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[La paradoja de la civilizacion industrial avanzada] consiste en el caracter
racional de su irracionalidad. Su productividad y eficiencia, su capacidad de
incrementar y difundir las comodidades, de convertir lo superfluo en
necesidad y la destruccién en construccion, el grado en que esta civilizacion
transforma el mundo de los objetos en extension del alma y el cuerpo del
hombre hace dudosa hasta la misma nocién de enajenacion. La gente se
reconoce a si misma en sus comodidades; encuentra su alma en su
automévil, en su aparato de alta fidelidad, su casa, su equipo de cocina. El
mecanismo que une el individuo a su sociedad ha cambiado, y el control
social se ha incrustado en las nuevas necesidades que ha producido.

HERBERT MARCUSE
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EDITORIAL

En esta edicién encontraremos articulos de interés humano y cientifico, asi como
los restimenes de veintiséis (26) trabajos libres, que se presentaron en las XXXII!
Jornadas Cientificas, celebradas del 19 al 23 de actubre de 2009, en el marco del
71 aniversario de nuestra institucion.

Hoy le ofrecemos un numero impregnado de sensibilidad, igualmente
consideramos que es el momento propicio para exhortar a los miembros de la
Sociedad a intervenir enérgicamente en las actividades, asi como también a
formar equipos de trabajo, que les permitira participar en las nuevas eleccicnes de
la Junta Directiva.

Para finalizar solo me queda decirles a los investigadores y profesionales, que
siempre nos acompafan, que cada dia me siento mas comprometida con ustedes,
estaré aqui, suministrandole informacion y apoyandolos en su admirable labor.
Ustedes son los que con su dedicacion y compromiso mantienen nuestro eslogan
institucional siempre en alto “Gente, Ciencia y Tecnologia al Servicio de Ia
Salud”

Acta. Ofelia Segovia
Presidenta



LO ESCRITO, LO PENSADO,
LA HISTORIA

'er an Arctic forest

Abhora vemos que la inteligencia que investigé v revelo los
secretos ocultos de Toda la Naturaleza yace postrada
prisionera de la noche

BOECIO
Y esta nuestra vida, libre de la frecuentacion piiblica,
Halla lenguas en los drboles, libros en los arroyos que flu yen,

Sermones en las piedras y bien en todas partes

SHAKESPEARE
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— FARMACOLOGIA
LA TALIDOMIDA

EL ORIGEN DE LAS MALFORMACIONES NEONATALES

La talidomida se sintetizo por primera vez en el afio de 1954 en los laboratorios Chemie Griinenthal, en Alemania, con el nombre molecular de alfa-
phtalyglutamic-acid-imida, y ya, al final de los afios 50, |a talidomida se convertia en la tercera droga mas vendida del mundo. Todo esto, gracias a sus efectos
sedantes e hipnoticos, y su utilizacion en el tratamiento del vomito asociado al primer trimestre del embarazo. Adicionalmente y para el momento, a la talidomida
no se le reconocia ningun efecto toxico relevante pues los ensayos in vivo demostraban que a dosis de 10 000 mgr/Kgr ningan efecto colateral fue observado.
Pero, una vez comercializada la talidomida, un nimero elevado de bebés malformados, con miembros atrofiados o faltantes, y con importantes alteraciones
masivas internas, comenzaron a engrosar las estadisticas. Asi, mas de 10 000 nifios fueron afectados en el mundo.

Varias hipotesis intentaron explicar el origen de las malformaciones provocadas por la talidomida: la alfa-phtalyglutamic-acid-imida modificaria la expresion de
ciertos genes, induciria la muerte celular, reaccionaria durante la formacion de cartilago, sobre la vascularizacion, entre otras. Recientemente, el equipo de Neil
Vargesson sugiere que el efecto teratogeno de la molécula es debido a su propiedad antiangiogénica; es decir, la capacidad de evitar la formacion de nuevos
vasos sanguineos. Yargesson utilizo el analogo de la talidomida: CPS4s en embriones de pez zebra, en células cardiacas de roedores y en células humanas de la
vena umbilical. Asi, la talidomida parece detener el crecimientote nuevos vasos sanguineos en el embrion en desarrollo. El Dr.Vargesson declard: "Hemos
resuelto un rompecabezas de 50 afios, para finalmente deducir cmo la talidomida provoca los defectos en las extremidades y por qué aparece
preferentemente en las extremidades".

C. Theranontos et al. PNAS doi: 10.1073/pnas.0901505106. 2009

—AMBIENTE
LOS PESTICIDAS

Y EL DESARROLLO DE LA ENFERMEDAD DE PARKINSON

(EP)

Esta familia es constituida por el DDT, los dienos (Aldrin, Dieldrin y Endrin),
el hexaclorociclohexano, los indenos clorados (Toxafeno) y otros clorados (Endosulfan, Hexaclorobenceno y Tetrasulfan).

(DA). La pérdida de DA de la sustancia negra compacta (SNc) junto a una disminucion del
contenido de dopamina estriatal, representan las alteraciones histologicas y neuroquimicas mas importantes de la EP y son responsables de la mayoria de las
alteraciones motoras que presentan los pacientes parkinsonianos (Luguin, MR. 1998. MODELOS EXPERIMENTALES DE ENFERMEDAD DE PARKINSON.
Disponible en: hitp://ineurologia.rediris es/congreso-1/conferencias/t-movimiento-2.html). Sin embargo, el modo de accion de los organoclorados adn no ha sido
elucidado. Sabemos que dichos pesticidas tienen accion estimulantes primero y luego depresoras sobre el sistema nervioso central y periférico. Los metabolitos
son también toxicos, asi como los disolventes que suelen utilizarse. Su principal accion toxica es ejercida sobre el sistema nervioso, interfiriendo con el balance
entre los iones sodio y potasio en las neuronas, impidiendo la transmision normal de los impulsos nerviosos tanto en insectos como en mamiferos. A pesar de la
prohibicion que pesa sobre los OC en numerosos paises, estos toxicos fueron utilizados extensivamente entre los afios 1950 y 1990 en diversos cultivos: frutas,
legumbres, maiz, entre otras. “Nuestros hallazgos apoyan la hipdtesis de que factores de riesgo ambientales como la exposicion a plaguicidas profesional puede
dar lugar a la neurodegeneracion”, dijo el Dr. Elbaz. En Venezuela, Pierre F.& Betancourt, P. (2007), trabajando en la depresion de Quibor, Edo. Lara, detectaron,
en dos de los sistemas de produccion evaluados (cebolla cultivada) se detectaron residuos del herbicida OC butaclor en un rango de 0,86 a 1,80 mg kg, valores
considerados inaceptables. Sin embargo, Venezuela cuenta una legislacion que prohibe el uso de OC , ya que en la misma, son considerados contaminantes
organicos persistentes; no obstante, el uso de DDT, el principal compuesto OC de los insecticidas, es una excepcion. Fuentes informales hablan de su
contrabando y uso agricola ilegal en el pais

h
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Este afio 2009 para fa ciencia marca un doble
acontecimiento; se cumplen 200 afios del nacimiento de

Charles Darwin y el 150 aniversario de la publicacion de su

libro “El Origen de las Especies por medio de la seleccion
natural”, en el que establecio que la explicacion de la
diversidad que se observa en la naturaleza se debe a las

modificaciones acumuladas por la evolucion a lo Jargo el

las sucesivas generaciones.
Hablar de Darwin es hablar de cambio de paradigmay s
revoluciones cientificas. Todo su trabajo ha sido obj=jage|

controversias y debates, pero no cabe duda que tu RV

influencia decisiva sobre las diferentes disciplinas.
cientificas, y sobre el pensamiento moderno en §
Recogio su teoria en su libro El origen de las espe
publicado el 24 de noviembre de 1859 y que se a
primer dia en que salio a la venta. En 1871 public
origen del hombre, donde defendia la teoria de la
evolucion del hombre desde un animal similar al m
que provoco gran controversia religiosa, dentro dg
circulos cientificos del siglo XIX.

En sus inicios, poco despueés de |a publicacics | o de

Darwin, la evolucion y la seleccion natural fuept
ampliamente discutidas por las t,omumdade |ent|ﬁcas y
religiosas. Aln asi, en esa época, las ideaggHBEUWI AV
eran apoyadas por la mayoria de l0s cie e TR
mayor defensor Thomas Henry Huxley, iRl
Darwin®. Los ofros cientificos que en eg:¥elive:]
consideraban la teoria como incompletgReg(esieE RIS
esta no presentaba ningdn mecanismofee vy RIEUE 8
la herencia en los seres vivos; esto yaG(i desconocian
que Gregor Mendel habia estudiado fa

herencia en 1865 (teorias de Mendel g

desconocidas -incluso por Darwin- hasta &

conocer la edad corre
los estudios de Lord [

el largo proceso evolutwo neceﬁano por lag

naturales. Asi, Kelvin afirmé que sélo m

inteligente se podia haber alcanzado [gk

bioldgica actuali Sin embargo, las idg#s

chocaban con la datacion de la Tiefra

gedlogos con base en los primeros estudios sobre la ed
de diferentes tipos de rocas, y la cuestion de la'edad de la
Tierra era un tema de actualidad cientifica que solo serfa
resuelto a favor de Darwin, solo tras el descubrimiento de
la radiactividad por Becquerel. :

En 1875 el tedlogo Charles Hodge acusé a Darwin de
negar la existencia de Dios al defini

el resultado de un progeso

correctas las idea basicas de Darwin, las cuales
aieaEIERCK] [a Sintesis evolutiva moderna (actual

 de seleccién
todas las di as cientificas, Asi, puede constatarse

ARTICULO

DARWIN 200 ANOS: EVOLUCION, SELECCION
Y CAMBIO DE PARADIGMA

teoria de la evolucion); atin siguen existiendo algunos
lugares en los que el debate religioso-cientifico se
mannene como en Estados Unidos y en algunos lugares
A A ’
SR NGRS . oria de la seleccién natural, y tras
las controversias inicid £s, una version simple y errénea
nspirada en este meca evolutivo propuesto por
Charles Darwin, fue poco @y TaslIIEERT I EREN (o}
terreno en la aplicaci leccion natural a las
onomia, efc.). Esta
0 social’, postulaba y
as fuerte y su
nciacion de las clases

unca favorecio tal vision
ste tipo de aplicaciones
1 iperracron Como puede
nline.org.uk/2009.html)
ia por las gentes

S EIVRALEED 05 en 1883 por Francis Galton. Sin
embargo los movifE
aln uhhzﬁn el

B coria Sintética de la Evolucion en general significa la
grac:on de la teorfa de la evolucion de las especies por
les Darwin, la teoria genética de
ise de la herencia bloiogma la

s: la unidad de la evolucion (lo
e la evolucion (la seleccion).
ificacion de varias ramas de la
nte tenian poco en comun,
sistematica, la

ucién, enunciada por
el S|g|o XIX, provoco una
onceptos de esta teoria, como el
an permeado desde entonces casi

fudio que van desde la
a evolucion molecular hasta
jasando por ideas de la evolucio
ociales y a las ciencias
nifica Darwin para el cambio
1 ils menclas y.en pensamiento
sdemos mas que destacar este doble
en el afio 2009, recordando la frase de
hansky (uno de los propulsores de la
de la evolucion): “En Biologia nada tiene sentido
se mira bajo el prisma de la Evolucion”

aphcadasa ta Cl
cognitivas.Por todo
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El objetivo de todo proceso de diagnostico
médico es la determinacién de la causa de una enfermedad.
Normalmente el proceso de diagnostico afecta a un Gnico
individuo, el paciente, y se realiza mediante unos protocolos
preestablecidos y estandarizados; sin embargo, dichos protocolos
deben irse actualizando con el tiempo de forma de obtener
resultados de alta calidad mas rapidos y con menor riesgo para e
personal del laboratorio. En los Gltimos afios hemos escuchado
sobre los nuevos avances que se han realizado en materia de
biologia que tienen la capacidad de revolucionar el mundo de la
medicina; asi las palabras ADN y clonacion son ya del dominio
pliblico, muchos oyeron de la clonacion de la oveja Dolly y que ya
se conoce la secuencia completa del genoma humano y de
muchos microorganismos, pero sin embargo, ¢como pueden W
nuevas metodologias e informacion incidir en la salud?.

Generalmente, la identificacion de muchos
microorganismos como bacterias, virus y hongos es complicada
debido al riesgo de infeccitn y a la dificultad de desarrollar el
crecimiento de cultivos permisibles. La respuestaa e
dificultades puede ser sustentada por medio del anal
de metodos de biologia molecular. En las décadas p
desarrollaron metodologias poderosas del campo de latBiologia
molecular para el estudio del material genético de los'Seres vivos.
Un tépico de estudio importante de la biologia molecula
Acido DesoxiriboNucléico o ADN y el Acido RiboNucl
EI ADN es la estructura que los seres vivos (incluyen
microorganismos patogenos como bacterias y virus)
almacenar su informacion genetica; de esta forma; cad
animal o vegetal y cada especie bacteriana cue
secuencia de ADN especifica que |a caracterizaide ma

Hoy en dia estas metodologias de la biologia
molecular estan siendo trasladadas a los labd ini
ser utilizadas en un mejor diagndstico de unalgra
enfermedades, y actualmente se conoce a esta
como Diagnéstico Molecular. Con esta apro;
un mejor manejo de las enfermedades con
beneficio para los pacientes los cuales, gracias a e
tener un menor tiempo de hospitalizacion y un mej
recuperacion, ya que, en vez de detectar a los patd

podemos simplemente detectar la presg
directamente de la muestra clinicaglé'

Las técnicas y protocolos utilizados
molecular se circunscriben en el ambito de la b
basica. No estamos hablando de una tecnologia excesivamente
compleja, y de hecho cualquier laboratorio de biologia molecular
esta capacitado técnicamente para llevar a cabo este tipo de
andlisis. Basicamente las técnicas comunes a todos los
laboratorios de diagnéstico molecular son: el uso de enzimas de
restriccion, las técnicas de separacion electroforética de acidos
nucleicos, la hibridacién de acidos nucleicos y la amplificacion
enzimatica del ADN (PCR). Brevemente discutiremos cada una de
esta técnicas:
Los enzimas de restriccion (ER): Son proteinas que reconocen
secuencias concretas del ADN, denominadas dianas de restriccion
y tienen actividad endonucleasa (cortan la doble hélice del ADN).
Existen distintos tipos de ER seglin sea el tipo de secuencia
reconocida y el lugar de corte. Las que tienen una aplicacion mas
generalizada en el diagndstico molecular son las de tipo II, que
reconocen secuencias palindromicas de entre 4 y 8 nucledtidos
(secuencias que se leen igual de izquierda a derecha que de
derecha a izquierda) y cortan el ADN en dicha secuencia. Son
utiles para el estudio de mutaciones, ya que las mutaciones
debidas a variaciones nucleotidicas o las pequefias deleciones o
inserciones pueden producir la pérdida de una diana o la aparicion
de una nueva diana donde antes del cambio ésta no existia.

ARTICULO: Avances en el diagnéstico de las
enfermedades infecciosas

Hibridacion de acidos nucleicos. Una de las caracteristicas mas
singulares de la molécula de ADN es la complementariedad de
bases, y esta propiedad es la que permite que se haya
desarrollado esta técnica. La doble hélice de ADN esta formada
por dos cadenas antiparalelas en |as que las bases nitrogenadas
estan apareadas de forma que una adenina (A) esta siempre
frente a una timina (T) y una citosina (C) esta siempre frente a una
guanina(G). Experimentalmente podemos separar las dos
cadenas, proceso que denominamos desnaturalizacion, aplicando
energia en forma de calor, rompiendo los enlaces quimicamente o
disminuyendo la concentracion salina. Modificando estos
parametros en sentido opuesto podremos renaturalizar dos
moléculas de cadena sencilla y obtener una cadena doble. El
proceso de renaturalizacion dependera fundamentaimente de la
complementariedad de bases que presenten las dos cadenas
sencillas. La identificacion de secuencias de ADN mediante la
técnica de hibridacion consiste en obtener un fragmento de ADN
(sonda) de secuencia complementaria a la region a identificar y
marcarla enzimatica o radioactivamente,

Amplificacién enzimatica de ADN. La amplificacion enzimatica
del ADN consiste en [a obtencién de copias de una secuencia
especifica de ADN mediante una reaccion en cadena de la ADN
polimerasa (PCR}), emulando in vitro el proceso de replicacion de

*_ ADN que ocurre dentro de una célula, Esta metodologia ha

*supuesto una auténtica revolucién:enielcampo de la biologia y
DN polimerasas son los enzimas

eenica, ya que son |as que llevan a cabo la
ara ello precisapie una molécula de ADN
ue actiie comosholde, un cebador (pequeiia

do nucléico de ungs 15 a 20 nucledtidos) de
fiplementaria a la caflena a sintetizar y nucledtidos
la cadena naciente. Para
inada secuencia de ADN los

0s extremos de la region que deseamos
mentar la temperatura por encima de los 90 °C
obtendremos ca@énas sencillas de ADN que actuaran como molde
en la reaccion e amplificacion. Para favorecer el apareamiento
del cebador con su secuencia complementaria bajaremos la
temperatura hasta un valor preestablecido y especifico para cada
¢ oligonucledtido, a la cual el cebador se apareara con su secuencia

amplificar, y

' complementaria. Utilizando como anclaje al cebador apareado, la

&% ADN polimerasa iniciaré la extension de la cadena. El ciclo se

iniciara de nuevo con la desnaturalizacion por calor de la molécula
recién sintetizada. La repeticion de este proceso entre 20 0 30
veces nos permitira obtener millones de copias de la secuencia
inicial. Esta tecnologia ha tenido un impacto significativo en el
= diagndstico y manejo de muchas enfermedades infecciosas, sobre
todo en enfermedades producidas por microorganismos de lento
crecimiento, tales como Chlamydia, Mycoplasma, micobacterias,
etc., o por patégenos que no pueden ser cultivados como los virus
del herpes, de la hepatitis, del papiloma humano y el
citomegalovirus. También ha sido de gran utilidad para un mejor
prondstico de vida de los pacientes infectados por el Virus de la
Inmunodeficiencia Humana (VIH) o el de la hepatitis C al
desarrollarse ensayos de PCR para la medicién de la
concentracion de estos virys (Carga Viral) en la sangre

El Diagnostico Molecular es una disciplina poderosa para la
deteccion rapida y precisa de una serie de enfermedades
infecciosas, conforme este tipo de diagndstico continde
evolucionando sera importante evaluar el costo-beneficio y su
impacto real en el manejo y evolucion del paciente. Asi mismo, los
médicos tendran la necesidad de entender sus aplicaciones
clinicas y estar pendientes de sus ventajas potenciales,
limitaciones y utilidad
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Fig. 2. Arreglos de los capsomeros en Mimivirus. A. Imagen
AFM de una cara del virion, B. Imagen cricEM reconstruida
por computadora de Mimivirus y orientada de la misma
manera que A.

Fig. 3. Reconstruccion CrioEM de Mimivirus promediando el eje
de simetria 5. A. La estructura de estrella de mar asociada al
vértice. B y C. Imagen rotada respecio a la estructura de estrella
de mar. D. Remocion del vértice asociado a la estructura de
estrella de mar. Se muestra la cara concava de la nucleccapsida.
E. Fragmento central de la reconstruccion que muestra la cara
concava de la nucleocapsida. F. Fragmenio central de la
reconstruccion en el eje de simetria 5 asociado a la estructura de
estrella de mar y la nucleocapsida envuelta rodeada por un
espacio de baja densidad

En 1992, durante el estallido de un brote epidémico de neumonia asociado a Legionella en
Bradford, Inglaterra, se aisld, en una torre de enfriamiento de un hospital, un microorganismo
inusual creciendo en el interior de amibas y que semejaba a cocos Gram positivos. Diez afios mas
tarde, estudios realizados en Acanthamoeba polyphaga revelo caracteristicas morfoldgicas tnicas
para estas particulas de 400 nm de didmetro y capside icosahédrica (Fig. 1). Ellos constituyen una
familia excepcional de “nucleocytoplasmic large DNA viruses (NCLDVs)": Mimiviridae. El nombre
Mimivirus significa “mimicking microbe virus”. Las enormes particulas pertenecientes a esfa
familia viral (Mimivirus no pasa a través de un filtro millipore 0,3 um) tienen una doble cadena de
ADN circular de 1,181,40 pares de bases, codificando para unas 900 proteinas. Muchas de estas
proteinas son insolitas en el mundo viral, tal es el caso de la presencia de cuatro aminoacy!-
IRNA sintefasas. El genoma es tan grande como los genomas de: Mycoplasma genitalium (580
kbp), Ureaplasma urealyticum (752 kbp), Buchnera sp. (641 kbp), y Wigglesworthia brevipalpis
(698 kbp). El grupo de virus NCLDV incluye 4 familias: los virus envueltos Poxviridae, y los virus
icosahédrico desnudos: Iridoviridae, Phycodnaviridae y Asfarviridae.

No es claro el papel de Mimivirus en enfermedad. Sin embargo, ratones experimentalmente
inoculados (via intracardiaca) con las particulas virales muestran caracteristicas histopatologicas
de neumonia, aunque ninglin virus es recuperado de los tejidos pulmonares. A su vez, se han
detectado anticuerpos especificos dirigidos contra la capside de Mimivirus en pacientes con
neumonia adquirida en comunidad o en el hospital.

Los primeros estudios realizados sobre la capside viral mediante criomicroscopia electronica
(crioEM) habia mostrado que la estructura capsidica de Mimivirus era —como ya sabemos- un
solido poliédrico perfecto de unos 400 nm de didmetro (el icosaedro). A su vez, la particula esta
rodeada de largas fibras que Irradian fuera de la particula. La particula viral posee una capa
externa proteica de unos 70 A de grosor, correspondiendo a la proteina mayor (MCP). Existe
ademés una nucleocapside de forma irregular, rodeada de una capa de unos 70 A de grosor, y se
encuentra separada de la capside por una distancia de 300 a 500 A. Resultados recientes dan
nueva vida al estudio de la estructura fina de la capside viral. Después de digestion enziméatica
para la remocion de las largas fibras de la capside de Mimivirus, la estructura viral de la superficie
capsidica fue puesta en evidencia y analizada mediante criomicroscopia y microscopia de fuerza
atomica (AFM) (Fig. 2). Estos estudios revelaron la existencia de una curiosa estructura en forma
de estrella de mar en un de los ejes pentagonales especiales de la capside viral en particulas
maduras. (Fig. 3- 4)Los brazos de la estrella tienen un grosor 400 A, unos 500 A de ancho y una
extension de unos 2000 A, lo que hace que se prolongue hacia el otro eje pentagonal. Esta
estructura no tiene fibras asociadas, lo que facilitaria muy probablemente la liberacion del genoma
viral. Esto parece una reminiscencia de los bacteriofagos con cola. También, la existencia de un
compenente peptidoglicano externo en la capside de Mimivirus hace, que estos agentes,
mimeticen la pared celular de bacterias. Todas estas consideraciones coinciden con el hecho de
que estas particulas retinen genes de origen eucariotico, procaridtico y del dominio Archaeal.

{Chuan Xiaa, et al. {2008) Structural Studies of the Giant Mimivirus. PLoS Biology | www plosbiclogy org. 74)

Fig 4. C. Imagen de alta magnificacion de la

caracteristica estructura de estrella de mar. B.
Imagen de media magnificacion de particulas de
Mimivirus parciaimente digeridas.
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Algunos de los términos mas usados en al dia a dia de la Bacteriologia Clinica no son exactos. La razén
de esto posiblemente se debe a definiciones ambiguas, pero en muchos casos es el uso inadecuado
del término. Discutamos dos de estos términos; Cepa y Clon.

De acuerdo con la primera edicién del manual de Bergey “una Cepa es obtenida de los descendientes a
un dnico aislamiento en cultivo puro y usualmente se realiza por cultivo de pases sucesivos derivados

de una tnica colonia inicial” (1). Aunque ésta es la unidad basica operamonal en hactenologia esta

definicién tiend 'l

no es un concepto na&rwm&enme&e&son mantenidos de mane rttici

aislamiento en cul‘tfvo puro”; indica que Ia Cepa ha sido aislada a partir de un sitio y tiempo partlcula "

Esto es conﬂlctrvo can el significado del
Meningococos aislados en el”m!smoﬁ d

sangre, de un paciente con endocarditis lnfecclosa fizambos casos el punto inicial e JCIRCEEMEE
tlempo, asi como, el posterior desarroﬂo de Ia_ ééminacién de bacte :

Por ofra parte, usualmente se utlllza el térmma Clon para otar la progenie de un individuo a través

dg reproduccion asexual. Pero en bacterias, la re cién es por fisiémy por lo tanto todas las

bacterias son por definicion clonales en .su.oggen il término Clon ha sido dtil en epidemiologia,
gdicu!armente en el estudio de las rélat:io‘ tre ‘élsiados rep;esﬂnmndo areas geograficas
ampliamente separadas. Una buena definicié@oper t nal de la palabra CIon f‘descrita por Orskov &
O;kov {2) como el termino para denotar “cu bacterianos aislados independientemente a partir de
d{ferentes localizaciones y en ocasiones a diferentes tiempos, pero que muestran caractmce
ftoﬂp:cas y genofipicos idénticos, y la explicacion para esto es que tengan un orig-

d

un ancestro comun”.

Lé similaridad entre los dos conceptos es evidente. Sin embargo, aislamientos ariélngs recuperados

de diferentes aéreas geograficas, usualmente se les conoce como {5k e como Cepas. Pero Ip
arl1terior es meramente teérico, pues en la practica bacteriolégica nosotros siempre trabajamos con
muestras de un Clon. Y las muestras de nuevo son Cepas en el término taxonémico.

Al final la importancia de si el término utilizado es falso o verdadero, es por supuesto irrelevante. Pues,
como dijo “Humpy Dumpty” en un tono mas bien ofendido “Cuando yo uso una palabra —- esa palabra
significa exactamente lo que yo decido que signifique, ni mas ni menos. La cuestion es —dijo Alicia-si
puede usted hacer que las palabras signifiquen cosas fan distintas. La cuestion es ~dijo Humpty

Dumpty-quién ha de ser el amo, eso es todo”.(Alicia en el pais de las maravillas, Lewis Caroli).
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STERS XXXIIl JORNADAS CIENTIFICAS

EFECTO DE LA CONCENTRACION DE LOS CRIOPROTECTORES SOBRE LA
VIABILIDAD MORFOLOGICA POST VITRIFICACION EN EMBRIONES MURINOS

- Martinez, M. Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad de Carabobo, Maracay,
Estado Aragua. g
- Cabrera, P. Facultad de Ciencias Veterinarias, Universidad Central de Venezuela,
Maracay, Estado Aragua

ANALISIS MORFOMETRICO DEL PROCESO DE DIFERENCIACION
IN VITRO DE NEURONAS DEL HIPOCAMPO
Correa, G. y Longart, M.
Unidad de Neurociencias, Centro de Biociencias y Medicina Molecular, Instituto De
Estudios Avanzados (IDEA), Caracas 10154, Venezuela,

RESUMEN

Con la finalidad de determinar la mejor solucion de vilrificacion (SV),
usando Etilenglicol (EG), Glicerol (G) y Sucrosa (Suc), se evalud la
apariencia morfolégica post vitrificacion de embriones murinos (Mus
musculus). Ccho mezclas diferentes de crioprotectores fueron evaluadas,
con las siguientes concentraciones: SV1: 0% de crioprotectores; SV2: 50%
EG; SWV3: 50% G; SV4: 50% Suc; 8V5: 25% EG + 25% G; SV6: 50% EG +
0,3M Suc; SVT: 50% G + 0,3M Suc y SV8: 25% EG + 25% G + 0,3M Suc.
El mayor nimero de embriones (94,7%) con apariencia morfolégica nomal,
fueron los equilibrados con SV5. No hubo diferencia significativa entre la
SV8 (88,9%) y la SV5. Mientras que los embriones criopreservados con las
soluciones restantes, presentaron viabilidad morfoldgica mas baja (p<0,035).
Estos resultados sugieren que la SV5 provee mejor tolerancia al proceso
de vitrificacidn, observandose en los embriones la més alta viabilidad y la
mas baja frecuencia de anormalidades morfoldgicas. Estos hallazgos
contribuyen de manera importante, en la seleccién de los crioprotectores
para la vitrificacién.

(Palabras clave: embridn, murino, crioprotectores)

Los cultivos neuronales del Sistema Nervieso Central se han usado

ampli para diar los ismos moleculares implicados en el
proceso de diferenciacion, asi como también se han empleado como
modelos in vitro para evaluar drogas y desarrollar nuevas terapias, de alli la
importancia de caracterizar los principales aspectos implicados en el
desarrollo neuronal. En este estudio se establecieron cultivos primarios de
células del hipocampo y mediante téenicas de inmunofluorescencia con
anticuerpos especificos ¥ marcadores no inmunolégices, se estudid la
identidad de las células presentes, el crecimiento de los procesos
neuronales, la densidad de vesiculas sindpticas y los cambios morfoldgicos
de los conos de crecimiento durante 1, 2, 3, 7, 15 y 21 dias de cultivo.
Drante el cultive se observd un desarrollo normal de las redes dendriticas
y axonales y formacion de numerosas conexiones sindpticas. En los
primeros 2 dias se observd un marcaje ambiguo para el axdn que posterior
a los 3 dias se diferencia exclusivamente como axén, La longitud de los
procesos neuronales aumentd tanto para dendritas como para axones. La

densidad de las

fomil

sindpticas & durante el desarrollo del

cultivo. Finalmente, los conos de crecimiento al inicio del cultivo se
observaron en su mayoria cerrados ¥ con la maduracién del cultivo se
observé un incremento en la proporcidn de conos de crecimiento abiertos.
Este trabajo recoge de manera simultinea y cuantitativa los principales
aspectos del desarrollo neuronal en cultivo, estableciendo pardmetros que
permitirdn deseribir de manera mds precisa las diferentes etapas del

proceso de diferenciacion neuronal.

EVALUAR LA TOXICIDAD AGUDA Y LA ACTIVIDAD
ANTICONVULSIVANTE DEL EXTRACTO ETANOLICO DE HOJAS SECAS
DE ROLLINIA FENDLERI (ANNONACEAE).

Alvarez, A ., Montero, Y., Gimén, Y., Guevara, B.H., Amaro, M.1., Rodriguez, Ch,
Ibarra, 5 v Collman, T. Lab. Neurof: ologia, Lab, de Bi de Productos
Maturales y Postgrado de Toxicologia, Facultad de Farmacia. Universidad Central
de Venezuela.-Caracas

INTRODUCCION: Las hojas secas de Rollinia fendleri (ER) son utilizadas en la

ir como

if itario y antimicrobi ER no ha
sido estudiada desde el punto de vista fitoquimico ni farmacolbgico. Existe escasa
informacidn sobre sus efectos bioldgicos a nivel del sistema nervioso central (SNC)
v su toxicidad.

OBJETIVOS: Evaluar la toxicidad aguda, los efectos centrales, la actividad
anticonvulsivante para un modelo de convulsiones tonico clénicas y la
nevrotoxicidad del extracto etandlico de hojas secas de ER.

METODOS, Las hojas secas fueron tratadas por extraceion continua en un soxhlet,
El extracto ER fue administrado por via intraperitoneal (ip), en ratones NMRL Se
determingd DTs; ¥ DL, neurotoxicidad mediante ¢l Rotarod v Ia DEsp de su
potencial anticonvulsivante en el modelo de electroshock miximo (MES),
RESULTADOS: Se observé que el efecto toxico producido por este extracto fue la
incoordinacion  motora a dosis 500 mghkg. En cvanto a la actividad

anticonvulsivantes, se observé a dosis mayores a 325 mg/Kg v tiene un efecto

protector a los 30 min post admini ion. Se dencio la icidad a los
30 min post administracion a dosis de 600 mg/Kg. La actividad anticonvulsivante y
la neurotoxicidad en los ratones fue expresada en términos de medidas DEsy: 328,71
(267-473) y DTy 741,76 (566-823); las cuales pueden ser comparadas con las
DEsg v DTsp de firmacos anticonvulsivantes (Valproato y Fenobarbital). El indices
de proteccion (IP) para el extracto  fue 225 lo que sugiere que estin buen

como el del fenobarbital el cual tiene un [P de 3.2.

antiee
CONCLUSION. Se obtuve una DEsy de 328,71 mgkg, que noes cercano 4 la
DTa: 741,76 mgkg, lo que indica que su margen terapéutico no es estrecho, Tiene
un buen 1P al compararlos con  otros 1P de anticonvulsivantes conocidos. La
neurotoxicidad es observada en el extracto a los 30 min a dosis =600 mg'ke.

Palabras clave: Roellinia fendleri,, newrotoxicidad, anticonvulsivanie, Annonaceae,

EVALUACION DE LA ACTIVIDAD SOBRE EL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL DE
LA CORTEZA DE CUSPARIA TRIFOLIATA (RUTACEAE).

Alvarez, A, Montero, Y., Gimén, ., Guevara, B.H.. Amaro, M.1, Rodriguez, Ch, Ibarra,
S y Collman, T. Lab, N ia, Labk. de Bi de Productos Maturales y

Postgrado de Toxicologia. Faculiad de Farmacin, Universidad Central de Venezuela.-

Caracas.

OBJETIVOS: La Cusparia trifoliata (EC) es utilizadas en la medicina tradicional

como antip io e hipogli En vista del auge de su uso en

la poblacién venezolana, el reporte de efecto sedante por olras especies
relacionadas, y la escasa informacion sobre su toxicidad, y actividades biolégicas a

nivel del sistema nervioso central (SNC) sU p oxico ¥

posible efecto anticonvulsivante.
METODOS: La corteza de C. trifoliata, fue administrado por via i
(ip), en ratones NMRI. Se determind DLsq ¥ D75, neurotoxicidad mediante el

Rotarod ¥ la DEs; de su potencial anticonvulsivante en el modelo de electroshock
miximo (MES),
RESULTADOS: Se observd que el efecto toxico producide por el extracto fue

incoordinacién  motora a dosis 650 mg'kg para EC. En cuanto a la actividad

ivantes, se d va dosis s de 250 mg/ke, a partir de las 4 h
post administracion.  Se  evidencio |2 neurotoxicidad a los 30 min post
administraccion a  dosis de 650 mpkg. La actividad anticonvulsivante y la
neurotoxicidad en los ratones fue expresada en términos de medidas DEy: 358,40
(228-490) v DT 578.58 (521-637); las cuales pueden ser comparadas con las
DEs;y DTs de firmacos anticonvalsivantes conocidos (Valproato y Fenobarbital),
El indices de proteccion (1P} para el extracto fue 1.6 Jo que sugiere que estin buen
it Isi como el del valp el cual tiene un IP de 1.6
CONCLUSIONES: Se obtuvo de EC que tiene una DTy 35840 mpke v una
DEsy. 578,58 mg/kg. En cuanto al IP se demostrd que EC tiene un buen 1P, La

neurotoxicidad es observada en a los 30 min a dosis = 650mpkg .

Palabras clave: Cusparia teifoliaia, newrotoxicided, anviconvalsivante, Rutoceae,
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EVALUACION Y DIMENSIONAMIENTO DEL EQUIPO DE
MICROFILTRACION A SER UTILIZADO EN LA PRODUCCION DE
LA VACUNA PERTUSSIS ELABORADA EN EL INSTITUTO
NACIONAL DE H[F TENE “RAFAF L RANGEL"

Sarmagu J', Zamora N', Pineda K', Quintana N', Oimo G* y Baro’P
! Instituto N'lc:onal de Higiene "Ralac] Rangel", Divisién de Produceién de
Vacunas Bacterianas, Venezuela-Caracas
% Pall Corporation, Puerto Rico
* Pall Corporation, Argentina,

PROYECTO PARA LA DETECCION NACIONAL DE FALLAS DE CALIDAD EN
MEDICAMENTCS
Diaz, ME ; Bamaza, E.

Instituto Nacional de Higiene "Rafael Rangel' - Caracas

RESUMEN
Se evalud ¢l uso de la tecnologla de Flujo de Filacion Tangencial (FFT),
para la obtencién de la Vacuna Penussis Celular a partir de cultivos de la
bacteria Bordetella pertussis, usando el proceso de Microfiliracion (MF) a
objeto de recuperar el paquete celular con el fin de determinar las caracteristicas
de los filiros, condiciones de trabajo y el dimensionamiento del equipos a
adquirir para la nueva produccidn industrial de Vacuna Pertussis Celular,
estimada en 50 millones de dosis anuales. Se evaluaron el flujo ¥ tiempo de
proceso, rendimiento y las caracteristicas del producto obtenido. Utilizando
cultivos con Vacuna pertussis en un equipo de filtracion de laboratorio
(Centramate, empresa Pall), disefiado ¥ construido para producir el efecto de

p

FFT, se determind, que las membranas tipo cassettes, i

Screen, porosidad 0,2 pm, son las adecuadas para realizar el proceso de MF,
ya que mostraron un 100 % de recuperacion del paguete celular sin
transmisién de células al filtrado y con un flujo promedio de filtrado de 54,00
Lim’h. Estos resultados permitieron dimensionar, considerando las variables a
utilizar en la nueva produccidn industrial (Volumen 650 Litros, Tiempo de
Procesos, 3 a 4 horas y Flujo promedio de filtrado), el drea de filtracion del
equipo de MF a adquirir, estimado en 20 m* .

Palabras Claves: Vacuna Pertussis Celular, Separacion  Celular,
Concentracion, Microfiltracion.

Los medicamentos adquiridos y/o almacenados en hospitales v clinicas
pueden presentar problemas de calidad, Jos cuales normalmente se manifiestan
por aspecto inadecuado del contenido y/o del envase o por falta de eficacia una
vez administrado. La deteccitn de estos problemas por parte del personal
profesional de la salud, debe ser reportada ol CENAVIF, para su evaluacion y
determinacién de las causas de los mismos. Para la evaluacién de las
notificaciones serd necesario la interaceidn con el titular de la comercializacion

¥
cancelacion de su Registro Sanitario, para disponer de medicamentos seguros,

la inmovilizacion del producto defectuoso del mercado y/o la

eficaces y con los estdndares de calidad requeridos asegurando el tiempo de
vida 0til. La deteccion de fallas de calidad en medicamentos, requiere de la
planificacion y establecimiento de un programa que funcione eficaz y
eficientemente. Para ello se debe considerar: el andlisis de la situacion nacional
en farmacovigilancia que permita identificar las necesidades y las entidades
que deben integrar la red para la ejecucion del programa, disponer de la
infraestructura necesaria para su implementacitn, establecer acuerdos con
Centros Regionales y Efectores de Farmacovigilancia, centros de salud y
académicos, para integrarlos armoniosamente al sistema, definir los objetivos
que se esperan del desarrollo del programa, predeterminar el flujo de
actividades tendientes a la deteccion, registro y evaluacion de las fallas de
calidad en medicamentos, comunicar mediante un sistema de alertas, las fallas

de calidad en medicamentos y recomendar a la Autoridad Reguladora v a

notificadores las medidas sanitarias a aplicar.

DETECCION DE B- LACTAMASAS TIPC AMPC DE ORIGEN
PLASMIDICO EN CEPAS DE ENTEROBACTERIAS
Coronel-Rodriguez, G."; Malaguera-Gonzilez, A.*; Fernandez-
Figueiras, S.° (a) Escuela de Bioanalisis, Universidad Central de
Venezuela, (b) Centro Medico Docente la Trinidad.

EVAL UACION DEL CRECIMIENTO CELULAR DE BHK-21 CON MEDIO
MINIMO ESENCIAL SUPLEMENTADG CON 3, 5 ¥ 8% DE SUERQ FETAL
BOVING. ESTUDIO PRELIMINAR.

Rodrigues Z., Cuvagaiba) A, Brito L.

Institute Nacional de Higiens “Rafiel Rangel”, Caraces - Vencruels

Las B- lactamasas son el principal mecanismo de resistencia de las
Enterobacterias a los antibidticos B-lactdmicos. Las B -lactamasas
tipo AmpC (AmpC), sobre todo las codificadas por plasmidos,
complica la labor de los microbidlogos clinicos, debido a su ain
dificultosa deteccion. OBJETIVO: Detectar AmpC de origen
plasmidico en cepas de Enterobacterias. MATERIALES Y
METODOS: se procesaron 62 cepas provenientes del Hospital
Universitario de Caracas (HUC) y Hospital “Miguel Pérez Carrefio™
(HMPC) no sensibles a Cefoxitina (FOX) y/o cefalosporinas de
tercera generacion (44 Klebsiella pneumoniae, 1 K. oxytoca, 17
Escherichia coli). La deteccién de la presencia de AmpC se realizé
mediante la liberacidn de la enzima con el uso de discos de Tris-
EDTA partiendo directamente del crecimiento bacteriano. La
confirmacién se realizé con la técnica del Acido Borénico (APB) y
la transferencia de AmpC se investigé mediante conjugacién en
medio sélido. RESULTADOS: del total, 17 (27,4%) resultaron
resistentes a FOX, de estas, cuatro arrojaron resultados positivos
para la prueba de AmpC; K. prewmoniae (2), y E. coli (2). S6lo una
de las £ coli pudo ser confirmada por APB. Se obtuvieron 3
transconjugantes: TM2696 y T1914 (a partir de K. prewmoniae),
T202451 (a partir de £. coli), las cuales resultaron positivas en la
prueba de AmpC. CONCLUSION: De las 62 cepas estudiadas solo
dos K. prneumonige (4,5%) v dos E eoli {11,8%), resultaron
positivas para AmpC, estos resultados son comparables con lo
reportado en Estados Unidos y Korea. Al poder transferir la AmpC
mediante conjugacidn en tres de las cepas sugiere que el gen
responsable se encuentra en un elemento movil, posiblemente
plasmidico, lo cual puede tener un gran impacto en el ambiente
clinico, debido a que los plasmidos pueden transferirse de
manera horizontal a otras bacterias, las cuales requerirdn el
empleo de carbapenemes para su tratamiento.

La eficiencia y el bajo costo son alguncs de los objetivos de los cultives
celulares, sin embargo, los altos pracios de algunos requerimientos esenciales
su mantenimienta, como el medio minimo esencial (MEM) v el suero fetal
bovino (SFB), dificultan dicha actividad. El SFB es un ingredients esancial en la
formulacion de medios de cultivo utilizades en la investigacidn y en la produccitn
de productos biolégicas.

El SFBE se ha id de vital imp ia para los cultivos celulares
por su accion prometera en el crecimiente, aunque alguncs autores argumentan un
posible efecto toxico al usarse en altas concentraciones. En algunos Laboratorios
de Cultivos Celulares se ha estandarizado el uso de SFB en las lineas celulares,
sin embargo se han reportads dios que diversas de
SFB para una misma linea celular. La recomendacion es empezar con un medio
rico, suplementado con elevada concentracion de suero (20%) y probar reducirla
hasta alcanzar los requerimientos minimos da la linea celular.

En este astudio preliminar se evalud el crecimiento de la linea celular
BHK 21 (tipo fibroblasto de rn'ldn de hamster) mediante |a realizacidn de curvas de

i con tres distintas de SFB en el MEM, al 3, 5 y 8%,

fila la i6n de I y “'uoonia idad de

astablecer la concentracion de SFB en que resulta més favorable el crecimiento de
dicha linea celular, ademds de optimizar el uso del SFB.

Se trabajé con la linea celular BHK-21 del Banco de Trabajo del
Departamento de Cultivo Celular del INHRR se mantuvo con medic MEM
suplementado con aminodcidos no esenciales al 1%, gentamicina al 0.2% y SFB al
3, 5 y 8% segun cofresponda. La siembra fue reslizada por dos operarios en
fras:.os plésticos de 25::!11 por friplicado 8 un contaje de 100.000 cel'ml y se

a 37°C. Di durante 7 dias, sa lomaren tres frascos por cada
una de las concaentraciones de SBF y se contd e nimero de células vivas
utilizande la camara de Newbauer ¥ una selucién de eosina en PBS al 1% como
colorante vital, Los resultados se graficaron y mostraron las curvas de crecimienta
de la linea calular BHK-21.

Las curvas obtenidas tuvieron el mismeo patrdn de crecimiento, sin
embarge el crecimiento celular con 8% de SFB fue el més 6ptimo ya que se obluve
&l mayor rendimiento celular al cuarto dia; seguide de la curva de 5% de SFB con
un rendimiento celular infarior y por ultimo la curva de crecimiento de 3% de SFB
que mostré el menor rendimiente ademas de una fase estacionaria mas
prelongada.

Los cultives celulares requieren de dicl Ifi para lograr
establecer poblaciones dptimas para emplearlos en los proceses de produccion
llevados a cabo en el Deparamenta de Cultive Celular de INH'RR™. El pH, la
tempsramra de incubacién y los requerimientos nutricionales son de gran
imp ia para su nto, ya que determinan el crecimiento y
comportamienio celular. Tades los fecwras nutricionales determinados por el
medio de cultive y demas sup tos son p i pera el imid calular
y debido & un exceso o carencia de uno da elios pueden alterar el praceso, por lo
que se sugiere que al SFB entre 5 y 8% generan un buen rendimiento celular,

1
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METODO RAPIDO PARA LA EVALUACION DE LA ACTIVIDAD
FARMACOLOGICA in vivo DE LOS INHIBIDORES DE LA BOMBA H'/K"
ATPasa
Morros G. Consuclo A.; Gonzilez-Guzmén Juan M.; Rodriguez M. Maria G.;
Camacho G Elsa A. y Segovia V., Ofelia.

Departamento de Farmacotoxicologia. Instituto Nacional de Higiene “Rafael Rangel”.

Introdutclon Las células pandalcs del estémago son activadas por tres

P :lah ina, la acetilcolina y la gastrina.
(.uando la célula es r:shmu]ada. las tubulovesiculas en el c1loplasma de
la célula se fusionan y forma un canaliculo secretor expandido en la
membrana apical donde se localiza la enzima H'/K'-ATPasa, la cual
transporta protones (H') en intercambio por potasio (K'), esta estrategias
farmacologicas es utilizada para tratamiento de las afecciones gastricas
asi como en la prevencion y proteccion gdstrica por lo cual este
procedimiento representa una herramienta répida y versatil para [a
evaluacion de la actividad biologica in vivo de este grupo terapéutico
mediante la determinacion del pH gastrico. Objetive: Desarrollar un
método para la evaluacion de la actividad farmacolégica in vivo de los
medicamentos inhibidores de la bomba H'/K'-ATPasa, mediante la
determinacion del pH gastrico. Materiales y Método: Se emplean 7
ratas Wistar por grupo experimental, en ayuno 24h previos al ensayo,
administrar [a dosis en mg/Kg p.c. del inhibidor de la enzima H'/K'-
ATPasa por via oral, 45 mi d se ad a una solucion de
histamina (4 mg/Kg) por via mlrapertlonea] después a los30 minutos se
administra 5 mL de agua destilada v.o., se sacrifica el animal y se extrae
el estomago y se lavan con agua destilada para un volumen final
aproximado de 10 mL de lavado por estomago. Resultados: Los valores
promedios de pH géstrico obtenido fueron: Control: 4.00+0,1709;
Omeprazol: 6,5140,94%0; Pantoprazol: 6.49+0,8488, Esomeprazol:
6,3820,5571 v Rabeprazol: 6.17+0,8407. Conclusiones: Este método se
presenta como una herramienta rapida y versatil para la evaluacion de la
actividad farmacologica in vive de los medicamentos inhibidores de la
bomba H+/K+-ATPasa, mediante la determinacion del pH gastrico.
Palabras Claves: inhibidores de la bomba H'/K'-ATPasa, pH Gastrico
y Histamina

EVALUACION Y DIMENSIONAMIENTO DE LOS EQUIPOS DE
MICROFILTRACION Y ULTRAFILTRACION A SER UTILIZADOS EN
LA PRODUCCION DE 1A TOXINA TETANICA ELABORADA EN EL
INSTITUTO NACIONAL DE HIGIENE “RAFAEL RANGEL"

Faria M.’ ; Santiago J.'; Olmo G.%; Baro P,

1 Instituto Nacional de Higiene “Rafael Rangel”, Division de Produccion de
Vacunas Bacterianas.
2 Pall Corporation, Puerto Rico.

RESUMEN

Se evalud el uso de la tecnologia de Flujo de Filtracion Tangencial
(FFT), para la obtencion de la Toxina Tetanica a partir de cultivos de la
bacteria Clastridium tetani, usando el proceso de Microfiltracién (MF),
para eliminar el paguete celular y, posteriormente, a partic de la
obtencidn del filtrado, concentrar v diafiltrar la Toxina Tetanica usando
el proceso de Ultrafiltracion (UF). Estos procesos fueron evaluados para
determinar las caracteristicas de los filtros, condiciones de trabajo y el
dimensionamiento de los equipos a adquirir para la nueva produccidn
industrial de Toxina Tetdnica. Se evaluaron el flujo ¥ tiempo de proceso,
rendimiento y las caracteristicas del producto obtenido. Utilizando
cultivos con Toxina Tetinica en un equipo de filtracion de laboratorio
(Centramate, empresa Pall). disefiado y construido para producir el
efecto de FFT, se determind que las membranas tipo cassettes, formato
Suspended Screen, porosidad 0.2 pm, son las adecuadas para realizar el
proceso de MF, ya que mostraron un 100% de transmisidn de la Toxina
Tetanica al filtrado, sin presencia de restos celulares y con un flujo
promedio de 73.30 L/m’h. Se determiné, utilizando el filtrado obtenido y
el mismo equipo de filtracion de laboratorio, que las membranas tipo
cassettes, formato Omega, porosidad 50 y 70 KD, mostraron adecuados
flujos de filtrado (1067 y 1044 Lim’h, respectivamente), 100% de
recuperacion de la Toxina y ausencia de la Toxina en el filirado. Estos
resultados permitieron dimensionar, el drea de Nitract('m de los equipos
de MF y UF a adquirir, estimados en 20 m ys m’, respectivamente,

Intervalos de referencia biologica de Biotinidasa Sérica
en pacientes que acuden al Servicio de Pesquisa
Neonatal en Venezuela.

Ramirez. MA': Sequera M'_, Sua L', Moreno, L', Dominguez. CL'., Mahfoud A'.
Um:.lad de Errores lnnums del Metabolisme, Pesquisa Selectiva. Fundacion
de A dos IDEA. Valle de Sartenejas, Venezucla,

E-mail: mariaaleiandra.ramirezmi@vahoo.es

La deficiencia de biotinidasa en una de las nuevas bisquedas en la
pesquisa neonatal. Esta fue descrita por primera vez en 1983 por
Wolf. Es una irregularidad metabdlica autosémica recesiva. que es
reconocida como el defecto primario en la deficiencia maltiple de
carboxilasas, en la cual el organismo no puede p de manera
correcta la biotina exdgena ni endbgena. Las manifestaciones
clinicas suelen estar relacionadas con el sistema nervioso, problemas
respiratorios, dermatitis, ¥ en algunos casos puede conllevar a un
retardo mental. Debido a que la mayoria de los programas de
pesquisa neonatal utilizan sus propios intervalos de referencia, nos
hemos planteado cuantificar los valores obtenidos en el Servicio de
Pesquisa Neonatal de Caracas-Venezuela. Para ello, se analizaron
100 neonatos sanos referidos al Programa de estudios selectivo de la
Unidad de Errores Innatos del Metabolismo del Instituto IDEA
desde Mayo de 2008 hasta Abril de 2009. Las muestras fueron
analizadas mediante un método colorimétrico propuesto por Wolf y
col., en 1983, donde se emplea Biotinil-dcido-p-aminobenzoico
como sustrato. El intervalo obtenido varia de 5,9 a 8,4 nmol/minmL
en nifios con edades comprendidas entre el ler dia de nacido y los 30
dias, y en edades comprendidas entre los 31 dias y el ler afio de
edad; se encontré que éste era de 7,0 a 9,9 nmol/minmL, con un
intervalo de confianza de 95%. Se realizaron pruebas paramétricas
para determinar si los valores se encuentran relacionados con el
sexo; la diferencia entre la medias no fue significativa, indicando
que el sexo no es determinante para los valores de biotinidasa en
Venezuela. Sin embargo se observé que existe una correlacién entre
la concentracion de la enzima y la estructura etdrea.

Palabras Clave: Biotinidasa, Intervalos de Referencia, Pesquisa
Selectiva.

DETERMINACION DE ACTIVIDADES ENZIMATICAS DE LA
CADENA RESPIRATORIA MITOCONDRIAL: Su
APLICACION EN EL DIAGNOSTICO DE ENFERMEDADES

MITOCONDRIALES HUMANAS
Ramirez, M.: Sequera, M.; Mahfoud, A. Dominguez, C.
Centro de Biociencias. Insti de Estudios A los- IDEA

La fosforilacion oxidativa es uno de los procesos de
lmnsduct,lén de energia mas impurtanlc en la biosfera y constituye la

| ion del bolismo pr de energia en los org
aerdbicos. Por ello. una deficiencia de esta ruta melabo]lca es capaz
de afectar seri te el boli ético. Asi, el término de

2
enfermedad mitocondrial esta al mal funci iento de
cualquiera de los cinco complejos que conforman la fosforilacion
oxidativa y corresponde a un grupo de patologias de expresion clinica
variable, que pudiera afectar cualquier Organo o tejido
(fund: Imente el neuromuscular) y expresarse a
cualquier edad y a través de los distintos patrones de herencia. En este
sentido, en la Unidad de Errores Innatos del Metabolismo del IDEA,
que funciona como centro de referencia nacional para el estudio y
diagnostico de los paci con sospecha de Metabolopatia, se
evaliian los pacientes con hallazgos clinico-bioguimicos sugestivos de
enfermedad mitocondrial, sin  embargo, las determinaciones
enzimaticas recomendadas para la confirmacién del diagndstico no se
realizan en el pais. Formuladas esas consideraciones, se procurd una
respuesta a estos requerimientos mediante la estandarizacion de las
técnicas para determinar la actividad enzimética de los complejos de
la cadena respiratoria mitocondrial empleando fibroblastos obtenidos
de piel de rata. Posteriormente, se hicieron las determinaciones en
homogenatos mitocondriales de fibroblastos de piel obtenidos a partir
de biopsias de piel de nifios venezolanos sanos, previo consentimiento
del representante legal. De esta manera, se logrd la construccion de
una tabla de valores de referencia apta para el diagnostico de estas
enfermedades empleando recursos humanos y tecnolégicos propios
del pais. Actualmente, el 40% de los pacientes que han requerido del
estudio han sido diagnosticados positivamente.

Palabras clave: Cadena respiratoria mitocondrial, mitocondriopatia,
diagndstico bioguimico.
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ESTUDIO ULTRAESTRUCTURAL SOBRE LA MUERTE CELULAR EN EL
TEJDO PERITUMORAL DE PACIENTES CON ADENOCARCINOMAS DE
COLON Y RECTO.
'Sierra, S., '"Roschman-Gonzalez, A, *Sardifias, C., 'Finol, H.
'Centro de Microscopia Electrénica, Facultad de Ciencias, UCV, "Unidad de
Coloproctologia del Hospital Universitario de Caracas. E-Mail:
hector.finol@cicns.uev.ve

Los tejidos no invadidos que circundan al tumor primario han sido
considerados como normales, aiun cuando también se ha sefialado la
presencia de anormalidades en los mismos. Con el presente trabajo se
intenta estudiar los procesos de autofagia, apoptosis v necrosis que
conforman cuadros de muerte celular en el tejido peritumoral de
pacientes con adenocarcinomas de colon y reclo. A tal electo, se
obtuvieron 5 biopsias de pacientes (2 femeninos y 3 masculinos), de
cdades comprendidas entre 40 y 70 afios de edad, diagnosticados con
adenocarcinoma de colon y recto, tratados previamente a la cirugia con
quimio y radioterapia. Adicionalmente, se tomaron 4 biopsias de
pacientes no tratados con ningin lipo de droga antineopldsica ni
radioterapia (controles negativos). Las biopsias se procesaron de
acuerdo al método rutinario para la Microscopia Electronica de
Transmision. Las alteraci observadas en nuestra investigacion
incluyeron: cuadros de atrofia en células musculares lisas con
incremento significativo de vacuolas autofigicas, presencia de cuadros
apoptdticos en linfocitos, degeneracién con subsiguiente necrosis en
las células musculares lisas, en la inervacion amielinica v en algunos
infiltrados celulares. Adn cuando los capilares mostraron diferentes
alteraciones {engrosamiento del endotelio, prolongaciones del mismo
hacia la luz del vaso, oclusién de la luz, engrosamiento y reduplicacion
de membrana basal), en los mismos no se observd necrosis. Estos
resultados apoyan a otras investigaciones en el sentido de que los
tejidos que rodean a diferentes tipos de tumores primarios no son
normales, siendo sumamente importante estudiar su ultraestructura
para un mejor conocimiento del proceso tumoral,

Palabras claves: tejidos peritumorales, muerte celular, ultraestructura.

VIGILANCIA DE LA RESISTENCIA DE CEPAS
VENEZOLANAS DE Candida spp. A CUATRO
ANTIFUNGICOS (2006-2008).

Panizo Mercedes, Reviakina Vera, Dolande Maribel, Ferrara
Giuseppe, Garcia Nataly.

Departamento de Micologia. Instituto Nacional de Higiene “Rafael
Rangel”, Caracas, Repiblica Bolivariana de Venezuela.

El objetivo de este trabajo fue determinar el perfil de susceptibilidad
in vitro de Candida spp. a cuatro antifiingicos en cepas venezolanas
y conocer su distribucidn por especies. Se estudiaron 215
aislamientos de Candida spp. provenientes de muestras clinicas de
15 centros hospitalarios durante tres afios (enero 2006 — diciembre
2008). La identificacion de las levaduras se realizd por la
metodologia convencional y se determind la susceptibilidad a
anfotericina B, fluconazol, itraconazol y voriconazol por la técnica
de Etest®. Las especies de Candida no albicans fueron las mds
frecuentemente aisladas (70,7%), en comparacién con C. albicans
(29,3%). Se realizaron pruebas de susceptibilidad en 201
aislamientos, enconfrindose un 6,5% de resistencia a fluconazol,
14,4% de resistencia a itraconazol, 1% de resistencia a voriconazol
y rangos de CMI para anfotericina b entre <0,002 v 1,5 pg/ml. C.
afbicans se mantiene como la especie mds sensible a fluconazol e
itraconazol (p<0.05) en comparacién con las especies de Candida
no albicans. C. krusei fue la especie con mayor resistencia cruzada a
los azoles, seguida de C. glabrata, C. tropicalis ¥y C. parapsilosis.
Es muy importante realizar la identificacién hasta especie de las
levaduras del género Candida provenientes de muestras clinicas,
debido a que se presentan variaciones en cuanto a la distribucion y
los patrones de susceptibilidad de Candida spp. segin el centro
hospitalario, el tipo de muestras clinicas analizadas y la region
geogrifica donde se realicen los estudios. El Departamento de
Micologia del Instituto MNacional de Higiene “Rafael Rangel”,
funciona como centro nacional de referencia ¥ se encarga de la
vigilancia de la resistencia a los antifingicos, realizando las pruebas
de susceptibilidad a cepas provenientes de hospitales publicos que
no cuentan con diagndstico micoldgico.
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DIAGNOSTICO DE LAS MICOSIS SUPERFICIALES EN EL
DEPARTAMENTO DE MICOLOGIA DEL INH”RR” (2001-
2008)

Dolande Maribel, Panizo Mercedes, Reviakina Vera, Ferrara
Giuseppe, Garcia Nataly.

Departamento de Micologia. Instituto Nacional de Higiene “Rafael
Rangel”, Caracas, Repiiblica Bolivariana de Venezuela

El objetivo de este trabajo fue conocer la frecuencia de diagnédstico
de las micosis superficiales en el Dpto. de Micologia del Instituto
Macional de Higiene “Rafael Rangel” durante § afios. Se revisaron
fas historias micologicas de los pacientes que acudieron a la
consulta de Micologia en el Dpto. de Micologia del INHRR con
diagnéstico presuntivo de micosis superficial desde enero de 2001
hasta diciembre de 2008. Las muestras procesadas incluyeron ufias,
pelos y escamas epidérmicas. A todas las muestras se les realizo
examen directo con KOH al 10 6 20% més tinta Parker® vy cultivoe
en los medios de Sabouraud més antibidticos, Mycosel® y
Lactrimel. La identificacion de los hongos se realizd mediante
observacién macro y microscopica de las colonias, y usando pruebas
de identificacion convencionales (bioguimicas y fisiologicas) segin
requerimientos del agente aislado. En el caso de las escamas
epidérmicas para investigar Malussezia spp., s0lo se realizd examen
directo. De 3770 muestras procesadas en 8 afios, 1824
correspondieron  a  muestras  para  diagndstico de  micosis
superficiales (48,4%). De estas, 594 (32,6%) resultaron positivas
para algin tipo de micosis superficial y su distribucion por tipo de
agente etioldgico involucrado fue: 481 (81%) dermatofitos, 87
(14,6%) levaduras y 26 (4,4%) hongos no dermatofitos, Las
dermatofitosis son las entidades clinicas mas frecuentes dentro de
las micosis superficiales diagnosticadas en el Dpto. de Micologia
del INHRR. Es fundamental realizar el diagndstico micologico para
establecer la etiologia de estas enfermedades e implementar la
terapia correcta, asi como contar con personal y laboratorios
especializados en el drea. Esta casuistica es un aporte importante de
al conocimiento de las micosis superficiales en nuestro pais.

RELACION ENTRE LA PRODUCCION DE BETALACTAMASAS DE
ESPECTRO EXPANDIDO Y LA RESISTENCIA A
FLUOROQUINOLONAS EN GEPAS DE ENTEROBACTERIAS
PROVENIENTES DE CENTROS HOSPITALARIOS DE VENEZUELA
M je|', Ibama Bridgite”, Payares Da'sy‘{ Martinez Marfa', Ugarte Carmen’,
Salgado Nuris', Spadola Enza', Tarazona Betty', Tomes Samari', Mareno Eidha’,
Rodriguez José'.
Instituto Nacional de Higiene "Rafael Rangel”" Universidad de Carabobo®

El mecanismo mas importante de resistencia a los
antibidticos b-lactamicos es su inactivacion por las  B-lactamasas,
entre las cuales uno de los grupos mas importantes son las
Betalactamasas de Espectro Expandido (BLEE) por su capacidad
de hidrolizar cefalosporinas de tercera y cuarta generacién. La
resistencia a las quinolonas se ha relacionado con mutaciones en
gyrA o gyrB, como primer paso que le confiere resistencia a acido
nalidixico y una segunda mutacién en parC o parE confiere
resistencia a las fluoroquinclonas. Por la diversidad genética de la
familia de las BLEE y la posible asociacion de enzimas
particulares a otros mecanismos de resistencia a antibidticos, se
considera necesario la deteccién y caracterizacion de las
Betalactamasas encontradas en cepas hospitalarias de Venezuela
¥y sus mecanismos de resistencia acompafante, ya que aportara
informacién epidemiclégica valiosa acerca de dichos mecanismos
de resistencia y alertara sobre la posibilidad de diseminacién
horizontal de resistencia acompanante en conjunto con las BLEE.
En este estudio se trabajd con 50 cepas de Enterobacterias
resistentes a betalactdmicos de tercera generacion aisladas de
muestras clinicas provenientes de diversos hospitales del pais.
Todas las cepas estudiadas presentaron un test fenotipico positivo
para la deteccion de BLEE mediante inhibicion con &cido
clavulanico, y concomitantemente presentaron un 60% de no
susceptibilidad a #cido nalidixico y 34% de no susceptibilidad a
flucroquinolonas. Mediante Reaccién en Cadena de la Polimerasa
con iniciadores especificos se determind que la mayoria de las
cepas presentan betalactamasas tipo TEM o SHV (o ambas en
algunos casos), con porcentajes menores de CTX-M y PER, y se
encontré la presencia de integrones de clase 1 en un alto
porcentaje de las cepas estudiadas, por lo que se pudiera pensar
que muchos de estos genes de resistencia estén codificados en
integrones de esta clase y se demuestra cierto grado de
asociacidn entre la resistencia a fluoroquinolonas y la resistencia
mediada por ciertos genotipos BLEE en enterobacterias




CARACTERIZACION MOLECULAR DE LA RESISTENCIA A
GLICOPEPTIDOS EN ENTEROCOCCUS SPP.
isy, Marcano Daniel , Martinez Maria, Ugarte Carmen, Saigado Nuris,
Spadola Erea , Tarazona Betty, Tomes Samari, Moreno Eidha, Rodriguez José.
Instituto Nacional de Higiens *Rafael Rangel”

La resistencia a glicopéptidos en enterococos ocasiona la
pérdida de una importante alternativa terapéutica, en un
género que presenta resistencias intrinseca a la mayoria de los
antibiticos usados de rutina en hospitales y una gran
capacidad para admitir nuevos marcadores de resistencia,
Ademis, no debe descartarse la posibilidad de transferencia de
esta resistencia a otros géneros, hecho que se ha logrado in
vitre, lo que plantearia graves consecuencias sobre todo para
infecciones causadas por S. aureus resistente a la meticilina,
Actualmente se mangja la teoria de que uno de los principales
factores desencadenantes de resistencia a vancomicina esta
asociado al uso de avoparcina, un glicopéptido de uso
veterinario, ampliamente usado como factor de crecimiento en
animales para consumo de humanos, sin embargo otro de los
factores desencadenantes de la diseminacion de esta
resistencia es el uso previo de cefalosporinas de tercera
generacion y el uso prolongado de vancomicina. La
determinacién de la presencia de estos microorganismos en
dreas hospitalarias genera severos inconvenientes, con
aumento de la morbi-mortalidad debido a la limitacién
terapéutica, por lo que se requiere caracterizar para
fundamentar las medidas epidemiologicas. Las cepas
estudiadas provenientes en la gran mayoria de diferentes
centros hospitalarios del drea metropolitana resultaron ser
enterococens faecium resistentes vancomicina en un 96.84 %
y mediante Reaccién en Cadena de la Polimerasa con
iniciadores especificos se determind la presencia del gen
vanA; la importancia de este hecho radica en que esta
resistencia puede ser inducible, ya que es transferible por
material genético extra cromosomal.
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NIVELES DE ELECTROLITOS Y DEPURACION DE
CREATININA DURANTE EL DESARROLLO DE LA
HIPERTENSION ARTERIAL DOCA- SODIO EN RATAS.
Sosa A, Hernéindez N*, Pérez M R?, Diaz E' y Rengel L.

Instituto Nacional de Higiene Rafael Rangel; Esc. de
Medicina JM Vargas; “Esc. de Medicina Luis Razetti ¢
Instituto de Medicina Experimental, UCY

La  hipertension  arterial (HTA) v las  enfermedades
cardiovasculares relacionadas, son las primeras causas de
mortalidad en paises occidentales. La alta ingesta de sodio estd
asociada con la exacerbacion de las mismas, pero se ha reportado
controversias sobre la implicacion de este i6n.

En el presente estudio, se analizaron los niveles de electrolitos
(Na” y K y la depuracién de creatinina, como indice de
funcionalidad renal en 13 ratas normotensas Sprague Dawley
(NM) ¥ 13 ratas hechas hipertensas con acetato de
desoxicorticosterona (DOCA) y una carga de sal (NaCL 1%).

Los niveles de Na’ y K se determinaron durante el curso de la
HTA (semanas 0, 4, 8, 10 ¥ 12} por espectrofotometria de llama.
Durante la semana (SEM) cero, los niveles de Na', K’ y la
relacién Na'/ K, fueron similares en las ratas NM y DOCA-sal.
A partir de la SEM 2 hasta la 12, hubo un incremento altamente
significativo en los niveles de electrolitos v en la relacién Na™/ K©
de las ratas DOCA-sal. Los valores plasmdticos de creatinina
fueron similares en ratas controles y DOCA-sal y los de
creatinina urinaria mayores en las controles (p=0,00008),
mientras que la depuracién de creatinina disminuyd en las
DOCA-Sodio (1,76£0.44 en NM vs 0,72 + 0,11 en DOCA-Sodio;
p=0.045). Estos resultados indican que la funcionalidad renal estd
disminuida en las ratas DOCA-sal, siendo el sodio un indice
predictor de riesgo cardiovascular.

ESTUDIO COMPARATIVO DE REPORTES DE
REACCIONES ADVERSAS POR MEDICAMENTOS
RECIBIDAS EN EL CENAVIF EN FORMA IMPRESA Y
DIGITAL. ANOS 2008 —2009.

Aguilar M', Urdaneta L', Alvarez Y' e Ynojosa S'.
Instituto Nacional de Higiene “Rafael Rangel”,

La farmacovigilancia, es la etapa donde se lleva a cabo una serie de
procedimientos mediante los cuales se sistematiza la deteccion,
recoleccion, verificacion de la informacion, registro, notificacion y
evaluacion de los eventos adversos relacionados con el uso de los
medicamentos, a fin de determinar su posible relacion de causalidad,
frecuencia de aparicidn, intensidad v severidad; para establecer las
medidas preventivas que llevan al uso racional de los medicamentos.
El Centro Nacional de Vigilancia Farmacol6gica (CENAVIF), es el
encargado de realizar las actividades de Farmacovigilancia en el pais.
El objetive de este estudio fue proporcionar informacion relacionada a
los medicamentos ¥ reacciones adversas reportadas al CENAVIF
durante los afios 2008 — 2009, a través de las dos (2) modalidades
utilizadas para el reporte de reacciones adversas por medicamentos
(RAM). También se identificd la diferencia entre las variables edad,
sexo, tipo de reporte, procedencia y causalidad.

Se analiz0 la data de los reportes remitidos al Uppsala Monitoring
Centre utilizando estadisticas descriptivas, obteniéndose que el nimero
total de RAM reportadas durante el afio 2008, fue de 641 con la
modalidad hoja amarilla impresa; con la modalidad digital, iniciado a
partir del 04/05/2009 fue 248 reportes de RAM, evidencidndose un
incremento de 54% aproximadamente, en solo 4 meses de iniciada
esta modalidad via internet. El tipo de reporte mds utilizado fue el
Reporte Espontdnec con 87 % en 2008 y 61% en 2009; el género con
mayor frecuencia de reportes fue el femenino con 64% (2008) y 77%
(2009} Adultos en edades comprendidos entre 41-60 afios. fue el
grupo etario mas afectado en ambos periodos; la RAM mds reportada
fue, para el 2008: Erupcion Cutinea con 79 reportes y para el 2009:
Cefalea con 56 reportes; los medicamentos mds frecuentemente
reportados fueron Nifurtimox ®en el 2008 y Aclasta® en el 2009, En
el andlisis de causalidad, la categoria “POSIBLE” obtuvo el primer
lugar en ambos periodos, En relacion a la procedencia, la Industria
Farmacéutica ocupo ¢l primer lugar con el mayor nimero de RAM
remitidas al CEMAVIF en ambos periodos comparados con: 436 (68%)
para el 2008 y 619 (89.97%) para ¢l 2009,
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EFECTO DEL EXTRACTO ACUOSO DE LA RAIZ DE RUELLIA
TUBEROSA SOBRE LAS ENZIMAS ANTIOXIDANTES EN
RATAS DIABETICAS
Maldonado AM, Ciangherotti C, Silva JA, Camacho E, Matos MG e
*lsrael. A.

Universidad Central de Venezuela, Facultad de Farmacia, Laboratorio de
Neuropéptidos. Caracas, E-mail: ana_m04 ! l@hotmail.com. *Tutor,

DESCRIPCION DE LA SUCESION DE CAMBIOS
ULTRAESTRUCTURALES OBSERVADOS EN CELULAS
MUSCULARES ESQUELETICAS Y CARDIACAS DURANTE EL
DESARROLLO DE INFECCIONES MURINAS EXPERIMENTALES

POR TRYPANOSOMA EVANSI
Sanabria. A, 'Roschman-Gonzdlez, A., y *Tejero F.
'Centro de Mi pia El ica. Facultad de Ciencias, UCV. *Esc
Biologia Facultad de Ciencia, UCV. E-Mail: roschman:a

La Ruellia fuberosa es una especie perteneciente a la familia Acanthaceae
cuyo extracto acuoso de la raiz es utilizado popularmente por la poblacitn
venezolana por su actividad antidiabética. En el presente estudio se
evaluard la accion de dicho extracto sobre los niveles de glucosa
sanguinea, las enzimas antioxidantes [catalasa (CAT) y superoxido
dismutasa (SOD)] v el posible efecto protector sobre dafio glomerular
renal (proteinuria) en la diabetes mellitus inducida in vivo. Se emplearon
ratas Sprague-Dawley de 230-250 g, a las cuales se les indujo diabetes
experimental mediante la administracion de estreptozotocina (70 mg/Kg,
ip). Se monitorearon los niveles de glucosa durante 5 dias, hasta
alcanzar = 250 mg/dL. La mitad de los animales controles y la mitad de
los diabéticos fueron tratados durante 30 dias con el exiracto acuoso de
raiz de Ruwellia tuberosa (10 mg/Kg, i.p.). Se recolectaron muestras de
orina de 24 horas y se monitorearon los niveles de glucosa sanguinea,
cada semana. Se sacrificaron los animales por decapitacion y se
extrajeron 1os rifiones para la determinacion de la actividad de las enzimas

antioxidantes mediante  espectrofotometria. Nuestros  resultados
demuestran que la diabetes inducida por P ina produce
proteinuria, la cual disminuye significati a partir de la tercera

semana de'tratamiento con la Ruellia tuberosa. La diabetes experimental
produje una reduccidn significativa de la actividad CAT y S0D
comparada con los animales control ¥ este efecto no fue alterado por el
tratamiento con ¢l extracto acuoso de de raiz de Rubelia tuberosa. Aungue
se desconoce €l mecanismo mediante el cual el extracto acuoso presenta
actividad antidiabética y nefroprotectora, los hallazgos anteriormente
citados son considerados una introduccion importante para futuras
investigaciones en los que se considere este recurso etnobotinico como
posible tratamiento para la diabetes mellitus.

Palabras claves: Dafio renal, Didbetes Mellitus, Ruellia tuberosa,
microalbuminuria, estrés oxidativo.

Trypanosoma evansi es el agente causal de la “Derrengadera” en
Wenezuela, dolencia animal con gran impacto en la produccion pecuaria
v en nuestra seguridad alimentaria. Los detalles submicroscopicos de la
patologia son escasos, no habiéndose descrito las particularidades de la
secuencia de cambios ultraestructurales en células musculares. Este
trabajo evalia el tipo y magnitud de cambios ultraestructurales
ecuenciales que af en células de las musculaturas cardiaca vy
esquelética a lo largo de infecciones murinas  experimentales
(NMRI, 2,20 gr. de peso corporal) inoculados i.d. con 1 tripomastigote/gr
peso corporal. Desde el tercer dia post-inoculacitn y hasta la muerte de
los animales, interdiariamente se escogid aleatoriamente un ratén que fue
sacrificado. Mediante ablacion quirirgica se extrajo el gastrocnemio de
la pata derecha y el corazon. Ambos musculos fueron scecionad
sistemdticamente. Las muestras fueron sometidas al pro

rutinario de microscopia electrénica de transmision. La secuencia de
cambio subcelular observada en cardiomiocitos incluyd, degeneraciin
mitocondrial progresiva, incremento del nimero de vacuolas autofigicas,
aparicion de niicleos picndticos, engrosamiento de la pared endotelial,
infiltrado  macrdfago-linfocitario y  p ja  de trip
intravasculares en la circulacion coronaria. Por su parte, la serie de
modificaciones ultraestructurales registradas en misculo esquelético
evidenci6, degeneracion mitocondrial paulatina con presenciz de
granulos electron densos en la matriz mitocondrial, engrosamiento del
endotelio vascular, incremento del nimero de granulos de lipofucsina,
alteraciones miofibrilares y pérdida de elementos contrictiles. El estudio
demuestra que existen sucesiones de deterioro progresivo en misculo
cardiaco y muisculo esquelético de infectados experimer

con un aislado venezolano de Trypanosoma evansi.

Palabras claves: Trypanosoma evansi, misculo esquelético, misculo
cardiaco, ultraestructura.




EL NINO-LA OSCILACION DEL SUR-
HA REGRESADO...

En esta imagen AMSR-E DATA de Jesse Allen (NASA) podemos observar como sobre el océano
Pacifico, en las aguas de superficie, las temperaturas comienzan a ser superiores a la normal (en
rojo). Justamente, el fenémeno El Nifio, la Oscilacién del Sur (ENSO), esa corriente de aguas
marinas calidas en el océano Pacifico, que aparece cada tres o siete afios, esta de regreso y su
maximo estara desarrollandose en estos finales de afio.

Tres indicadores marcan su retorno: 1) la temperatura de las aguas de superficie del Pacifico
tropical estaban, durante el verano, entre 0,5 a 1,5 °C. Temperaturas superiores a la normal en sus
parte central y oriental; 2) las aguas subyacentes se han recalentado; y 3) fuertes borrascas de
vientos del oeste han aparecido regularmente en la costa Asiatica.

Sabemos que el impacto del fenémeno El Nifio sobre el planeta es notable. El Nifio 1997-1998 fue
el mas fuerte episodio de este fendmeno: sequias al Sur de Estados Unidos, al Este de Africa, al
Norte de la India, al Nordeste del Brasil y Australia. la Indonesia sufrié fuertes incendios forestales
en condiciones muy secas. Mientras, la América del Sur, California, Sri Lanka, y el centro-este del
Africa, fue golpeada por fuertes precipitaciones e inundaciones.
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