Memorias cientificas originales

Efecto de la irradiacion gamma Co 60 sobre el
metacestodo de Taenia solium

Resumen

Con el proposito de interrumpir el ciclo de la Taenia
solium, se estudié el efecto de la irradiacién gamma
sobre el metacestodo. Se irradiaron larvas con dosis de
0.5y 0.7kGyyde 4 a 11 kGy. Todas las larvas irradiadas
con dosis a partir de 6.5 kGy murieron; la muerte fue
confirmada por la ausencia de evaginacién. Cuando se
alimentaron hamsters dorados (Mesocricetus auratus)
inmunosuprimidos con larvas irradiadas con 7.0 kGy
no se desarrollaron tenias en su intestino a los 10y 30
dias posinoculacién. Las dosis de 0.5 y 0.7 kGy no
afectaron la capacidad de evaginacién de lalarva, pero
evitaron la infeccién en el hdmster. A cada uno de 10
hamsters se les inocularon 5 larvas irradiadas con 0.5
kGy; se recuperd 1 tenia corta a los 10 dias y ninguna a
los 30. A cada uno de 20 hamsters se les administraron
porvia oral 5 larvas irradiadas con 0.7 kGy; se recupera-
ron tenias poco desarrolladas a los 10 dias y ninguna a
los 30 dias. Se notaron diferencias individuales en la
susceptibilidad de los himster a la infeccién y también
diferencias de la capacidad de infectar de los
metacestodos procedentes de diferentes cerdos. Se
discuten los resultadosy se concluye que, con base en la
inoculacién en hamster de larvas irradiadas, una dosis
de 0.7 kGy suprime la infectividad de las mismas.

Introduccioén

Eluso de la energia atémica para fines pacificos es sin
duda una de las tecnologias que tendri en el futuro
mucha importancia.

En varios paises de Europa y Asia existen programas
para el control de algunos agentes microbiolégicos y
parasitariosy para la produccién de vacunas de impor-
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tancia veterinaria.® En México, lairradiacién se usa con
éxito en el combate contra diferentes insectos, como el
gusano barrenador y moscas que atacan frutas.!

En clInstituto Nacional de Investigaciones Nucleares
(ININ), la irradiacién se emplea de modo comercial
para la esterilizaciéon de material quirdrgico (catgut,
gasasy otros) y de especias. En forma comercial se estan
irradiando carne de pollo yalgunasfrutas para estudiar
su vida de almacén y su grado de esterilidad bacte-
riolagica.

_Entrelaszoonosis parasitarias, las causadas por Taenia
solium y Taenia saginata son enfermedades que en
México todavia prevalecen como en muchos otros
paises donde hay pobreza y falta de higiene. En el
paciente humano los metacestodos de Taenia solium
tienen predilecgion por el sistema nervioso central, en
el que pueden causar serios problemas neurolégicos
con considerable sufrimiento y gastos que muchas
familias no pueden desembolsar. La diferencia entre la
alta frecuenciade cisticercosis muscular en el cerdoyla
muy baja en el hombre no se ha explicado satisfactoria-
mente. Estudios recientes® respecto a la sobrevivencia
del'metacestodo en el tejido musculary nervioso, sugie-
ren que en este tltimo las larvas permanecen viables
por mucho mds tiempo.

La frecuencia de neurocisticercosis (Taenia solium)
en los seres humanos alcanza en algunas regiones de
México el 24% y en otras se ha informado del 7.1 al
12.0%.% Se indicd que 25% de pacientes internados en
hospitales de neurologia y neurocirugia sufren de
neurocisticercosis.”

Datos obtenidos de rastros en donde se llevan regis-
tros sobre las causas de decomiso de canales, mostraron
que en ciertos estados del pais la frecuencia de
cisticercosis en cerdos puede alcanzar un 10%. Debe
mencionarse que las cifras dadas a conocer por la
autoridades de salud sobre la cisticercosis no son muy
confiables, ya que mucha carne es consumida en areas
rurales sin inspeccién.? ‘

Entre lasrazonesparala altafrecuencia de cisticercosis
porcina y humana en México y otros paises en vias de
desarrollo, se encuentra la falta de higiene en areas
rurales, particularmente la ausencia de excusados de
cualquier tipo. Es todavia un habito muy difundido
alimentar los cerdos con material fecal humana y en
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ocasiones las pocas letrinas que existen estin construi-
das con el fin de facilitaralos cerdos el accesoaellas. En
ciertos pueblos se ve alos cerdos deambular libremente
por las calles y los campos en busca de alimento; de
hecho, son animales iitiles que los conservan libres de
basura y estiércol. Otra importante razén es la corrup-
cién que existe entre los introductores de animales y de
su carne; mucha de ella llega a pequenas ciudades y
pueblos, donde no es inspeccionada correctamente o
es vendida sin ningin tipo de control. Las medidas
efectivas para controlar esta situacion no han sido
puestas en practica por las autoridades de gobierno en
México. Tradicionalmente se han utilizado métodos
fisicos (calory frio) y quimicos para la destruccién del
metacestodo en la carne de cerdo. Sin embargo, la
aplicacion de calor requiere de mucho control y la del
frio de equipo costoso. Los métodos quimicos que se
conocen son los de salazén, pero no son del todo
confiables ya que se han encontrado larvas viables en
productos tratados.* Los cientificos hacen esfuerzos
para erradicar esta enfermedad estudiando métodos
alternativos que puedan interrumpir el ciclo devidadel
parisito. Una posibilidad seria una vacuna para preve-
nir la infeccién en cerdos, otra, encontrar una forma
efectiva de bajo costo para destruiralmetacestodo en el
animal vivo o en la canal, para evitar el desarrollo de la
solitaria en el ser humano.

Con varios productos para la quimioterapia de la
cisticercosis humana se han alcanzado resultados exce-
lentes; también se han publicado trabajos*° sobre su
eficacia en el cerdo. Sin embargo, el tratamiento de
animales infectados presenta problemas, en vista de
quela enfermedad prevalece en dreasrurales donde los
campesinos poseen un reducido niimero de animales
criados en forma extensivay la enfermedad es dificil de
detectar. También seria un problema técnico el que
entre el tratamiento y el sacrificio debe transcurrir un
tiempo determinado para que la medicina actiie y para
que las lesiones causadas por las larvas muertas desapa-
rezcan, lo que aumentaria el costo de produccidn.

El objetivo del presente trabajo fue estudiar la
factibilidad de usar la energia atémica para carne de
cerdo infectada con el metacestodo de Taenia soliumy
de encontrar la dosis 6ptima que inhiba el desarrollo
subsecuente del parasito en el ser humano.

Material y métodos

El estudio se dividi6é en 2 partes. El objetivo de la
primera fue determinar qué dosis es necesaria para
matar al metacestodo, y el de la segunda, encontrar la
dosis minima efectiva para suprimir su infectividad.

Se obtuvieron de diferentes rastros en la primera
parte diecinueve canales de cerdos infectados de 7a 10
meses de edad. Tres animales se inocularon experi-
mentalmenteala edad de 2 meses con huevos de Taenia
solium, y se sacrificaron humanitariamente 4 meses
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después. Ambas espaldillas fueron removidas de cada
canal, la derecha fue irradiada y la izquierda se us6
como testigo. La espaldilla derecha fue introducida en
unabolsade polietilenoy colocada en una caja de cartén;
para la irradiacién se usdé cobalto-60 (Co 60) como
fuente de irradiacién (Gamma bean 651Pt).

La dosimetria fue determinada por el método modi-
ficado de Frick y descrito por Trevino et al!' El estudio
durd aproximadamente un afio.

La dosis fue de 2.81 kilogray (kGy) por hora en el
comienzo del estudio y de 2.38 kGy por hora al final.

Despuésde lairradiacién con dosis que fluctuaron de
4a11.8kGylaslarvas fueron cuidadosamente disecadas
delacarneirradiada. Sesenta de ellas fueron puestasen
una caja de Petri con 16 ml de una solucién que
contenia 25% de bilis de bovino disuelta en medio de
cultivo RPMI 1640 al 1.4%, dextrosa al 0.4%, bicarbo-
nato de sodio al 0.2% y agua destilada 98.36% y fueron
incubadas a 37C durante 12 horas.

Las larvas disecadas de la espaldilla testigo (izquier-
da) recibieron el mismo tratamiento. Después de 12
horas de incubacion, las larvas evaginadas fueron con-
tadas; solamente aquellas que tuvieron una distensién
completa del cuello y donde los'ganchos y las ventosas
fueron claramente visibles con una lupa y méviles,
fueron consideradas completamente evaginadas.

La dosis que caus6 100% de supresion de evaginaciéon
fue considerada la dosis letal.

Después de establecer la dosis que suprimi6 la
evaginacién de los metacestodos, se realizaron experi-
mentos ge inoculacién en himsters dorados hembras
(Mesocrigetus auratus) de 21 semanas de edad.

Se formaron 4 grupos de 7 animales cada uno; los
grupos Ay B fueron los experimentales y los Cy D los
testigos.

Cada animal de los grupos A y B fue inoculado
oralmente con 5 cisticercos irradiados y cada animal de
los grupos Cy D con 5 larvas no irradiados. Todos los
animales fueroninmunosuprimidoscon 4mg deacetato
metil prednisolona** 24 horas antes de la inoculacién
ymas tarde una veza la semana. Se practicé la eutanasia
a los grupos A y C a los 10 dias posinoculacién y los
grupos ByDalos 22 dias posinoculacién. El estudio post
mortem fue realizado extrayendo el intestino delgadoy
realizandoun lavado intestinal; el contenido fue exami-
nado en una caja de Petri sobre un fondo obscuro. Por
tltimo, cada intestino fue abierto y revisado con cuida-
do.

En la segunda parte fueron obtenidos de 4reas rura-
lessiete cerdosinfectados en forma natural. Dos fueron
infectados experimentalmente con huevos de Taenia
solium 3 meses antes. La edad de los cerdos rurales no
pudo determinarse; los cerdos infectados contaban
con 6 meses de edad cuando se inocularon. La
metodologia fue descrita en la primera parte; las dosis
de irradiacién fueron de 0.5 y 0.7 kGy. Los hamsters
fueron inmunosuprimidosun diaantes delainoculacién.

**Depo-Medrol. Laboratorio Upjohn



Resultados

En la primera parte se obtuvieron los siguientes
resultados.

Evaginacién del metacestodo: El 100% de las larvas
irradiadas con 6.5 kGy no evaginaron. En unas cuantas
larvas de los 3 grupos que recibieron 7 kGy algunos
escblex comenzaron a asomarse por el canal de entra-
da, pero el cuello no se extendid ni presenté movimien-
to de ganchos ni de ventosas. Del 44 al 100% de las
larvas no irradiadas evaginaron (Cuadro 1).

Inoculacién en hamster: En vista de que la dosis de
7kGy esta dentro de los limites permisibles para alimen-
tosirradiados,’® se procediéalainoculacion de hamster.
En los 6 animales que fueron inoculados con 5
metacestodos irradiados no se encontraron tenias; en
los7 que fueron inoculados con larvas noirradiadas, un
total de 19 tenias fueron colectadas después de 10 dias
y 16 tenias después de 22 dias (Cuadro2). Elntiimerode
tenias y su tamano varié considerablemente en cada
individuo (Cuadro 3).

Un equipo de expertos no encontrd cambios en las
caracteristicas organolépticas de la carne irradiada con
7 kGy.

En la segunda parte se obtuvieron los siguientes
resultados.

El cerdo niimero 7 murib pocos dias antes de que el
trabajo hubiera comenzado y los metacestodos encon-
trados en los cerdos 5 y 8 fueron demasiado pequenos
para ser considerados titiles para este experimento.

Evaginacién de metacestodos irradiados con 0.7 kGy:
el niimero de larvas irradiadas y no irradiadas que
evaginaron fue similar en los 4 cerdos (Cuadro 4).

Cuadro 1

EVAGINACION DE METACESTODOS (T. sokum) DE 22
CERDOS IRRADIADOS CON DIFERENTES DOSIS

Dosis Evaginacion
Cerdo kGy NI/T yr NI I()
1 4.0 24/65 7/65 50 50
2 4.9 97/100 49/100 40 40
3 4.9 99/100 72/100 40 20
4 4.9 25/65 1/65 40 40
5 5.0 108/154 20/154 43 50
6 5.6 69/80 33/80 40 40
7 5.7 121/155 14/155 100 100
8 5.9 44/65 11/65 41 41
9 6.0 -131/160 21/160 50 50
10 6.0 91/100 1/100 80 875
11 6.5 56/66 0/66 67 67
12 6.5 63/66 0/66 67 100
13 7.0 42/95 4/95% 50 50
14 7.0 49/60 2/60* 60 60
15 7.0 60/60 6/60* 40 40
16 7.6 75/75 3/75% 67 50
17 7.7 44/50 0/50 60 75
18 7.9 98/100 0/100 50 50
19 9.7 0/40 0/40 40 40
20 9.7 15/48 0/48 40 40
21 9.7 9/49 0/49 78 89
22 11.8 40/41 0/41 60 60
T =Total NI = No irradiados

I = Irradiados *=0.1 mm

Cuadro 2
TENIAS DESARROLLADAS EN HAMSTERS INOCULADOS
POR VIA ORAL CON METACESTODOS IRRADIADOS

YNO IRRADIADOS
Hamster  Dosis Evaginacion 10 dias 22 dias
kGy I NI I NI I NI
1 7 0 100% 0/5 2/5 0/5 1/5
2 7 0 100% 0/5 5/5 0/5 4/5
3 7 0 100% 0/5 3/5 0/5 0/5
4 7 0 100% 0/5 3/5 0/5 —_
5 7 0 100% 0/5 2/5 0/5 3/5
6 7 0 100% 0/5 1/5 0/5 5/5
7 7 0 100% — 3/5 —_— 3/5
Total 19/35 16/30
Porcentaje 54% 53%
I = Irradiados ‘ NI = No irradiados

Evaginacion de metacestodos irradiados con 0.5 kGy:
¢l 74% de laslarvasirradiadasy 82% de las noirradiadas
evaginaron (Cuadro 4).

Inoculacién de hamster con larvas irradiadas con 0.7
kGy:nose encontraron tenias en 5 hamstersinoculados
con larvas irradiadas del cerdo ntimero 1. Las larvas no
irradiadas produjeron 7 tenias en 5 hamsters después
de 10 dias y 4 después de 30 dias. Las larvas irradiadas
del cerdo ntimero 2 produjeron 10 tenias después de 10
dias, después de 30 no se encontré ninguna. Las tenias
encontradas después de 10 dias fueron muy pequeias,
la mayor parte de ellas del tamano de una cabeza de
alfiler (0.1 mm),; a la observacién microscépica sélo se
encontrd el rogtelo armado con pocos segmentos
inmaduros (Figura 1). Las larvas irradiadas del cerdo
niimero 3 produjeron 6 tenias cortasde 0.2,0.3y 1.0 cm
de longitud después de 10 dias y ninguna a los 30 dias.
En los hamsters inoculados con larvas noirradiadas, 18
y 5 tenias fueron encontradas a los 10 y 30 dias respec-
tivamente.

Figura 1. Microfotografia de una de las estructuras detectadas en forma de
cabeza de alfiler (0.1 mm) en el intestino de himster, 10 dias después de la
inoculacién con cisticercos irradiados con 0.7 kGy. Aumento 40X. Se aprecia
el rostelo con la doble corona de ganchos, las ventosas y segmentos rudimen-
tarios
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Cuadro 3
LONGITUD (cm) DE LAS TENIAS OBTENIDAS DE HAMSTERS
INOCULADOS CON METACESTODOS NO IRRADIADOS

Hémster 10 dias 22 dias
1 0.4; 0.9 0.3
2 0.6; 0.6;1.1;1.2; 1.4 0.4; 0.5; 0.6; 0.7
3 0.2, 0.3,1.0
4 0.1; 0.4; 0.5
5 0.2; 0.4 2.3; 7.3, 15.0
6 0.7 0.5;0.6;0.6;0.6,0.9
7 0.6;1.1; 1.4 2.1; 6.0; 9.0

En los hamsters inoculados con larvas del cerdo
nimero 4 no se produjeron tenias en 10 y 30 dias con
larvas irradiadas; con larvas no irradiadas se encontra-
ron 18 y 5 respectivamente.

Inoculaciéon de hamsters con larvasirradiadas con 0.5
kGy: No se encontraron tenias en hamsters inoculados
conlarvasirradiadasdel cerdo nmiimero 6 en 10y 30 dias.
En animales inoculados con larvas no irradiadas se
encontraron 3 tenias después de 10 diasy 3 después de
30 dias. En las larvas irradiadas del cerdo niimero 9 se
encontrd una estructura en forma de cabeza de alfiler
después de 10 dias y ninguna después de 30 dias. En los
hamsters inoculados con las larvas no irradiadas del
cerdo nimero 9 se encontrd una tenia después de 10
diasy13 despuésde 30 (Cuadro4). Elntimero de tenias
y su tamarno varid considerablemente en cada animal;
uno de los mas largos fue la del cerdo 9, que midié 50
cm 30 dias después de la inoculacidén (Figura 2).

Discusién

La teniasis-Cisticercosis ( Taenia solium) es una de las
zoonosis parasitarias que causa problemas de salud
muyserios en el ser humanoy para la cual hastala fecha
no sc¢ ha encontrado un modelo animal perfecto. El
hiamster dorado puede serinfectado, pero en el presen-
te estudio ¢l pardsito no desarrolld segmentos gravidos,
por lo que no se produjeron en €l huevos fértiles.

A menos que se encuentre un método que evalie el
dafo producido al ADN de un parasito irradiado, seria
muy aventurado recomendar una dosis que todavia
produce parasitos vivos en el himster por méis dafiados
que parezcan.

Los hdmsters usados en este trabajo provinieron de
bioterios controlados; fueron de la misma edad, sexoy
linea genética. Sin embargo, se encontraron diferen-
cias evidentes en su susceptibilidad a la infeccién. De 5
individuos que recibieron 5 metacestodos del mismo
cerdo, en algunos no se encontré ningin pardsito, en
otros 1 y en otros 5; por lo tanto, puede parecer
importante estudiar los factores que determinan estas
diferencias.

Las vanaciones en infectividad de larvas de distintos
cerdos fueron marcadas: las larvas obtenidas del cerdo
6 produjeron 6 tenias en 10 himsters, mientras aquellas
del cerdo 3 produjeron 23 tenias en el mismo niimero
de animales. Las larvas irradiadas del cerdo ntimero 3
produjeron 6 tenias en un hamster después de 10 dias,
mas no se encontré ninguna después de 30 dias. En
gehcral, el niimero de tenias desarrolladas de larvas no
irradiadas disminuyé después de 30 dias, un hallazgo ya
informado por Vester'? y Arias.?

En conclusién, los resultados obtenidos en este estu-
dio mostraron que dosis de 7 kGy matan los meta-
cestodos. Dosis de 0.5y 0.7 kGy producen cambios, los
cuales no parecen interferir con la viabilidad de las
larvas, pero suprimen su infectividad. Las larvas irradia-
das con estas dosis produjeron pocas tenias que apare-
cieron agrofiadas en himstersalos cualesse les practico
la eutangsia 10 dias después delainfeccién. Después de
30 dias no se encontraron tenias.

Parece haber variaciones individuales en la suscepti-
bilidad de los metacestodos. En consecuencia, se nece-
sitan mds investigaciones para encontrar un modelo
animalapropiado o en campo dela biologia molecular,
antes de asegurar cudl es la dosis 6ptima para eliminar
la teniasis-cisticercosis en el ser humano. Sin embargo,
se puede recomendar la dosis de 0.7 kGy para evitar el
desarrollo del pardsito adulto en el hombre; esta dosis

Cuadro 4
Taenia solium DESARROLLADAS EN HAMSTERS INOCULADOS POR VIA ORAL CON METACESTODOS IRRADIADOS
YNO IRRADIADOS

Irradiados No irradiados
10 dias 30 dias 10 dias 30 dias
Cerdos Evaginacion kGy Hamsters Hamsters Hamsters Hamsters
I - NI 12345 12345 12345 12345
1 60/60 55/60 0.7 00000 00000 10411 11101
2 51/60 48/60 0.7 21340 00000 11211 21121
3 48/60 51/60 0.7 03210 00000 33444 10211
4 60/60 58/60 0.7 00000 00000 12011 00210
6 41/60 48/60 05 00000 00000 01101 10011
9 48/60 51/60 0.5 00010 00000 00100 52311
Totales 308/360 311/360 17*%/180 0/130 40/130 35/130

I =Irradiados NI= No 1rradiados

*=0.1 mm
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Figura 2. Tenia de 50 cm de largo recuperada a los 30 dias después de la
inoculacién’ con €isticercos no irradiados en intestino de himster. Se aprecia
¢l escélex; no se formaron segmentos gravidos

es mds alta que la que recomienda Geerts e al. para
Taenia saginata, pero como no es una dosis peligrosa
aplicada a los alimentos para la salud humana, se
podria recomendar.

Abstract

With the objective to interrupt the life cycle of Tuenia
solium, the effect of gamma irradiation (Co 60) on the
metacestode was studied. Larvae obtained from infected
pigswere irradiated with doses of 0.5,0.7,and4 to 11 kGy.
Doses of 6.5 kGy and higher, killed the larvae; this was
confirmed by the absence of evagination. Immunosu-
ppressed golden hamsters were fed with metacestodes
irradiated with 7 kGy and Taenia did not develop in
theirintestines, verified 10and 30 daysafter inoculation.
Doses of 0.5 and 0.7 kGy did not affect the capacity to
evaginate, but when these larvae were fed to immu-
nosuppressed hamsters, no worms were found in their
intestines 30 days post-infection (p.i.). Ten hamsters
were fcd 5 larvae irradiated with 0.5 kGy. Ten days after
the infection, a short Tueniawas recovered in one of them.
However, after 30 days none were found. A group of 20
hamsters were each fed 5 larvae irradiated with 0.7 kGy.
After 10 days, pin sized scolices had developed in some
of their intestines. After 30 days, no worms were found.
In hamstersinoculated with non-irradiated metacestodes,
Taeniae of different lengths were found 10 and 30 days

p-i. in their intestines. Individual differences in the
susceptibility to the infection were observed in hamsters.
It was also found that metacestodes from different pigs
did not show equal capacity to infect hamsters. These
findingsare discussed and itis concluded thatbased on
the results of hamsters inoculation, an irradiation dose
of 0.7 kGy suppresses the infectivity of metacestodes of
T. solium.
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