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s probable que en algun
Emomento de nuestras vidas

hayamos escuchado la frase
“tienes lombrices en la panza”
que en realidad se refiere a una
infeccion por helmintos. Los hel-
mintos son gusanos parasitos
que, a diferencia de los gusanos
de tierra o lombrices, son orga-
nismos que viven la mayor parte
de su vida dentro de otros orga-
nismos ya sea para alimentarse
de ellos o bien como parte de
su ciclo de vida. Es este articulo,
me gustaria compartirles lo que
he aprendido durante mas de 10
anos en los que he estudiado la
informacion genética de estos
parésitos y los posibles usos de
este conocimiento.

Los helmintos, la tenia y su ci-
clodevida

Los embriones hexacanto se liberan

cen a los platelmintos o gusanos
planos. Dentro de esta clase, esta
un pardsito muy conocido en
México: Taenia solium o mejor co-
nocido como tenia o solitaria. El
mayor problema de salud asocia-
do a este parasito es la neurocis-
ticercosis, causado por las larvas
de este gusano que también se
conocen como cisticercos. En la
Figura 1, se observa el ciclo de
vida de la tenia: la ingesta de los
huevecillos por cerdos resulta en
el desarrollo del cisticerco (T. so-
lium) en los musculos de su car-
ne. Por lo tanto, el consumo de
carne infectada por cisticercos,
resulta en el desarrollo al estado
adulto del parasito dentro del in-
testino delgado del humano. La
longitud que puede alcanzar una
tenia adulta es de hasta dos me-
tros de longitud, ocupando prac-
ticamente el ~30% del intestino
delgado, donde puede llegar a
Vvivir por varios afnos.

Infecciones por T. solium y los
problemas de salud asociados

el principal origen de este otro
modo de infeccién. En este ciclo
los huevecillos inician su desa-
rrollo en larvas o cisticercos que
sin alcanzar su estado adulto,
pueden rebasar las paredes in-
testinales hasta llegar al torrente
sanguineo y alcanzar musculos,
otros 6rganos o bien, el cere-
bro. Al alojarse en el cerebro se
pueden desencadenar un gran
numero de padecimientos neu-
rolégicos que representan un
problema mayor, ya que, a pe-
sar de que existen medicamen-
tos con los cuales se produce la
muerte al pardsito, este queda
calcificado dentro del cerebro
y causa interferencia entre las
conexiones neuronales, lo cual
puede desencadenar crisis de
epilepsia. Si bien esto ya resulta
un problema grave de salud, no
es el Unico problema. La tenia,
como otros parasitos, se alimenta
a costa de su hospedero, lo que
resulta en una disminucién de la
calidad de vida del mismo. Si esto
se asocia a una mala nutricién o
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estudios relacionados con T. so-
liumy las parasitosis que genera,
no fue sino hasta hace poco que
se realizaron estudios acerca de
su genoma. El genoma de un
organismo, desde una bacteria
hasta la ballena azul, el animal
mds grande del mundo, es el
compendio de toda su informa-
cién genética, que reside en su
ADN. La informacién genética de
un organismo contiene todas las
instrucciones para “construirlo”
y regular todo su funcionamien-
to. El area de la ciencia que se
encarga del estudio de los ge-
nomas se llama gendmica, y en
la actualidad se ha vuelto una
pieza fundamental en el avan-
ce del conocimiento de muchas
otras areas de estudio, como en
este caso, la parasitologia. La ge-
némica se ha desarrollado en los
Ultimos 20 afos de manera muy
rapida, gracias a nuevas tecno-
logias de secuenciacion de ADN
que nos permiten caracterizar la
informacién genética contenida
en dicha molécula, en un menor
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Figura 1. Ciclo biologico de Taenia solium y T. saginata. Los huevecillos contenidos en los segmentos corporales,, se liberan al ambiente. Los ani-
males consumen los huevecillos y se activan al estado larvario (cisticerco) que se alojan en los miisculos del animal. La carne con cisticercos es
consumida por un humano, donde las larvas se desarrollan al estado adulto, perpetuando el ciclo. Imagen tomada de https://www.cdc.gov/dpdx/

taeniasis/index.html

La palabra helminto es un térmi-
Nno genérico que se usa para re-
ferirse a los gusanos parasitos in-
testinales. No todos pertenecen
a la misma familia o clasificacién
taxonémica, por ejemplo, los
cestodos son una clase de estos
gusanos intestinales y pertene-

Sin embargo, existe un ciclo al-
ternativo en el cual, una persona
puede ingerir los huevecillos de
este gusano por falta de cuidado
o atencion a la higiene. La con-
taminacién de agua o alimentos
con heces fecales que conten-
gan huevecillos de T. solium son

problemas de una baja del siste-
ma inmune, puede generar aun
problemas mayores.

El genomade T. solium

A pesar de que desde hace varias
décadas se han realizado en va-
rios paises, incluyendo México,

tiempo y también a un menor
costo, comparado con las previas
tecnologias y la bioinformatica,
que a través de algoritmos com-
putacionales especiales ayudan
a traducir, almacenar y comparar
la informacién biolégica en datos
manipulables con ayuda de he-
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El genoma de cuatro diferentes
cestodos, entre ellos la T. solium
fue estudiado por un grupo de
investigadores mexicanos en
colaboraciéon con otros colegas
del Reino Unido. Sus resultados
aparecieron publicados en la
revista Nature en 2013. Lo que a
continuacién describo muestra
la enorme capacidad de la gené-
mica para avanzar en el entendi-
miento de enfermedades, en este
caso parasitarias, y como puede
ser Util para disenar tratamientos
muy dirigidos a estos patégenos.

Descifrando el genoma de T.
solium

Varias de las cosas interesantes
que surgieron de esa publicacién
resultaron de la comparacion que
se realizd entre los cuatro gusa-
nos parasitos, ya que fue posible
identificar cudles son las piezas
de informacion genética asocia-
das a las caracteristicas que los
diferencian. Si bien el genoma de
un organismo nos puede revelar
informacién muy relevante, es
necesario ponerlo en contexto
usando la informacién genética
de otros organismos, ya sea cer-
canos desde el punto de vista
evolutivo o bien, especies simi-
lares pero que se separaron hace
tiempo y pertenecen ya a otras
familias. Con estas comparacio-
nes, podemos resolver pregun-
tas basicas como: ;Por qué estos
parasitos soélo infectan a ciertos
organismos y a otros no? ;Por
qué los parasitos tienen ciertas
caracteristicas fisicas diferentes a
otros organismos?

Este tipo de estudio dentro del
area de la gendémica se le conoce
como gendmica comparativa. Al
tener un genoma y por lo tanto
toda su informacion genética,
podemos inferir varias cosas
que nos permiten entender su
biologia. Cada pequefo deta-
lle cuenta, como el parecido de
cada gen al de otros organismos,
la posiciéon de dichos genes en la
molécula de ADN, si un gen esta
repetido varias veces y el orden
que tiene con respecto al orga-
nismo en cuestion y a otros orga-
nismos. Todo esto es lo que de-
termina que un individuo tenga
las caracteristicas particulares de
su especie y las que lo distinguen
de otras especies cercanas.

El conocimiento generado a
partir de la genémica compa-
rativa

Por definicion, un parasito vive a
costa de otro organismo y en el
caso de la tenia y los otros cesto-
dos estudiados, esta definicion
se cumple a nivel genético. Por
ejemplo, estos gusanos han per-
dido la capacidad de metaboli-
zar ciertos nutrientes necesarios
para la vida, los cuales tienen que
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tomar de su hospedero. Recorde-
mos que el término hospedero
se refiere al animal, planta u otro
organismo que aloja al parasito.
Es interesante que en el caso de
la tenia o solitaria, los genes re-
lacionados con el metabolismo
de la lisina (uno de los aminoaci-
dos esenciales) estdn completa-
mente ausentes y por ello debe
obtenerlo de su hospedero, via
la absorcion de dicho aminodci-
do que forma parte de practica-
mente todas las proteinas. Por
lo que si el hospedero tiene una
nutricion deficiente, la poca lisina
que ingiera sera absorbida por la
tenia, que lo dejara sin “materias
primas” suficientes para fabricar
sus propias proteinas. Otra carac-
teristica del metabolismo de la
tenia es que también carece de
la capacidad de sintetizar acidos
grasos y colesterol, los cuales son
de vital importancia. Por lo tanto,
a falta de genes Utiles para sinte-
tizar substancias importantes ha
desarrollado genes relacionados
con la absorciéon de nutrientes
esenciales de una manera muy
especializada y eficiente. De he-
cho, algunos de estos genes sélo
los podemos encontrar en estos
gusanos parasitos y no en otros
organismos. Esto abre la puerta
al desarrollo de farmacos dirigi-
dos a bloquear estos sistemas
de absorciéon y asimilacién con la
finalidad de eliminar por desnu-
tricién a los gusanos de un hos-
pedero.

Asociado a esta capacidad de
absorber y robar nutrientes de su
hospedero, estdn otras caracte-
risticas que hacen Unicos a estos
parasitos. Por ejemplo, T. solium
no tiene un sistema digestivo,
por lo que tiene que absorber
todos los nutrientes a través de
la superficie de su cuerpo. Auna-
do a esto, se puede observar la
carencia de otras caracteristicas
muy particulares como la ausen-
cia de ojos, boca o bien en el caso
particular de T. solium, su inusual
longitud.

La explicacién genética de estas
caracteristicas, es que los césto-
dos han perdido varios genes
relacionados con el desarrollo.
Estos genes llamados homeé-
ticos, son los responsables del
correcto desarrollo en todos los
organismos y estan muy conser-
vados en todos los animales y
plantas. Sin embargo, los cesto-
dos han perdido alrededor del
35% de estos genes, incluyendo
los que definen la formacién del
sistema digestivo, conocidos
como la familia de genes Pa-
raHox (gsx, pdx, cdx); tampoco
tienen los genes que definen los
limites corporales (como el gen
Wnt), lo cual explicaria porqué
la tenia es un gusano que puede
alcanzar dos metros de longitud.
Mientras que en todos los orga-

nismos existe un programa gené-
tico que indica donde comienza
la cabeza y donde terminan los
pies, la tenia no tiene dicha in-
formacién por lo cual continda
el crecimiento de su cuerpo de
manera desmesurada (Figura
2). Esta ultima caracteristica
la ha aprovechado para su
reproduccion sexual (la cual es
hermafrodita), ya que desprende
y libera segmentos de su cuerpo
donde van contenidos los hue-
vecillos, con lo que se balancea
este crecimiento con la pérdida
de multiples segmentos durante
toda su vida.

La estructura que tiene de forma
analoga a una cabeza se le llama
escolex (véase Figura 3). No tiene
0jos ni boca y sélo tiene alli algu-
nas estructuras que le permiten
adherirse a las paredes del intes-
tino para no ser completamente
expulsados. La falta de ojos en
estos organismos se explica consi-
derando que estos no son estruc-
turas necesarias para la vida del
parasito, ya que la mayor parte de
su vida la pasa dentro del intesti-
no del organismo en donde nunca
tiene contacto con la luz. Por esto,
seria l6gico pensar que no existe
ninguna presiéon de seleccion de

estos rasgos fisicos y por lo tan-
to, la informacion genética de los
mismos no existe es sugenoma.

Posibles aplicaciones del cono-
cimiento adquirido a partir del
genoma de T. solium

Estos parasitos han desarrollado
moléculas que utilizan para regu-
lar el sistema inmune de su hos-
pedero. Una estrategia comun
de los parasitos es disminuir las
defensas inmunoldgicas del or-
ganismo al cual parasitan, pero
s6lo a un nivel en el que pueden
pasar desapercibidos sin dejar-
lo completamente vulnerable.

Figura 2. Taenia solium en estado adulto. La longitud que puede alcanzar una tenia adulta es de hasta dos
metros de longitud, ocupando practicamente el ~30% del intestino delgado, donde puede llegar a vivir por
varios anos. Imagen Tomada de https://steemit.com/sciencepop/@natord/sciencepop-or-picture-of-the-

day-taenia-solium-our-intestinal-neighbors

Figura 3. Escolex de Taenia solium. Tomada de http://www.artasaweapon.info/pages/taenia-solium-scolex.
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Esta estrategia refleja un gran
nivel de adaptacion, sintetizan
un gran armamento de molécu-
las y proteinas utiles para poder
mantenerse escondidos y que el
sistema inmune de su hospedero
no los elimine. Debido a esto, han
surgido nuevas teorias donde se
relaciona la exposicion a estos
parasitos con la baja frecuencia
del desarrollo de enfermedades
autoinmunes y alergias. Si bien
existe un componente genético
que determina el padecimiento
de estas enfermedades, las pa-
rasitosis por helmintos durante
la etapa infantil del hospedero
pueden entrenar el sistema in-
mune de tal manera que al mo-
dularlo, se vuelve menos reactivo
y con esto, se reducen las proba-
bilidades de desarrollar algunas
alergias por ejemplo. Esta teoria
se le llama “los viejos amigos” y
fue propuesta por Graham Rook,
investigador en parasitologia, en
2003. Su trabajo lo llevé a pro-
poner que la tolerancia a estos
pardsitos puede resultar en un
beneficio indirecto para el hos-
pedero. Algunos investigadores
estdn estudiando los genes y las
proteinas que estos codifican, y
su relacién con la modulacién del
sistema inmune. La idea seria sin-
tetizar estas proteinas de manera
biotecnolégica, y probar su fun-
cién de modulaciéon inmune. De
lograrse esto, podrian producirse
de forma masiva para utilizarlos
como agente terapéutico, quiza
adicionado de manera artificial a
la dieta de algunas personas. La
I6gica atras de ingerir proteinas
de gusanos intestinales seria que
si se ha observado que una expo-
sicién reiterada o crénica a estos
pardsitos se relaciona con una
menor incidencia de enferme-
dades autoinmunes o alergias,
seria muy conveniente incluir
estas proteinas moduladoras en
la dieta para simular esa exposi-
cién croénica. Sin embargo, esto
es tan solo una propuesta de las
areas de oportunidad que la ge-
némica abre y sigue siendo una
investigacion en curso que se ha
discutido en algunos congresos y
reuniones cientificas.

Si bien el estudio de la genémi-
ca de estos gusanos ha abierto
nuevos horizontes cientificos al
parasitismo, no debemos olvidar
los riesgos asociados a la presen-
cia de helmintos que ponen en
peligro la vida humana.
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