cici~ -· 
tógenes, antes_ del. -r:o~P~~i~.'ri·{~?_:~-~·::~J:~~ -: ,·:·ce1u1as 

~ 

f agccí tic as dei __ -.b~~~-~-::-;;~;-._': -~~::Y;ii. ;'~/-
: ' >\;-;:- -,)_~>~-

SUSPENSION• 
CONCENTRADA '. 

(Despyé~. ~e'~J.¡,'.';¡¡; i"-~~d~) · 
·RATAS:[nÍ,ABÉTICAS .... 
:·'.,.:.:;;·::::~,' .- .. ·~--- --

·"';' 
\.:_,,< . .:· 

oiwcrON. 
'.•;'1:10.·· 

,# COLONIA'S;. 
'" ----

incontables. 309 104 bact./b¡;zo 

incontables 230· 

incontables 175 

incontable~ 250 

X'= 7.2 x 104 :!: 1.66 x.104 baci:./bazo 
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TABLA NO, 7 

Cuantificación de colonias Lysteria monocitóge~ 

~ despu~s del rompimiento de las células fag~ 

c1ticas del bazo, del grupo de ratas control. 

RATA SUSPENSION 
CONCENTRADA 
" COLONIAS 

N1 incontables 

N 6 

1:100 1:1000 NO. TOTAL DE BACTE-
COLONIAS COLONIAS RIAS EN BAZO. 

199 15 45 X 104 bact./bazo 

37 2 6 X 104 

215 

i( = 6 .67· .x 10 5 + 5 .18 x ·io5 bact. /bazo 
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TABLA NO. B 

Cuanti~~.c~c·~ój'l:--de éOloniiS:º de ,Lysteria- monocitóge­

~ despu~s' ~e:l ~11\pi~i~nto d~ l~s células fagod.­

ticas c\iii ¡;~~~·¡ :a~i g~up~:·ae ratas diabéticas . 
. . -':'._:::_ .. ,:_•:- . . . :--··>_'.;· .. : __ :_;:,.;: 

~-.:·:~:-:'.~ -·_ ~-~->.'.j~.:~~ - ~:,f,.'. " 
-,~·-:t;· 

RATA . susPENsioN) :.0"{i':loó'•i :'.~•-1:1000 No •. To-rAL oÉ BAcTE-
coNctNTRAoA· . H:-COLONIAS'•, '#'i'::coLONIAS. RIAS EN BAZO. 

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

incontable;'. 'I~~ot}~¿·Ú~J. :{:· ·>;isÓ · · · 4.5 . x ia6 bact./l>azo 
- 1! .. t:_',·»/·-, ·<.~;,:_<_,~:'·:·'.>: 

c:J X f }300'· 9 · " 106 

'-=-:::~·;,,-

i 7~ \ 

:: ,·,•'"::·.· 

4 ,~;~ :~s~··· 
200 

~ 6.35 x io6 ! l.74 x 106 bact./bazo 
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. ANALIS!S oivARÍÍ\NZA 

< ,, ' ' .> 
Tomando. en i:iu~nt;,.i l~s· ~'a6i:~~~as '~iico~t!'adas ·antes. del rom­

pimiento' de .1.is• 
\···::)~:·-:· 

NORMALES ' .,!,. • .. . : • 

l<! = 1a1.i~·~¡~._i/Íf·d·"····· 
Dil. iiiJ'. 

o' 

-._, .. 

oIÁ~El'IcAS: 
·+ '190. 86 

---,·-.'',"':~:;c .. ··> ~~:·: 

'1:10. 
3o9 

'iao" 
l75 
250 

~··-~- - - - - - - - - - -

Y.• 968 

ni nj 

:L 2: 
i=l j=l 

Fuente de 

vai .. iación 

Estado T 
Hi¡.erglucé 
mico -

E 
Otras causas 

.grados de 
libertad 

l 

1 

suma de 
cuádracbs 

115200 

9168 

F de tablas con un o(.. =O.OS 5.99 

M SIGNIFICATIVO 

~--/--·:_·. ,.e,"'-·'._ 

· '·· ·. };; 24ÍSOÍf 

(96~) 2 + .(4) 2 • 232328 

Media 
Uiadrática 

l53li3 . 

r cal. 

4 

. r. calculada 



ANALISIS DE VARIANZA 
. rnespués del rompimiento de las células fagocíticas) 

NORMALES DIABETICAS 

x = 130 ! 26;4 x = 576 ! 169.8 

llil. 1:1000 Dil. l. :1000 

. 15 150 

.2 300 

25 178 

60 288 

2"7 243 

12 177 

14 159 

23 200 

~N 178 ~D 1695 

LLN 6052 2:::2::0 382787 
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** SIGNIFICATIVO 
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. ANALISIS DE .. RE.SULTADOS 

_,-, ',. , 

De las cosechas realizadas. é~. perit~ríeo (Tabla·· No. ,¡ l, no -

se obtuvo crecimi~nto · bact-eri:h¿::\.~{.~-.~~~~,~-\'~{~ ~~~~üi~~-;_ ~-~1-~·ro~pi­
miento de los macrófagos, p~Si~l~~~~~:,:r~-~~:~·::,::._·~?:~~~-¡~ ·:~ --~i~e _ . .Ía ~ -
bacteria se inoculó por ví~ i-rit~a-J~~~cs}:~:~;,~-{~,ff_f~~~:¿; ~:~~~r-~<i~ 
inoculaci5n y cosecha fué de. ~8 ii;ra.~;·};'.;f'i()'\fnto ~ia·~·~yi; 
concentración de bacteri~~- s·~. :e_~~~~.~~:~~b~:(~~~ri-.)~A~;;~~~_t'_~;,:~~~~~~Í:~-~?. ·: 
y órganos internos_, como en ~·1- ri~'~_;,·<~~~·;~'li~~~~:~:~~.~~~,-·~iOS:_-_.f-es~it~~ 

dos fueron · pós i ti ~o~_,_-. ~~;·:~-~ii~-~-~:-:·';~·~lf~-~~ · .-iin-- p~ó-Ximó es_ttidiO_ :-_ 

con un hemocultivo y corroborar lo antes expuesto. 

Al momento de llevar a 

servó·, que el ·grupo de ratas normales .presentaron espletlome_galia 

pronunciada, no así el grupo de ratas diabéticas donde "esta re;!_ 

puesta estuvo disminuída. Esta observación concuerda con 16s -

resultados obtenidos (Tablas 6 y 7) en donde podemos darnos 

cuenta que el número de bacterias encontradas ~n- :~1 bazo de las 

ratas dtabéticas fué mayor que en el grupo de.ratas control y -

en base a estos resultados se _observa ·u~~.,J?~jor respuesta y ef~ 

ciencia de las células fagocíticas .del grupo de ratas control. 

~4. 



CON·CL.USIO.NES 

. . 

Por los resultados ob~eriida~;-exp~~iment~i;nerite y ~~~i'aa~~s 
estadísticamente• p~r medio· a~i·a~iii~'i_~: de ~¿~i~fl;¿~ .~ÁN.l\nfvÁ>; .. 
podemos c~n6iuír ciu, .. e .·el! efecto:lli;'Ei~~l.'\1c'¡;n;;¡,nte cl.~bÚ~'a!iafca~·. 

" -- _, ~ ,. ,,_._. ,, ,.,, 

::::: •:: •;~;'~~::~~~~l~~~¡'~A[~~~$! 1~!:~f~~~'.f 
·de ~atasi<lÜí,if{~~{;íti~' ~¡~S¡·¿f{~j%~';;i~~fu~~~~·fgJ~~1,·:~~~i \gr~ . 
po de ~~t~~', c¿~¡;;C>i .. ·,·· . '''. <;it; ::et:• .. ·~ 'ii(' \:'. ····· 

.. ·~+~ ;:··· .. .... · ..... ~ '; :.~:;~;~;~;i#J~j·;~·.;;;j~'·' :'.\'.~ .... 
. - ,_ -~ " -- ',-;___:_~ ~/. ___ :;-,:~ 

.. •una·. explicación. de nuéstros .· resul ta'.clci.s ipue_d~\'·~~r•'.quec•la·'"-• ,. ·:,~ :--· ,,..-; . . ,. 

faÍta de glucosa en las células fago~itd~~ ii~i:i~idá por' ias ~-
vías de la hexosa monotosfato y l~·:··~·lu¿&:c'i~~~'1;~~-;~~t;~iik -~~:·~·de~a:-~ 
coplamiento en la generación del iónsupe1'6~:i.cloy' del peróxido 

. ~- ·- ' 

de hidrógeno, siendo est~ último esen~i~~·>efr.ia ·formación del 

complejo microbicida haluro-mieloperoxid;;sa-H2o2. Debido a es­

to las células fagocíticas de .las r·at·as hÍ.perglucémicas no son 

capaces de controlar la -infecéiórl'.- intracelular. 

~ '' . -

Como explic8ción:, ~·lternéltJy.{·-pOdemos sugerir que la activ~ 

.ción de los_ ~a~~-~~~:g~~~/~~-~~.·~i:~~~.:~·:li.'~-~oc:i~os _T se encuentra alter~ 
·· da. Algúnos ri~Ná'~~'.~~~:~~~¡;'~t~f~; ~ue.ia r'7siSten~ia de una in-­

fección illi:~~b~]\;i~-V' e'~tá ob~~'a'<i~ p~i~~fp.;lmellte en. una respues­

ta· .iiimu·~-~: .-~-~-i üi:~~:-~:~~·p~~~dÍ~~t-~~?~e:~ i-6~-:i ~\~-f-~'~i~:~~ -~ :.-io~. '. ~~~1-~-s a~ 
tiv~n ~ losm;;~~6fag~~; ¡n:;ia, 18 l 
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