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Introduccion

Cryptosporidium spp. es un parasito protozoo que afecta un amplio rango de hospedadores,
incluido el hombre. Su estadio infectivo, el ooquiste, es eliminado con las heces e ingresa al
ambiente donde permanece viable e infectivo por meses. Su ubicacion privilegiada en el
intestino del hospedador dentro de una vacuola a nivel microvellositario, afecta
considerablemente la penetracion de farmacos antiparasitarios. En huéspedes con
inmunocompromiso celular, la infeccion suele hacerse crénica y hasta puede desencadenar
su muerte debido al gran desequilibrio hidroelectrolitico secundario a la diarrea. La infeccion
intestinal experimental por Cryptosporidium spp. es diagnosticada habitualmente mediante
estudio coproparasitolégico utilizando tinciones especiales como la coloracién de Ziehl
Neelsen modificada. El estudio histopatoldgico de biopsia intestinal permite el diagndstico de
certeza, al identificar la presencia de Crytosporidium spp. en las microvellosidades
intestinales.

Objetivo
Evaluar la infeccion intestinal por Cryptosporidium spp.en modelo murino mediante estudio
histopatoldgico.

Materiales y métodos

como fuente de obtencidén de ooquistes de Cryptosporidium se utilizé materia fecal de
terneros. La concentracion de los parasitos se realizd por la técnica de agua éter, y se
purificaron por gradiente discontinuo de sacarosa. Los ooquistes obtenidos fueron
suspendidos en antibidtico-antimicotico al 1% (Gibco). Se inocularon Ratones N: NIH-Swiss
machos de 1 mes de edad (n=30), inmunosuprimidos (IS) con 200 pg/dia DXM/oral, el dia 8
del inicio de la experiencia con 1x10° ooquistes de Cryptosporidium spp. Este grupo conté
con el correspondiente control de infeccion.

Para evaluar la infeccion se efectué:

1) Score de salud diario. 2) Estudio coproparasitologico: la materia fecal fue procesada los
dias 7, 14, 21, 28 y 35 post infeccion, mediante técnica de agua éter, posterior coloracion de
Ziehl Neelsen modificada y observacién al microscopio 6ptico a 1000X. El numero de
ooquistes presentes en cada muestra se calculd empleando el siguiente criterio de
semicuantificacion: promedio del numero de ooquistes en 20 campos observados. 3) Estudio
anatomopatoldgico: los dias 7, 14, 21, 28 y 35 post infeccion, sacrificando 2 ratones de cada
grupo. Las muestras de tejidos obtenidos por necropsia provenientes de intestino (duodeno,
yeyuno proximal, yeyuno distal, ciego y colon), higado y vias biliares, pancreas y pulmones
fueron fijadas en formol al 10%, incluidas en parafina, seccionadas y se colorearon con
hematoxilina y eosina, y se examinaron al microscopio 6ptico a 400X. El score de infeccion
intestinal que se establecié fue: I- 1 unidad criptovellositaria comprometida; II- 2 6 3
unidades criptovellositarias comprometidas; Ill- varias unidades criptovellositarias
comprometidas; IV- extensivo compromiso criptovellositario.

Resultados: El score de salud indicd que los ratones presentaban signos de deterioro fisico.
El analisis de materia fecal demostrd que sélo los ratones IS e inoculados con 1x10°
ooquistes de Cryptosporidium spp. desarrollaron infeccion intestinal. Al cuantificar el nimero
de ooquistes en materia fecal, se detectaron dos picos de maxima excrecion, al dia 14y 35
post infeccion, respectivamente. La excrecion persistid en bajos niveles durante toda la
experiencia. El estudio anatomopatolégico de higado, vias biliares, pancreas y pulmones no
evidencio infeccién. De las 6 secciones de intestino estudiadas, Cryptosporidium spp. se
localiz6 predominantemente en ileon; en segundo lugar en yeyuno distal, y en menor
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proporcion en duodeno, yeyuno proximal, y colon. La presencia del parasito se correlacion6
con apoptosis de células epiteliales vecinas.

Conclusiones

El presente estudio demuestra el desarrollo de criptosporidiosis intestinal cronica en ratones
Swiss inmunosuprimidos con dexametasona. La utilizaciéon de 200 ug de dexametasona y
una dosis infectiva de 1x10° ooquistes de Cryptosporidium spp. permiti® un rapido y
consistente establecimiento de una infeccidén persistente, con marcada morbilidad y escasa
mortalidad; afectacion de la mayor parte del intestino con importantes cambios
histopatolégicos, lo cual se asemeja a la infeccion en humanos severamente
inmunocomprometidos. Estas caracteristicas sugieren que este modelo puede ser utilizado
en futuros ensayos para evaluar el efecto de diferentes agentes terapeuticos en la dinamica
de la infeccion.



