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RESUMEN

La Triquinosis es una enfermedad
parasitaria causada por el nematodo Trichinella
spiralis. Durante su implante en un hospedador, se
une a la pared intestinal los gusanos adultos, se
reproducen y las larvas recién nacidas cruzan el
epitelio, llegan al torrente circulatorio y se aloja en
musculos. De manera continua, T. spiralis secreta
proteasas y/o compuestos bioactivos, que inducen
estrés en las células del hospedador, el cual puede
ser medido a través de la sobreexpresion de un
conjunto de proteinas conocidas como proteinas
de choque térmico (Hsp), las cuales son
constituyentes normales de las células y su
sintesis se incrementa con la exposicion a distintas
formas de estrés. El objetivo del presente estudio
fue determinar si T. spiralis secreta compuestos
bioactivos in vitro, cuya accién en células
epiteliales MDCK inducen estrés, medido a través
de la expresion de la Hsp70. Metodologia: Infectar
ratas Long Evans con T. spiralis, sacrificar las ratas
y obtener a T. spiralis por digestién artificial. Los
nematodos obtenidos son colocados en medio de
cultivo y sometidos a diferente temperatura (4, 21
y 37°C), recogiendo el medio cada 24 horas, el
cual después se utiliza sobre cultivos de células
epiteliales MDCK. El analisis de expresion de la
Hsp70 en las células MDCK fue mediante las
PAGE-SDS,

inmunodeteccion con anticuerpos anti-Hsp70.

técnicas de Western blot e
Resultados: T. spiralis secreta compuestos
bioactivos, contra algunos de los cuales el
hospedador produce anticuerpos. La presencia de
estos compuestos bioactivos induce estrés en las
células MDCK medido a través de la expresion de
la Hsp70, siendo mas evidente su expresidon
cuando se utiliza el medio en donde se mantuvo al
nematodo a 37°C. Asi mismo, se observd un
incremento de la Hsp70 en la fraccién insoluble,
indicdndonos alteraciones del citoesqueleto y su
posible correccion a través de la Hsp70.

Palabras clave: T. spiralis, Proteinas de estrés

térmico, Hsp70
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ABSTRACT

The Trichinosis is a parasitary disease
caused by the nematode Trichinella spiralis. During
its implant in the host, it joins to intestinal wall,
copulate and the larves newly born cross the
epithelium arrive to blood torrent and lodge in the
muscles. In continuous way, T. spiralis secrete a
proteases and/or bioactives compound, which
induces stress in the host cells, which can be
measure trough the overexpression of a group of
proteins known as Heat shock proteins (Hsp),
which are normal constituents of the cells and
their synthesis is increased by the exposition to
many forms of stress. The objective of the present
study was determinate if T. spiralis secrete
bioactives compound in vitro, which action in
MDCK epithelial cells induces stress, measure
trough the expression of Hsp70. Methodology:
Infect Long Evans rats with T. spiralis, sacrifice the
rats and obtain T. spiralis by artificial digestion.
The nematodes obtained are placed in culture
medium and submitted to different temperature
(4, 21 and 37°C), collecting the culture medium
every 24 hours, which later is utilized on culture of
MDCK epithelial cells. The analysis of Hsp70
expression in the MDCK cells was made by PAGE-
SDS and

inmunodetected with anti-Hsp70 antibodies.

Western  blot techniques, and

Results: T. spiralis secretes bioactives compound,

some of which induce that the host produces
antibodies against them. The presence of these
bioactives compound induces stress in the MDCK
cells, which is measure trough the expression of
Hsp70, being more evident its expression when is
utilized the culture medium where was maintained
the nematode to 37°C. At the same manner, was
observed an increased of Hsp70 in the insoluble
fraction, indicated us alterations in the
cytoskeleton and its possible correction trough
Hsp70.

Key words: T. spiralis, Heat shock protein, Hsp70
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INTRODUCCION
La triquinelosis es una
enfermedad zoondtica causada por

diferentes especies, subespecies y cepas
de nematodos del género Trichinella. [
La triquinosis es una enfermedad
parasitaria que afecta a mamiferos
silvestres (jabalis, venados, linces,
zorros, osos, lobos, roedores entre
otros, y algunas aves depredadoras
como la lechuza y el halcén rojo) vy
domésticos (cerdos, perros, gatos,
ratas, entre otros), que se transmite de
forma accidental al hombre por Ia
ingesta de carne o productos carnicos
crudos o insuficientemente cocinados
procedentes de animales infectados,
sobre todo de cerdo. El agente causal de
la enfermedad es el nematodo
Trichinella spiralis. En cuanto a su
distribucién, se trata de una enfermedad
cosmopolita. 123456

El ciclo biolégico de T. spiralis,
muestra que el parasito se puede
encontrar en un hospedador
intermediario y en uno definitivo. En
hombre

este ciclo, el aparece

involucrado como hospedador
accidental. El ciclo biolégico de T.
spiralis incluye tres fases: a nivel
intestinal, sistémico y muscular, cuyos
estadios correspondientes son; adultos,
larva recién nacida (LRN) vy larva

infectante (LI). (37
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Durante el ciclo biolégico de T.
spiralis, se ha encontrado que este
nematodo secreta enzimas o proteasas,
las cuales, son especificas de las fases
del desarrollo del ciclo biolégico del
pardsito, 891011121 cyy0s cambios en el
modelo de expresion y secrecion de las
proteasas durante los estadios del
nematodo, podrian estar relacionados
con la falla de las barreras mecanica y
humoral del hospedador, ayudando a
que el parasito se aloje en el
hospedador. [*3]

La presencia de proteasas ha sido
descrita en larvas alojadas en musculo
(1314151 v en adultos de 6 dias de edad
(8] e histoquimicamente en larvas recién
nacidas de 48 a 72 horas de edad. [**!

La larva alojada en el musculo es
conocida como larva infectante (LI),
cuando un animal se infecta, las LI
penetran en los enterocitos y sufren un
proceso de mudas (L2, L3, L4 y adulto).
[16] Se establecen en un nicho de
colageno a pH acido y los productos de
excrecién/secrecion de la larva en
estado muscular indican que el parasito
secreta proteasas en ese estadio para
facilitar el establecimiento intestinal
como ocurre con otros nematodos
intestinales. [*78) Setenta y dos horas
post-infeccién, hembras y machos
copulan y dias después comienza la
produccion de larvas recién nacidas,

estas migran via vasos linfaticos y/o por

Arch Med 2008;4(1)
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los capilares para establecerse en
musculo.

Es posible que la migracién de las
larvas recién nacidas sea también
facilitada por proteasas. ['*! La actividad
fibrinolitica mostrada por las larvas
adultas (de 3 a 6 dias de edad) vy las
larvas recién nacidas podria indicar un
papel anticoagulante para facilitar la
migraciéon de las larvas recién nacidas
por el sistema sanguineo; esta actividad
ha sido previamente descrita también en
otras helmintiasis y asociada con estos
procesos. °'°! La migracién puede ser
también facilitada por la degradaciéon de
la inmunoglobulina G que ha sido
mostrada en productos de
excrecion/secrecion en nematodos de 3
dias de edad, asi como en larvas recién
nacidas lo que constituye una evasion
comun al sistema inmune  del
hospedador y que ha sido descrita en
otros parasitos. [?°) Hay que hacer notar
también la incapacidad de |los
nematodos de 6 dias de edad para
degradar inmunoglobulina G, ! esta
situacion puede ser explicada por el
hecho de que el parasito evade la
respuesta inmune humoral del intestino
con proteasas contra inmunoglobulina G
que son descargadas por los adultos
antes de los 6 dias post-infeccion y que
son guardadas en el tejido intestinal, asi
como por la habilidad de las larvas
recién

nacidas para degradar
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inmunoglobulina G. La misiéon de los
adultos de 6 dias de edad es facilitar la
migracion de las larvas recién nacidas
con la produccién de proteasas contra
fibrinégeno. 2

Los organismos responden al
estrés por infecciones parasitarias y otro
tipo de agentes estresantes a través de
una familia de proteinas altamente
conservada conocida como proteinas de
estrés térmico (Hsp; heat shock
proteins). Las Hsp representan el 2-15%
del total de las proteinas celulares,
estdn altamente conservadas en los
organismos procariotes y eucariotes. (2

Las Hsp fueron descritas por
primera vez por Ritossa (1962) 23! en
células de las glandulas salivales de
Drosophila melanogaster. Tissiéres vy
Col. (1974) % demostraron que la
desnaturalizacibn o agregado de

proteinas durante el estrés, se
acompafna de un aumento en la sintesis
de novo de Hsp. El inductor mas potente
es el calor, asi como las infecciones
microbianas, radiaciones ultravioleta,
cambios en la osmolaridad, agentes
oxidantes, pH, nutrientes, presencia de
sustancias téxicas como etanol, metales
pesados; algunos antibidticos, rayos
gamma de baja intensidad, exposicion a
analogos de aminoacidos y glucosa,

[25,26,27,28]

oxido nitrico, hormonas,

enfermedades autoinmunes como el

[29]

lupus eritematoso sistémico, por
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privacion de agua y alimento, [3%

inflamacion, fiebre, citotoxinas y anoxia
entre otros. B!

Bajo condiciones fisioldgicas, las

Hsp tienen influencia en la sintesis,

transporte y degradacion de proteinas;

[32,33]

bajo condiciones estresantes,

actian como moléculas chaperonas. 3%
Cabe sefalar, que la sobreexpresion de
chaperonas moleculares incluyendo
miembros de la familia de Hsp70 vy
pequefas proteinas de estrés en
Drosophila y C. elegans han mostrado
que extienden la duracion de la vida de
estos organismos, donde se han
implicado a los factores de shock
térmico (HSF) como reguladores de la
longevidad. [3%36:37]

Por lo anterior y debido a sus
funciones vitales, las Hsp se utilizan
como marcadores de dafio por estrés en

[38391 en estudios de

[40]

enfermedades,

eficacia de drogas, en estudios

[41]

ecotoxicoldgicos, y como
constituyente de vacunas. 443
En el presente estudio, el

objetivo fue determinar si T. spiralis
secreta compuestos bioactivos in vitro,
cuya accién en células epiteliales MDCK
inducen estrés, medido a través de la

expresiéon de la Hsp70.

MATERIAL Y METODOS
Animales, infeccion y lugar de

alojamiento: Se utilizaron 5 ratas Long

http://archivosdemedicina.com

Evans hembras con una edad promedio
de dos meses y medio, con un peso
aproximado de 250 gramos. Cada
animal fue infectado con 500 LI de T.
spiralis por via oral y se sacrificaron 30
dias post-infeccion. Los animales se
mantuvieron en condiciones normales de
Bioterio.

Obtencién de LI por la Técnica de
Digestion Artificial: Las LI viables se
obtuvieron de ratas Long Evans
infectadas con T. spiralis, de las cuales
al sacrificarlas, se obtuvo el tejido
muscular que fue molido. Se pesaron 60
gramos de carne y se colocaron en un
costal de tela de tul, el cual se introdujo
en un embudo de separacidn para ser
sometida a digestion con jugo gastrico
artificial, preparado con 1 litro de agua
destilada conteniendo pepsina a una
concentracion de 10,000 U, 3% de HCL
0.2 N (pepsina 3.5 grs. mads 7 ml de
HCL), teniéndolo en incubaciéon por 24
horas a 37° C para recolectar el paquete
larvario, mismo que fue resuspendido en
una solucién tamponada de fosfatos
(PBS)(Gibco BRL, Grand Island NY, USA,
21300-58). 44

Inducciéon de los compuestos secretores
de LI de T. spiralis: El paquete larvario
se dividié en 3 partes iguales, a los que
se les agrego medio de cultivo CDMEM.
Después fueron sometidos a 3 diferentes
temperaturas. Una fue tomada como

control (temperatura ambiental, 21°C),
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otra como factor de disminucion del
metabolismo (4°C) y la otra como
inductora de secrecidn simulando la
temperatura de un hospedador
mamifero (37°C). Cada 24 horas, se les
cambio el medio de cultivo por medio
fresco, y el obtenido se filtré y se utilizé
sobre cultivos de células MDCK.

Cultivo celular: Las células Madin Darby
canine kidney (MDCK) fueron obtenidas
de la American Type Culture Collection
(MDCK, CCL 34). Las células entre los
pasajes 60 y 80 fueron crecidas a 37°C
en botellas de plastico desechables
(Costar 3151, Cambridge, Ma) con una
atmosfera de 95% de humedad y 5% de
CO, (SteriCult 200, Forma Scientific,
Ohio) y 20 ml de medio basal de cultivo
Dulbecco's modificado por Eagle's
(DMEM; D1152, Sigma Chemical Co. St.
Louis, Mo.) con penicilina (100 U/ml),
estreptomicina (100 pg/ml; In vitro,
México), insulina (0.08 U/ml; Eli Lilly,
México), y 10% de suero fetal bovino
certificado (FBS) (Gibco BRL, 16000-
028, Grand Island, N.Y.). Las células
fueron levantadas del sustrato con
tripsina EDTA (In Vitro, México) vy
sembradas a confluencia. Pasada una
hora en la cual la mayoria de las células
se habia pegado al plastico, el medio fue
removido y remplazado con medio
fresco y se cultivaron por 24 horas.
Después a las células se les cambio el

medio, el cual fue remplazado por el

http://archivosdemedicina.com

obtenido de los nematodos a diferente
temperatura y se incubaron a 37°C por
3 horas.

Obtencion de Extracto celular soluble e
insoluble: Las células MDCK cultivadas
en los medios obtenidos de LI a
diferente temperatura por 3 horas, se
lavaron 3 veces con solucion
amortiguadora de fosfatos (PBS; pH de
7.2)( (Gibco BRL, Grand Island NY, USA,
21300-058), se le anadié 1 ml de buffer
de lisis que contiene: Triton X-100 al
1%, NaCl 140 mM, EDTA 1 mM, Tris-HCI
10 mM pH 7.6 e inhibidor de proteasas 1
mM, PMSF (Sigma Chemical Co, St Louis
MO, USA, P-7626). En frio, las células
MDCK con el
homogenizaron. El lisado se centrifugd
1600 g vy el

sobrenadante fue recuperado y se

buffer de lisis se

por 10 minutos a

determiné la concentracién de proteinas.
[45] Este mismo procedimiento se utilizd
para obtener un extracto total de LI de
T. spiralis. La cuantificacion de proteina
se realizd mediante la técnica descrita
por Bradford (1976). !“® De cada
condicion ug de
proteina fueron caracterizados en geles
de poliacrilamida (PAGE-SDS al 10%) de
acuerdo a la técnica descrita por
Laemmli (1970). 47

Western Blot y analisis: Las proteinas en

experimental, 30

los geles de poliacrilamida-SDS fueron
transferidas a papel de nitrocelulosa

(Amersham Laboratories,

Arch Med 2008;4(1)
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Buckinghamshire, England, RPN303C),
como describié Towbin et al. (1979). [*8]
Después, para identificar a las proteinas
Hsp, el blot fue tratado con anticuerpos
monoclonales especificos contra la
proteina Hsp70 (Sigma Chemical Co, St
Louis MO, USA, H-4149) con wuna
dilucion 1:1000. Un anticuerpo anti-IgG
de ratén conjugado a peroxidasa (Sigma
Chemical Co, St Louis MO, USA, A-9044)
1:1500, fue

segundo anticuerpo, seguido por un

dilucién usado como
sistema de deteccién quimioluminiscente
(ECL, RPN2106,
Chalfont, Buckinghamshire, England),

Amersham, Little

que fue detectado en una pelicula
radiografica BioMax (Eastman Kodak Co,
Rochester, NY, USA, 870-1302) en un
tiempo de 1 minuto.

Determinaciéon de la cantidad de Hsp70:
Las autoradiografias obtenidas por el
método de ECL se analizaron por
densitometria (Eagle Eye, Estratagene
Mitsubishi) con el fin de cuantificar la
cantidad de proteina.

banda de

obtenida bajo las

estadistico: La
Hsp70

condiciones de temperatura (21, 4 vy

Analisis

proteina

37°C), fue analizada por densitometria,

y los resultados obtenidos fueron

expresados como media + s.e.m., donde

n es el numero de observaciones.
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RESULTADOS
Analisis de compuestos bioactivos
secretados por T.spiralis (in vitro).
Uno de los objetivos
fundamentales de este trabajo fue
analizar el grado de estrés que ejercen
los compuestos secretados por el
nematodo T. spiralis sobre células
epiteliales MDCK. Para ello, del tejido
muscular de ratas infectadas con T.
spiralis, se obtuvieron LI por digestion
artificial, se colocaron en medio de
cultivo y se expusieron a diferente
temperatura.
Demostramos que in vitro y a diferente
temperatura, los nematodos secretan
compuestos bioactivos. Los compuestos
bioactivos secretados por los nematodos
in Vitro, reaccionan con un suero de rata
infectada con T. spiralis por 30 dias,
dando un patron muy similar al obtenido
utilizando extracto total de T. spiralis.
Dichos compuestos secretados por T.
spiralis son inmunogénicos con rango de
peso molecular que va de los 20 a los
200kDa. La concentracion de estos
compuestos secretados es mayor
cuando el nematodo se encuentra a

temperatura de 37°C (Figura 1).

Arch Med 2008;4(1)
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Figura 1. Inmunodeteccién de compuestos
secretados in vivo e in vitro por T. spiralis a
diferente temperatura. (A) Patron
electroforético de extracto total de T. spiralis.
(B) Patrdn electroforético del medio de cultivo
obtenido de la incubacion con T. spiralis a
diferente temperatura. Ambos se
inmunodetectaron utilizando un suero de rata

infectada por 30 dias.

Expresion de Hsp70 en células
MDCK inducida por compuestos
bioactivos secretados por T. spiralis
in vitro.

Con el fin de analizar el grado de
estrés inducido por los compuestos
bioactivos secretados por T. spiralis in
vitro, se realizaron cultivos de células
epiteliales MDCK a confluencia (Figura
2), después de 24 horas se les agregd
medio de cultivo donde estuvieron
incubados los nematodos de T. spiralis y

se dejaron por 3 horas mas.

http://archivosdemedicina.com

Figura 2. Cultivo de células epiteliales MDCK

sembradas a confluencia y crecidas a 37°C con una
atmoésfera de 95% de humedad y 5% de CO,

Después las células se lisaron y
caracterizaron sus proteinas por PAGE-
SDS, Western Blot y se inmunodetectd
la expresion de la Hsp70 en la fraccion
soluble; asi mismo se analizd Ila
expresion de la Hsp70 en la fraccion
insoluble o del citoesqueleto para
determinar posibles cambios en la
distribucion de la Hsp70, ya que estos
compuestos bioactivos secretados por el
nematodo podrian estar afectando Ia
integridad del citoesqueleto, y la Hsp70
podria estar uniéndose a componentes
del citoesqueleto para corregir el dafo.
Se encontr6 que los compuestos
bioactivos secretados por T. spiralis
inducen estrés en las células MDCK,
cuya respuesta es a través de |la
expresion de la Hsp70 tanto en la
fraccion soluble como en la insoluble,
sobre todo de las sustancias
provenientes del medio de cultivo donde
estuvieron los nematodos a 37°C.

(Figura 3).

Arch Med 2008;4(1)
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Control 4°C 21°C 37°C
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Figura 3. Expresion de la Hsp70 en células MDCK
incubadas con el medio obtenido de los cultivos de
T. spiralis a diferente temperatura (4, 21, 37°C). S
= Fraccion soluble; I = Fraccion insoluble. Analisis
por Western blot e inmunodeteccién con un
anticuerpo

anti-Hsp70 y reveladas por

quimioluminiscencia (ECL).

A las

obtenidas por

bandas de proteina
Western blot e
inmundetectadas con un anticuerpo
Hsp70

quimioluminiscencia, se les

contra la utilizando
realizo
densitometria y los valores obtenidos se
presentan en la tabla 1, cuyos
resultados fueron graficados para su
analisis (Figura 4).

Los compuestos bioactivos
secretados por T. spiralis que inducen
estrés en las células MDCK, su proteina
Hsp70 se ve disminuida en la fraccion
soluble en células cultivadas en medio
que contenia triquinas a 4°C (baja
temperatura) y 21°C (temperatura
ambiente) y se sobreexpresa a 37°C
(temperatura corporal de un
hospedador), mientras que en |la
insoluble (Banda A y Banda B), la
expresiéon fue mayor a 21 y 37°C.
Ambas bandas pertenecen a proteinas
del citoesqueleto que probablemente
sean alteradas por estos compuestos ya

sea de manera directa o indirecta (Tabla

http://archivosdemedicina.com

1, Figura 4).
Soluble Inso’l‘uble Insoéuble
Control 346.75 685.76 470.88
40C 190.75 618.74 337.56
210C 292.80 892.83 602.59
37°C 512.73 1,100.52 895.88

Tabla 1. Densitometria de las bandas de proteina
Hsp70 obtenidas por Western blot y reveladas por

quimioluminiscencia.

14 /./.
08 ——&—Soluble

2 0,6 .-\‘./ ~——Insoluble A

a
041 Insoluble B
0,24

control 4°C 21°C 37°C

Figura 4. Expresidon de la Hsp70 en células MDCK
sembradas con medio de -cultivo conteniendo

compuestos bioactivos de T. spiralis.

DISCUSION

Es conocido que las proteasas
presentes en extractos crudos de T.
spiralis asi como en los productos de
excrecion/secrecion, son enzimas
implicadas durante las fases del ciclo
biolégico del parasito, y son especificos
para cada estado de desarrollo de T.
spiralis. [8,9,10,18,49]

Tomando como fundamento Ilo
anterior, en el presente trabajo nuestro
objetivo fue determinar si T. spiralis
secreta compuestos bioactivos in vitro,
cuya accion en células epiteliales MDCK
es inducir estrés, medido a través de la

expresion de la Hsp70.

Arch Med 2008;4(1)
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Demostramos que in vitro y a
diferente temperatura, los nematodos

secretan compuestos bioldgicamente
activos. Los compuestos biolégicamente
activos secretados por los nematodos in
Vitro, reaccionan con un suero de rata
infectada con T. spiralis por 30 dias,
dando un patrén muy similar al obtenido
utilizando extracto total de T. spiralis.
Esto coincide con lo encontrado por
otros autores donde han encontrado
de

los diferentes

productos proteicos
secrecion/excrecion en
estadios bioldégicos de T. spiralis.
[8,9,10.11,12] Hay que resaltar que el patréon
inmunogénico obtenido por PAGE-SDS-
Wester blot de compuestos secretados
in vitro presentan un rango amplio, con
pesos moleculares que van de los 20 a
los 200 kD.

Posteriormente, al analizar si los
compuestos secretados por T. spiralis
inducian estrés sobre las células
epiteliales MDCK medido a través de la
expresion de la Hsp70 tanto en la
fraccidon soluble como en la insoluble,
relacionada con el

esta ultima

citoesqueleto, encontramos que los

compuestos secretados por T. spiralis
ya
las células MDCK,

sobre todo aquellas que provenian de un

tienen actividad bioldgica que

inducen estrés en

medio de cultivo donde se mantuvieron
37°C. Esta

sobreexpresion de la Hsp70 se observo

los nematodos a

http://archivosdemedicina.com
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tanto en la fraccion soluble, como en la
insoluble.

En el presente trabajo
encontramos de manera constitutiva la
Hsp70,

miembro que se encuentra en todas las

expresion de la proteina

células tanto procariotas como

eucariotas, con una distribucidon ubicua.
[50,51,52,53,54] | 5 funcidn de esta proteina
es proteger al organismo de los efectos

téxicos del calor y otras formas de

estrés. [5°]

La Hsp70 se sobreexpresa
de

desnaturalizan

para ayudar en la reparacion

polipéptidos que se

durante el estrés hipertérmico u otras

[53,56]

formas de estrés. Ademas la

Hsp70 tiene la funcidén de estabilizar la
estructura de las proteinas cuando esta

en competencia entre un estado

desplegado y un estado de ensamblaje.
[22]

Numerosos trabajos han

establecido el papel de la Hsp70 en la

prevencion de la apoptosis, ejercido

esencialmente por intermedio de una

proteccion contra los radicales libres de

[57,58]

asi como contra la

de

oxigeno,

citotoxicidad del factor necrosis
tumoral alfa (TNF-a). 19!

En este trabajo se demuestra que
los

efectivamente compuestos

secretados por T. spiralis in vitro tienen

actividad bioldgica, ya que inducen
estrés en los cultivos de células
epiteliales MDCK medido por la

Arch Med 2008;4(1)
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sobreexpresion de la Hsp70. Por los
resultados encontrados, suponemos que
de

mecanismo que el parasito utiliza in vivo

la secrecién proteasas, es el

para establecerse en el intestino,

reproducirse y que las larvas recién
nacidas crucen la barrera epitelial para
pasar a la linfa y de ahi a tejido
muscular, ya que es conocido que las
proteasas secretadas por el nematodo,
son especificas de las diferentes fases
de desarrollo del parasito. [11:12]

Nosotros creemos que algunos de
los compuestos bioactivos secretados
por T. spiralis in vitro, son proteasas las
tienen accién  sobre

cuales su

componentes del complejo de unidn

presentes en todas las células

epiteliales, y al desestabilizarlo se altera
ya
anclado a

el citoesqueleto que este se

encuentra algunos
componentes del complejo de unidn, con
lo que lo desestabiliza y abre las uniones
intercelulares permitiendo el paso del
parasito hacia linfa. Lo anterior se
concluye debido a que encontramos un
aumento de la Hsp70 asociada al
MDCK

expuestas al medio de cultivo donde se

citoesqueleto en las células

encontraban los nematodos.
Podemos concluir que T. spiralis
secreta

normalmente compuestos

bioactivos contra los cuales, el

hospedador produce anticuerpos. Dentro

de estas sustancias, es posible que se

http://archivosdemedicina.com
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encuentren proteinas con actividad
enzimatica que rompan la estabilidad
epitelial cuya funcién principal es ser
una barrera selectiva.

Los compuestos secretados por T.
spiralis se incrementan conforme el
nematodo se encuentra a temperaturas
optimas de crecimiento es decir, a 37°C.
Posiblemente, T. spiralis cruza la barrera

epitelial a nivel intestinal ayudado por

compuestos bioactivos de
secrecion/excrecion y asi causar
enfermedad.
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