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INTRODUCCION 

La enfermedad de Chagas es causada por T:rypanosoma 

cruzi, protozoario flagelado del orden de los Cineto

plástidos. Es transmitido por insectos de la familia 

Reduviidae, subfamilia Triatominae, géneros Triatoma, 

Pastr6ngy..1J.gl y Rhodnius, siendo los del género Triato

l!ll!; los principales transmisores en México (28). 

La mayor parte de las infecciones humanas resultan 

del dep6sito de los excrementos semiliquidos de los -

triatomas infectados en las mucosas expuestas, parti

cularmente en el ángulo parpebral externo, alrededor 

de las ventanas nasales y de ·1os labios. Las heces de 

·1os transmisores infectados contienen tripanosomas me

tacíclicos; el dep6sito se produce casi si.empre mien-

tras los insectos se alimentan de la sangre (11). 

En el cíclo biol6gico de .1'.!:ypanosoma cruzi se pre

sentan cuatro estadios evolutivos relacionados con los 

medios diferentes en el que habita el parásito (fig.l) 

los estadios son: 

l) Amastigote: Con cuerpo ovoide de 2.t(!n. de diáme-

tro, nucleo central. Es una forma de multiplicación -

por fisi6n binaria que se encuentra intracelularmente 

en los reservorios y en el hombre. 

2) Promastigote: De cuerpo fusiforme largo y delga

do, nucleo central, cinetoplasto pequeño distal ante-

rior· y un flagelo anterior. Se encuentra en el tubo di 
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gestivo del vector. 

J) Epimastigo"le: Con un cuerpo fusiforme de 2~.

de longitud, nuc'leo central, cinetopl.asto anterior muy 

cercano al nucJ.eo y un flage.l o que al principio con to!: 

nea una membrana ondulante desde su salída hasta la -

porci6n terminal del cuerpo. Es otra forma de multipli 

caci6n que se desarrolla en el tubo digestivo del vec

to·r y en cultivos. 

4) Tripomastigote: De cuerpo fusiforme con 20,t<m. 

de longitud, nucleo central, cinetoplasto posterior de 

donde sale el flagelo que contornea una membrana ondu

lante a lo largo de casi todo el cuerpo del parásito. 

Los tripomastigotes se encuentran tanto en el vector 

corno en el. huesped donde reciben diferP-ntes nombres; 

en las heces del vector se les ll,aman "rnetacíclicos" y 

son la fase infectiva para el hombre, en la sangre del 

huesped están los "sanguíneos" que son la fase infectf 

va para el vector (10). 

La patología general de la infecci6n por !.rypanoso

rna cruzi en el hombre y en los animales de experirnent~ 

ci6n presenta cuatro f'ases distJ.ntas (fig. 2): 

I. - P•· :·íodo de L 1«.:ubR.ci6n: Existe proliferaci6n de 

arnastig'.: es dentro de '!.r.is célu.J.as, '· l"ansferencia de -

una t:élula '.'! <.Jt,ra en t'r, rm•' le tripornast.igote. Con una 

duraci6n aproximada de tres semanas. 

II.- Fase Aguda: Se caracteriza por un "chagorna", -

fiebre y hepatoesplenomegalia. El "chagorna" es una le-
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sión cutánea nodular en el sitio de entrad~, cuando -

éste es la conjuntiva puede producirse una lesi6n ede

matosa en el párpado (signo de Romana). La duración de 

ésta fase es de dos a tres semanas, acompauwia de fie

bre y parasitemia con la invasión de varios órganos 

siendo los más comunes el coraz6n, esófago y c6lon. 

III.- Fase Indeterminada 6 Latente: No se observa 

una enfermedad clínica, continúa una parasitemia baja 

debido a la constante multiplicaci6n intracelular. Pu~ 

de durar indefinidamente 6 convertirse en cr6nica. 

IV.- Enfermedad Cr6nica: Aparece después de diez 

años de iniciada la infecci6n, caracterizada por dis-

funci6n de los órganos afectados; en el cora~6n se ob

serva miocarditis progresiva, fibrosis y destrucción -

del tejido cond.uctor; en el aparato digestivo se produ 

ce disperistalsis, megaes6fago y megac6lon (19). 

El diagnóstico se confirma por la reacci6n de Gue-

rreiro-Machado 6 la demostración del parásito en un -

frotis 6 gota gruesa de sangre, inoculación a cuyo 6 

rat6n, cultivo y xenod1agn6stico que consistG en qne 

el paciente sea picado por triatomas limpios en cuyas 

deyecciónes se observa el parásito después de 7 ~ías. 

La enfermedad de Chagas descubierta en igog por Car 

los Chagas conocida tambien como tripanomiasis americ:::o 

na es uno de los principales problemas de salud públi

ca en paises sudamericanos como Brasil, Ar¡ entina, Ch~ 

le y Venezuela (9,ll/. 



En los paises de América del Sur, principalmente en 

Brasil se vienen realízando observaciones sistemáticas 

sobre el tratamiento de la enfermedad de Chagas, desde 

1912; de los intentos más sobresalientes de tratamien

to se encuentran los siguientes: 

a) Uso de medicamentos curativos de leishmaniasis, 

como los antimoniales, por su semejanza morfol6gica -

con los amastigotes. 

b) Se han usado medicamentos efectívos contra la e~ 

fermedad d~l sueño como la Suramina y las diamidinas, 

pero son ineficaces para destruir las formas intracelli 

lares del 1'._rypanosoma cruzi. 

c) Sustancias que mostraban regresi6n de la fieb:ie -

y disminuci6n de la parasitemia en la fase aguda, así 

se probaron diferentes agentes terapéuticos como la -

Primaquina, Pentaquina, Isopentaquina, Spirotripan y 

otros que por su toxicidad no se podían utilizar por 

periodos prolongados y no conducían a curas definiti-

vas ( 5, 8). 

A partir de 1960 se empezaron a buscar medicamentos 

que se pudieran administrar de manera prolongada con 

el intento de eliminar el parásito de la sangre y de 

los tejidos, así se probaron sustancias de dieferentes 

grupos químicos como arsenobencenos, 8-aminoquinolinas, 

5-nitrofuranos, 5-nitrotiazoles, 5-nitroimidazoles, 2-

nitroimidazoles (9,14,15). 

En más de 70 años solamente 14 estructuras quím~cas 

básicas se han reportado con actividad coritra ~pano-
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soma cruzi en animales de laboratorio, de las cuales -

solamente 8 tienen suficiente actividad que Justifique 

su uso en la clínica y de éstos solamente 3 se encuen

tran ba,)u i.ntensas pruebas que aseguren su uso; é:otas 

son: B-·arninoquinolínas, 5-nitrofuranos y ?·-mi troim.lrla

zoles. Recientemente las 8-aminoquinolínas se están -

abandonando por su toxicidad y teratogenicidad (21J. 

Actualmente el 5-nitrofurano Lampit (Nifurtimox 6 

Bayer 2502) y el 2-nitroimidazol Radanil (Benznidazol 

6 Roche 7-1051) se están utilizando para el tratamien

to en sudamérica (9). 

El Rada.nil, químicamente es el N-··bencil-2-nitro-l

imidazolacetamida (fig. 3), es producído por "Laborat~ 

ri.os Roche" en la presentación de comprimidos de lOOm,g. 

Los estudios farmacocinéticos reportan que en eJ. hom-

bre la absorción es rápida y dcspu6s de 3 .,a 4 hor"!s se 

alcanzan niveles de 2. 3 a 2.8.<,{g/ml en plasma, sieue .:: 

la cinética de un modelo monocompartamental y la vida 

media de eliminaci6n es de 12 horas con una disponibi-

lidad de 91.7 % (23). 

Reportes sobre tratamientos de larga duraci6n men-

sionan que si se sigue un tratamiento por cuatro_ sema

nas con Radanil se mantiene uua concentración •"" cqui-

.Li brio consi,~1n Le, po:r Lu q1J_e se ·Le consiue·r·A. como un -

fármaco adecuado para repetir un cuarJ ro rlP rl•>:o1is como 

se reouiere en la enfermedad de Chagas (24¡. 

En 1974 se presentaron los primeros r1;,s11l :.ados del 

tratamiento con Radanil en pacientes con enfermedad ele 
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Chagas aguda y cr6nica, en donde se reporta que los -

pacientes con enfermedad aguda mejoraron notablemente 

el cuadro clínico y los enfermos cr6nicos se mantuvi~ 

ron con xenodiagn6sticos negativos hasta por un año 

después del tratamiento con 5 mg./Kg./día (2 tomas) 

por 60 días (12, 20). 

Otros trabajos reportan que con el uso del Radanil 

en.ratones infectados experimentalmente se observa el~ 

ra regresi6n de las lesiones tisulares producidas por 

't.l;yps.nosoma cruzi en la fase cr6nica, (3). 

En la administraci6n prolongada del Radanil se han 

observado diferentes efectos colaterales que van dese.e 

cefalea, insomnio, intolerancia digestiva y fiebre ha~ 

ta erupci6n cuLánea, pigmentaci6n palmar y plantar se

gliida de descamaci6n, dermatitis aguda y alteraciones 

psiquicas que han sido reversibles al suspender el tr~ 

tamiento (2, 12, 20). 
Se tienen reportes de 1980 que el Nifurtimox y el -

Radanil son compuestos t6xicos a células de mamíferos 

"in vitre" (1). 

-9-



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

Por primera vez se encontr6 !.r'Yp.anosoma cruzi en 

Méxicu en l~J9. Desde entonces hasta 1961 solamente se 

habían in:formado de 6 casos humanos comprobados paras:!:_ 

tol6gicamente. De 1960 a l980 se reportaron 142 casos 

humanos, la mayoría de ellos ocurrieron en regiones -

que se encuentran en la vertiente del Oceano Pacifico 

desde Zacatecas hasta el sur del país; siendo Chiapas, 

Jalisco y Oaxaca los estados de mayor prevalencia (28, 

l3). 

~e han encontrado triatomínos in:fectados con !l'YPJ!:

nosoma cruzi en por lo menos una localidad de todos -

los estados de la República Mexicana, la mayor parte -

de éstas se encuentran en altitudes de O a 1800 metros 

sobre eJ nivel del mar, lo que hace suponer que la zo

na endémica de la en:fermedad de Chagas es muy amplia 

( 25, 28). 

Además del mecanismo de transmisi6n de I!,'ypanosoma 

~ es posible la transmisi6n por coito, con la se-

creci6n láctea, por vía placentaria, por la ingestión 

accidental de artr6podos parasi taélos y trans:fusiones -

sanguíneas ( J l, lb), ésta ,í"[ tima es quizá la fuente de 

infección más importante de la en:fermedad en zonas do!!_ 

de las inf'ecciones humanas naturales no son comunes --

(15, 16). 

Las condiciones sociales tienen mucha importancia 
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en 1a enfermedad de Chagas, la cual afecta principal-

mente a las clases más pobres. Las habitaciones huma-

nas de construcción precaria JUnto con la ignorancia -

de 1a poblaciór1 son 1 os fact_ores más importan tes en el 

desarrollo de los vectores y su adaptación al domici-

lio humano, los insectos transmisores viven en las --

grietas, orificios y techos. La infección la adquieren 

más. frecuentemente los niños cuando duermen, pués de -

ellos se alimentan los triatomas infe_ctados que al te!: 

minar de hacerlo defecan depositando los tripanosomas 

metaciclicos cerca de la picadura, los cuales penetran 

por la misma picadura ó por la acción mecánica del ra~ 

cado ( 10, 18, 1 9) • 

Los diferentes mecanismos de transmisión de la en-

fermedad de Chagas plantean la posibilidad de encon--

trar individuos infectados con 1'..!'ypanosoma crµzi que -

no .presentan sintomatología sino que actuan como port.§: 

dores aumentando la propagación, lo que nos lleva a 

pensar que ésta enfermedad es un problema potencial de 

salud pública al que no se le ha brindado la atención 

que merece, como lo demuestra el hecho de que en nues

tra república no tengamos ~ disponibilidad los examc-

nes de laboratorio para diagnosT.icar la enfermedad así 

como una quimioterapia para tratar a ·uis pacientes que 

la presenten. 

El Nifurtimox y e1 Radanil son medicamento~ usados 

en sudamérica para el tratamiento de la enfermedad de 
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Chagas en donde muchos millones de personas presentan 

ésta enfermedad y alrededor del 10 % mueren generalme~ 

te después de un curso cr6nico y f:recuentemente asint!?_ 

mático (19, 2?). 

Las cepas de T:rYpanosoma cruzi modit'lcan su virule~ 

cia en diferentes especies, disminuyéndola por pases 

sucesivos en vertebºrados y recuperándose al pasarlas 

al transmisor invertebrado (29). Se han encontrado di

ferencias de susceptibilidad entre cepas de T;rypanoso

ma cruzi a un mismo medicamento, éstas diferencias de 

comportamiento tambien se han observado entre cepas -

aisladas en una mí sma regi6n geográ:fi ca ( 3, 4, 7, 8). 

Se tienen reportes sobre la destrucción de formas -

amastigot.es además de las tripomast.igotes así como re

gresi6n de lesiones tisulares en animales tratados con 

Radanil (Ro 7-1051) en relaci6n a los no tratados con 

éste medicamento (4). 

Motivadas por éstos reportes, así como la diferen-

cia de susceptibilidad de cepas de l!:ypanosoma cruzi, 

nas planteamos el problema de determinar si dos cepas 

ailadas de dos personas provenientes de Putla, estado 

de Oaxaca, atendídas en agosto de 1982 en el Instituto 

de Salubridad y Enfennedades Tropicales son susceptí-

bles a la accic'Sr. r.e:rapeutica del Radanil (Ro 7-1051). 
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OBJETIVOS 

a) Determinar las curvas de parasitemia de dos ce

pas rte 1.!:ypano soma cruzi aisladas de dos casos 

hum8.nos del estado de Oaxaca., "CID" y "MIGUZ". 

b l Determinar experimentalmente la susceptibilidad 

dt cas cepas anteriores al RadaniJ (Ro 7-l05l) 

a la dosis de 5 mg/Kg¡día ( 2 tomas orales) du

rante l5 días en ratones blancos cepa CDl. 

e) Det,errninar si el Radanil (Ro 7-l05l) a la dosis 

empleada actúa efectivamente contra las dos fa

ses de la in!' e cci6n producida por las cepas 

"CID" y 'MIGUZ" de ~ypanosoma cruzi. 
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HIPOTESIS 

El Radanil (Ro 7-1051) a la dosis de 5 mg/Kg/día 

2 tomas orales) durante 15 días es un medicamento 

efectivo· contra las fases afuda y cr6nica de la en

fermedad de Chagas producida prir las cepas "CID" y 

"MIGUZ" de Trypanosoma cruzi, en ratones blancos -

cepa CDl y es tolerable al huesped experimental. 
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MA'.rER.iAL 

Triatomas infectados con la cepa "CID" de T. cruzi 

Triatomas infectados con la cepa "MIGUZ" de T. cruzi 

Ratones machos de 20-30 g. de peso, cepa CDl 

Conejo 

RA.danil (Ro 7-lo51). coml)rimidos de lOO mg. 

Ninfas de IV estadio de Triatoma pall1dipennis. 

-15-
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METO DOS 

La descripción de los métodos sigue el orden del di~ 

grama de fiujo marcado en la f~g. 4. 

Obtención del inóculo. 

Las cepas "CID" ·y "MIGUZ" fueron aisladas de casos -

humanos por medio de xenodiagnóstico. Los triatomas in

fectados se alimentaron con sangre de conejo directame~ 

te del animal con tiempos variables; en cuanto se les -

observ6 el abdomen extendido fueron retirados y suspen

didos en pequeños tubos de vidrio para colectar la he-

ces semil íquj.das con :Los tripanosomas metacíclicos. El 

maneJc de éste material pat6geno fué de acuerdo a la 

"Guia de sugerencias para el trabajo con l!:ypanosoma 

~vivo" (17). 

El material fecal se diluyó con soluci6n salina est! 

ril, para evitar la desecaci6n y facilitar su manejo. -

Se inocularon intraperitonealmente 5 ratones j6venes de 

la cepa CDl. Después de 15 dias se observaron abundan-

tes tripanosomas en sangre. Los animales sP sacrifica-

ron obteniéndose la mayor cantidad de sangre con l.a que 

se hizo una suspensión con sol uci6n salina estéril, ev!_ 

tando la coagulación con heparina. 

Se titiliz6 la técnica de conteo de glÓb1ll.os blancos 

en cámara de Neubawer para determinar la concentraci6n 

de tripanosomas contenidos en la suspensi6n. A partir -

de ésta se inocularon los ratones de los lotes de trab~ 

jo. 
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EFECTO TERAPEUTICO DEL RADANIL Ro7-I051 
SOBRE LA ENFERMEDAD DE CHAGAS EN RA
TONES BLANCOS. 

LOTE A 
INICIO • 

LOTE B 
14100 • 

TRIATOMAS INFECTADOS 

ºº"\ 
HECES POSITIVAS 

1 
INOCULACION 1.P. A 10 

RATONES PARA OBTENER 
INOCULO. 

LOTE C 
CRONICO 

• 
LOTE D LOTE E LOTE F 

TEST•PJ>.RASITO TEST. RADANIL PLACEBO 
llE Y/( lit 

--2..5xl08/raton 2.51.1d51raton 2.&xld5/ral0ft 2.S•I0
1
/raton 

TRATAMlENTO RADANlL 
ORAL 

5mg'kQ/dia / l2 tomas) 
15 d1as 

. 1 
XENO DIAGNOSTICO$ 5N1v /raton 
~ pallldipennl• 

1 
1 NOCULACION A RATONES JOVENES 
HOMOGENIZADO DE CORAZON DE 
RATONES TRATADOS. 

FIG. 4 
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Formaci6n de lotes. 

El grupo de ,-,o ratones se distribLty6 en b lotes de -

5 ratones cada uno, para cada cepa de Tgpanosoma cruzi 

"CID" y "MIGUZ" respectivamente. Cada lote representa -

diferente fase de la enfermedad de Chagas, como se ob-

se:r:va en la siguiente tabla: 

INICIO DEL FASE DE LA 
LOTE FLAGELADOS TRATAMIEH'ro INFECCION 

A 2.5 X )_05 Inme<lial.o Inicial 

B 2.5 X 10~ 15 días Aguda 

e 2.5 X 105 30 días Cr6nica 

D 2.5 X 105 Test-Parásito 

E 15 días Test-Radanil 

F Placebo 

El placebo utj_lizado fué agua destilada estériJ., 

pués fué el líquido d~ dilución del Radanil, con la 

misma técnica de adrninist:raci6n. 

E:1. todos los lotes se siguió el e3quema posol6gi co -

de 5 mg/Kg/día ( 2 tomas orales) durante 15 días de adrn;h 

nistraci6n del Radanil (Ro 7-1051). 
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Recuento de tripanosomas. 

La técnica de recuento de g:J óbulos blancos en uáma

ra de Neubawer desr:ri ta por Davidsohn Si"r--(10), se uti

lizó de la. siguien1.e forma: 

Se aspirócuidadosamente la sangre de la cola deJ r~ 

tón con la pipeta de Thoma para glóbulos blancos, has

ta la marca 0.5 limpiando el exceso de sangre. Con so

lución de cloruro de amonio O. 85_ fo se llen6 hasta la -

marca ll, quedando una dilución l:20. Se agitó vigoro

samente la pipeta por 3 minutos, las tres primeras go

tas se desecharon y con la siguiente gota se llen6 la 

cámara de Neubawer por capi <.aridad. 

En el microscopio, con e]. objetivo lOx se contaron 

los tripanosoma.:'> que se encontraban dentro de los 4 -

cuadros destinados habitualmente para la cuenta de gl~ 

bulos blancos. 

De ésta forma la concentraci6n de tripanosomas se -

obtuvo mediante la siguiente relación: 

Tripanosomas = N x 20 

(O.l mm) (l mm) 2 4 
N Número de tripanosomas contados 

20 

0.1 
2 

l mm 

Diluci6n de la sangre 

AJ. ,_,·._,ra de la cámara 

Area de un cuadro 

donde 

4 Número de cuadros contados. Finalmente: 

Tripanosomas/ mm3 = N x 50. 
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Administraci6n oral del Radanil (Ro 7-1051). 

El Radanil (Ro 7-lü5l) se encuentra disponible en 

comprimidos de 100 mg. Se han probado diversos esque

mas posol6gicos encontrándose que el de 5 mg/Kg/día -

(2 tomas) presenta menos reacciones secundarias (12, 

20), por lo que se eligi6 éste esquema. Para adminis

trarlo se pulverizaron los comprimidos y se suspendi~ 

ron en agua destilada estéril. Para asegurar dosis -

completas y evitar 9érdidas por regurgitaci6n se em-

ple6 una sonda oral. 

Xenodiagn6stico. 

Como uno de los criterios de cura se utiliz6 el x~ 

nodiagn6stico seriado (6,26), efectuandose cada 15 

días sobre los ratones tratados. 

Cinco ninfas limpias del IV estadio de Triatoma pa

~pennis se dejaron libres para que se alimentaran 

del rat6n atrapado en una trampa dentro de un crista

lizador. En cuanto los triatomas se encontraban bien 

alimentados se retiraban colocándolos en frascos sep~ 

rados etiquetados de acuerdo al xenodiagn6stico corre~ 

pendiente. Pasados 15 días se alimentaron sobre conejo 

colectando las heces y examinandolas al microscopio en 

busca de tripanosomas. 
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- Homogenizado de coraz6n. 

Otra prueba de cura que se utiliz6 fué la inocula

ci6n de homogenizado de tejido a ratones j6venes (6) 

de la misma cepa; específicamente de coraz6n. 

Se sacrificaron los animales sobrevivientes al tr~ 

tamiento después de tres xenodiagn6sticos seriados e~ 

tirpándoseles el coraz6n y lavándolo repetidas veces 

para eliminar las formas sanguíneas del tripanosoma. 

En un mortero de porcelana estéril se fragment6 el 

tejído completamente, formando una suspensi6n con a-

gua destilada estéril. Es·~a suspensi6n se inocul6 in

traperitonealmente a tres nuevos ratones jovenes de -

la cepa CDl por cada rat6n sobreviviente. 

- Analisis de gota de sangre en fresco. 

Con ésta técnica se busca la presencia 6 ausencia 

de tripanosomas en la sangre periférica del rat6n, a!_ 

rededor de los l5 días posteriores a la inoculaci6n -

con homogenizado de coraz6n. 

Se desinfecta la cola del rat6n con alcohol al 70%, 

con una tijera de disección se corta la punta de la -

cola, de la cual se extrae una gota de sangre que se 

r.oloca sobre un portaobjetos al que previamente se le 

ha colocado una gota de cloruro de amonio al 85 %. Con 
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la ayuda de un cubreobjetos se homogeniza la sangre y 

se cubre con el mismo. En el microscopio, con el obj~ 

tivo de 10 x se buscan los tripanosomas móviles. Su -

presencia se considera como "posi·tiva" y su ausenciB 

como "negativa". 
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RESULTADOS. 

Los resul~ados para cada lote se encuentran en las 

tablas y gráficas de la No. l. a la No. 5. 

En cada una de las tablas se muestran los resulta-

dos para las dos ce.Pas de trabajo; en la parte supe--

rior la cepa "MIGUZ" y en la inferior la cepa "CID" de 

!¡;ypanosoma cruzi. Para cada cepa la tabla se divide -

en dos; la primera parte muestra los resultados obteni 

dos por conteo en cámara de Neubawer de la cpncentra-

ci6n de tripanosomas/mm3 , conforme transcurri6 el tie~ 
po en días, para cada rat6n del lote; la segunda parte 

muestra los resultados de los xenodiagn6sticos seria-

dos rea.liz.ados sobre los ratones sobrevivientes, des-

pués del trato.mien~o. Los xenodiagn6sticos seriados se 

reportan en forma de fracci6n, donde el denominador de 

ésta indica el. número de ninfas de IV estadio de Tria

toma pallidipennis limpias empleadas por rat6n y el n~ 

morador indica cuantas de éstas cinco ninfas se halla

ron positivas al tripanosoma. 

En las tablas se indica la dosis empleada para cada 

lote,que en todos fué la misma, es decir, 5mg/Kg/día -

en dos tomas orales, 6 sea, cada l2 horas se adminis-

tró la mitad de la dosis. 

A cada una de las tablas se les grafic6 la concen-

tración de tripanosomas promedio de cada lote con res

pecto al tiempo en días, indicándo en que días se re§!: 
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lizaron los xenodiagnósticos, tambien se señalan las 

muertes ocurridas durante el estudio (26, 27, 30). 

A cada uno de los lotes de trabajo le corresponde 

una tabla· y una gráfica; es decir, al lote A le corre§_ 

pande la tabla l y la gráfica l y asi sucesivamente -

hasta el lote F. 

De los resultados obtenidos .se desprende lo siguie~ 

te:· 

En el lote A ó fase de "iniciación de la infección" 

para la cepa "MIGUZ" existe asociación entre el tiempo 

en que se realiz6 el xenodiagnóstico y la pre.sencia -

del tripanosoma, conforme pasa el tiempo los parásitos 

en el tria toma se hacen más evidentes. Para la cepa -

"CID" todos los xenodiagnósticos seriados resultaron -

positivos. 

Para el lote B 6 fase "aguda" en la cepa "MIGUZ" -

hay una tendencia a encontrar xenodiagn6sticos negati

vos, mientras que en la cepa "CID" se siguen observan

do xenodia@;-6sticos positivos independientemente del -

tiempo. 

En las dos cepas, el lote C 6 fase "crónica" hay -

tendencia a presentar xenodiagnósticos positivos inde

pendi.entemente del tratamiento. 

Con el lote D ó "test-parásito" se constxuyeron las 

curvas de parasitemia. A éste lote no se le administró 

el medicamento. En las curvas de parasitemia se obSBrva 

claramente la diferencia que existe entre las dos cepas 

de :Jll:ypanosoma cruzi estudiadas. La cepa "MIGUZ" prese~ 
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TABLA 

LOTE A FASE DE INICIACION DE LA INFECCION 

CEPA MIGUZ .J>E TrYP.Onosoma cruz¡ 
tripanosomas/ mm3 

TRATADOS CON RADANIL ORAL 5mg/kg/d1a(2 toma•>fte d1a1 

DIAS ratón 1 ratón 2 ratón 3 ratón 4 ratón 5 ;¡ • . .. ¡_. •.• "i-•· • 
3 MUt:llTO o o o b o o o o o 
6 MUERTO o MUERTO o o o o o o 
9 o o o o o o o 
12 o o o o o o o 
15 o o o o o o o 

IKENOD15 o/ 5 º/5 

llFNOD:so 2 / 5 3/ 5 

llll'"N0045 o/ 5 º/" 

CEPA C!D oE !rYRC:iosoma Cíü2i 

.tripanosomas/ mm• 
TRATADOS CON RADANIL ORAL 5m11¡\<9¡(t1al2 tomas>} e d1a• 

DIAS ratón 1 rotdn 2 ratón 3 ratón 4 ratón 5 i • ••• ........ ·-··· 3 o o o h o o o o o o 
6 MUERTO o o o o o o o o o 
9 o o MUERTO o o o o o o 
12 o o o o o o o o 
15 MUERTO o o o o o o o 

ills:NnD1" 4/., 4 /5 

liCENOD""' 1 / .. 3/• 

'"'"''"045 3/5 13 /5 
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LOTE A FASE INICIACION 

CEPA "MIGUZ" de !.Yl!Onoaomo cruz1 

e 
e 

'-..,. .. 
o 
e 
g 
g. 

·f 

"'e 
e 

............ 

i 
o .. 
o 
e ., 
·f 

2000 

1500 

1000 

500 

2000 

1000 

500 

+ 
+ + 

20 30 

1 
XEN00, 0 

CEPA "CID" de T!.YRonosomo cruzi 

+ + + 

1 10 
TRATAMIENT0----4 

20 30 

1 
X.ENoo,, XEN003 C> 

' TRATAMIENTO:RADANL ORAL 
· 5mc;¡/K9/d<o /1 5 dios 

+ AA'TOH NUE.R1"0 

40 5 o TIEMPO (OIAS) 

40 TIEMPO(OIAS) 

eRAFICA 1 



TABLA "' 
LOTE e FASE AGUDA DE LA INFECCION 

CEPA MIGUZ DE TryP-anosoma cruz1 
tripanosomas mm3 

TRATADOS CON RADANIL ORAL 5mo/Ko /d1a(2tomos) ¡15 dios 

DIAS ratón 1 ratóft 2 l•atón 3 ratón 4 ratón S 1 • •·S 'i+•·• ·-··· 25 1300 1100 1050 1350 12!10 1210 115.75 51.77 1261.77 11!18.H 
30 o o o o o o o o o o 
311 o o o o o o o o o o 
40 MUERTO MUERTO 

XENOD- o/. o/ .. o/ 'll 

~oD-- o /5 o/ 4 º/11 

lW:NQD10 o /11 MUERTO º/ 11 
1 

CEPA CID DE Try P-anosoma cruz1 
tripanosomas/ rnm3 

TRATADOS CON RADANIL ORAL 5mo/Ko/d10(2 tomos) /15d1os 

DIAS ratón 1 ratón2 ratón3 ratón4 ratón5 ;¡ s e-s 11+ e·s ii-e.s 
111 2 600 3700 3 300 2800 3000 3080 3116.78 178.97 32112.97 2907 
za 3110 2 3110 300 :·4110 11100 990 810.80 362.60 1352.60 627.40 
211 2110 IWJERTO 200 o o 112.5 111188 49. 78 139.BO 40.24 
30 MUERTO o o o o o o o o 

-·-·-
""""00- ill }5 o/ 11 2 /5 

ií'ENOD·- 2 /11 z /11 4 /5 

'""N0Deo MUERTO 10 /11 º/11 

'----

---'---'---
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LOTE B FASE AGUDA 

·e 

~ .. 
D 
E 
o .. 
o 
e 
D ... 
"E 

ne 
E 

'--... .. 
D 
E 
i o 
e 
D ... 
·;::: 

CEPA "•&UZ" de !!'yeonosoma cruz¡ 

2000 

1500 

'ººº 
500 

+ 
+ 

45 

XENOD4o 

CEPA "QD" de !!:Y~noeo1110 cru;Jt 

5000 

2500 

2000 

1500 

1000 

500 

+ + 

15 25 55 
TRATAMIENTO 
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+a.t.TON MUEl\TO 

5¡5 
6 5 7 5 TIEMPO tDIAS) 

XENOOaa XENOD70 

y 55 

1 
65 TIEMPO (OIAS) 

XEN0045 XDIOD•o 

UAFICA 2 



TABLA '.'! 

LOTE e FASE CRONICA DE LA tNFECCION 

CEPA MIGUZ DE T!YP.anosoma cruz1 
tripanosomas/ mm3 

TRATADOS CON RAOANIL ORAL 5mo/Ko /dla(2tomas)/i5 d1oa 

OIAS rotcin 1 rotO'n 2 rotdn 3 ratón 4 ratón 5 1{ • ... 1 +•·• '1-•· • 
50 o o o o o o o o o o 
55 o o o o o o o o o o 
60 o o o o o o o o o o 
65 o o o o MUERTO o o o o o 

iu::NOOso .1 /s i /s "'1~ 4 Is 
--

111::.NODs5 1 /r; O/s 0 Is ºIs 

XENODao 2 /r; 0 Is 0 Is ºIs 
--1--

CEPA CID DE Try~anosoma cruz1 
tripanosomas/ mm3 

TRATADOS CON RADANIL ORAL 5mo/Ko/d10(2 toma:)/a5 d1oa 

OIAS ratón 1 ratón 2 ratcin 3 ratón 4 ratón 5 I' • • • ll+e·s 1!- 8•. 
30 o o o o o o o o o o 
35 o o o o o o o o o o 
40 o o o o o o o o o o 
45 o o o o o o o o o o 

XENODso 515 2 /5 1 / & 1 Is 1 /s 

XENOD4& 1 / 5 º/s 0 Is 0 Is º/s 

~ºª" 0 Is o/& 2ls lls 31s 

·-'--··- ·-·--- --·-- --



LQTE C FASE CRONICA 

·CEPA "MIGUZ" de Ü:Yf?.!!!'o&omo cruz1 

TRATAMIENTO: RA~IL ORAL 
5mg/K<,J / d.c> /t 5 d1aa 
+ RA'\"OM JuERTO ' 

2000 

(500. 

'ººº 
500 

+ 
80 

1 
90 TIEMPO (DIAS) 50 60 70 

1 TRATAMIENTO 1 
XEN0060 XENODae XEMODao 

CEPA "CID" de !J:y11anosoma cruz1 

i: 

~ 2000 
D 
E 1500 1 
e 

l 1000 

500 

30 40 
. 1 TRATAMIENTO 1 

50 70 TIEMPO lOIAS) 

XEN00-,0 XENOD4 0 
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TABLA 4A 

LOTE o TESTIGO Trypanosomo cruz1 

CEPA MIGUZ DE TrYRgQQSQ!Dg g:uz1 
tripanosomas/ mm3 

SIN TRATAMIENTO 

DIAS ratón 1 •otcfn 2 ratón 3 r11tón.4 rotón 5 l • .· ... IX+•·• 11-•·. 
' 

10 o o o o o o o o o o 

15 50 o 350 550 o 190 ZZ2.26 .99.2Z 289.20 90.80 

20 3110 700 1 5110 8 110 300 '7110 450.511 201.50 9111.50 549.50 

25 100 450 
4 ººº 1 0110 1100 1 Z20 1422.88 6511.33 1856.:S:S 1183 .87 

30 :SllO 9110 4 400 7110 400 1 570 11131.21 Mll.77 2 018.77 721.23. 

35 :1:. = OT~ GSO .. 75 400 11115 2711.41 IZ:S.17 878, 17 451.:SO 

40 200 450 50 110 100 170 IS0.35 S7.2:S 137.Z:S 102.77 

45 so 400 o 100 211 1 15 146.29 1111.42 1110.42 49.118 

50 o 1110 o 500 211 1311 190.79 811.52 zzo.:sz 49.S8 

55 o 500 25 MUERTO o 81 12S.70 IHl.H l:S7.6S 24. 54 

60 211 400 .25 25 119 182.38 72.S2 1111.412 ... :s• 
65 o 1211 o o :SI 114 .12 24.21 1111.21 8.79 

70 o o o o o o o o o 
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TABLA 48 

LOTE D TESTIGO Trypanosoma cruz1 

CEPA CID TryP.anosoma cruzt 
tripanosomas/ mm' 

SIN TRATAMIENTO 

DIAS ratón 1 ratón 2 ratón 3 ratón 4 ratón 5 li • e·• ¡+ •·. li-•· • 

5 e!IO 430 6!10 460 ªºº 600 134.16 60.00 660.001 !140 

10 400 300 11!10 11!10 8!10 690 273 122 .80 ~1~:8~ \ 487 -~~-
-- ··-----1--····- --

15 7 30 8 3!!0 
1 ººº 1 3!10 !100 2394 2 991.8!1 1337.10 3731.10 10117.10 

·- -·---
20 1!10 30 o o o 40 58.31 26D8 66.08 13.92 

25 o o o o o o o o o o 

30 o o o o o o o o o <> 

35 1 !10 o o !10 o 40 !18.31 26.08 66.08 13-92 

40 42!1 2!1 1!10 7!1 l!IO 16!1 138.38 61.88 226.88 103.12 

45 1 l!IO !1!10 130 3!10 600 !160 33!1.26 149.93 703.9~ 410.07 

50 !12!1 92!1 o o o 290 377 168.61 4!18.61 IZI. 39 
--.._ 

55 3!10 32!1 7!10 1 1!10 MUERTO 644 337.44 l!IO. 70 797.6!1 49!1.811 

60 250 3!10 6!10 1 0211 1189 301.711 134.911 70ll.70 4ll3.aa 

65 ll7!1 32!1 22!1 27& 500 1111.90 Zll.00 ll211.00 27!1.00 

·-
70 32!1 1!10 1 7!1 12!1 194 77.81 54.80 2Z8.!l!I 1!18.7!1 

·-- 1---------- ~--

75 2!10 7!1 1!10 1!10 1!16 62. 19 27.81 184. 06 128 .44 
----·-· ·-·- _ .. ··- ·- ·------·· 

-32-



LOTE D TESTIGO 1i:YJ;?anosoma cruz1 

ne 
e --.. ... a 
e 
o .. 
o 
e: 
a ... ·s 

"e 
e 

-........;, .. 
1 
e 

~ 
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21>00 

2000 

1500 
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500 

10 

CEPA "CID" 

2500 
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1 500 

'ººº 
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+ ftATO" llUUlTO 

1-· 

za 30 ~o 50 6 o TIEMPO (DIAS) 

+ 

2 o 30 40 50 so TIEMPO(DIAS) 
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ta una típica curva de parasitemia con un incremento 

del número de tripanosomas gradual con respecto al --

tiempo hasta llegar a un máximo alrededor de los 30 -

días y una disminución gradual de número de tripanoso-

mas. 

El lote E ó "test-Radanil" muestra que tóxico resu.:!:_ 

tó el medicamento, a la dosis empleada para los rato-

nes no parasitados con :tJ::ypanosoma cruzi. Se obtuvo -

una mortandad del 100 % después de 15 días de tratamie~ 

to. 

En el lote F 6 "placebo" se administró agua destil!!!; 

da estéril para evaluar la técnica de administraci6n -

seguida durante el estudio. En éste lote la mortandad 

fué de O %, este lote descarta la posibilidad de que -

las muertes ocurridas en los otros lotes no se encuen

tran diréctamente relacionadas con la técnica de admi

nistración. 

Después de tres xenodiagnósticos seriados a los ra

tones sobrevivientes tratados se les extirpó el cora-

zón, del cual se hizo un homogenizado que se inocul6 a 

ratones jóvenes de la misma cepa (CDl), de los cuales 

se utilizaron tres ratones nuevos por cada rat6n sobr~ 

viviente. Los resultados se muestran el la tabla 6, 

Los resultados de ratones inoculados con homogeniz~ 

do de coraz6n de ratones tratados (tabla 6) indican la 

presencia ó ausencia del tripanosoma en la sangre peri 

férica del rat6n alrededor de los 15 días de inoculado 

la presencia se indica como "positivo" y la ausencia -
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TABLA 5 

LOTE E TESTIGO RAOANIL 

TRATADOS CON RADANIL ORAL 5mQ/KQ/d1al2tomas) /15 d1as 

n•A~ 
...... _ 

1 lrafnn 7 lratñn " ........ 1 .... dn !\ i 
2 o o o o o o 
4 o o n o o o 
6 o o o o o El 
8 o o o o o o 
10 o h!JJERTO o o o o 
12 o o o o o 
14 o o o o n 
16 o o o o o 
18 o o o o o 
20 o o o o o 
22 o o o o o 
24 MUERTO o o o o 
26 o MUERTO o o 
28 MUERTO o o 

~·--- ---------- ----- MUERTO 

LOTE F . TESTIGO AGUA DESTILADA 

DIAS ratón 1 ratón 2 ratón 3 ratdn 4 ratón 5 X 
1 o o o o o- o 
2 
3 o o o o o o 
4 
5 o o o o o o 
6 
7 o o o o o o 
8 
9 
10 o o o o o o 
11 
12 
13 o o o o o n 
14 
15 o o o o o o 
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LOTE E TESTIGO RADANIL 

+ 
10 

TRATAMIENTO 
20 

++++ 
30 40 

LOTE F AGUA DESTILADA 

20 30 40 
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como "negativo" con la técnica de analisis de gota de 

sangre en fresco. 

En éstos resultados se observa que en la fase "agu

da" de la infecci6n producída por la cepa "MIGUZ" de -

T~panosoma cruzi el Radanil (Ro 7-1051) a la dosis e~ 

pleada mos·tr6 acción supresora contra los parásitos. 
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TABLA 5 

LOTE E TESTIGO RADANIL 

TRATADOS CON RADANIL ORAL 5m11/1<11/d10(2 tomas) /15 dios 

"'A" -~o1- 1 ratón ~ •afnn "' ....... ... 1---'- ... X 
2 o o o o o o 
4 o o n o o o 
6 o o o o o o 
e o o o o b o 

10 o MUERTO o o o o 
12 o o o o o 
14 o o o o n 
16 o o o o o 
18 o o o o ·O 
20 o o o o o 
22 o o o o o 
24 MUERTO o o o o 
26 o MUERTO o o 
28 MUERTO o o 

~--- -----·-· -- MUERTO 

LOTE F . TESTIGO AGUA DESTILADA 

DIAS ratón 1 ratón 2 ratón 3 ratón 4 ratón 5 X 
1 o o o o o~ o 
2 
3 o o o o o o 
4 
5 o o o o o o ·-
6 
7 o o o o o o 
e -
9 
10 o o o o o o 
11 
12 
13 o o o o o n 
14 
15 o o o o o o 
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LOTE E TESTIGO RADANIL 

+ 
10 

TRATAMIENTO 
20 

++++ 
30 40 

LOTE F AGUA DESTILADA 

20 30 40 
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como "negativo" con la técnica de analisi_s de gota de 

sangre en fresco. 

En éstos resultados se observa q_ue en la fase "agu

da" de la infección producida por la cepa "MIGUZ" de -

T;rypanosoma cruzi el Radanil (Ro 7-1051) a la dosis ef~ 

pleada mostró acción supresora contra los parásitos. 
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TAª'" .:. 

Ratones inoculados con homogenizado 
de corazon de ratones tratados 

CEPA MIGUZ - INICIO LOTE A 
ratón No. 

nec¡ativo 
3 ~nec¡otlvo 

nec;iotlvo 

Poaitivo 
5 neoallvo 

Poalti.vo 

CEPA MIGUZ- AGUDO LOTE B 

ratón No. negativo 

3 =-==-=====negativo 
ne9atlvo 

CEPA MIGUZ- CRONICO LOTE C 
ratón No. ne<;¡Qlivo? 

1 ~n99atlvo 
neootlvo 

~e<JOtivo 
3~Posltivo 

eoatlvo 

CEPA CID - INICIO LOTE A 
ratd11 No· 

Posil lvo 

3_Positlllt> 

Positivo 

CEPA CID - AGUDO 1,CTE B 
ratón No. negativo 

4 ~negotivo 
--------neoatlvo 

CEPA CID- CRONICO LOTE C 

ratón No. . 
~Positivo 
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~sitivo 
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DISCUSION Y ANALISIS DE RESULTADOS. 

Los criterios de curación utiJ.izados fueron: Conteo 

de tripanosomas en cámara de Neubawer, xenodiagnóstico 

seriado é inoculación de homogenizado de tejído.'De 

ellos los más sensibles son ·1os dos Últimos (6); ya 

que requieren de una menor cantidad de parásitos para 

iniciar la infección, ya sea en el vector ó en el hue~ 

ped experimental. 

En éste trabajo el conteo de tripanosomas en cámara 

de Neubawer se utilizó para dos propósitos: Elaborar -

las curvas de parasitemis (lote D) y tomando como ref~ 

rencia éstas curvas observar el comportamiento que si

guió cada cepa de ~anosoma cruzi en las diferentes 

fases de la enfermedad de Chagas con el tratamiento de 

5 mg./Kg/día (2 tomas o:r·ales) de Radnnil (Ro 7:..1051). 

De acuerdo a lo expuesto en el párrafo anterior; en 

el lote A ó fase de "iniciación de la infección" en 

las dos cepas inmediatamente que se inoculó el tripan~ 

soma se inició con el tratamiento, durante los l5 días 

que duró el tratamiento no se observó con ésta técnica 

la presencia de tripanosomas. 

En el 1-ote B ó fase "aguda" de la infección se dejó 

avanzar la infección en tiempos variables para cada c~ 

pa, en J.a cepa "MIGUZ" se inició el tratamiento a los 

25 días después de la inoculación, en ésta etapa el -

promedio de la concentración de parásitos del lote se 
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encontr6 de l, 210 tripanosomas/mm3 ; según 1.a "u rv a de 

parasitP.miH, :ta· cepa tiende a aumentar su concen1.· a-

cic'ín sHnguínea conforme al tiempo, pero con la prese!!. 

<'ia del medicamento se observ6 un notable descenso 

deJ. número de tripanosomas hasta no detectarse con és 

ta técnica (gráfica 6). Para la cepa "CID" la inf'ec-

ci6n se dej6 avanzar a los 15 días después de la ino

culaci6n y la concentración promedio de parasitos por 

lote fué de 3,080 tripanosomas/mm3 , con el tratamien

to se observ6 un descenso pero no tan notable como en 

la cepa "MIGUZ", éste comportamiento es explicable de 

acuerdo al número de tripanosomas que se tienen por 

cepa, aunque se encuentran en fases equivalentes de 

la infecci6n el número de tripanosomas para la cepa 

"MIGUZ" es menor en comparación con la cepa "CID" y 

la dosis del medicamento es la misma, podemos decir 

que en la cepa "CID" el medicamento no fué suficiente 

para abatir un número tres veces mayor de tripanosomas 

como se encuentran en la cepa "MIGUZ". 

Para el lote c 6 fase "cr6nica" de la infeCC'i.6r. se 

permi ti6 que ésta avanzara hasta los 50 días después 

de La inoculaci6n en la cepa "MIGUZ" y hasta los JO -

días en la cepa "CID". La concentraci6n de parásitos 

es tan baJa que no se detectaron con la técni<'::• de -

··:nnteo de tripanosomas en cámara de Neubawer, por lo 

que durante el tratamiento no fué posible seguir el -

comportamiento de las cepas por medio de éstci técnica, 
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por ·10 tantc se xi ·.: i<"Ó eJ xenndiagnósticr> seriado, de 

la. sig11len1.e manera.: Antes .1e in1.ciar el tratamiento -

se realizó el fJrimero resul·tar·:1u positivo en todos los 

ratones de cada 11na de las cepas; inmediatamente des-

pués de terminado el tratamiento se realizó el segundo 

en donde se observó solo un ratón positivo para cada -

cepa, lo que nos in"dica que no se eliminaron totalmen

te los parásitos permaneciendo algunos capaces de in-

fectar al vector; el tercer xenodiagnóstico se realizó 

a los 15 días después de terminado el tratamiento, en 

la cepa "MIGUZ" el único ratón que se observó positivo 

en el segundo xenodiagn6s·tico fué el que permaneció C2_ 

mo tal, mien·tr8.o; que en la cepa "CID" aumentó el núme

ro de ratones positivos de l a 4 lo que nos muestra -

que hay más tripanosomas capaces de iniciar una infec

ción en el vector que en la cepa "MIGUZ". 

Con el lote D ó "test-parásito" se construyeron las 

curvas de parasitemia, como ya se había mencionado an

teriormente sirvieron como base de comparación entre -

los lotes A, B y C que recibieron tratamiento, pl.léS el 

lote D se mantuvo .iin t r·atamiento y únicamente se le 

inoclJlÓ tripanosomas determinándose su cor.centracj ón 

en sangre per·:c rérica [lOr conteo de t.ripanosomas en cá

mara de Neubaw,,.,. cont'orme transcurrió el Llempo en días. 

Con las curvas de pa.rasi temia podemos caracterizar 

el comportamiento de las cepas de :f!:ypanosoma cruzi e~ 

pleadas en el presente trabajo, 11 \VIIGUZ" y "CID" en el 

huesped experimental, o sea, ratones. machos de la cepa 
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CDl. Podemos decir que la cepa "MIGUZ" tiene un compo!: 

tamiento muy diferente a la cepa. "CID". La cepa "MIGUZ" 

a los 15 días de inoculada es posible detectarla en 

sangre periférica oor medio de la técnica de conteo en 

cámara de Neubawer y conforme transcurre el tiempo su 

concentraci6n sigue en aumento gradual hasta llegar a 

un valor máximo a los 30 días de inoculaci6n, después 

disminuye tambien· gradualmente hasta no detectarse a -

los 70 días de inoculación. Con ésto nos indica que la 

cepa ha invadido diferentes tejidos para continuar con 

su ciclo y permanecer infectando al huesped. 

La cepa "CID" tiene una mayor proliferación que la 

cepa "MIGUZ" pués a los 5 días posteriores a la inocu

lac16n ya se encuentra en grandes concentraci6nes en -

el torrente sanguíneo del huesped, aumentando rápida-

mente su concentración del ·orden de 600 tripanosomas/ 

mm3 hasta 2,394 tripanosomas;mrn3 15 días despues de -

inoculada la cepa, 5 días después desciende la concen

tración hasta no detectarse a los 25 días de inoculada 

lo que nos indica que en éste periodo los tripanosomas 

se encuentran invadiendo celulas tisulares, haciendose 

evidente nuevamente a los 35 días de inoculaci6n. 

Uomparando ·1as dos cepas, podemos decir que la cepa 

"CID" es más activa y más prolífica que la cepa "MIGUZ" 

pués requiere de menos tiempo para realizar la parte -

de su ciclo biológico que se lleva a cabo en el hues-

ped vertebrado y por lo tanto en poco tiempo invade -

una gran cantidad de células lo que hace más dificil -

-43-



1 

su eliminación. 

Los lotes E y F "test-Radanil" y "placebo" respecti 

vamente, no .fueron ·inoculados con 1'.2;;ypano soma cruzi, 

se util.izaron para observar que efecto presentaba el 

medicrunento, así como la técnica de administración so

bre el huesped experimental. Se trataron con las mís-

mas condiciones que los otros lotes, es decir, tambien 

se les extrajo muestras de sangre en tiempos establee.:&. 

dos. El lote E recibió el mísmo esquema posológico de 

prueba, mientras que el lote F recibió agua destilada 

estéril en igual cantidad. 

Durante el tratamiento con el Radanil murió un ra-

tón, pero 15 días después los ratones restantes tam--

bien murieron, con lo que podemos decir que el Radanil 

es tóxico al huesped experimental cuando éste no se e~ 

cuentra infectado con .l'.!'YP.anosoma cruzi. En el lote F 

los ratones permanecieron vivos durante el tiempo de 

experimentación, lo que nos indíca que la técnica de 

administración empleada fué inócua para el huesped. 

La técnica de homogenizado de corazón se empleó co

mo una prueba· para determinar si el Radanil en el es-

quema posol6gico de prueba actuó en el estadio de ama~ 

tigote de las cepae de !l;ypanosoma cruzi. En el lote A 

ó fase de "iniciación de la in~ec~ión" las aos cepas 

presentaron amastigotes viables capaces de infectar a 

nuevos huespedes. En el lote B ó fase "aguda" para la 

cepa "MIGUZ" los amastigotes, si existían, no fue~·cn -
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viables para evolucionar e infectar a nuevos ratones; 

en la cepa "CID" los amastigotes no se afectaron \con -

el tratamiento y por lo tanto se presentó la infección 

en los huespedes jovenes. En el lote e los ·_amastit>otes 

siguieron viables en las dos cepas, pués se observa 

que se inicia la infecci6n en los nuevos ratones. 
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CONCLUSIONES. 

De acuerdo al análisis de los resultados se despreg 

den las siguientes conclusiones: 

l.- El Radanil (Ro 7-l05l) en el esquema posológico 

de 5 mg/Kg/día (2 tomas orales" es un medicamento que 

disminuye la concentración de tripanosomas sanguíneos 

en cepas que se comporten como la cepa "MIGUZ" de T!,'Y

p,apqsoma crµzi. Es decir, que solamente es eficaz con

tra la fase aguda de la enfermedad de Chagas. 

2.- En cepas que se comportan como la cepa "CID" de 

T!:Ypanosoma cruz?," el esquema posológico no fué efectf 

vo en ninguna de las f"ases de la infección, por lo que· 

se hace necesario probar otros esquemas posológicos, 

haciendo variar la dosis y el tiempo de duración del 

tratamiento. 

3.- El Radanil, en las condiciones de uso del pre-

sente trabajo resultó muy tóxico para ratones sanos de 

la cepa CDl, por lo tanto se deben probar otras cepas 

de ratones y determinar que tnfluencia tiene el sexo, 

.la edad ó el peso eIJ éste huesped experimental. 

4.- Para la administración a humanos debe confirma.!: 

se rápidamente el diagnóstico y dar inmediatamente el 

tratamiento a los casos positivos, ~ués además cte· las 

molestas reacciones adversas, recientemente se ha de-

termi:rn.do que éste compuesto ni troimidazólico tiene a.s:_ 

tividad mutagénica y teratogénica (14, 2l). 
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5.- Por ser un medicamento que disminuye la concen

traci6n de tripanosomas sanguíneos, debe emplearse en 

pacientes con la enfermedad de Chagas en nuestro país 

mientras se encuentran mejores medicamentos para tra-

tar ésta tripanosomiasis, interrumpiendo así el ciclo 

biol6gico del parásito y disminuir su transmisi6n. 

6.- Es necesario seguir investigando sobre la toxi

cidad de este medicamento para determinar la dosis a -

la cual se tengan efectos terapeuticos y se disminuyan 

los efectos secundarios. 

7.- Se debe seguir investigando sobre la enfermedad 

de Chagas en nuestro país para de•erminar realmente su 

epidemiología, aislar y caracterizar las cepas de I.!:Y

P.anosoma crµzi, pués como se observ6 durante éste est~ 

dio cepas aisladas de la misma especie en la misma zo

na geográfica tienen diferente susceptibilidad y se -

comportan de manera diferente en el mismo huesped exp.!O. 

rimental; .así se tendrá mayo~ conocimiento de ésta en

fermedad para tomar acciones que lleven a su prevenci6n 

y control para evitar que en nuestro país se convierta 

en un problema de sal~d pública como lo es en paises -

sudamericanos. 

8.- Tambien se hace necesario estandaril'.ar y di.fun

dir las técnicas de laboratorio, como el xenodiagn6st~ 

ce, para el diagn6stico de ésta enfermedad. 
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