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I. Introduccién
Los artropodos son los organismos mas abundantes del reino animal
(68, 87), razoén por la cual se les encuentra en casi
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todos los habitats que existen sobre la tierra y de alguna u otra manera,
interaccionan con el hombre y sus animales domésticos (56, 68, 87).
Revisten especial importancia aquellos artropodos que ocasionan
dafios, directos o indirectos, al hombre y animales domesticados,
siendo entre otros: la transmision de organismos causantes de
enfermedades (12, 13, 14, 15, 56, 64, 65, 87, 117, 151), induccién de
padecimientos alérgicos (16, 25, 42, 53, 55, 73, 76, 78, 129, 146),
acciones patogenas directas (13, 15, 18, 22, 54, 57, 86, 99, 102, 105),
envenenamientos o intoxicaciones por picaduras (12, 14, 16, 106, 111,
113,116, 121) y contaminacion de alimentos (64, 68, 87).
En la industria pecuaria, los artropodos nocivos provocan severas
perdidas econdmicas (47, 117) que se traducen en una menor
disponibilidad de productos de origen animal para consumo humano,
lo cual es especialmente critico en los paises sub-desarrollados y en
vias de desarrollo.
Desde el punto de vista médico y econdmico, los artropodos que mas
dafio causan son: las garrapatas (12, 14, 117), las moscas (18, 65), los
mosquitos (56, 68) y las chinches hematofagas (13, 15, 68, 151).
Por otra parte, el estudio de las interacciones artropodo-huésped (13,
15, 57, 92) y el mejor conocimiento de la respuesta inmune (16, 128)
han estimulado la demanda de informacion sobre temas particulares de
la relacion huésped artropodo (82) y el analisis de las interacciones
inmunolégicas del huésped con los artrépodos (10, 21, 58, 59, 66, 93,
126, 128, 138, 139), con objeto por ejemplo, de diagnosticar
infestaciones latentes par larvas de moscas miasigenas (11, 17, 23, 75)
y de controlar y prevenir las infestaciones por acaros y garrapatas, a
través de la manipulacion de la respuesta inmune (4, 128, 139) ; ya que
otros métodos de control, como es el uso indiscriminado de acaricidas,
induce resistencia contra dichos farmacos (115).

I1. Antigenos de artrépodos
Desde el punto de vista inmunitario, los artropodos como muchos
parasitos, estan constituidos por componentes anti-
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génicos complejos que han sido poco estudiados. La mayoria de los
trabajos que tratan sobre antigenos de artropodos indican un
predominio de la preparacion de extractos somaticos crudos o
semipurificados sobre el aislamiento de antigenos purificados (11,
17,24, 25,52,77, 101, 107, 108, 121123, 139, 142, 144, 145).

En la secrecion oral de los artropodos hematofagos se han identificado
componentes como: aminas vasoactivas (histamina y analogos),
anestésicos, anticoagulantes, hemolisinas, hemoaglutininas, irritantes,
toxinas, enzimas, compuestos necrotizantes, prostaglandinas y
materiales de peso molecular bajo (16). Entre las enzimas conocidas,
se encuentran las descarboxilasas, compuestos que pueden actuar sobre
peptidos del huésped y generar aminas vasoactivas; hialuronidasa, que
opera como un agente de difusiéon por medio de la degradacion del
acido hialurénico de la matriz intercelular (16). En el caso de
artropodos invasores de tejidos, como Hypoderma lineatum
(especificamente en larvas del primer estadio), se han identificado
colagenasas y proteolasas (16, 23), de las cuales se ha aislado y
caracterizado una enzima colagenolitica antigénica con un peso
molecular aproximado de 16 kilodaltons (24).

Varios de los componentes anteriormente mencionados son capaces de
inducir respuestas inmunes cuando son inoculados en el huésped.

En lo referente a pulgas Ctenocephalides spp se ha aislado un hapteno
de la secrecion oral, de aproximadamente 600 daltons de peso
molecular, que requiere de la conjugacion con la colagena de la piel
del huésped para inducir una respuesta inmune (16). De una manera
similar, se ha identificado un alergeno semejante a la colagena, cuyo
peso molecular aparente es de 36 kilodaltons, en el mosquito Aedes
aegypti (16). A partir de extractos de glandulas salivales de Glossina
morsitans morsitans se han podido identificar varios antigenos con
pesos moleculares mayores a 25 kilodaltons (101). Uno de los usos
mas comunes de las preparaciones antigénicas es el diagnodstico
inmunoldgico y de entre éstas, como se indicé anteriormente, los
extractos crudos son los mas utilizados. Algunos de ellos, en el caso de
los artropodos hematofagos, han sido extractos somaticos com-



90 Artropodo-Respuesta Inmune

pletos de Culicoides imicola y C. circumscriptus (25), de Stomoxys
calcitrans (25); extractos de glandulas salivales de Triatoma protracta
(80), Rhipicephalus sanguineus (121), Amblyomma cajennense (62),
Dermacentor andersoni (62) y extractos de huevecillos de
Haemaphysalis bispinosa (107).

En el caso particular de las garrapatas, la tendencia de la investigacion
ha sido el de la caracterizacion de antigenos potencialmente utiles para
la induccion artificial de resistencia particularmente contra Boophilus
microplus, en bovinos y en animales de laboratorio. De tal manera que
se ha informado de la presencia de esterasas y una enzima degradadora
de carbohidratos en la saliva de dicha especie de garrapata (61). En
otro informe se indica la presencia de dos antigenos asociados con
larvas de B. microplus que han sido aislados y caracterizados (139).
Ambos antigenos inducen respuestas de hipersensibilidad inmediata al
ser inoculados por via intradérmica en bovinos resistentes. Uno de los
antigenos es una esterasa o hidrolasa ester carboxilica (140). El otro
antigeno, es un inhibidor de enzima proteolitica, con sitios
independientes para la inhibicién de tripsina y quimotripsina (142). Se
ha sugerido que dichos antigenos posiblemente ayudan a la garrapata
en su desarrollo y mantenimiento en el sitio de alimentacion, puesto
que se ha observado que estos antigenos son retenidos por periodos
prolongados en los sitios de anclaje de la garrapata (145). Ademas, se
ha especulado que la esterasa derivada de la garrapata, posiblemente
contribuya a la generacion de vasodilatacion capilar a través de la
formacion de cininas plasmaticas (112). También se ha informado de
la presencia de prostaglandinas en la saliva de Boophilus microplus
(49, 771), aunque no se sabe con certeza cual es su funcion.

A partir de extractos de glandulas salivales de Amblyomma
americanum, se ha identificado un antigeno de naturaleza proteica, con
un peso molecular de 20 kilodaltons (39). Para la identificacion, los
extractos de glandulas salivales fueron marcados con *°S y "I y
fraccionados por medio de la técnica de electroforesis en gel de
poliacrilamida con  dodecilsulfato de sodio (SDS-PAGE).
Posteriormente, éstos fueron inmunoprecipitados con suero de cuye,
capaz de transferir resistencia pasiva anti-garrapata a cuyes
susceptibles.
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El peso molecular aparente del antigeno identificado por el suero
inmune, fue determinado comparando el patrén obtenido en SDS-
PAGE, con aquel observado con marcadores de peso molecular
conocido (39).

De una manera similar, de extractos de huevos de A. americanum, se
han reconocido, por medio de la técnica de Inmunoelectrotransferencia
con sueros inmunes, componentes, posiblemente glicoproteicos, con
pesos moleculares aparentes de 93, 98 y 111 kilodaltons (138). De
extractos de larvas de Dermacentor andersoni se identificaron
antigenos, probablemente también glicoproteinas, cuyos pesos
moleculares aproximados eran de 25, 35 ,41 y 98 kilodaltons (138); los
componentes de 25, 35 y 41 kilodaltons dieron reaccion cruzada con
suero de bovino infestado con A, americanum, no asi el componente de
98 kilodaltons. Cabe hacer notar, que a partir de Ixodes holocyclus, se
ha aislado una toxina responsable de provocar paralisis por garrapata
de la cual se ha producido un toxoide (121).

En los artrépodos invasores de tejidos se encuentran varios
componentes con propiedades; antigénicas, entre los cuales se hallan:
histamina, enzimas (por ejemplo: tirosinasa y fosfatasa), proteinas
como la artropodina y esclerotina, ceras que pueden funcionar como
adyuvantes inmunologicos y polisacaridos (16).

Entre otras preparaciones para detectar anticuerpos, se ha informado
del uso de extractos somaticos completos de Gasterophilus spp. (16),
Hipoderma spp (75). Myocoptes musculinus (77) y Dermatophagoides
farinae (89) en pruebas cutineas y Oestrus ovis en las pruebas de doble
difusion en gel y hemoaglutinacion pasiva (11, 17).

Par otro lado, en el caso de los insectos venenosos mas importantes
como abejas) avispas y hormigas (Insecta: Hymenoptera), se ha
observado que su veneno contiene aminas biogénicas (histamina,
dopamina, noradrenalina), polipéptidos toxicos (melitina, apamina,
péptido desgranulador de células cebadas y minimina), y enzimas
(hialuronidasa y fosfolipasas A y B) (16). Aunque algunas actividades
de dichos componentes sobre el individuo atacado estan bien definidas
(113), Ia mayoria de los problemas, se deben a reacciones de
hipersensibilidad tipo I (53). La fosfolipasa A, con peso
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molecular de 19.5 kilodaltons, y la hialuronidasa, con peso molecular
de 50 kilodaltons, parecen ser los alergenos principales, responsables
de la mayoria de las reacciones alérgicas en humanos (53).

Los aracnidos venenosos mas importantes en el Continente Americano,
son arafias de las especies Loxosceles reclusa, Loxosceles laeta y
Latrodectus mactans y escorpiones de los géneros Centruroides (desde
Centroamérica hasta, algunas partes de E.U.A.) y Tityus (Brasil) (16).
Se ha informado que el veneno de Loxosceles contiene hasta 22
componentes, de los cuales una toxina de 334 kilodaltons y poco
inmunogénica, parece ser responsable del dafio ocasionado por el
veneno (16). Se han identificado entre 11 y 17 proteinas en el veneno
de Latrodectus; una de las cuales, con peso molecular de 34
kilodaltons, es altamente inmunogénica (16).

Las toxinas de los escorpiones Centruroides y Tityus, son de pesos
moleculares bajos, entre 7 y 9 kilodaltons, y por consiguiente son poco
inmunogénicas (16), aunque se ha informado que a nivel experimental
se dispone de una vacuna contra el veneno de Centruroides (43).

I11. Respuesta inmune del huésped

La exposicion del huésped a substancias extrafias (antigenos)
originadas de los artrépodos (generalmente ectoparasitos), provoca en
el una respuesta que en muchos casos es de naturaleza inmunologica.
Las manifestaciones de esta respuesta pueden ser de tipo humoral
(anticuerpos), celular (células sensibilizadas, linfocinas, células
citotdxicas) o ambas, y dependiendo de la técnica inmunoldgica de
diagnostico y de la pureza del antigeno utilizado, se pueden a no
detectar, siendo también importante la habilidad de la persona que
ejecuta a interpreta la técnica. Cabe sefalar que en general, los
antigenos que logran llegar al bazo, estimulan una respuesta humoral,
mientras que los que permanecen en la piel, como es el caso de los
antigenos de muchos ectoparasitos, tienden a inducir respuestas de tipo
celular (16), entre las que sobresalen reacciones de tipo
hipersensibilidad cutanea basofilica (HCB) o de Jones-Mote (51, 98).
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Los estudios sobre la respuesta inmune en las infestaciones por
artropodos en vertebrados) sefialan en su gran mayoria,
manifestaciones de inmunidad humoral (anticuerpos,
hipersensibilidades tipos 1 y III) y poco o casi nada de aquellas de
inmunidad de tipo celular (2, 10, 16, 21, 58, 59, 93, 128). Esto se
puede deber, en parte, a que relativamente es mas facil determinar
anticuerpos (in vivo o in vitro) que linfocinas o células citotoxicas.

Ademas hay otros informes en el sentido de que algunas especies de
vertebrados son capaces de adquirir resistencia inmune contra algunos
artropodos (por ejemplo, las garrapatas (4, 37, 62, 70, 103, 109, 114,
139), e Hypoderma lineatum e H. bovis (149, 150), mientras que este
fenomeno no se ha podido demostrar en otros vertebrados (por
ejemplo, los perros contra los acaros Demodex canis) (59, 72, 88).

1. Humoral

Generalmente los antigenos de los artropodos inducen la produccion de
anticuerpos en el huésped; pero la presencia de estos no significa
proteccion. En algunos casos ha sido posible demostrar la presencia de
anticuerpos en animales naturalmente sensibilizados, contra extractos
de insectos. Asi, se han encontrado anticuerpos en los sueros de ovinos
y caprinos naturalmente parasitados par Oestrus ovis, utilizando las
pruebas de doble difusion en gel y hemoaglutinacion pasiva con
extractos somaticos de larvas (17, 18, 19). Con pruebas intradérmicas
(Prausnitz-Kiistner) y radio inmunoensayo y usando extractos de
glandulas salivales de la chinche Triatoma protracta, se han
encontrado anticuerpos IgE anti-chinche en humanos sensibilizados a
sus piquetes (79). Por medio de la prueba de inmunofluorescencia
directa, se han reportado anticuerpos contra Melophagus ovinus en
células de la piel de ovejas infestadas can este artropodo (93).
Mediante el uso de pruebas de precipitacion en gel y hemoaglutinacion
pasiva, se han descubierto anticuerpos contra extractos de glandulas
salivales de la mosca Tse tse, Glossina morsitans morsitans (101). En
el mismo estudio, se indica que los anticuerpos se detectaron 11 dias
después
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de la exposicion primaria a las moscas y por medio de la técnica de
inmunoelectroforesis, se detectaron hasta 7 sistemas antigeno-
anticuerpo.

Las técnicas de hemoaglutinacién pasiva e intradermorreaccion, han
sido exitosamente utilizadas para la determinacion de anticuerpos en
bovinos parasitados naturalmente con Hypoderma spp. (23, 75). En
uno de los estudios, se determind que la respuesta inmune de los
bovinos a Hypoderma spp., estaba estrechamente relacionada con el
grado de estimulacion antigénica provocado por la larva (23).

Otros estudios dirigidos a descubrir anticuerpos contra otros insectos
criados en condiciones de laboratorio (Pediculus humanus, Bovicola
bovis). han fracasado (93).

Por otro lado, la transferencia de hipersensibilidad inmediata por
medio de suero (anafilaxia cutinea pasiva PCA), donde se detectan
anticuerpos de la, clase IgE; principalmente, ha sido ma exitosa cuando
se utiliza entre humanos que entre animales. En humanos, PCA ha
dado resultados positivos con mosquitos, chinches (Cimicidae vy
Triatominae) y piojos; en animales, con Culicoides robertsi (caballos)
y Aedes aegypti (cuyes) (93). En caballos alérgicos, se han encontrado
anticuerpos contra extractos completos de Culicoides imicola vy
Stomoxys calcitrans por medio de pruebas intradérmicas y contra
extractos de Culicoides spp. y Stomoxys spp. por medio de la prueba de
ELISA (25).

En el caso de 4caros, se ha informado de la presencia de anticuerpos
precipitantes contra Psoroptes cunicuili y P. ovis en bovinos
parasitados naturalmente con P. ovis (52). Gallinas Leghorn blancas,
infestadas con Ornithonyssus sylviarium desarrollaron anticuerpos
precipitantes después de 9 a 20 semanas de infestacion, habiendo un
descenso en la poblacion de acaros al aparecer los anticuerpos, por lo
cual se ha inferido que son protectores (48). En otro trabajo, se informa
que los ratones parasitados al nacimiento con el acaro Myocoptes
masculinus, desarrollarén intradermorreacciones positivas contra los
antigenos del artropodo a las 5 semanas de edad (77). Los anticuerpos
IgE anti-acaro, se detectaron por primera vez, a las 6 semanas de edad
y todavia, un afio después, se detectaban niveles altos del anticuerpo;
observandose una respuesta similar de IgE en ratones parasitados por
el acaro en la edad adulta (77).
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En el caso de las garrapatas, utilizando varias métodos, ha sido posible
descubrir anticuerpos contra antigenos de éstas, en diferentes especies
de huéspedes; asi, por ejemplo, se ha informado de la presencia de
anticuerpos contra Haemaphysalis leporispalustris (82), Dermacentor
variabilis (2, 82), Amblyomma americanum (138) e Ixodes ricinus (27)
en conejos; contra A. americanum (31, 33, 40), D. andersoni (130,
138) y Rhipicephalus sanguineus (31) en cuyes y contra A.
americanum (62, 138). D. andersoni (62, 137, 138) y Boophilus
microplus (26, 103, 104, 109, 141) entre otras, en bovinos.

Por otro lado, se han observado reacciones cruzadas entre

antigenos de grupos de artropodos de la misma clase y orden; por
ejemplo. entre acaros (52) o entre garrapatas (62, 85, 138) e inclusive
entre clases y ordenes diferentes; v, gr., entre pulgas y garrapatas (73),
lo cual indica que algunos antigenos son comunes entre artrépodos.
Esta peculiaridad también ha sido encontrada entre grupos de parasitos
como protozoarios y helmintos (16, 128).
En las respuestas humorales de los huéspedes contra antigenos de los
artropodos, llama la atencion el hecho de que los anticuerpos
homocitotropicos (IgE, IgG1 en el cuye) sean inducidos con mayor
frecuencia que otra clase de anticuerpos, y esto probablemente sea el
reflejo de que la mayoria de antigenos de artropodos son introducidos
al huésped a través de la piel.

2. Celular

La informacion existente sobre las manifestaciones de la respuesta
inmune celular en las parasitosis por artrépodos, es fragmentaria y
confinada en su mayoria a animales de laboratorio. Aunque atin no se
tienen conclusiones concretas, es posible tener una idea aproximada de
como ocurre en conjunto la respuesta inmune contra los artropodos
(figura 1).

Utilizando células del bazo de cuyes y conejos sensibilizados a
antigenos de la secrecion oral de Aedes aegypti, se han podido
transferir reacciones de hipersensibilidad, tipos I y /0 IV, a cuyes
receptores (Allen, 1966 citado en 93).
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En caballos se han podido observar respuestas de hipersensibilidad tipo
IV, al inocular por via intradérmica un extracto de Culicoides imicola
en animales sensibilizados naturalmente (25).

En el caso de los 4caros y garrapatas, principalmente estas ultimas, la
informacién sobre inmunidad celular es un poco mas abudante.

Se ha demostrado que en ratones parasitados con el acaro Myocoptes
musculinns ocurren reacciones de hipersensibilidad tipo IV al inocular
extractos del parasito (77).

En bovinos parasitados con Dermacentor andersoni se observd una
reaccion de hipersensibilidad tipo IV en la piel, al inocular por via
intradérmica un extracto de glandulas salivales de la garrapata (137).
Con linfocitos de sangre periférica también se observd una prueba de
transformacion blastoide positiva in vitro, al enfrentar a las células ante
antigenos de glandulas salivales (137). Se ha informado que bovinos
Bos indicus de raza pura o cruzas, infestados con Amblyomma
americannm, dieron reacciones de hipersensibilidad tipos I y IV en la
piel, en respuesta a la inoculaciéon intradérmica de antigenos de A.
americanum y A. cajennense (62). En ese mismo estudio, se observo
que las cruzas de Bos indicus dieron reacciones de hipersensibilidad
tipos I y IV cutaneas al ser inoculado un antigeno de glandulas
salivales de Dermacentor andersoni. También fue posible demostrar
una reaccion de transformacion blastoide positiva in vitro, ante
antigenos de Amblyomma, en linfocitos de sangre periférica de
animales infestados (62).

Se ha informado que la resistencia de cuyes a la garrapata Ixodes
holocyclus, puede ser transferida a animales receptores por medio de
células linfoides; pero no con suero inmune (Bagnall, 1975 citado en
138). Similarmente, la resistencia contra larvas de D. andersoni se ha
podido transferir a animales susceptibles por medio de células de
noédulos linfaticos de cuyes resistentes (134). En un experimento pos-
terior, llevado a cabo también en cuyes, se encontro un mayor grado de
resistencia contra D. andersoni al transferir células con linfocitos T
mas que con linfocitos B; sin embargo, ninguna subpoblacion por si
sola fue tan efectiva en transferir resistencia, como lo fue Ia
combinacion de ambas (Wikel,
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1976, citado en 138). En otra serie de experimentos de transferencia de
células de cuyes resistentes, se ha podido demostrar que la resistencia
se puede transferir a cuyes receptores contra las garrapatas A.
americanum y R. sanguineus (31) y contra I. holocyclus y R.
appendiculatus (Askenase, 1982, citado en 138).

En otras trabajos, se ha demostrado que las células de nddulos
linfaticos de cuyes resistentes a D. andersoni y también linfocitos de
sangre periférica de humanos sensibilizados a piquetes de esta especie
de garrapata, dan pruebas de transformacion blastoide positivas in
vitro, al exponer a las células frente a antigenos de glandulas salivales
de D. andersoni (93, 147).

Por otra parte, bovinos expuestos por tercera vez consecutiva a
Hypoderma lineatum e H. bovis tuvieron menos parasitos y sus
linfocitos de sangre periférica mostraron reactividad amplificada a
mitogenos (Concanavalina A y mitégeno de fitolaca americana) en
comparacion can animales expuestos a una primera infestacion (150).

3. Hipersensibilidad y alergia

Las reacciones de hipersensibilidad o alergia a antigenos de artropodos
varian ampliamente entre las especies de huéspedes, entre los
individuos de una misma especie y entre las especies de artrépodos
involucrados. La dermatitis es una de las manifestaciones mas
comunes en el hombre y en menor escala en los animales. De estos
ultimos, los perros, gatos y caballos parecen ser las victimas mas
frecuentes, posiblemente debido a que estdn mas estrechamente
asociados con el hombre, y por lo tanto, reciben mayor atenciéon que
otras especies (93).

Generalmente hay dos tipos de hipersensibilidad hacia antigenos de
artropodos hematofagos, caracterizadas por reacciones inmediatas y
tardias (21). Estos estados de reactividad pueden ocurrir separados o
juntos. Un estado de relativa "no-respuesta” también ocurre
frecuentemente y por lo general se manifiesta tiempo después de
ocurrir las reacciones de hipersensibilidad a la exposicion continua a
antigenos de artropodos hematofagos, sobre todo a aquellos que se
alimentan directamente de los vasos sanguineos (solen6fagos) como
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son mosquitos, chinches y pulgas entre otros (21). La secuencia, en
tiempo, de la reactividad de la piel en huéspedes expuestos a piquetes
repetidos de artropodos, parece seguir el siguiente patron general,
tomando como modelo la respuesta del cuye a los piquetes de la pulga
Ctenocephalides felis (cuadro 1): 0-4 dias, Estadio I (no hay reaccion;
5-9 dias, Estadio II (reaccion tardia); 9-60 dias, Estadio III (reaccion
inmediata y tardia); 60-90 dias, Estadio IV (reaccion

CUADRO 1
REACTIVIDAD DE 5 ESTADIOS DE LA PIEL DEL CUYE A LOS
PIQUETES CONTINUOS DE LA PULGA DEL GATO
Ctenocephalides felis felis *

Tiempo de Estadio Reactividad Tipo de Células infiltradas en el
exposicion de la piel hipersensibilida sitio del piquete

alos d 20 min. 24 hrs

piquetes después después
4 I - - - -

5-9 I Tardia v _ Predominio  de
monolitos y
linfocitos en la
dermis

9-60 1 Inmediata y IyIlv Eosind6  Predominio de

tardia filos monolitos y
linfocitos en la
dermis

60-90 v Inmediata I Eosind6  Escasa o nula
filos presencia de
monolitos y
linfocitos en la
dermis
Mas de 90 v - -

* Modificado de la referencia N°. 21.

Nota: Cuando se desconoce el tiempo de exposicion a los piquetes, los
estadios [ y V se podrian diferenciar llevando a cabo una prueba intra-
dérmica (IDR) y una prueba seroldgica (ELISA, por ejemplo)
utilizando un antigeno de extractos de glandulas salivales del artropodo
que se sospeche este involucrado. Si la reaccion de IDR es negativa y
no hay anticuerpos antiartropodo, se trataria del estadio 1. Si la IDR
fuese negativa, pero si hubiese anticuerpos anti-artropodo, se trataria
del estadio V.
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inmediata) y mas de 90 dias, Estadio V (no hay reaccion). A este tipo
de reacciones, en conjunto, se le ha llamado "secuencia de reactividad
de 5 estadios" (21). En general, se acepta que este tipo de respuesta se
debe a procesos inmunitarios, aunque no se sabe con certeza si el
estadio V es la manifestacion de una tolerancia del huésped a antigenos
del artropodo, o la produccion de anticuerpos bloqueadores circulantes
que prevengan reacciones locales (16). También existe la posibilidad
de que se estimulen células T supresoras de una manera similar a la
observada en infecciones por otros parasitos, como Leishmania y
Schistosoma (128). En su mayor parte, esta secuencia de 5 estadios se
ha confirmado en el hombre y en animales de laboratorio. En el
hombre, aparentemente toma muchos afios para completarse y en al-
gunos individuos nunca llega a desarrollarse el estadio V (93). Cuando
se desconoce el tiempo de exposicion a los piquetes de un artréopodo en
particular, los estadios I y V se podrian diferenciar llevando a cabo,
simultaneamente, una prueba intradérmica (IDR) y una prueba
serologica, ELISA por ejemplo, utilizando un antigeno de extractos de
glandulas salivales del artropodo que se sospeche este involucrado. Si
la IDR es negativa y no hay anticuerpos anti-artropodo, se trataria del
estadio 1. Si la IDR fuese negativa; pero si hubiese anticuerpos anti-
artropodo, se trataria del estadio V.

La mayoria de las dermatitis (urticaria papular) en el hombre se deben
a una reaccion de hipersensibilidad retardada la cual es generalmente
producida por los piquetes repetidos de pulgas, chinches, piojos,
acaros, mosquitos y otros dipteros hematdfagos (93); pero también se
pueden deber, en temporadas, a insectos no hematdfagos (146).

En los animales, se ha observado dermatitis en bovinos infestados por
el piojo Haematopinus eurysternus y con el acaro Chorioptes bovis; en
perros vy gatos infestados con pulgas Ctenocephalides spp.
(principalmente Ct. felis felis) e inclusive en el caso de un elefante
infestado con el piojo Haematornizus elephantis. Por otro lado, ratones
parasitados con Polyplax serrata y borregos infestados con
Melophagus ovinus no presentan una dermatitis visible, pero
manifiestan prurito y se observa edema en secciones histologicas de la
piel (93).
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Por otra parte, los acaros son una causa comun de dermatitis (sarna) en
los animales. Dermatosis bien definidas estan estrechamente asociadas
con acaros de la familia Sarcoptidae, incluyendo géneros que producen
escabiosis en el hombre, sarna sarcoptica en perros, gatos, roedores,
rumiantes, equinos y cerdos; sarna notoédrica en gatos y conejos.

La sarna knemidocoptica (Knemidocoptidae) de las aves y gallinas,
sarna otodéctica de pequefos carnivoros; también, como la sarna
psordptica (Psoroptidae) de los borregos y conejos, son bien conocidas
(93), La estrecha relacion de la gente con sus perros y gatos, por otro
lado, puede originar la transferencia de acaros como son Sarcoptes
scabiei y Cheyletiella spp., dando lugar a dermatitis (86, 116). En las
infestaciones por Demodex spp., se ha observado que hay una escasa
respuesta alérgica a la invasion de foliculos pilosos de los grandes
animales domésticos (99).

Por otra parte, se ha observado que es dificil distinguir los efectos
debidos a toxinas de los debidos a alergenos de artropodos, para lo cual
existe la posibilidad de confundir los signos clinicos en un animal
atacado por artropodos como Simulium spp., por ejemplo, cuya
secrecion oral contiene tanto toxinas como alergenos (16, 55, 58).

No es comun observar anafilaxia en individuos sobre los que se
alimentan artropodos hematofagos (garrapatas, mosquitos, chinches)
en comparacion can aquella que resulta de los piquetes de artropodos
con aguijon (abejas, avispas, hormigas) (16, 53, 78, 116). Sin embargo,
existen informes de que en humanos hay reacciones severas a piquetes
de chinches (79), piojos y garrapatas (12, 93, 106, 116) Y artrépodos
no hematofagos como los (alacranes (16, 116).

Una secuela comun en trabajos experimentales es la presentacion de
anafilaxia en animales después de la inyeccion intravenosa de extractos
de artrépodos a las cuales habian sido previamente sensibilizados. Se
ha observado anafilaxia en conejos sensibilizados a los piquetes de
Aedes aegypti y en ovinos resistentes a Melophagus ovinus (93).

Hay informes de que bovinos infestados naturalmente con Hypoderma,
spp., al ser tratados con insecticidas, sufren una respuesta anafilactica
que les puede causar la muerte por asfixia. Los primeros estadios de la
larva se localizan en el



101 Ciencia Veterinaria 4-1987

esofago, por lo cual al morir ésta estimula una respuesta alérgica del
huésped (16, 18).

1V. Resistencia

Antes de analizar los factores naturales o adquiridos que intervienen en
la resistencia del huésped contra los artrépodos, es conveniente sefialar
que las respuestas del huésped al ataque de los artropodos parasitos,
dependen en gran parte, de lo que sucede en la interfase huésped-
parasito; por ejemplo, en el caso de los artropodos hematofagos, las
partes bucales involucradas del parasito, el periodo de contacto con los
tejidos del huésped, el tiempo empleado para ingerir alimento, la
naturaleza bioquimica y antigénica de las secreciones orales
introducidas al huésped y la via por la cual alcanzan el sistema
inmunocompetente (92, 93). El modo de alimentacion del artropodo
parasito es, por lo tanto, fundamental porque determina las
interacciones huésped-parasito y por consecuencia, el tipo de respuesta
inmune del huésped (92, 93) (cuadros 1 y 3 y figura 1).

1. Innata o natural

El término resistencia innata o natural se refiere al grado de
susceptibilidad, mayor o menor, de un huésped a ser infestado o
atacado por artropodos pardsitos. Entre otros elementos que
contribuyen a estas refractariedad, se encuentran: estimulos (visuales
como color y movimiento; olfatorios como olor y gradientes de
temperatura y de C02), comportamiento del huésped (reacciones
mecanicas a la vista, sonido o contacto con los artropodos voladores y
el frotarse o rascarse), caracteristicas de la piel del huésped y factores
genéticos (16). En relacion a estos ultimos, se ha observado que bo-
vinos Bos indicus adquieren y expresan resistencia mas rapidamente
que animales Bos taurus a la ingestacion por garrapatas (62) y se ha
sugerido que esta resistencia innata se puede deber a diferencias en los
genes de la respuesta inmune de los bovinos (100, 138).
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2. Adquirida o inmune

Los casos documentados de resistencia adquirida (inmune) de
diferentes huéspedes contra la infestacion por artropodos, en su gran
mayoria se refieren a garrapatas (139) y en menor escala a piojos, la
falsa garrapata del borrego, Melophagus ovinus (10, 39) (Cuadro 2) y a
Hypoderma lineatum, e H. bovis (150, 152).

Las respuestas de los huéspedes a la exposicion prolongada a
intermitente de antigenos de artropodos parasitos, generalmente
pueden ser de dos tipos: a) desensibilizacidén y b) resistencia (local a
sistémica) (93) (cuadro 2). El proceso de desensibilizacion, fenémeno
no comprendido completamente (aunque pudiera ser una tolerancia a
una estimulacion de células T supresoras), ocurre por lo general contra
artropodos hematofagos de vida libre y acaros residentes (artropodos
invasores de tejidos) como Sarcoptes scabiei y Demodex canis. Este
tipo de respuesta, sobre todo contra los artropodos hematdfagos, se
podria deber a que estos, por lo general, son solenofagos (que toman el
alimento sanguineo directamente de los vasos sanguineos), los
antigenos que inoculan al huésped tienen poco contacto con el sistema
inmune y, ademas, necesitan poco tiempo para tomar su alimento; por
consiguiente tienen poco contacto con el huésped, habiendo una escasa
respuesta inmune.

El fenémeno de resistencia, por otro lado, se presenta contra
artropodos que pasan toda su vida parasitaria sobre el huésped y al
alimentarse de sangre, provocan pequefias hemorragias (telmofagos).
En consecuencia, hay mayor contacto de los antigenos del artropodo
con el sistema inmune habiendo una mayor respuesta del huésped en
comparacion con la que ocurre contra artrépodos de vida libre (10, 93,
139). Analizando el tipo de infiltrado celular que se presenta en el sitio
de alimentacién de artropodos hematoéfagos (cuadro 3), llama Ia
atencion el hecho de que las células que se presentan con mayor
frecuencia son los basofilos; por lo cual se ha sugerido que la
hipersensibilidad basofilica cutanea pudiera representar un patréon de
respuesta comun a antigenos de garrapatas y posiblemente también a
otros artropodos hematofagos (138) (figura 1).
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CUADRO 2

RESPUESTA COMPARATIVA DE LOS HUESPEDES A LA
EXPOSICION INTERMITENTE A ARTROPODOS
ECTOPARASITOS Y DE VIDA LIBRE (a)

Ectoparasito Proceso Alimentacion
o poblacion

Mosquito Desensibilizacion No afectada *
Pulga Desensibilizacion No afectada
Acaros de vida libre Desensibilizacion No afectada
Garrapatas argasidae, adultos Desensibilizacion No afectada
Argasidae larvas Resistencia Inhibicion
Ixodidae Resistencia Inhibicién
Acaros residentes Sarcoptes scabiei ~ Desensibilizacion Inhibicién
Demodex canis Desensibilizacion Inhibicion
Falsa garrapata Melophagus ovinus ~ Resistencia local Inhibicion
Piojos: Polyplax serrata Resistencia local Inhibicion
Haematopinus eurysternus Resistencia local Inhibicion

* Las reacciones iniciales de sensibilizacion pueden producir fecundidad
reducida o muerte en los artropodos hembras.
(a) Modificado de la referencia N°93.



104 Artrépodo-Respuesta Inmune

CUADRO 3

INFILTRADO CELULAR PREDOMINANTE EN EL SITIO DE ALIMENTACION DE
ALGUNOS ARTROPODOS HEMATOFAGOS, OBSERVADO EN DIFERENTES TIPOS DE

HUESPEDES
Especie de artropodo Huésped Tipo de infiltrado celular Referencias
GARRAPATAS
Amblyomma Bovino, cuye Basofilos (30,37)
americanum
Ixodes holocyclus Bovino, cuye Basofilos (5,36)
I. ricinus Bovino Células cebadas (102)
Conejo Basofilos (28)
Rhipicephalus Cuye Basodfilos (84)
appendiculatus
R. sanguineus Perro Células cebadas (124)
Boophilus microplus Bovino Linfocitos,polimorfo-
nucleares (eosinofilos) (109)
Neutrofilos (122)
Células cebadas (122)
Eosinofilos (90)
Dermacentor andersoni Cuye Basofilos 3)
D. variabilis Rata Neutrofilos (22)
Ormithodoros parkeri/ Cuye Basofilos eosindfilos (73)
Xenopsylla cheopis (a)
INSECTOS
Ctenocephalide.felis felis ~ Cuye Monocitos, linfocitos, eosindfilos, (21)
Xenopsylla cheopis Cuye Basofilos, eosindfilos (78)
Triatoma protracta Cuye Basofilos, eosinéfilos
(Incremento en sangre periférica) (38)
Lutzomyia longipalpis Cuye Basofilos, eosindfilos
(Incremento en sangre periférica) (38)
Aedes aegyptis Cuye Neutroéfilos, eosindfilos (54)
Simulium spp. Bovino Eosindfilos (55)
Melophagus ovinus Ovino Eosinofilos (94)
Polyplax serrata Raton Macroéfagos, linfocitos (20)

(a) El huésped se expuso primero a la garrapata y después al insecto.
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En el caso de la resistencia de los borregos a Melophagus ovinus, se ha
sugerido que ella se debe a una hipersensibilidad moderada tipo
Arthus, que se manifiesta por vasoconstriccion arteriolar que produce
una isquemia la cual previene a los insectos de obtener su alimento
sanguineo. Histolégicamente, se ha observado edema, vasoespasmo
arteriolar, capilares vacios, infiltracion de neutrofilos, eosinoéfilos,
otros leucocitos y proliferacion de células cebadas (93), determi-
nandose que la resistencia es local (94).

La resistencia adquirida de los ratones al piojo Poliplax serrata, se ha
descrito también como local (93) lo cual se comprobé en un
experimento en el que los transplantes normales de piel injertados en
ratones atimicos fueron rapidamente colonizados por piojos; mientras
que los transplantes de piel de raton resistente al piojo, similarmente
injertados, permanecieron resistentes al menos por 12 semanas (20).
Los bovinos expuestos a la infestacion por garrapatas duras (Ixodidae)
desarrollaron resistencia contra la infestacion, la cual parece involucrar
diferentes mecanismos efectores (62, 104, 109, 127) y varia, de
acuerdo a la estacion del afio (50). Se ha informado que la variacion de
resistencia de los bovinos contra Boophilus mic- roplus es debida a una
fluctuacion estacional de la capacidad de los bovinos para montar una
respuesta inmune efectiva contra las garrapatas y que se manifiesta
como un desvanecimiento de la expresion de resistencia en
determinadas épocas del afio (otofio y principios del invierno en
Australia) independientemente de la raza o estado nutricional del
ganado (50). Se ha sugerido, entre otros mecanismos, que los
anticuerpos homocitotropicos pudieran jugar un papel importante en la
liberacion de aminas vasoactivas, las cuales aparentemente influencian
la alimentacién de las garrapatas (Allen, 1985 citado en 138) (figura
1). Entre otras aminas, se ha involucrado a la histamina (74, 143) en la
expresion de resistencia; esto no es sorprendente puesto que las
respuestas de hipersensibilidad cutanea basofilica a la infestacion,
ocurren en los sitios de anclaje de la garrapata, en animales resistentes
(3, 31, 33, 35, 36, 37, 40). Se ha, sugerido que la liberacién de
mediadores vasoactivos de basofilos y células cebadas podrian causar
prurito local que podrian, a su vez, estimular al huésped a rascarse
(138). Se ha demostrado que el rascado del hues-
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ped es un factor importante en la limitacion de las poblaciones de B.
microplus (109). La presencia de anticuerpos circulantes contra
antigenos de garrapata se ha asociado con la resistencia de los bovinos
a la infestacion (26, 103, 137), aunque titulos altos de anticuerpos
circulantes no necesariamente correlacionan directamente con un alto
nivel de resistencia (141). Sin embargo, se ha informado que la trans-
ferencia pasiva de plasma de bovinos altamente resistentes a B.
microplus, a bovinos susceptibles no infestados, induce un alto grado
de resistencia en estos ultimos (110). El plasma de animales con bajos
niveles de resistencia no dio proteccion en los receptores (110).
Aunque se han reportado pruebas positivas de inmunidad celular
contra antigenos de garrapatas en bovinos (62, 137), el papel de la
inmunidad celular en la resistencia de los bovinos a las garrapatas
duras es todavia especulativo, aunque es bien conocido que en
respuesta inmune celular contra otros parasitos, es fundamental (16,
128).

Gracias al estudio de las interacciones garrapata-respuesta inmune del
huésped en el cuye y diferentes especies de estos artropodos, ha sido
posible conocer, cada vez con mayor precision los mecanismos
inmunolo6gicos responsables del dafio ocasionado, tanto a la garrapata
(y muy probablemente a otros artropodos) como al mismo huésped
(figura 1). Entre otros hallazgos, se ha observado que animales de
laboratorio adquieren resistencia contra la infestacion por garrapatas
(85, 126). Esta resistencia puede ser transferida a animales susceptibles
por medio de suero inmune (126, 134) y bloqueada en cuyes
resistentes, al tratarlos con ciclofosfamida a dosis que disminuyen
principalmente las poblaciones (de linfocitos B y ligeramente las de T
(135). En el sistema o modelo conejo-Ixodes ricinus, se ha demostrado
que los anticuerpos desempefan un papel importante en la respuesta
inmune del huésped (27, 29).

En cuyes, se ha demostrado que las células de Langerhans son
importantes en la adquisicion y expresion de resistencia contra D.
andersoni (7, 95, 96, 97).

También ha sido posible transferir resistencia por medio de suero
inmune, contra A. americanum y R. sanguineus en forma pasiva en
cuyes (31). La resistencia transferida fue mas débil que la expresada
por animales inmunizados acti-
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vamente. Los receptores de suero de animales resistentes desarrollaron
respuestas de hipersensibilidad cutdnea basofila en los sitios de
alimentacion de las garrapatas (31). Por los estudios anteriores se
puede decir que los anticuerpos circulantes juegan un papel en la
resistencia contra garrapatas; aunque es aparente que mecanismos
adicionales son activos en la respuesta protectora.

En estudios de transferencia de células de animales resistentes a
animales susceptibles, se ha demostrado el papel protector de Ia
inmunidad celular; esto se ha observado en cuyes can garrapatas D.
andersoni (134, Wikel, 1976, citado en 138), I. holocyclus (Bagnall.
1975 citado en 138), A. arnericanum y R. sanguineus (31) e I.
holocyclus y R. appendiculatus (Askenase, 1982, 2, citado en 138).

Por otra parte, se ha demostrado que el complemento particularmente
la via alterna, juega un papel importante en la resistencia del cuye
contra D. andersoni (132, 136). Al utilizar el factor de veneno de cobra
para suprimir los niveles de complemento hemolitico, se impidio la
expresion de resistencia (136). Los cuyes que carecen del componente
C4 del complemento, expresaron resistencia de una manera similar a la
de animales con competencia inmune intacta (132). Se ha demostrado
que IgG1 de cuye, un anticuerpo homocitotrépico, esta involucrado en
reacciones de hipersensibilidad cutdnea basofilica (69) y se ha
encontrado que IgGl de cuyes infestados con A. arnericanum fue capaz
de transferir pasivamente resistencia asociada con basofilia cutanea
(33, 34, 40). Se ha sugerido que la hipersensibilidad cutanea basofilica
del cuye es mediada, en gran parte, por un mecanismo de inmunidad
celular (34). Se ha informado que los basoéfilos acumulados se "arman"
con anticuerpos homocitotropicos (28). La continua exposicion a
antigenos de glandulas salivales durante el largo proceso de
alimentacion, 5 a 14 dias, podria resultar en la liberacion de
mediadores de basofilos, células cebadas e inclusive de los mismos
eosinofilos (figura 1). En el cuye, se ha sugerido que el rechazo hacia
garrapatas, se debe en gran parte a una cooperacion de células T
sensibilizadas, anticuerpos homocitotropicos (IgGl), basofilos y
eosinofilos (34). Los niveles de histamina en los sitios de anclaje de la
garrapata en cuyes resistentes a D. andersoni se encuentran
significativamente
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elevados, en comparacion con sitios semejantes en animales
susceptibles (Wikel, 1982, citado en 138); otros mediadores diferentes
a la histamina, se han involucrado en la hipersensibilidad cutanea
basofilica del cuye contra garrapatas (41). Llama la atencion, el hecho
de que en glandulas salivales de R. sanguineus se haya observado la
presencia de un agente bloqueador de histamina (44). El papel de los
basofilos y sus mediadores en la expresion de resistencia contra garra-
patas, es solidamente apoyado al demostrarse la inhibicion de la
resistencia en cuyes por medio de la, administracién de suero anti-
basofilo en animales resistentes (32). En otros estudios llevados a cabo
en ratones, se ha en contrado en mayor o menor escala, la participacion
de las células cebadas en la expresion de resistencia contra garrapatas
Haemaphysalis longicornis (81) y Derrnncentor variabilis (45, 46).

Es aparente, por toda la serie de estudios anteriores, que la expresion
de resistencia contra garrapatas y posiblemente otros artrépodos
hematofagos, depende tanto de mecanismos celulares como de
humorales (figura 1). Como aqui se puede observar, la respuesta
inmune se va desarrollando poco a poco durante la primoinfestacion
(A) siendo mas notorio su efecto sobre la garrapata, en la reinfestacion
(B). En A, las garrapatas secretan saliva en la que se encuentran
antigenos (Ag = e) que van a ser procesados por las células de
Langerhans (CL) y presentados a los linfocitos T, y estos a su vez, los
presentan a los linfocitos B; ocurriendo una cooperacion celular
compleja que da como resultado una expansion clonal en ambas
estirpes de linfocitos. En B, por un lado, unos linfocitos B se
transforman en células plasmaticas (CP) que secretan anticuerpos;
siendo particularmente importantes los de las clases IgG1 e IgE, los
que reaccionan con el antigeno especifico, formando complejos
antigeno-anticuerpo (Ag-Ac) que activan la via clasica del
complemento (v.c.) produciéndose las fracciones C3a y CS5a que
actian como anafilatoxinas poseyendo, ademas, una accion quimio-
tactica sobre leucocitos polimorfonucleares. El complemento participa
en la formacion de la vesicula epidérmica (lesion en el sitio de anclaje
de la garrapata) y ademas puede ser activado por anticuerpos (IgG1 en
el cuye) o por el antigeno a través de la via alterna (complemento v.a).
Otros elementos importantes en la generacion de la mencionada
vesicula,
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son la saliva de la garrapata que induce un flujo incrementado de
sangre al area y el neutr6filo (Neu) al descargar enzimas (E) por accion
del complemento. Por otra parte, los anticuerpos pueden bloquear
enzimas de la garrapata o pasar al tracto digestivo de ésta y producir
dafio; ademas de que se pueden pegar por su porcidon Fc a leucocitos
polimorfonucleares (Basofilos, Bas; Eosindfilos, Eos) y células
cebadas. Estas células, con anticuerpos sobre su superficie y en
presencia de antigeno especifico, se desgranulan, liberando histamina
(H), factor quimiotactico para eosinéfilos de anafilaxia (ECF-A) y
otros mediadores (M) farmacologicamente activos que al ser ingeridos
junto con eritrocitos del huésped por la garrapata, actiian sobre ella
danandola (probablemente interfiriendo con su sistema nervioso y/u
otros tejidos) haciendo que se desprenda del huésped. Por otra parte,
algunos linfocitos T se transforman en células T de hipersensibilidad
retardada (THR) que liberan, entre otras linfocinas, el factor
quimiotactico para leucocitos polimorfonucleares (FQ) y el factor
estimulador de las colonias (FEC) que interviene en la maduracion de
basofilos y eosinofilos en la médula 6sea; estos leucocitos van al
torrente circulatorio y son atraidos al sitio de interaccion entre la
garrapata o artropodo hematofago y el sistema inmune del huésped.
Basado en las referencias 2, 3,5, 6, 7,9, 14, 22, 28, 29, 30, 33, 34, 35,
36, 37, 38, 40, 51, 54, 55, 61, 63, 67, 69, 73, 74, 83, 84, 90, 91, 94, 95,
96,97, 98, 102, 103, 122, 124, 125, 128, 138, 143, 145.

La resistencia adquirida del huésped contra garrapatas, se expresa por
medio de la reduccion de garrapatas repletas, pesos reducidos del
alimento sanguineo, reduccion en el numero y viabilidad de los
huevos, duracion prolongada del tiempo necesario para completar el
alimento sanguineo y muerte de las garrapatas en el huésped.

Por otro lado, las reacciones cutaneas que provocan los piquetes de
artropodos hematofagos, pueden influenciar favorablemente el
establecimiento de microorganismos patdogenos transmitidos por
artrépodos (15, 16), ya sea atrayendo células huésped (por ejemplo,
macréfagos para el caso de Pasteurella pestis y células linfoides, en el
caso de Pasmodium de aves) o favoreciendo la autoinoculacion al
producir prurito (como en el caso de Trypanosoma cruzi) (16).
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V. Evasion de la respuesta inmune

Es bien conocido que los parasitos han desarrollado mecanismos para
evitar el efecto de la respuesta inmune del huésped (148). Uno de estos
mecanismos es el de la inmunosupresion, el cual da mayor oportunidad
de supervivencia a los parasitos (148). En el caso de los artropodos
parasitos, el inico mecanismo estudiado, hasta la fecha, es el de la in-
munosupresion en huéspedes infestados con acaros (72, 88), piojos,
(153), especies de Hypoderma (149, 150) y garrapatas (147, Wikel,
1982a, 1985a citado en 138). A este respecto, se ha especulado que la
declinacion de anticuerpos del bovino contra fosfomonoesterasa de
larvas de B. microplus, se debe a un mecanismo de inmunosupresion
(103).

Se ha demostrado que el suero de perros con demodicosis
generalizada, suprime la reactividad de linfocitos de sangre periférica,
tanto de animales normales como de perros infestados, a Ia
fitohemaglutinina (72). En otro estudio, un grupo de cachorros de perro
fue tratado con suero antilinfocitico (SAL) e infestado con Demodex
canis; otro grupo recibié solamente acaros, otro SAL tunicamente y
otro mas no fue tratado (testigo). Se observd demodicosis generalizada,
tanto en los cachorros tratados con SAL e infestados con acaros como
en el de los que solo recibieron acaros. No se observo resolucion de las
areas infestadas y se concluyd que de alguna manera la inmunidad
celular en perros con demodicosis es afectada, por lo cual D. canis
puede establecerse y proliferar (Owen, 1972, citado en 93). No todos
los perros parasitados por Demodex canis presentan inmunosupresion,
por lo cual se ha sugerido que cuando se presenta la demodicosis
generalizada, se debe a un defecto de la inmunidad celular del huésped
(88). En humanos, la hiperqueratosis observada en la sarna producida
por Sarcoptes scabiei (escabies noruega) también se ha asociado a una
inmunodeficiencia del huésped (157).

En otros estudios, linfocitos de sangre periférica de cuyes resistentes a
D. andersoni dieron una respuesta reducida in vitro al mitégeno
fitohemaglutinina (147). Células de noddulos linfaticos de cuyes
infestados con D. andersoni dieron respuestas reducidas in vitro a
concanavalina A. y fitohemaglutinina (mitégenos de linfocitos T),
mientras que la res-
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puesta al lipolisacarido de Escherichia coli (mitogeno de linfocitos B)
permanecié normal (Wikel, 1982a citado en 138). Cuyes infestados
con larvas de D. andersoni tuvieron respuestas reducidas de células
formadoras de placas-hemoliticas directas, a eritrocitos de carnero
(antigeno timo-dependiente) (Wikel, 1985a citado en 138). Estos
hallazgos, sugieren que la infestacion por garrapatas afecta la
competencia inmunoldgica del huésped, a pesar de que la resistencia a
la reinfeccion exista.

Por otra parte, hay estudios recientes que indican, que Hypoderma.
lineatum e H. bovis inmunosuprimen a los bovinos, por lo menos a
través de dos mecanismos (149, 150). Al principio de la infeccion, las
larvas de Hypoderma consumen los niveles normales de complemento,
tanto por la via alterna como por la via clasica (149), a través de la des-
truccion de la cadena alfa de C3- por medio de enzimas derivadas del
parasito (Baron, R. W., observaciones no publicadas) y suprimiendo
respuestas de células T, entre 7 y 10 meses post-infeccion en animales
susceptibles (150). Es probable que el fenomeno anterior se deba a la
producciéon de un fragmento de C3 (C3d-k), el cual ha mostrado, en
experimentos in vitro con complemento humano, suprimir las
respuestas de linfocitos T a mitégenos (156). En el hombre, se ha
sugerido que la exposicion masiva a una edad temprana, a los piquetes
de mosquitos, puede dar por resultado una respuesta inmune humoral
suprimida a antigenos de los mosquitos (154).

V1. Pruebas inmunoldgicas de diagnéstico

De una manera general, las técnicas inmunoldgicas que se han
empleado con mayor frecuencia para la deteccion de anticuerpos
contra antigenos de artropodos, han sido: pruebas de precipitacion en
gel, como la técnica de doble difusion en gel de agar, utilizada con
extractos somaticos completos de larvas para el diagnostico de estrosis
(infecciones por Oestrus ovis) tanto en ovinos (11, 19) como en
caprinos (17) parasitados naturalmente. De una manera similar, esta
técnica y extractos completos de Psoroptes ovis se han usado para
determinar la presencia de anticuerpos anti-acaro en
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bovinos infestados (52). Otra técnica de precipitacion, Ia
inmunoelectroforesis y extractos de glandulas salivales de Glossina
morsitans morsitans se han empleado para estudiar la dinamica de la
respuesta inmune humoral en conejos utilizados para mantener una
colonia de moscas tsetse (52).

Entre las pruebas intradérmicas, se han utilizado la anafilaxia: cutanea
pasiva para detectar anticuerpos IgE anti-acaro en ratones infestados
can Myocoptes musculinus (77) y la técnica de Prausnitz-Kiistner, en
humanos, para determinar IgE anti-Triatoma protracta en individuos
alérgicos a los piquetes de esta especie de chinche (79). La técnica de
fijacion del complemento ha sido usada para demostrar anticuerpos
anti-extractos de larvas, en el suero de conejos infestados can
Dermacentor variabilis y anticuerpos anti-extracto de glandulas
salivales en conejos parasitados por Hyalomma anatolicum excavatum
(93). En menor escala, se han utilizado las pruebas de
hemoaglutinacion pasiva para detectar anticuerpos anti-Oestrus ovis en
borregos (11, 19) y cabras (17), anticuerpos contra Hypoderma en
bovinos (23) y anticuerpos anti-Glossina en conejos (101); la prueba
de inmunofluorescencia para demostrar anticuerpos contra Melophagus
ovinus en células de la piel de borregos parasitados por este artropodo
(93) y anticuerpos anti-Sarcoptes scabiei en humanos con sarna
sarcoptica (157); la técnica de enzima inmunoensayo (ELISA) para
detectar anticuerpos anti-extractos completos de Culicoides imicola y
Stomoxys calcitrans en caballos con dermatitis cutdnea (25) y en
humanos anticuerpos con extractos de mosquitos Aedes communis y
antigenos de una linea celular de A. albopictus (154) ; la técnica de
ELISA en mancha (Dot-ELISA) se ha empleado para examinar la
respuesta serologica de bovinos Bos indicus y Bos taurus parasitados
por Dermacentor andersoni y Amblyomma americanum hacia
antigenos de glandulas salivales de estas especies de garrapatas (131)
(George et al., 1985 citados en 138), y la prueba de radioinmunoensayo
(RAST) se ha utilizado para detectar anticuerpos contra extractos de
Dermatophagoides farinae y cucarachas (42) contra veneno de avispas
y abejas (78) y contra extracto de glandulas salivales de Triatoma
protracta (79) en humanos alérgicos a estos artropodos.

Por otra parte, para la deteccion de las manifestaciones
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de inmunidad celular, se ha empleado la prueba de intradermorreaccion
con extractos de Culicoides imicola en caballos alérgicos a este
artropodo (25), con extractos de Hypoderma lineatum en bovinos
parasitados por esta especie (75), con extractos de Mycoptes
musculinus en ratones infestados con este acaro (77) y con extractos de
glandulas salivales de Dermacentor andersoni en bovinos infestados
con esta garrapata (137), Otra de las técnicas para detectar inmunidad
celular, es la de transformacion blastoide utilizando linfocitos de
sangre periférica o células de nddulos linfaticos del individuo
parasitado, Se ha observado que los linfocitos de la sangre periférica de
bovinos infestados tres veces con Amblyomma americanum) dieron
respuestas positivas in vitro ante la presencia de antigenos de
Amblyomma (62), similarmente, células de nddulos linfaticos de cuyes
resistentes a Dermacentor andersoni proliferaron especificamente in
vitro frente a un antigeno de glandulas salivales de D. andersoni (147).
También se ha informado que los linfocitos de sangre periférica de
bovinos resistentes a Hypoderma responden positivamente in vitro al
ser expuestos a un extracto de larvas del primer estadio de H. lineatum
(150). Para mayor informacion acerca de los fundamentos y la manera
con que se llevan a cabo la mayoria de las pruebas citadas, el lector
puede consultar a Morilla y Bautista (155).

VII. Inmunoprofilaxis

Se han realizado numerosos intentos con el objeto de inmunizar
artificialmente diferentes especies de huéspedes contra la infestacion
por artropodos, fundamentalmente contra garrapatas. Esta area de
investigacion se ha explotado notoriamente en los ltimos afios quiza
debido a que el constante aumento de resistencia a los acaricidas
demanda el desarrollo de métodos alternativos de control de
garrapatas.

Hay diferentes preparaciones antigénicas en distintos modelos
huésped-garrapata que han sido utilizados siendo los antigenos
derivados de glandulas salivales los que mayor atencion han recibido
como fuente de inmunogenos para la induccion de respuestas
protectoras en el huésped (cuadro 4) ;
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Los primeros intentos sobre vacunacion contra garrapatas, se remontan
a 1939, cuando Trager protegié parcialmente a cuyes contra la
confrontacion con larvas de D. variabilis, por medio de la inyeccion
intracutanea de un extracto somatico completo de larvas (126). Dos
afos mas tarde, en un trabajo similar, se intentd6 inmunizar cuyes
contra D. ander-

CUADRO 4

METODOS EXPERIMENTALES DE INMUNIZACION CONTRA GARRAPATAS

Especie de Preparacion antigénica Huésped Referencia
garrapata
Antigeno somatico (As) de Cuye (126)
Dermacentor larvas €))
variabilis As de intestino de adulto sin Rata
alimentar
AS de intestino de adulto Cuye, ®)
alimentado previamente, 5 bovino
. dias, en el huésped (133)
D. Andersoni Extracto de glandulas salivales Cuye
de hembras parcialmente
repletas
AS de larvas Cuye (Bagnall1975 citado
Ixodes . . . en 138)
holocyclus Toxina de glandulas salivales Conejo, (118,119,120,121)
tratada con glutaraldehido perro
(toxoide)*
Rhipicephalus Glandulas salivales Conejo, (60)
sanguineus cuye
Boophilus Glandulas salivales de Bovino (26)
microplus hembras parcialmente repletas
Extracto de glandulas salivales Cuye (Wikel, 1985b
Amblyomma de hembras parcialmente citado en 138)
americanum . . replhetas
Cultivo primario de células de Cuye

larvas en desarrollo.

* Induccion de resistencia contra la paralisis producida por garrapata.
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soni por medio de la administracion de un extracto somatico completo
de ninfas semi-alimentadas (66). En otro trabajo, afios mas tarde, la
inmunizacion de ratas por via intracutdnea con extractos somaticos de
intestino de D. andersoni adulta, sin alimentar (2 mg de proteina
animal, administrada en 3 inyecciones con una semana de separacion
entre cada una), retardd el tiempo de anclaje al huésped, redujo el peso,
alarg6 el periodo de oviposicion y alter6 la produccion de huevos en
las garrapatas de la infestacion de desafio (1).

Bovinos inmunizados por via intramuscular con extractos de intestino
y organos reproductores de D. andersoni hembras, previamente
alimentadas por 5 dias en bovinos Holstein (cada animal recibié 67 mg
de antigeno, en adyuvante incompleto de Freund, los dias 0 y 16 y una
dosis similar, sin adyuvante, el dia 25), a la confrontacion no
mostraron una diferencia significativa en el el n® total de garrapatas
recuperadas, en comparacion con las obtenidas de animales testigo no
inmunizados (8). Sin embargo, se observaron disminuciones
significativas en los pesos totales de las garrapatas vivas, en la
produccién de huevos y en la produccion de larvas en las infestaciones
de los animales inmunizados, en comparacion con los testigos no
inmunizados (8). En otro estudio, se demostrd que un extracto de
glandulas salivales de D. andersoni hembras, parcialmente
alimentadas, es capaz de inducir resistencia a la infestacion, en cuyes
inmunizados por diferentes métodos, rutas y con o sin adyuvantes
(133). La resistencia inducida, fue expresada disminuyendo signifi-
cativamente el n° de larvas alimentandose en el huésped y el peso de
ellas (133). Con extractos somaticos de larvas de Ixodes holocyclus
también se ha logrado inducir resistencia en cuyes a la reinfestacion
por esta especie de garrapata (Bagnall, 1975 citado en 138). Cada cuye
recibié aproximadamente 1.4 mg de proteina del extracto con o sin
adyuvante y a la confrontacion, entre el 38 y el 68% de las larvas fue
rechazado. En este trabajo se observd que tres inyecciones del extracto
de larvas indujeron una resistencia significativamente mayor que la
producida por una sola inyeccion (Bagnall, 1975 citado en 138).

En otros experimentos, se ha logrado inmunizar perros y conejos
contra la paralisis por garrapata provocada por Ixodes holocyclus,
empleando la inyeccion multiple de extrac-
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tos de glandulas salivales de garrapatas parcialmente alimentadas (118,
119). Posteriormente, se desarrollé un método para obtener solamente
la secrecion oral de I. holocyclus y aislar mas facilmente la toxina
"holociclotoxina" (120), la cual, al ser tratada con glutaraldehido
produce un toxoide inmunogénico potente (121). Tres inyecciones
subcutaneas (separadas de 2 a 4 semanas cada una) de este toxoide,
con o sin adyuvante, en conejos (0.12 mg de proteina del toxoide/Kg
de peso corporal en las primeras dos dosis y 0.48 mg en la tercera
dosis) produjeron titulos séricos altos de antitoxina, e inclusive, veinte
semanas después, los conejos in-munizados no fueron afectados por
dosis letales de toxina inyectada por via subcutanea (121).
Utilizando extractos de glandulas salivales de Rhipicephalus
sanguineus, se ha logrado inducir resistencia en conejos y cuyes contra
la reinfestacion por esta especie de garrapata (60). Similarmente, la
inmunizaciéon de bovinos con extractos de glandulas salivales de
hembras Boophilus microplus, parcialmente alimentadas, indujo
resistencia contra una infestacion de desafio (26). Cuyes inmunizados
por via subcutanea, con antigenos de glandulas salivales (100 a 280 pg
de proteina/animal) o con cemento derivado de glandulas salivales (50
ug de proteina/animal) de hembras Amblyomma americanum semi-
alimentadas, en adyuvante incompleto de Freund, manifestaron un
nivel significativo de rechazo de garrapatas, al ser confrontados 17 dias
después (39).
Utilizando células de cultivo primario de larvas de A. americanum, se
ha podido inducir resistencia en cuyes contra la infestaciéon con A.
americanum adultas (Wikel, 1985b citado en 138). La resistencia
inducida fue expresada por medio de la reduccion del peso de las
hembras repletas, oviposicion reducida en las hembras que alcanzaron
a alimentarse y muerte de las garrapatas en el sitio de anclaje en el
huésped. La resistencia inducida por medio de la inoculacion de
células de cultivo primario de A. americanum, también estimuldé un
grado significativo de resistencia a la infestacion con D. andersoni
adultas (Wikel, 1985b citado en 138). Recientemente, también se ha
estudiado la posibilidad de inmunizar bovinos contra la infestacion por
Hypoderma (152).

Por otra parte, al tratamiento para reducir las reacciones
alérgicas a antigenos de artropodos Con aguijon, se le llama
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inmunoterapia o desensibilizacién (16) y consiste en la administracion
intradérmica de extractos completos del insecto, o bien veneno en
dosis que gradualmente se van incrementando (78) y, por lo general,
dicho tratamiento dura mucho tiempo.

En el caso de los piquetes por arafias y escorpiones, no hay forma de
prevencion, lo Unico que se puede hacer es administrar sueros
hiperinmunes, y atn asi la proteccion conferida no es completa (16).

VIII. Conclusiones

Desde el punto de vista inmunologico, el estudio de la relacion
huésped-artropodo parésito, es muy interesante; sin embargo, este
campo ha sido poco explorado, si se compara con el volumen de
investigacion llevado a cabo en otras areas de la Inmunoparasitologia,
como malaria, tripanosomiasis y esquistosomiasis, por ejemplo.

De acuerdo a la informacién presentada en este trabajo, se desprende
que la mayoria de los artropodos que interaccionan parasitando o
defendiéndose del hombre y sus animales domésticos, provocan
respuestas inmunes, tanto humorales como celulares, que pueden ser
detectadas por medio de pruebas inmunologicas. En algunos casos, es
notable la capacidad de ciertas especies animales de desarrollar
resistencia contra artropodos parasitos que tienen periodos muy largos
de contacto con el huésped, como es el caso de los bovinos contra las
garrapatas.

Los artropodos parasitos, también han desarrollado mecanismos para
evadir la respuesta inmune del huésped, siendo notable el ejemplo de
Hypoderma, en donde la larva produce enzimas que consumen los
niveles normales del complemento, en bovinos, al atacar a C3,
alterando asi uno de los sistemas primarios de defensa del huésped, de
tal manera que se favorece la supervivencia del parasito. En otros sis-
temas huésped-parasito, se ha observado que los parasitos presentan
varios mecanismos de evasion a la vez; en el caso de los artropodos
parasitos, esto no se ha estudiado.

Por otra parte, en afios recientes, se ha enfatizado el desarrollo de
métodos de vacunacioén contra garrapatas y aunque, en los modelos
utilizados, no se ha observado un alto
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grado de proteccion, los resultados obtenidos son prometedores. La
investigacion por ahora, se ha enfocado a la identificacion de antigenos
que induzcan reacciones protectoras en el huésped y al estudio de
diferentes protocolos de inmunizacion. A este respecto cabe mencionar
que seria conveniente estudiar con mayor detalle la via de
inmunizacioén intracutanea, puesto que la mayoria de los artropodos
parasitos depositan antigenos en la piel del huésped y por lo tanto, ca-
bria hallar respuestas protectoras a nivel de este 6rgano.

Es muy probable que mediante el uso de las tecnologias de anticuerpos
monoclonales y de la ingenieria genética, aunadas a los métodos
modernos de bioquimica, se puedan producir vacunas efectivas, no
solo contra garrapatas, sino que también contra otros artropodos
parasitos en un futuro no muy remoto.

ADDENDUM:

Aunque no se conoce con exactitud el papel que desempefan las
prostaglandinas secretadas en la saliva por las garrapatas, durante el
proceso de alimentacion, se puede suponer su efecto en el huésped, de
acuerdo a la informacion existente sobre la accion de estas substancias
en los seres humanos y animales de laboratorio (1,2,3).

Por un lado, las prostaglandinas contribuirian a facilitar la
alimentacion de la garrapata al favorecer la vasodilatacion capilar y al
incrementar la permeabilidad capilar en el area en que se encuentra
anclado el artropodo y, por otro lado, estas substancias
inmunosuprimirian al huésped, de una manera semejante a la que se ha
descrito en humanos y ratones, al estimular la generacion de linfocitos
T supresores que disminuyen la actividad de los linfocitos T
cooperadores y de los B (1,2. 3).
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