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Editorial

RETOS EN TIEMPO DE PANDEMIA

La ocurrencia de la Pandemia Covid-19 SARS
COV-2 en 2020, significd una total modificacion y cam-
bio de habitos y costumbres para la humanidad, im-
pactados por 32 meses de aislamiento familiar y social
con restricciones que afectaron la vida, creando un es-
cenario de inquietud angustia y miedos, ante una en-
fermedad desconocida para la humanidad y la ciencia
médica.

Todas las actividades tuvieron que reinventarse,
utilizando el ingenio, creatividad y la innovacion de la
ciencia y tecnologia en todos los ambitos, logrando su-
plir soluciones con creatividad e imaginacion, apoya-
dos en la virtualidad vy la digitalizacién, para cambiar
los modos de empleo con el teletrabajo, en las activi-
dades productivas, sociales, educativas, comunicacion
por internet, videoconferencias, innovacion en redes
sociales, utilizando el sistema digital, en el acceso a
servicios, produccion de actividades econdémicas y so-
ciales, modificando estilos y formas tradicionales de
vida. Ante esta velocidad de cambios, se aprecia la
adaptacion a los aportes que la ciencia y la tecnologia
fueron insertando en la vida y quehaceres humanos,
facilitando el ejercicio de su solidaridad innata, para su
supervivencia apoyados en la ciencia, como guia del
reencuentro con la vida y esperanza para la humani-
dad.

En este ambito, instituciones del sector salud
imprescindibles y esenciales, estratégicas y garantes
de la seguridad para la vida y la salud, como el Instituto
Nacional de Higiene Rafael Rangel (INHRR), permi-
tieron al pais contar con ese simbolo de gente va-
liosa con respuestas exitosas y oportunas, gratuitas y
de calidad atendiendo a la inmensa demanda inédita
de examenes de laboratorio, adecuandose a los cam-
bios con tecnologia innovadora y de precision, para el
diagnostico por biologia molecular PCR_RT, pruebas

de diagnéstico rapido con el Genexpert; estudio geno-
mico viral para anticipar la deteccién de variaciones y
mutaciones virales que modifiquen su contagiosidad y
rango de dafo, conformando la vigilancia genémica,
innovacion estratégica para la vigilancia laboratorial,
epidemiolégica y cumplir con la responsabilidad de la
vigilancia en salud. Siendo también relevante el ac-
ceso a sistemas e instrumentos, como la inteligencia
artificial, nanotecnologia, manejo de Big Data para pro-
duccion de conocimiento e indicadores de salud que
permitan detectar rdpidamente contingencias sanitarias
para respuestas prontas, predecibles, de prevencion,
mitigacion y control; encaminando al Instituto a estar
consono con las exigencias universales de preparacion
y respuesta ante crisis sanitarias futuras.

El Instituto con sus valores de servicio de excelen-
cia, elevado compromiso institucional, entrega, demos-
tré sus responsabilidades cumpliendo con la proteccion
del pais en todo el curso de la pandemia, ampliando
su capacidad por medio de la Red de Laboratorios de
Salud Publica, descentralizando laboratorios a las zo-
nas de mayor riesgo, para atencién oportuna y de cali-
dad; mostrando su talante valioso e insustituible ante
todos los retos, con la voluntad de servir y sélo servir,
mas alla del reconocimiento o agradecimiento que lo
tiene muy bien ganado. En esta oportunidad, la Revis-
ta del “INSTITUTO NACIONAL DE HIGIENE RAFAEL
RANGEL” que refleja la alta calidad y capacidad téc-
nica, de investigacion bésica y aplicada del Instituto,
mantiene y amplia su disponibilidad como 6rgano para
la difusién cientifica nacional e internacional, acompa-
fAando al INHRR en su 84 aniversario de creacion, con
la emocién y la mirada puesta en el futuro de su cre-
cimiento impostergable, para atender en las mejores
condiciones posibles, los retos futuros, honrados hoy
con la gratificacién de haber cumplido con la proteccion
al pais en este tiempo de pandemia, inédito, histérico y
sufrido por toda la humanidad.
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Asociacion entre los danos agudos de podocitos

renales y el accidente ofidico ocasionado

por el veneno de la serpiente de cascabel
(crotalus durissus cumanensis)

Association between acute kidney podocyte damages and the ophidic accident
caused by the rattlesnake (Crotalus durissus cumanensis) venom

Hecrtor J FinoL'f, RADHARANI DorTA%, ALEXIS RODRIGUEZ-ACOSTA®™,
9 9

4

RESUMEN

El objetivo principal fue establecer la actividad téxica del
veneno de Cdc (Viperidae) en los podocitos renales de ra-
tones, explicando sus dafos intra-citoplasmaticos ultraes-
tructurales. La lesion de los podocitos juega un papel clave
en la incidencia y el progreso de las enfermedades rena-
les del accidente ofidico en humanos, ocasionando danos
irreversibles de la funcion renal e inclusive la muerte. Se
realizé un estudio ultraestructural de podocitos, detectan-
dose danos ultraestructurales intensos en los podocitos a
las 48 h de inyeccion de veneno de Cdc. Su morfologia
mostré un grosor difuso de la membrana basal, asi como
formas y dimensiones variadas de podocitos con un evi-
dente borramiento de la base de estas estructuras. Las
dosis letales y sub-letales del veneno de Cdc produjeron
hemorragias y congestién vascular del rifén. Considera-
mos que el objetivo focal de este trabajo, sera de interés
para médicos y patdlogos, donde ocurren accidentes ofidi-
cos por serpientes de cascabel; estableciendo la actividad
toxica del veneno de Cdc (Viperidae) sobre los podocitos
renales y describiendo sus dafos ultraestructurales.
Palabras clave: Crotalus durissus cumanensis, gloméru-
los, rifidn, podocitos, cascabel, veneno.

AW N =

4
ABSTRACT

The main objective was to establish the toxic activity of
the Cdc (Viperidae) venom on the kidney mice podocytes,
explaining their ultrastructural intracytoplasmic damages.
Podocyte injury plays a key role in the incidence and pro-
gress of kidney diseases. An ultrastructural study of po-
docytes was conducted, observing intense damages in
the podocytes detected ultrastructurally at 48 h from Cdc
venom injection. Their morphology showed diffused thick-
ness of the basal membrane and marked podocyte forms
and dimensions with obvious podocyte foot process effa-
cement. Both lethal and sub-lethal doses of Cdc venom
produced haemorrhages and vascular congestion of the
kidney. We consider that the focal objective of this work,
will be of interest to physicians and pathologists, where
ophidian accidents occurred; establishing the toxic activi-
ty of Cdc (Viperidae) venom has on the kidney podocytes
and describing their ultrastructural damages.

Keywords: Crotalus durissus cumanensis, glomeruli, kid-
ney, podocytes, rattlesnake, venom.
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INTRODUCCION

Los accidentes ofidicos generan graves proble-
mas de Salud Colectiva en todo el mundo. Las zonas
geograficas mas afectadas por esta patologia son Asia,
Africa y Latinoamérica, con un nimero importante de
casos en Estados Unidos de América. Muchos pacien-
tes mordidos por serpientes Viperidae desarrollan cua-
dros graves de insuficiencia renal. Entre estas, esta la
serpiente de cascabel venezolana (Crotalus durissus
cumanensis) (Cdc), la cual es un ofidio de amplia dis-
persion geografica en el pais. Su veneno es de accion
multifactorial, conteniendo una variedad de toxinas con
actividades neurotoxicas, hemostaticas y miotdxicas.
Las toxinas incluyen crotamina, crotoxina, giroxina,
convulsina, metalo y serino proteasas'®, siendo res-
ponsables de la produccion de paralisis flacida y espas-
tica, miotoxicidad con mioglobinuria, insuficiencia renal
aguda*, alteraciones hemostaticas como hemorragias®,
actividad coagulante®, choque hipovolémico, insuficien-
cia de glandulas suprarrenales” y hepatotoxicidad®. Un
alto porcentaje de pacientes envenenados por espe-
cies de Crotalus en Venezuela desarrollan insuficien-
cia renal aguda®, principalmente como efecto directo
sobre las estructuras glomerulares, donde existe una
acumulacion de productos nitrogenados remanentes, y
una incapacidad del rifidn para ajustar el equilibrio de
electrolitos. y tasa de filtracion de agua. Por ejemplo:
la inyeccion de veneno de Crotalus vegrandis provoca
dafo renal que incluye el area de tubulos proximales y
vasos peritubulares, dafnando las células endoteliales
capilares glomerulares como blanco de su accién, en
ausencia de hemoglobina®*. La barrera de filtracion esta
formada por la membrana basal glomerular, las células
endoteliales y los podocitos que son células muy espe-
cializadas con caracteristicas epiteliales, que al interdi-
gitar los vértices del pie estan conectadas por un dia-
fragma fragmentado, que recubre la superficie externa
de las asas capilares™. Los podocitos tienen como fun-
cion eliminar las proteinas acumuladas en la barrera de
filtracion''. Estas células también expresan receptores
del complemento y secretan factores del complemento
que pueden contribuir a eliminar los inmuno-comple-
jos glomerulares', los cuales pueden dafar los podo-
citos durante la eliminacion de los inmuno-complejos

10

sub-epiteliales a través del proceso dependiente del
complemento’®'4,

La lesién de los podocitos juega un papel clave en
laincidenciay el progreso de las enfermedades renales
del accidente ofidico en humanos, ocasionando danos
irreversibles de la funcién renal e inclusive la muerte.

El objetivo principal de este trabajo fue exponer la
actividad toxica del veneno del Cdc sobre los podoci-
tos renales de ratones envenenados, demostrando sus
dafos ultraestructurales, a fin de ser extrapolados a lo
que ocurre en los pacientes mordidos por estas ser-
pientes.

MATERIALES Y METODOS
Reactivos

Todos los reactivos quimicos utilizados en el pre-
sente trabajo se adquirieron de Sigma/Aldrich, USA.
Todas las existencias se almacenaron y usaron segun
lo recomendado por los fabricantes.

Veneno

El pool de veneno crudo de la cascabel comun
(Crotalus durissus cumanensis) (Cdc) se obtuvo or-
defando doce serpientes adultas de ambos sexos,
capturadas en el area de la poblacion de Santa Teresa,
estado Miranda, Venezuela, y mantenidas en cautive-
rio en el Serpentario del Instituto de Medicina Tropical,
Facultad de Medicina. de la Universidad Central de
Venezuela. El veneno extraido se centrifugé a 5000 x
g y fue liofilizado. A continuacién, se mantuvo a -30°C
hasta su uso.

Ratones

Ocho ratones (Mus musculus) machos cepa NIH
con un peso de 18-22 g, adquiridos en el bioterio del
Instituto Nacional de Higiene “Rafael Rangel” (Ca-
racas, Venezuela), se alojaron en cajas de plastico
(Tecniplast, Milan, Italia), con alimento y agua ad libi-
tum. Las cajas se mantuvieron en una sala de colonias
de animales, mantenida a 24 °C en un ciclo de luz /
oscuridad de 12/12 h.

Envenenamiento
Se inyectaron por via intramuscular cinco ratones
(18-22 g) con 0,1 mL de una dosis sub-letal (2,0 mg/kg
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de peso corporal) de Cdc y se sacrificaron 48 h mas
tarde. Se utilizaron tres ratones inyectados con solu-
cion salina como controles normales.

Consideraciones éticas

Un personal capacitado preparé todos los proce-
dimientos experimentales relacionados con el uso de
animales vivos. La normativa venezolana pertinente
fue seguida, asi como los lineamientos institucionales,
de acuerdo a los protocolos aprobados por el Instituto
de Anatomia de la Universidad Central de Venezuela,
siguiendo las normas obtenidas de los lineamientos
ARRIVE vy se realizaron de acuerdo con los Procedi-
mientos Cientificos de la Ley de 1986, Reino Unido y
directrices asociadas, (Directiva de la UE 2010/63 / UE)
para experimentos con animales.

Microscopia electrénica de transmisiéon (MET)

Se obtuvieron biopsias de rifidon de ratones enve-
nenados, 48 h después de la inyeccién de veneno de
Cdc. Los rifiones se extrajeron inmediatamente des-
pués de su sacrificio con CO,, se cortaron en rodajas
con un espesor de 1 mm y se prefijaron a 4°C en gluta-
raldehido al 3% en PBS (solucion salina tampén fosfa-
to 320 mM) durante 2 horas. Se lavaron dos veces en
PBS frio durante 10 min y se fijaron posteriormente en
tetradxido de osmio (OsO4) al 1% frio en PBS duran-
te 2 horas (ambos fijadores diluidos en pH 7,4, PBS).
A continuacion, las muestras se lavaron tres veces en
agua destilada fria, se tifieron en bloque con acetato de
uranilo al 1%, se deshidrataron en una serie de alcohol
y se embebieron en resina epoxi LX-112. Se tifieron
secciones ultrafinas con acetato de uranilo y citrato de
plomo y se observaron en un microscopio electrénico
de transmision Hitachi H-500 con un voltaje de acele-
racion de 100 KV. Los restos fueron administrados a
serpientes en cautiverio para su alimentacion.

RESULTADOS
Microscopio electronico de transmision

Las imagenes de microscopia electronica, prove-
nientes de rifiones de ratones sanos NIH inyectadas
con solucion salina, mostraron un aspecto de tejido
normal. La muestra presenté diferentes porciones del
podocito que en los extremos tenian sus extremidades

en contacto con la membrana basal (de espesor nor-
mal) y el endotelio capilar con sus fenestras (Fig. 1).

El tejido renal glomerular bajo el microscopio elec-
tronico, 48 h después de la inyeccion del veneno de
Cdc, mostré un grosor difuso de la membrana basal
y podocitos con diferentes formas y dimensiones, pre-
sentando areas con evidente borramiento del vértice
podocitario del elemento. Ademas, la célula mesangial
(M) mostré un citoplasma extremadamente electron-
denso, lo cual sugiere una condicién degenerativa, jun-
to con acumulacién de plaquetas en la luz capilar y una
dilatacion generalizada de los vasos sanguineos.

Se observaron podocitos seccionados de manera
diferente. Los procesos interdigitales del pie exhiben
en algunas areas diferentes formas y longitudes. La
célula endotelial en la micrografia muestra regiones de
citoplasma ensanchado, junto a las normales con fe-
nestras (Fig. 2).

DISCUSION

Durante muchos afos se ha asumido, principal-
mente por lo establecido en los hallazgos histopatoldgi-
cos, que el rifidn, al igual que todo el sistema vascular,
simplemente sufria dafio a nivel del endotelio, y se su-
ponia que la proteinuria se producia por dafio en esta
region (endotelio) de la barrera de filtracion. Pero, en el
glomérulo, la membrana de filtracion es mas compleja,
tiene una estructura de tres capas. La cara que mira
al lumen es el endotelio, la membrana basal forma la
capa interna y la tercera capa esta compuesta por los
podocitos, con el diafragma de fisura que cierra los es-
pacios entre ellos. Los podocitos, con su aparato con-
tractil delicadamente afinado, son capaces de regular
el area de filtracion y la resistencia hidraulica de toda
la barrera de filtracion'®. Estas estructuras son las Uni-
cas células que participan en el recambio metabdlico
de la membrana basal, sintetizando sus componentes
y produciendo las proteinasas que la degradan y res-
tauran's 18,

La insuficiencia renal aguda es un problema co-
mun que se observa en las victimas de mordeduras por
serpientes del genero Crotalus®. El envenenamiento
por C. d. cumanensis produce una profunda alteracion
en el musculo que conduce al desarrollo de rabdomié-
lisis, que por la liberacion de creatinina fosfokinasas

1
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y lactato deshidrogenasa actuando sobre el tejido del
musculo esquelético, induce la liberacion de mioglobi-
na de las células necroéticas. Esta midlisis puede pro-
vocar indirectamente una insuficiencia renal aguda, por
dafo obstructivo (mioglobina y hemoglobina) del asa
de Henle, después de las mordeduras de serpientes de
cascabel '"'8. Pero también se ha descrito la toxicidad
renal directa del veneno, como ha sido propuesta '°,
donde se plantea que la inyeccion de veneno crudo de
Crotalus produce lesiones que comprometen la zona
de tubulos proximales y vasos peri-tubulares, dafian-
do las células endoteliales capilares glomerulares y los
podocitos, como foco de su accidn en ausencia de mio-
globina y hemoglobina. Aqui se produce una dilatacion
generalizada de los vasos sanguineos y una extrava-
sacion de eritrocitos en el espacio intersticial del riidn.
Esto probablemente por el efecto proteolitico de este
veneno?,

Los podocitos se consideran el elemento mas
esencial de las barreras de filtracion glomerular, ya que
representan la valla de tamafo final para la hemofil-
tracion?'. A lo largo de la vida, la cantidad de procesos
podocitarios del pie se reduce y varias macromolé-
culas, por ejemplo, proteinas, se excretan en la orina
22 Dado que los podocitos no tienen capacidad para
multiplicarse y restaurarse® mantener los podocitos
sanos es extremadamente vital para mantener la fil-
tracion glomerular. En el presente trabajo, la inyeccion
del veneno de Cdc provocé alteraciones renales dis-
persas descritas por lesidon podocitaria severa con ma-
yor notoriedad en su forma y dimensiones irregulares;
acompafada de espesor difuso de la membrana basal
y evidente proceso de borramiento del pie podocitario,
que inevitablemente tuvo que producir una incapacidad
funcional. Las alteraciones se observaron en los podo-
citos a las 48 h después de la inyeccion de veneno de
Cdc. Estos cambios demostraron una degeneracion y
una distorsion del tamafo, con probablemente algo de
necrosis en los podocitos. La evaluacion por MET de
los podocitos renales de control normales mostraron
una buena conservacion (Fig. 1). En el estudio actual,
se observo una fusion y alteracion de los procesos de
los podocitos después de las dosis sub-letales. Un ha-
llazgo similar fue observado?*, luego de la inyeccién de
veneno de Porthidium lansbergii hutmanni, que mostré
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podocitos con formas y dimensiones irregulares. Un
cuadro comparable se ha detectado en algunas enfer-
medades, y ha sido considerado como un filtro con fu-
gas, donde las progresiones fusionadas intensifican la
exposicion del epitelio a las toxinas, ayudando asi a su
captacion por pinocitosis?®. Asi, los efectos del veneno
de Cdc disminuyen la funcién renal, que se expresa
por aumento del nitrdgeno ureico sérico y creatinina,
inestabilidades en la homeostasis acido-base con al-
teraciones electroliticas y retencion de rendimientos
nitrogenados no utilizados, lo cual ocurre, pocas ho-
ras luego del envenenamiento®. Experimentalmente, la
evaluacion de los parametros de la funcién renal des-
pués de la administracion de veneno crudo de Crotalus
ha sugerido un efecto directo sobre la tasa de filtracion
glomerular probablemente originado por los dafios de
los podocitos y fallas funcionales?®. Estas alteraciones
conducen necesariamente a un depdsito de productos
de desecho nitrogenados, generando una incapacidad
renal para controlar el equilibrio de los electrolitos y el
agua'® 2.

Cuando observamos los diferentes tamafios de los
podocitos, se ve que fueron alterados por el veneno de
Cdc, y se conoce que el citoesqueleto de actina de los
podocitos esta relacionado con su forma, asi como con
su capacidad para migrar?’, elementos vitales para la
actividad normal de los podocitos?.

Algunos autores han expuesto que la reorganiza-
cion del citoesqueleto, es la via final mutua cuando los
podocitos son dafiados ?°. Por ese motivo, se considerd
que las intervenciones dirigidas a la actina de los po-
docitos deberia ser la estratagema curativa innovadora
contra el rindn afectado por diferentes acciones adver-
sas, como las condiciones de mordedura de serpien-
te®. El dafio al citoesqueleto de los podocitos no se
debe solo a la accion directa del veneno de Crotalus
sobre el rifién®, también indirectamente por la activa-
cion y producciéon de TNFa, ya que, se ha demostrado
que los factores que bloquean la produccion de esta
citoquina mejoran la funcién de los podocitos®'. Ya se
conocia, que el TNF-a actuaba en la patogenia de la
insuficiencia renal aguda inducida por otros venenos®2.
La produccion de citocinas proinflamatorias como el
TNF-a es responsable del inicio de un efecto contra un
estimulo exégeno como el envenenamiento por vene-
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no de serpiente. Pero, la produccion desproporcionada
de estas citocinas puede favorecer considerablemente
el desarrollo de varias fallas organicas, choque sistémi-
co y muerte 3%,

En conclusion, este trabajo ha intentado demostrar
como el veneno de Cdc es capaz de causar un dafo
severo a los podocitos, asi como a toda la estructura
glomerular y filtrante del rifidn, tan temprano como a
las 48 horas del envenenamiento en un modelo muri-
no, extrapolable al dafio que se puede originar en los
accidentes humanos y veterinarios. Hechos que deben
ser tomados en cuenta por médicos de paises con ac-
cidentes crotdlicos, para el tratamiento rapido y tem-
prano de un envenenamiento por estas serpientes, con
el fin de proteger la integridad del sistema renal.

Reconocimientos

TLuego de la culminacién de este Proyecto, el
Prof. Héctor. J. Finol fallecié. El Prof. Finol nos ensefo
los aspectos filoséficos de como estudiar la ultra-es-
tructura celular, ademas siempre tendra la devocion de
sus discipulos, por su rigurosidad en la ciencia y su
bondad como ser humano.

Fuentes de financiamiento

Este trabajo fue parcialmente financiado por un
aporte del Fondo de Ciencia y Tecnologia (FONACIT)
(Venezuela), programas # PEI-201400352 (Universi-
dad Central de Venezuela, Dr. A. Rodriguez-Acosta).

Conflictos de Interés: Los autores declaran que
no existen conflictos de interés con respecto a la publi-
cacion de este articulo.

Contribucion de los autores

Todos los experimentos se llevaron a cabo en el
Centro de Microscopia Electronica, Facultad de Cien-
cias de la Universidad Central de Venezuela, Labo-
ratorio de Fisiologia Celular, Instituto Venezolano de
Investigaciones Cientificas y el Laboratorio de Inmu-
noquimica y Ultraestructura, Instituto Anatomico de la
Universidad Central de Venezuela (Republica Boliva-
riana de Venezuela). HJF y ARA disefiaron el estudio.
RD, HJF y ARA realizaron los experimentos. HJF y
ARA analizaron e interpretaron los datos. HJF y ARA
redactaron el borrador del manuscrito. Todos los auto-

res revisaron el manuscrito y aprobaron la version final
para su publicacion.

REFERENCIAS

1. Azevedo-Marques MM, Hering SE, Cupo P. Evidence
that Crotalus durissus terrificus (South American
rattlesnake) envenomation in humans causes myolysis
rather than hemolysis. Toxicon. 1987; 25: 1163—1168.

2. Oshima-Franco Y, Hyslop S, Prado-Franceschi J,
Cruz-Hofling MA, Rodrigues- Simioni L. Neutraliz-
ing capacity of antisera raised in horses and rabbits
against Crotalus durissus terrificus (South American
rattlesnake) venom and its main toxin crotoxin. Toxicon.
1999; 37: 341-1357.

3. Pulido-Méndez M, Rodriguez-Acosta A, Finol HJ, Aguilar
I, Giron ME. Ultrastructural pathology in skeletal muscle
of mice envenomed with Crotalus vegrandis venom. J
Submicrosc Cytol Pathol. 1999; 31: 555-561.

4. Giron ME, Aguilar I, Rodriguez-Acosta, A. Immunohis-
tochemical changes in kidney glomerular and tubular
proteins caused by rattlesnake (Crotalus vegrandis)
venom. Rev Inst Med Trop S Paulo. 2003; 45: 239-244.

5. Aguilar |, Giron ME, Rodriguez-Acosta A. Purification
and characterisation of a haemorrhagic fraction from the
venom of the Uracoan rattlesnake Crotalus vegrandis.
Biochim Biophys Acta (Amst.). 2001;1548: 57-65.

6. Giron ME, Ramos MI, Cantillo AC, Oramas JA, San-
chez EE, Jiménez JC, Suntravat M, Navarrete LF, Ro-
driguez-Acosta A. Haemostatic and biological activities
of the uracoan rattlesnake (Crotalus vegrandis) venom:
isolation of a new snaclecs-like uracolectin with coagu-
lant activity. Saber (UDO). 2020; 32: 22-33.

7. Sanchez EE, Gonzalez R, Lucena S, Garcia E, Fi-
nol H J, Suntravat M, Girén ME, Fernandez |, Rodri-
guez-Acosta A. Crotamine-like from Southern Pacific
rattlesnake (Crotalus oreganus helleri) Venom acts on
human leukemia (K-562) cell lines and produces ultra-
structural changes on mice adrenal gland. Ultrastruct
Pathol. 2018; 42: 116-123.

8. Rodriguez-Acosta A, Pulido-Mendez M, Finol HJ, Girén
ME, Aguilar I. Liver ultrastructural pathology in mice en-
venomed with Uracoan rattlesnake (Crotalus vegrandis)
venom. J Submicrosc Cytol Pathol. 1999; 31: 433-439.

9. Rengifo C, Rodriguez-Acosta A. Serpientes, veneno y
tratamiento médico en Venezuela. 2nd edn. Universidad
Central de Venezuela. Fondo Editorial de la Facultad de

13



HECTOR J. FINOL, RADHARANI DORTA, ALEXIS RODRIGUEZ-ACOSTA . Asociacién entre los dafios agudos de podocitos renales
y el accidente ofidico ocasionado por el veneno de la serpiente de cascabel (crotalus durissus cumanensis).
Rev. Inst. Nac. Hig. “Rafael Rangel”, 2020; Vol 51 (1-2): pags. 9-16

10.

1.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

14

Medicina, Caracas, Venezuela; 2019.

Pavenstadt H, Kriz W, Kretzler M. Cell biology of the glo-
merular podocyte. Physiol Rev. 2003; 83: 253-307.
Reynolds PA. The mechanobiology of kidney podocytes
in health and disease. Clin Sci. (Lond). 2020; 134:
1245-1253.

Alexander JJ, Wang Y, Chang A, Jacob A, Minto AW,
Karmegam M, Haas M, Quigg RJ. Mouse podocyte
complement factor H: The functional analog to human
complement receptor 1. J Am Soc Nephrol. 2007; 18:
1157-1166.

Berger SP, Daha MR. Complement in glomerular injury.
Semin Immunopathol. 2007; 29: 375-384.

Takano T, Elimam H, Cybulsky AV. Complement-mediat-
ed cellular injury. Semin Nephrol. 2013; 33: 586-601.
Morton MJ, Hutchinson K, Mathieson PW, Witherden
IR, Saleem MA, Hunter M. Human podocytes possess a
stretch-sensitive, Ca,+-activated K+ channel: Potential
implications for the control of glomerular filtration. J Am
Soc Nephrol. 2004; 15: 2981-2987.

Mundel P, Kriz W. Structure and function of podocytes:
An update. Anat. Embryol. 1995; 192:385-397.
Magalhdes RA, Ribeiro MM, de Rezende NA, Amaral
CF. Rhabdomyolisis secondary to a Crotalid Crotalus
durissus terrificus . Rev Inst Med Trop S Paulo. 1986.;
8: 228-233.

Hernandez-Cruz A, Barbosa-Navarro L, Mendonga RZ,
Petricevich VL. Inflammatory Mediators Release in
Urine from Mice Injected with Crotalus durissus terrifi-
cus Venom. Mediators Inflamm. 2011; 2011: 103193.
Giron M, Pinto A, Finol HJ, Aguilar |, Rodriguez-Acos-
ta A. Kidney structural and ultrastructural pathologi-
cal changes induced by uracoan rattlesnake (Crotalus
vegrandis Klauber 1941) venom. J Submicrosc Cytol
Pathol. 2002; 34: 447-459.

Aguilar |, Guerrero B, Salazar AM, Giron ME, Pérez JC,
Sanchez EE, Rodriguez-Acosta A. Individual venom va-
riability in the South American rattlesnake Crotalus du-
rissus cumanensis. Toxicon. 2007; 50: 214-24.

Guo JK, Menke AL, Gubler MC, Clarke AR, Harrison D,
Hammes A, Hastie ND, Schedl A. WT1 is a key regulator
of podocyte function: reduced expression levels cause
crescentic glomerulonephritis and mesangial sclerosis.
Hum Mol Genet. 2002; 11: 651-659.

Hodgin JB, Bitzer M, Wickman L, Afshinnia F, Wang SQ,
O’Connor C, Yang Y, Meadowbrooke C, Cho W, Dhury
M, Kikuchi M, Wiggins JE, Wiggins RC. Glomerular
Aging and focal global glomerulosclerosis: a podometric

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

perspective. J Am Soc Nephrol. 2015; 26: 3162-3178.
Dai H, Liu Q, Liu B. Research progress on mechanism of
podocyte depletion in diabetic nephropathy. J Diabetes
Res. 2017;2017:2615286. Doi: 10.1155/2017/2615286.
Vargas A.M, Finol H.J, Scannone H, Fernandez |, Rodri-
guez-Acosta A. Effects of lansberg’s hognose pit vipers
(Porthidium lansbergii hutmanni) venom on renal ultras-
tructure in experimental mice. Acta Scien Vet. 2011; 39:
1-6.

Trump BF, Benditt EP. Electron microscopic studies of
human renal disease. Observations of normal visceral
glomerular epithelium and its modification in disease.
Lab. Invest. 1962; 2: 753-78.

Monteiro HS, da Silva IM, Martins AMC, Fonteles
MC. Actions of Crotalus durissus terrificus venom and
crotoxin on the isolated rat kidney. Braz J Med Biol Res.
2001; 34:1347-1352.

Martins AM, Lima AAM, Toyama MH, Marangoni S, Fon-
teles MC, Monteiro HAS. Renal effects of supernatant
from macrophages activated by Crotalus durissus cas-
cavella venom: the role of phospholipase A2 and cyclo-
oxygenase. Pharm Toxicol. 2003; 92: 14-20.

Sitprija V. Snakebite nephropathy. Nephrology. 2006; 11:
442-448.

Greka A, Mundel P. Cell biology and pathology of podo-
cytes. Annl Rev Physiol. 2012; 74: 299-323.

Greka A, Mundel P. Balancing calcium signals through
TRPC5 and TRPC6 in podocytes. J Am Soc Nephrol.
2011; 22: 1969-1980.

Tian X, Ishibe S. Targeting the podocyte cytoskeleton:
from pathogenesis to therapy in proteinuric kidney di-
sease. Nephrol Dial Transplant. 2016; 31: 1577—-1583.
Nagata M. Podocyte injury and its consequences. Kid-
ney Internat. 2016; 89: 1221-1230.

Bitzan M, Babayeva S, Vasudevan A, Goodyer P, Torban
E. TNFa pathway blockade ameliorates toxic effects of
FSGS plasma on podocyte cytoskeleton and 83 integrin
activation. Ped. Nephrol. 2012; 27: 2217-2226.

van Der Meide, PH, Schellekens H. Cytokines and the
immune response. Biotherapy. 1996; 8: 243—-249.
Tambourgi DV, Petricevich VL, Magnoli FC, As-
saf SLM.R, Jancar S, Dias Da Silva W. Endotox-
emic-like shock induced by Loxosceles spider venoms:
pathological changes and putative cytokine mediators.
Toxicon. 1998; 36: 391-403.

Petricevich VL. Cytokine and nitric oxide production fo-
llowing severe envenomation. Curr Drug Targ. 2004; 3:
325-332.




HECTOR J. FINOL, RADHARANI DORTA, ALEXIS RODRIGUEZ-ACOSTA . Asociacién entre los dafios agudos de podocitos renales
y el accidente ofidico ocasionado por el veneno de la serpiente de cascabel (crotalus durissus cumanensis).
Rev. Inst. Nac. Hig. “Rafael Rangel”, 2020; Vol 51 (1-2): pags. 9-16

their inhibitors by growth factors in cultured differentia-

37. Asanuma K, Shirato |, Ishidoh K, Kominami E, Tomino Y.
ted podocytes. Kidney Int. 2002; 62: 822=831.

Selective modulation of the secretion of proteinases and

Fig. 1. Control normal que muestra glomérulo con podocitos.
Se observaron finas prolongaciones podocitarias, limitando con una membrana basal angosta normal y endotelio capilar con

fenestras (ovalada), que en los extremos muestra sus extremidades (flechas) en contacto con la membrana basal, la cual tiene

un espesor normal (rombo). Barra de escala, 1 ym. Magnitud: 10,000x.
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Fig. 2. Micrografias electronicas de riiién de raton después de 48 h de inyeccion de veneno de Cdc. (A)

La célula mesangial (M) mostré un citoplasma marcadamente electrondenso, lo que sugiere una condicion degenerativa, junto
con una acumulacién de plaquetas en la luz capilar, ademas una dilatacién generalizada de los vasos sanguineos. Se obser-
varon podocitos (circulo) divididos de manera irregular. Las regiones interdigitales del pie exhiben en algunas areas, formas y
longitudes diferentes (circulo). La célula endotelial muestra regiones de citoplasma ensanchado, junto a otro con fenestras (En)
normales; Abreviaturas: M, célula mesangial y P, plaqueta. Barra de escala = 4 um. Ampliacion (X 10.000). (B) En los glomérulos
se notd ensanchamiento de la membrana basal en algunas regiones (flecha). Se detectaron podocitos de forma y dimensiones
irregulares (circulo). Se observé un engrosamiento de los procesos interdigitales del pie y un evidente borramiento (cuadrado)
del vértice del pie del podocito. Se observaron la membrana basal y el endotelio fenestras de diferentes diametros. (C) Se de-
tectaron podocitos de forma y dimensiones asimétricas (circulo). Las regiones interdigitales del pie estan engrosadas y tienen
diferentes formas (circulo). Hay un fuerte espesor de la membrana basal (flecha), mostrando areas muy gruesas (levemente
electrondensas) en algunos sitios (circulo). Se observo también, el dafio del pie de los podocitos (cuadrado). (D) Imagenes
podocitarias de diferentes formas y algunos muy gruesos (circulo). Se observo espesor sélido de membrana basal (flecha) con
proceso de detrimento del pie del podocito (cuadrado). B, C, D: barra de escala, 1 ym. Ampliacién (X 20.000).

16




MANUEL J. MOYAA., MARISOL MARQUEZ L., MICHEL E. BARRETO, VANDERLIN CUMANA, GREIMAR ORTEGA, KARELIS Diaz.
El Instituto Nacional de Higiene Rafael Rangel produce medio de transporte viral para el diagnéstico de la Covid-19.
Rev. Inst. Nac. Hig. “Rafael Rangel”, 2020; Vol 51 (1-2): pags. 17-27

El Instituto Nacional de Higiene Rafael Rangel
produce medio de transporte viral
para el diagnostico de la Covid-19

The Rafael Rangel National Institute of Hygiene Produces Viral Transport
Medium for the diagnosis of Covid-19

MANUEL J. Moya A2, MaRrisoL MARQUEZ L', MicHEL E BARRETO', VANDERLIN CUMANA',
GREIMAR ORTEGA!, KARELYS Diaz’
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RESUMEN

El Medio de Transporte Viral, (MTV) es un medio conce-
bido para el transporte adecuado y seguro de muestras
clinicas, desde la toma de muestra de hisopados faringeo,
nasofaringeo o nasal, hasta los laboratorios encargados
de las pruebas de deteccién viral. EI Estado Venezola-
no actualmente importa este medio de transporte para el
diagndstico del Coronavirus SARS-CoV-2, causante de la
COVID-19, decretado como pandemia por la Organiza-
cion Mundial de la Salud (OMS) en marzo del 2020. En
vista de la creciente demanda de este rubro a nivel mun-
dial que afecta la importacion, se desarrollé en la Direc-
cion General de Produccion del Instituto Nacional de Hi-
giene Rafael Rangel (INHRR), el proyecto de produccion
de Medio de Transporte Viral para cubrir las necesidades
a nivel nacional de toma, manejo y envio de muestra para
el diagnostico de la Covid-19, por la técnica de referencia
internacional RT-PCR (Reverse Transcription Polymerase
Chain Reaction), la cual se realiza en el Instituto Nacio-
nal de Higiene “Rafael Rangel”. Este proyecto ademas de
ser usado para dar respuesta a la demanda que presen-
ta la evolucion de la pandemia del SARS-CoV-2 a nivel
nacional, tiene un indiscutible valor costo-beneficio; cola-
borando con la sustitucion de importacién y liberacion de
la dependencia de productos comerciales de alto costo,
permitiendo asi el fortalecimiento de las politicas publicas
y soberania en salud, para el control de esta enfermedad
y otras enfermedades virales donde se podra utilizar este
medio de transporte.

Palabras claves: Coronavirus, SARS-CoV-2, COVID-19,
Medio de Transporte Viral, Transporte de Muestras Clini-
cas, Diagnéstico
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ABSTRACT

The Viral Transport Medium (MTV) is a medium designed
for the adequate and safe transport of clinical samples,
from the collection of pharyngeal, nasopharyngeal or na-
sal swabs, to the laboratories in charge of viral detection
tests. The Venezuelan State currently imports this medium
of transport for the diagnosis of the Coronavirus SARS-
CoV-2, which causes COVID-19, decreed as a pandemic
by the World Health Organization (WHQO) in March 2020. In
view of the growing demand for this item worldwide, which
affects imports, the General Directorate of Production of
the Rafael Rangel National Institute of Hygiene (INHRR)
developed the Viral Means of Transport production project
to meet the needs of national level of collection, handling
and sending of samples for the diagnosis of Covid-19, by
the international reference technique RT-PCR (Reverse
Transcription Polymerase Chain Reaction), which is ca-
rried out at the “Rafael Rangel” National Institute of Hygie-
ne. This project, in addition to being used to respond to the
demand presented by the evolution of the SARS-CoV-2
pandemic at the national level, has an undeniable value,
cost-benefit; collaborating with the import substitution and
liberation from dependence on high cost commercial pro-
ducts, thus allowing the strengthening of public policies
and health sovereignty, for the control of this disease and
other viral diseases where this medium of transport can
be used.

Key words: Coronavirus, SARS-CoV-2, COVID-19, Viral
Transport Medium, Transport of Clinical Samples, Diag-
nosis
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INTRODUCCION

Hace mas de 80 afos el Estado Venezolano dispu-
so la creacion de una Institucion de Salud Publica con
el mas alto nivel cientifico, destinada a la proteccion,
preservacion, garantia de la salud y la vida del pueblo
venezolano, ante las permanentes y cada vez mayores
amenazas y riesgos en un entorno universal cambian-
te, para respaldar la gestion del 6rgano responsable de
velar por la salud de los venezolanos.

Esa institucion que lleva por nombre Instituto
Nacional de Higiene Rafael Rangel (INHRR), es un
referente nacional para el Diagnéstico, Desarrollo de
técnicas y / o procesos Biotecnologicos, Investiga-
cion de Enfermedades Endemoepidémicas, Vigilancia
Sanitaria de Productos de Uso y Consumo Humano y
Produccion de Animales Experimentales. Se encuen-
tra enmarcado como un organismo de apoyo técnico
— cientifico, para los proyectos del Ministerio del Poder
Popular para la Salud al producir bienes y dar servi-
cios de calidad, para satisfacer la demanda nacional
de agentes inmunizantes y de diagndstico de enferme-
dades infecciosas.

El INHRR, cumple un papel fundamental para la
seguridad de la nacion venezolana en la Prevencion,
Vigilancia y Control de la Salud de los Venezolanos,
como elemento fundamental del Derecho a la Vida,
previsto en la Constitucion Nacional de la Republica
Bolivariana de Venezuela.

Ante la pandemia decretada por la OMS, por el
Coronavirus SARS-CoV-2, causante de la COVID-19,
se produjo una alta demanda generalizada a nivel
mundial de pruebas RT-PCR para el diagnostico del
SARS-CoV-2, trayendo como consecuencia una es-
casez del Medio de Transporte Viral (MTV), requerido
para la toma, manejo vy traslado de muestras de hi-
sopados faringeo, nasofaringeo o nasal, que pueden
contener algun tipo de virus respiratorio, desde el lugar
donde se obtienen hasta el laboratorio autorizado para
realizar la prueba. En este sentido, la Direcciéon Gene-
ral de Produccién propone a la Directiva del Instituto la
posibilidad de elaborar en sus instalaciones el Medio
de Transporte Viral con el fin de continuar respondien-
do a las pruebas de RT-PCR que realiza la Direccién
General de Diagnéstico y Vigilancia Epidemiolégica del
INHRR, como coordinador de la Red de Laboratorios

18

de Salud Publica (RLSP), fortaleciendo asi sus capaci-
dades para brindar un servicio oportuno.

La Direccion de linea de Medios de Cultivo y Re-
activos, adscrita a la Direccion General de Produccion,
que posee la experticia técnica, desde hace mas de
cuatro décadas, en la preparacion de Medios de Culti-
vos Listos para su Uso, requeridos para el diagnéstico
de enfermedades transmisibles, control de medica-
mentos y productos de consumo humano, medios de
transportes empleados en brotes y epidemias, asume
el proyecto y en base a la capacidad instalada, mate-
riales, equipos y otros insumos disponibles al momen-
to, da inicio a una revisién bibliografica de las formula-
ciones y del proceso de elaboracién, con el propésito
de desarrollarlo desde la adecuacién y estandarizacion
de las soluciones bases, hasta obtener el producto final
con las caracteristicas requeridas.

El Medio de Transporte viral (MTV) es un medio
enriquecido isotdnico de pH 7 aproximadamente, que
permite mantener la viabilidad de los virus, los cuales
son muy labiles a condiciones ambientales y de tem-
peratura. El medio consiste en una mezcla tampona-
da enriquecida con Suero Fetal Bovino, que protege la
particula viral y una solucion de antibiéticos que inhibe
la proliferacién de bacteria, mohos y levaduras contami-
nantes. Este medio de cultivo fue reformulado, siguien-
do como referencia la Guia CDC de Atlanta, (Centros
de Control y Prevencion de Enfermedades) “Centers
for Disease Control and Prevention” SOP#: DSR-052-
02 (1), suministrada por la Direccién General de Diag-
noéstico y Vigilancia Epidemioldgica, manteniendo los
elementos principales contenidos en su formulacion, a
los fines de garantizar los resultados esperados.

La ejecucion de este proyecto, contd con el res-
paldo de la Presidencia del INHRR y el apoyo del Mi-
nisterio del Poder Popular para Ciencia y Tecnologia
(MINCYT), quien asigno recursos para la ejecucion del
mismo.

ANTECEDENTES VIROLOGICOS

Los coronavirus son una gran familia de virus que
pueden causar enfermedades que varian ampliamente
en severidad. La primera enfermedad grave conocida
causada por un coronavirus surgié con la epidemia del
Sindrome Respiratorio Agudo Severo (SRAS) de 2003,
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también en China. Un segundo brote de enfermedad
grave comenz6 en 2012 en Arabia Saudita con el Sin-
drome Respiratorio del Medio Oriente (MERS). (2)

En diciembre de 2019, se presentdé en Wuhan,
provincia de Hubei, de la Republica Popular China un
brote de neumonia de causa desconocida. Las autori-
dades chinas alertaron a la Organizacién Mundial de
la Salud (OMS) del brote de una nueva cepa de co-
ronavirus que causa una enfermedad grave, que pos-
teriormente se denominé SARS-CoV-2, extendiéndose
posteriormente a otras zonas de Asia y finalmente por
todo el mundo, siendo declarada por la OMS como una
Emergencia de Salud Publica de Importancia Interna-
cional (ESPII) (2,3,4)

El SARS-CoV-2 (en inglés, Severe Acute Respira-
tory Syndrome Coronavirus 2), coronavirus tipo 2 del
sindrome respiratorio agudo grave, es un tipo de coro-
navirus causante de la enfermedad por coronavirus de
2019 (COVID-19), (5, 6,7)

Se han identificado casos en todos los continentes
y el 13 de marzo se confirmé el primer caso en Ve-
nezuela decretando “estado de alarma nacional”, con
la aparicién de los dos primeros casos positivos por
coronavirus, en pasajeros que habian entrado por el
aeropuerto de Maiquetia.

En este sentido, el INHRR como Centro Rector
de Laboratorios Nacionales de Virus Respiratorios
(LNVR), activa planes de contingencia para hacer fren-
te a esta situacién y para ello requiere mantener ope-
rativo los procesos que involucran las actividades de
diagnéstico de laboratorio de enfermedades virales, e
igualmente de vigilancia de otros virus respiratorios.

Una vez obtenida la muestra para el diagndstico,
esta debe colocarse inmediatamente en un tubo de
transporte estéril que contenga de 2 a 3 ml del Medio
de Transporte Viral (MTV), que preserve el acido nu-
cleico del virus. (8)

Ante este requerimiento, la Direccion General de
Produccion propone a la alta Directiva del Instituto el
proyecto de elaborar en sus instalaciones un Medio
de Transporte Viral, para la toma, manejo y traslado
de muestras de hisopados faringeo, nasofaringeo o
nasal, con el fin de continuar realizando las pruebas
de RT-PCR. En este proyecto se planted desde la
adecuacion y estandarizacion de las féormulas de las

soluciones bases hasta la obtencion del producto final
requerido.

El diagnostico oportuno constituye una de las prin-
cipales estrategias de mayor eficacia en el manejo de
la pandemia de COVID-19. La técnica que ofrece una
mayor sensibilidad en el diagndstico de la infeccion
provocada SARS-CoV-2, es la toma de muestras na-
sofaringeo con hisopos para el estudio mediante RT-
PCR (reverse transcription polymerase chain reaction)
y deteccién posterior del ARN viral. Su sensibilidad os-
cila entre el 56 y el 83% dependiendo de la fase de la
enfermedad en la que sea recogida la muestra (muy
relacionada con la carga viral), severidad de cuadro
clinico, técnica empleada para la toma de muestra,
manipulacion posterior y la propia técnica de RT-PCR
(9).Por ofra parte, esta técnica tiene muy pocos falsos
positivos (especificidad de un 99%) (9)

La Organizacion Panamericana de la Salud (OPS)
ha emitido el documento “Laboratory Guidelines for the
Detection and Diagnosis of COVID-19 Virus Infection,
(10), el cual establece los lineamientos generales para
la implementacién de un protocolo de RT-PCR en tiem-
po real para SARS-CoV-2, estableciéndose como refe-
rencial para la Regién de las Américas.

Debido a su condicion de pandemia, es impres-
cindible contar con métodos de diagndstico confiables
para la determinacion de esta infeccion viral, lo que
contribuye a su diagndstico oportuno, y ademas redu-
ce la posibilidad de clasificar a individuos como falsos
negativos, los que podrian propagar la enfermedad.
Diversos institutos de investigaciéon en todo el mundo,
asociados con laboratorios de salud publica, son capa-
ces de implementar tecnologias de deteccion basadas
en la reaccion en cadena de la polimerasa de transcrip-
cion inversa en tiempo real (RT-PCR, por sus siglas en
inglés), y pruebas seroldgicas basadas en la deteccion
de las inmunoglobulinas especificas de cepas de coro-
navirus para emitir diagnosticos precisos y confiables.
En todos estos casos, las muestras virales de pacien-
tes infectados son la Unica fuente que se tiene para
establecer, controlar ensayos y validar protocolos que
son compartidos con la comunidad internacional. (11)

Cabe destacar que la prueba de la reaccion en
cadena de la polimerasa en tiempo real (RT-PCR) es
el patron de referencia para el diagnéstico COVID-19
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(12,13) y para la obtencion de un diagndstico viroldgico
acertado, significativo y clinicamente relevante, para
ello se requiere que todas las muestras que lleguen al
laboratorio sean correctamente recogidas y transporta-
das en Medios de Transporte confiables, ya que esto
permite optimizar su analisis e interpretaciéon adecua-
damente. (14,15)

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Debido a la inesperada pandemia de la COVID -19
decretada por la OMS, se ha presentado una deman-
da creciente en su diagndstico, mediante la prueba de
RT-PCR, prueba de referencia o “Goldstandard”, uni-
ca prueba hasta ahora fiable y sensible para la detec-
cion activa del virus SARS-CoV-2, que requiere para la
toma de muestra, Medios de Transporte Viral que man-
tengan la integridad del virus y la calidad de la muestra.
Esos medios no se producen en el pais y requieren ser
importados desde paises como Estados Unidos, Euro-
pa, China y Corea del Sur, entre otros. Su adquisicion
se ha visto afectada por la inusual demanda, producto
de la emergencia sanitaria a nivel mundial y al bloqueo
economico al cual ha sido objeto el pais, que dificulta
las transacciones de compras.

En este sentido, identificd la necesidad y oportu-
nidad de producir el MTV en Vzla, especificamente en
los laboratorios del INHRR para mantener el protocolo
de diagnéstico de esta enfermedad viral, la continuidad
de las medidas de vigilancia y control epidemiolégico,
asi como también la sustitucion de importaciones v li-
beracion de la dependencia de productos comerciales
de alto costo.

FACTIBILIDAD

Los eventos actuales en torno a la propagacion de
la COVID-19 y su impacto en la salud publica siguen
evolucionando. Durante este tiempo, la Direccién Ge-
neral de Produccion (DGP) del INHRR, comprometida
con la seguridad y la poblacién venezolana, se plantea
proporcionar a los investigadores, insumos y productos
requeridos para dar una respuesta a la COVID-19.

Para responder oportunamente y dar continuidad
en el tiempo a las necesidades de diagndstico del Co-
ronavirus SARS-CoV-2, se cuenta con un equipo de
trabajo multidisciplinario de las direcciones adscritas a
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la DGP, liderado por la Direccion de Medios de Cultivo
y Reactivos (DMCyR). Entre estas Direcciones se en-
cuentran la Direccién de Cultivo Celular y la Direccion
de Servicios Auxiliares, quienes con mistica y vocacién
de servicio, apegado a los principios del sabio Rafael
Rangel, prestan su valioso apoyo para el logro de los
objetivos propuestos.

En cuanto a la disponibilidad de equipos, repues-
tos, consumibles, materiales e insumos requeridos
para llevar a cabo el proyecto, se contdé con el apoyo
de todas las unidades técnicas del Instituto, logrando
la ubicacién de muchos de ellos, haciendo posible la
planificacion de los primeros lotes de produccion.

Producir este MTV en el instituto ha sido un gran
reto debido a varios factores, entre ellos la escasez
de algunas materias primas y equipos, sin embargo,
a pesar de estas dificultades solventadas al momento,
logramos dar continuidad a la produccién para cubrir
la demanda a nivel nacional de este rubro, a fin de ga-
rantizar la salud integral de la poblacién venezolana.

El 27-04-2020 se elaboraron los primeros lotes ex-
perimentales y el 21-05-2020, se inicia la produccion
con 880 unidades, con el objetivo de asegurar la con-
tinuidad de la ejecucion del test en RT-PCR. Es impor-
tante recalcar que gracias al empefio, el ingenio y la
constancia del personal ya hemos alcanzado una pro-
duccién de 100.000 mil unidades (MTV), para el mane-
jo adecuado y seguro de las pruebas para la deteccion
de COVID-19. que se aplican en el pais.

FUNDAMENTO DEL MEDIO DE TRANSPORTE
VIRAL

Un elemento crucial para realizar el diagnostico
de laboratorio de un virus, cualquiera sea el méto-
do empleado, es la toma y el procesamiento de una
muestra clinica adecuada.

Lennette, et al 1995 (16), establece que para
el diagnodstico virologico se requieren de medios de
transporte isoténicos que proporcionen un pH 7 apro-
ximadamente, para la conservacion de las células in-
fectadas y de particulas virales presentes en la mues-
tra clinica.

Sandin (2018) (17), establece que dado la gran
labilidad de los virus, estos deben ser transportados
en un medio que les provea estabilidad y que el tras-
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lado se realice en recipientes estériles adecuados y
con tapas herméticas.

El MTV, esta concebido para mantener la viabili-
dad del virus y conservacion de diferentes agentes vi-
rales, desde el sitio de recoleccion hasta el laboratorio
donde se realizaran las pruebas de deteccion viral. Su
formulacion consta de cuatro elementos fundamenta-
les que lo caracterizan, como lo son: Solucién Salina
Equilibrada de Hanks que mantiene neutro el pH del
medio, Suero Fetal Bovino como fuente de proteina y
estabilizador, Solucion de Antibiéticos que inhiben la
proliferacion de bacterias, mohos y levaduras que pue-
den estar presentes en la muestra y un indicador de pH
quien permite evidenciar cambios visibles en la integri-
dad fisica del medio, esto con el propésito de mantener
la viabilidad viral y asegurar el transportarte del virus en
forma activa para su aislamiento.

ETAPAS DEL PROCESO PARA LA ELABORACION
DEL MEDIO DE TRANSPORTE VIRAL

El proceso de elaboracion del MTV en el INHRR,
se realiza de acuerdo con procedimientos operativos
estandarizados, basados en los lineamientos estable-
cidos en la Normas de Buenas Practicas de Manufac-
tura. (18) y M-PEGP-002 Manual de Medios de Cultivo.
(19)

Entre las etapas establecidas para la elaboracion
y estandarizacion de la produccion del Medio de Trans-
porte Viral, tenemos:

® Revision Bibliografica

Se revisaron y evaluaron férmulas comerciales
existentes de instituciones y proveedores a nivel in-
ternacional para la seleccion de la férmula, segun los
requerimientos del laboratorio de analisis. Una vez se-
leccionada la formula y siguiendo los lineamientos des-
critos en la Guia del CDC de Atlanta (1) se realizaron
ajustes tedricos en base a los componentes (materia
Prima) disponibles en la institucion.

® Pruebas preliminares

Para determinar el orden de disolucién de las so-
luciones bases que conforman el producto final, se
realizaron una serie de pruebas de solubilidad de los
ingredientes. Igualmente se definié el método de es-
terilizacion de las mismas, esterilizacion por el método
de Filtracion por Membrana, documentado en P-MC-
ME-005 “Esterilizacion por Filtracion de Medios de
Cultivo y Soluciones” (20) Figura 1. Por otra parte, se
selecciond el indicador de pH, rango del pH final del
producto y el color final, segun muestras de productos
comerciales evaluados. Figura 2

Figura 1. Método de Filtracion por Membrana

Figura 2. Valoracion del Color

Foto de: Autor
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® Programa de Control de Calidad

Un programa de control de calidad se establece
con el objeto de abordar cualquier variabilidad potencial
de un producto, en este sentido se definid y selecciono
los métodos de esterilidad y funcionalidad microbiana
para el control de calidad de las diferentes soluciones:
Hanks, Antibiéticos, Producto a Granel y Final. Cada
lote de MTV es evaluado en la Unidad de Control de
Medios de Cultivo y Reactivos, en cuanto a caracte-
risticas fisicoquimica (pH, color, volumen dispensado
y ausencias de particulas en suspension), esterilidad
(ausencia de microorganismos) y funcionalidad ante
posible flora acompafiante (evaluacion microbioldgica).

® Lotes de pruebas

Para la estandarizacion final de la formula se elabo-
raron tres lotes de pruebas los cuales fueron evaluados
en cuanto a caracteristicas fisico-quimicas y microbio-
l6gicas. Figuras 3 y 4. Con respecto a la recuperacion
o supervivencia del virus de interés, se sometieron a
prueba por parte de la Direccion General de Diagnos-
tico y Vigilancia Epidemiolégica, dando resultados sa-
tisfactorios, en tal sentido, se dispone de un medio con
las caracteristicas fisico-quimicas y microbioldgicas
estables, adecuado para el propdsito previsto

A. Componentes de la mezcla
Sol. Hanks, Suero Fetal Bovino
y Soc. de Antibiético

D. Dispensado de MTV

B. Incorporacion de los

C. Agitacién de la mezcla

Componentes a la Solucion
de Kanks

E. MTV con las caracteristicas definidad

Figura 3. Estandarizacion del Proceso de Elaboracion del Medio de Transporte Viral (MTV)
Foto de: Roger José Ruiz Madrid
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A. Toma de muestra control

B. Inspeccion Fisica del MTV

C. Control de esterilidad del medio de transporte

Figura 4: Control de calidad del Medio de Transporte Viral MTV
Foto de: Roger José Ruiz Madrid

® Etiquetado del Producto

Las etiquetas empleadas para la identificaciéon de
las muestras recolectadas de pacientes, fueron dise-
fiadas en cumplimiento a los requerimientos solicita-
dos por la unidad diagnéstica, tales como: Nombre,
Apellido, Edad, Sexo, Cédula de Identidad, Tipo de
Muestra, Procedencia, Fecha de recoleccion y Lote de

Figura 5. Etiqueta del MTV Seleccionada

Produccién. Estas etiquetas fueron fabricadas de ma-
terial autoadhesivo de diametro (2x4) cm, resistentes
a bajas temperaturas. Para definir las especificaciones
se realizaron pruebas con diferentes tipos de etiquetas
existentes para el momento en el INHRR, seleccionan-
dose la que cumplié con los requerimientos definidos.
Figuras 5y 6

b

Figura 6. Etiquetado del MTV

Foto de: Roger José Ruiz Madrid

e Embalaje

Ante la necesidad de contar con un dispositivo y
por la urgencia de la entrega del producto, el personal
ideo a partir de material reutilizable, un estuche provi-
sional con cajas vacias de guantes descartables de 1a-
tex., para colocar los tubos contentivos del MTV. Figura
7. No obstante, esta presentacién de embalaje fue tem-
poral.Para la presentacion final del embalaje, se disefid
un estuche, con la asesoria de una empresa de Disefio
Grafico, siguiendo los lineamientos de las Direcciones

Generales de: Diagnostico y Vigilancia Epidemiolégica,
Regulacién Sanitaria de Producto de Uso y Consumo
Humano, asi como también la Direccion General de
Produccién, en cumplimiento con la Norma COVENIN
2704-90 (21) y Guia de Buenas Practicas de Elabora-
cion y Control de Calidad de Preparaciones Magistra-
les y Oficiales de Red EAMI (2016) (22)

El estuche (caja) de cartén, se fabricd con material
en reverso sulfato 16, impreso a dos colores con infor-
macioén de importancia y una gradilla interna tipo cuna
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Figura 7. Estuche provisional (caja de guante
descartable) Medio de Transporte Viral
Foto de: Autor

del mismo material, troquelada tal y como se especifica
en sus tamanos y formas en la guia de disefio de em-
paques. Figura 8.

Este disefio de estuche basado en una estructu-
ra que pueda mantener los tubos contentivos de MTV,
dentro de una cuna interna, evita en lo posible el riesgo
de derrame del medio, durante el traslado de las mues-
tras, ya que mantiene cada tubo en posicién vertical
y separada uno del otro, para contener con seguridad
cada tubo.

Presentacion del Producto Final
El sistema del Medio de Transporte Viral listo para
su uso, esta conformado por: Figura 9:
® Un (1) estuche (caja) de cartdn con una gradilla in-
terna (cuna), contentivo de 25 tubos conicos (17 x

Figura 8. Estuche definitivo para contener
el Medio de Transporte Viral
Foto de: Roger José Ruiz Madrid

112) mm, plastico con tapa de rosca de capacidad
8-12 mL, que contienen de 2 - 3 mL del producto,
con dos a tres perlas de vidrio de 3-4 mm de dia-
metro, para facilitar la homogenizacion de la mues-
tra clinica.

25 Hisopos estériles de varilla flexible plastica ra-
nurada, con punta de fibra de nailon o dacron, para
facilitar la recoleccién y liberacion del material ce-
lular.

Una bolsa plastica transporte con cierre hermético,
para contener el estuche por medida de bioseguri-
dad antes posibles derrames.

Se adicionod a la presentacion, 25 pares de etique-
tas con codigos de barra para la correlacion de los
datos del paciente (Historia Clinica) con la muestra
recolectada.

A. Componentes del estuche
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B. Caja contentivo del MTV
Figura 9. Estuche de recoleccién de muestra.
Foto de: Roger José Ruiz Madrid

C. Contenido del estuche
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CONDICIONES DE ALMACENAMIENTO DEL MTV:

Las condiciones de almacenamiento del Medio de
Transporte Viral listo para su uso, fueron establecidas,
basadas en revisiones bibliograficas y productos im-
portados disponibles al momento, se establecié una
temperatura para el producto no mayor a 30°C, sin con-
gelacion Figura 10, y para el producto mas muestra de
2 a 8 °C por un maximo de 48 horas.

Figura 10. Aimacenamiento Medio de Transporte Viral
Foto de: Autor

CONCLUSIONES

® EI MTV es un vehiculo adecuado para la recolec-
cion, manejo, traslado, mantenimiento y almace-
namiento de muestras clinicas que contienen virus
como el SARS-CoV-2, empleado en el diagndstico
de la COVID-19, por la Técnica del RT-PCR

@ El proyecto de elaboracion del Medio de Transpor-
te Viral inédito, de desarrollo endégeno, elaborado
en el Instituto Nacional de Higiene “Rafael Rangel”,
da respuesta a la demanda que presenta la evolu-
cion de la pandemia del SARS-CoV-2, con produc-
tividad, calidad de servicio, sustentable y sosteni-
ble en el tiempo..

® El MTV elaborado en la Direccion de Medios de
Cultivo y Reactivos, cumple con todas las pruebas
fisico-quimicas y microbioldgicas exigidas para ga-
rantizar el desempefio del producto.

® Disponer oportunamente de un Medio de Trans-

porte Viral estable que cumpla con los requisitos,
caracteristicas y exigencia de calidad requeridas
para el diagnostico del SARS-CoV-2, por la Técni-
ca del RT-PCR, para dar continuidad al Programa
Nacional de Control Sanitario y Vigilancia Epide-
miolégica de la COVID-19, es un gran logro, donde
se encuentra inmerso todo el potencial y la dispo-
sicion del personal de la Direccion General de Pro-
duccion. “Gente, Ciencia y Tecnologia al Servi-
cio de la Salud Publica”
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RESUMEN

El presente trabajo evaluo la actividad neuroconductual de
los ratones machos cepas NMRI desde P27 hasta P55,
se usaron en total n=10 divididos en dos grupos grupo
1 control y grupo 2 experimental, n= 05 para cada grupo.
Al grupo control se le administro 0,3 cc de solucién salina
0,9% y grupo experimental 0,3 cc de THC de 40 % de con-
centracion, para un total de 15 dosis por via intraperitoneal.
La evaluacién de peso se realiz6 antes de administrar
dosis y evaluar actividad exploratoria con el fin de ver el
comportamiento de los pesos de los animales y su activi-
dad exploratoria dentro de una caja de laberinto, tomando
el tiempo en segundos que tarda el animal en buscar la
salida del mismo. Esta evaluacion se realizé después de
la quinta dosis, una antes de administrar la dosis, luego a
los cinco y quince minutos después de administrar la dosis.
De acuerdo a esta etapa experimental realizada se pudo
observar que los animales controles mantenian un peso en
aumento uniformemente constante, mientras que el grupo
experimental presentaron variaciones en aumento y baja
de peso desproporcionado, siendo mayor el aumento de
peso. En la actividad neuroconductual de las dosis quin-
ta a la séptima, presentando una conducta estimulante en
los animales que después de la dosis 9 a la 15 dosis esta
conducta fue cambiando hacia una conducta mas depre-
siva con estados de lentitud, lo que nos puede inferir que a
mayor concentracion de THC mayor son sus efectos y por
ende mas rapido y marcados son los dafos a nivel de la
conducta presentando variaciones de las misma.
Palabras Clave: Conducta, Depresor, Estimulante, Mari-
huana, A-9-tetrahidrocannabinol
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ABSTRACT

The present work evaluated the neurobehavioral activity
of male mice, NMRI strains from P27 to P55, a total of n
= 10 divided into two groups, group 1 control and group
2 experimental, n = 05 for each group. The control group
was administered 0.3 cc of 0.9% saline solution and the
experimental group 0.3 cc of THC of 40% concentration,
for a total of 15 doses intraperitoneally. The weight eva-
luation was carried out before administering doses and
evaluating exploratory activity in order to see the behavior
of the weights of the animals and their exploratory activi-
ty within a maze box, taking the time in seconds that the
animal takes to search for the exit from it. This evaluation
was performed after the fifth dose, one before dosing, then
at five and fifteen minutes after dosing. According to this
experimental stage carried out, it could be observed that
the control animals maintained a uniformly constant weight
increase, while the experimental group presented varia-
tions in disproportionate weight gain and loss, with greater
weight gain. In the neurobehavioral activity of the fifth to
the seventh dose, presenting a stimulating behavior in the
animals that after doses 9 to 15, this behavior was chan-
ging towards a more depressive behavior with states of
slowness, which can infer that a higher concentration of
THC greater are its effects and therefore faster and more
marked are the damage at the level of behavior presented
variations of the same.

Key Words: Behavior, Depressant, Stimulant, Marijuana,
A-9-tetrahydrocannabinol
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INTRODUCCION

El uso de la marihuana, droga bajo fiscalizacion
internacional y cuya sustancia psicoactiva es el delta
9-tetrahidrocannabinol (THC), estd generalizado en
todo el mundo y sus consecuencias sobre la salud hu-
mana han preocupado y preocupan. Es la droga ilegal
que mas tempranamente se empieza a consumir des-
pués del alcohol y el tabaco. Las Naciones Unidas, en
el Informe Mundial Sobre Drogas correspondiente al
afo 2017, reporta que el cannabis sigue siendo la dro-
ga ilicita mas consumida en el mundo. El numero total
de consumidores de cannabis se ha elevado en forma
paralela al aumento de la poblacion mundial. Aunque
hay indicios de que en Europa y los Estados Unidos
se ha incrementado la oferta de cannabis de mayor
potencia, pero aun no se ha determinado con claridad
de qué manera esto podria agravar el dafio para los
consumidores1.

Se admite que la concentracion promedio de delta
9-tetrahidrocannabinol expresado en porcentaje (peso/
peso) en una planta de marihuana es de 4-6%, lo que
equivale a la concentracion tipica de un “porro-cigarri-
llo” que oscila entre 5 y 150 mg, cuya biodisponibili-
dad es decir fraccién de delta 9-tetrahidrocannabinol
en el cigarrillo que pasa a la sangre esta entre el 5 y
el 24% (entre 0,25 y 30 mg), considerandose que para
producir un breve efecto embriagante en consumidores
ocasionales son suficientes 2 a 3 mg?. El Instituto Na-
cional de Toxicologia Espafiola, reportd en 1994, que
la concentracién media de delta 9-tetrahidrocannabinol
en la marihuana incautada en Espafa oscilaba entre el
4-7%, pero para el 2003 ya se movia en la banda de
10-20% °.

En el ano 2009-2010 se realizaron en Venezuela
estudios de perfiles quimicos-forenses a incautaciones
de marihuana realizadas por los diferentes organismos
de seguridad del Estado, encontrando concentraciones
expresadas en porcentajes de THC entre el 10-25%,
concentraciones mayores que las encontradas y repor-
tadas en afios anteriores, de lo que se dedujo que la
droga es cada vez mas potente y toxica“.

La marihuana ha sido considerada histéricamente
como una droga relativamente inocua por ser de origen
vegetal. Sin embargo, en los ultimos afios existe una
creciente evidencia cientifica de la existencia de efec-

tos adversos y téxicos de esta droga. En animales, pro-
duce sintomas de toxicidad neuroconductual, interfiere
todas las fases de la funcion reproductora gonadal y es
fetotdxico. En las personas, se asocia con sintomas de
obstruccion respiratoria, metaplasia escamosa, cancer
de boca, lengua y pulmén entre los 19 y los 30 afios;
altera permanentemente la memoria y el rendimiento
psicomotor; sextuplica la incidencia de esquizofrenia;
puede causar fetotoxicidad; e inducir leucemia no linfo-
blastica en hijos de madres consumidoras® .

Di Bernardo y colaboradores 2015, reportaron que
altas concentraciones del principio psicoactivo de la
marihuana produce dafios marcados y considerables
al sistema nervioso central (SNC), a nivel de neuro-
transmisores, también observaron dafios sobre el sis-
tema inmunoldgico’.

Son muchos los estudios que revelan el dafio que
ocasiona el uso de drogas a nivel del sistema nervioso
central a corto y largo plazo; estos dafios se encuen-
tran implicados en el proceso de aprendizaje, memo-
ria, enfermedades neurodegenerativas; incluso poder
estar relacionada a otras alteraciones como problemas
pulmonares, cardiovasculares, reproductivos, terato-
genos y oncoldgicos, sin embargo, aun no se vincula
directamente el uso de la marihuana con el cancer®®,

De acuerdo a los estudios y sustentos cientificos
que existen sobre los dafios marcados a nivel del SNC,
es importante evaluar la conducta con movimientos ho-
rizontales y verticales, capacidad de memoria cuando
esta droga ha generado la dependencia a la misma.

La presente investigacion se inclina a realizar la
observacion de la conducta del animal inmediatamen-
te después de haber administrado la dosis de THC con
40% de concentracion, al haber generado la dependen-
cia de la misma con la exposicion subcronica de alta
concentracién de THC en biomodelos experimentales.

MATERIALES Y METODOS

Se utilizaron 10 ratones machos NMRI, colocados
aleatoriamente en 2 grupos experimentales con n=05
por grupo identificados de la siguiente manera grupo
control (A) bajo administracion solucion salina (NaCl
al 0,9%), grupo experimental (B), bajo administra-
cion de THC 40%. El inicio de las dosis fue en edad
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de joven adultoa P27, la via de administracion perito-
neal, con un volumen de inyeccion de 0,3 cc con un
total de 15 inyecciones. Los animales experimentales
eran .provenientes del Bioterio de la Universidad de los
Andes, ambientados en sala N° 2 del bioterio duran-
te una semana antes de comenzar los experimentos.
Los animales estaban mantenidos en condiciones de
temperatura controlada (24+1°C), con ciclos de 12 ho-
ras de luz-oscuridad y suministro de comida y agua ad
libitum. Este protocolo fue aprobado por el Comité de
Bioética del Bioterio, bajo el numero CBIOULA/117del
26 02 2019.

La dosis utilizada es de 108 microgramos de THC
de 40% de concentracién, equivalentes a lo contenido
en un tabaco de marihuana de 200 miligramos que es
la dosis usual de consumo, escogidas de acuerdo a
reportes de la literatura7 Para tal fin se partié de solu-
ciones madres de 30 mg de THC en 100 ml de solucién
salina al 0,9%. El volumen de inyeccion fue 0,3 (cc) con
inyectadoras para insulina con una aguja de 26G, ad-
ministrada por via peritoneal una vez al dia interdiaria
por cuatro semanas, realizando medicién de explora-
cién conductual antes de administrar la dosis de THC,
después de 5y 15 minutos de administrar la dosis.

Los ratones fueron sometidos antes de adminis-
trar la dosis diaria de THC a mediciones de peso cor-
poral, evaluacién de la actividad exploratoria, alimento
y agua. Transcurridas los 30 dias del experimento los
animales se sacrificaran por la técnica de dislocacion
cervical. Los resultados obtenidos, de ser los espera-
dos, podran ser extrapolados a individuos con proble-
mas de consumo de este tipo de drogas.

Evaluacion de Actividad Exploratoria:

La exposicién a la marihuana con altas concentra-
ciones de THC, puede tener efectos sobre el desarrollo
de la actividad exploratoria conductual, por lo cual se
evalu6 semanalmente. La actividad neuroconductual
comenzando la segunda semana de exposiciéon a la
droga nos puede permitir valorar el tiempo, en aparecer
los efectos, la capacidad de memoria después de ad-
ministrada la droga y el estado depresivo o estimulante
de la droga. Para tal fin empleamos una caja de cartén
duro con entrada y salida en forma de laberinto, Cada
animal fue colocado en la puerta de entrada antes de

30

administrar la droga, después de 5 minutos de adminis-
trar la droga y luego a los 15 minutos de administrar
la droga, se comienza el conteo del tiempo al momento
que entra al laberinto hasta que sale. Luego de la ob-
servacion de cada animal, la superficie de la caja era
limpiada con alcohol.

RESULTADOS Y DISCUSION

Todos los animales tenian edad de p27 dias al ini-
cio del experimento que corresponde a una edad de jo-
ven adulto y culminando p55 con edad de adulto joven
de los animales.

Evaluaciones Generales

Estas evaluaciones comprendieron monitoreo dia-
rio de pesos, ingesta de alimento, actividad psicomoto-
ra en sus jaulas diarias, comparacién en su locomocion
basado en movimientos horizontales y verticales, ras-
gos fisicos de excitacion, agresividad, ubicacion en el
laberinto y tiempo en salir del mismo. Se pudo obser-
var que al administrar la primera dosis los animales se
comportaban muy lentos perdian el equilibrio, se que-
daban somnolientos por momentos, esto durante mas
0 menos 45 minutos, mientras que después de tres
dosis aplicadas ya los animales cambiaron su compor-
tamiento siendo muchos mas activos y mas agresivos
para manipularlos. De acuerdo a estas observaciones
podemos inferir que la primera dosis no la reconocen
los receptores del SNC por ende esta dosis es muy
marcada al funcionamiento del mismo modulando de
alguna manera la conducta que observamos en los
animales, para luego alcanzar una dependencia a la
misma que se obtuvo cuando ya se aplicaron varias
dosis (la tercera) a partir de esta dosis su conducta fue
diferente, habian procesos de estimulacion, agresivi-
dad, piloereccion. Podriamos inferir que ya tenian una
dependencia y tolerancia a la sustancia, aunque se les
aplico una dosis fija de 0,3 mg/kg de peso corporal.

Medicion del Peso Corporal Como Parametro
Desarrollo Fisico.

Se realizé la medicién del peso corporal diario an-
tes de administrar la dosis de THC, con la finalidad de
hacer un andlisis comparativo entre el grupo control
y experimental como se muestra grafico 1, donde se
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puede observar que el grupo control mantenian un
peso promedio estable en aumento, mientras que en
el grupo experimental se encontré una variaciéon sig-
nificativa del peso corporal, durante los primeros cua-
tro dias aumentaron de peso y posteriormente hasta
el final del experimento fueron disminuyendo su peso
corporal. La disminucion del peso corporal en el grupo
experimental comparado con el grupo control es sig-
nificativa, demostrando el dafio a nivel del SNC que
puede estar ocasionando las altas concentraciones de
THC. En roedores el periodo critico de sinaptogénesis
ocurre durante las tres primeras semanas de vida post-
natal, que corresponderia a la etapa de adolescencia
en humanos, tanto en roedores como en humanos, es
un periodo de refinamiento y maduracion de los circui-
tos neuronales, que se prolonga hasta la edad adulta9.
Por lo tanto la exposicion a altas dosis de THC pue-
den estar ocasionado un desorden en el crecimiento y
desarrollo, alterando algunas funciones del SNC que
controlan el desarrollo normal de un individuo como la
funcién neuroendocrina, alterando hormonas de creci-
miento, mas si el consumo es en edades tempranas
donde este parametro es de vital importancia para la
maduracion y formacion de funciones bioldgicas del
individuo.

Grafico 1.- Comparacion del Peso Promedio Cor-
poral de Ratones Expuestos a Dosis de THC 40%
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Comparacion de la Actividad Neuroconductual
de los Ratones Expuestos a dosis altas de
concentracion THC. Antes de administrar la dosis,
a los 5 y 15 minutos después de Administrar la
Dosis.

Después de la quinta dosis de THC, se comienza
a realizar la medicion de la actividad neuroconductual.
El cannabis produce sus efectos psicoactivos en el sis-
tema nervioso central a través de su accion sobre los
receptores cannabinoides CB1. A su vez, estimula la
produccion de dopamina de un modo indirecto a través
de la accién moduladora de los receptores CB1 sobre
neuronas de los neurotransmisores acido gamma ami-
nobutirico y glutamato™.Los receptores CB1 se expre-
san abundantemente en diversas regiones cerebrales,
incluyendo varias secciones de la corteza prefrontal,
el hipocampo, los ganglios basales y el cerebelo 2.
De acuerdo con los autores, a partir de esta quinta
dosis, se comienza a medir la actividad exploratoria
neuroconductual, que consistié en colocar en una caja
de laberinto al animal y tomar el tiempo que tarda en
conseguir la salida, esta medicion se realizd antes de
colocar la dosis, a los 5 minutos y a los 15 minutos des-
pués de colocar la dosis, de lo que podemos discutir lo
siguiente.

Evaluacion Neuroconductual antes de administrar
la Dosis THC 40%.

Como muestra la data, el grupo control mantiene
un tiempo entre 15y 18 segundos en salir del laberinto,
un rango relativamente estable durante las 15 dosis de
solucion salina 0,9%, a diferencia del otro grupo expe-
rimental en cuya data se puede observar que los ani-
males experimentales tardaban en salir a rango de 15
a 28 segundos con variaciones de £ 10 segundos, es
importante resaltar que este grupo experimental ya se
les habia administrado 5 dosis de THC al 40% previo a
realizar esta medicion conductual, podemos observar
que aun previo administrar la quinta dosis los animales
ya mostraban alteraciones en su comportamiento, que
se puede relacionar con alteraciones a nivel de regio-
nes cerebrales coincidiendo con lo reportado por Grac-
ce y cols 2007, donde refieren que el hipocampo y el
estriado comparten roles relacionados con la deteccién
de estimulos relevantes en el entorno y la busqueda y
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procesamiento de incentivos, siendo procesos implica-
dos en el aprendizaje reforzado y la memoria™.

Evaluacion Neuroconductual 5 minutos después
de administrar la Dosis THC 40%.

El grupo experimental a los 5 minutos después de
haber administrado la dosis de THC, su tiempo de ex-
ploracion en el laberinto fue mas corto en las dosis 5
y 7 de 13 a 17 segundos + 4 de variacion promedio en
salir del laberinto mientras que el grupo control tardo
entre 20 y 22 segundos = 2; esto explica lo dicho ante-
riormente que después de generar la dependencia ya
los animales estaban adoptando una conducta agresi-
va y estimulante con la 5y 7 dosis de THC al 40%. Sin
embargo, a medida que se aumentaba el numero de
dosis de THC, los animales experimentales tardaban
mas tiempo en salir del laberinto, adoptando una con-
ducta de lentitud y somnolientos, es decir, de la dosis 9
hasta la 15, tardaron mas tiempo en hacer el recorrido
de entrada y salida del laberinto con respecto al con-
trol, esto puede revelar un comportamiento depresivo
afectando la memoria de corto plazo del animal des-
pués de 7 dosis de THC al 40%. El consumo de ma-
rihuana con alto contenido de su principio psicoactivo
genera cambios drasticos de estimulacion y depresion
del SNC, al inicio de la accion toxica de la sustancia,
que seria 5 minutos después de administrar la dosis de
THC al 40%, y luego de varias dosis ya la conducta se
va cambiando a un estado mas depresivo, lo que se
puede relacionar con la modulacion de los receptores
Cb1y CB2 del SNC, repercutiendo en graves dafios en
los procesos de aprendizaje y memoria 4.

Evaluacion Neuroconductual 15 minutos después
de administrar la Dosis THC 40%.

Este periodo de tiempo corresponde al periodo cri-
tico de la intoxicacién con la droga', se pueden apre-
ciar los efectos fisicos de comportamiento tras el uso
de este tipo de sustancia, razon por la cual se reali-
z6 la medicion de la actividad neuroconductual a los
15 minutos después de administrar la dosis de THC.
Se observé un estado depresivo y de lentitud en los
animales experimentales para salir del laberinto, con
un rango de 20 - 85 segundos del grupo experimental
con una variacion promedio de +60, con respecto al
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grupo control que después de 15 minutos de recibir la
dosis de solucion salina, solo tardaban entre 15 — 35
segundos con una variacion promedio de +20 en salir
del laberinto.

Grafico 2.- Actividad Exploratoria
Grupo Control
Fuente: Morales. Y, cols; 2021
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Grafico 3.- Actividad Exploratoria Grupo
Experimental
Fuente: Morales. Y, cols; 2021
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CONCLUSIONES

De acuerdo a los resultados obtenidos podemos
inferir que la Marihuana con altas concentraciones de
THC 40%, principio psicoactivo que al ser consumidas
en edades tempranas de la vida puede ser capaz de
modificar los procesos sinapticos de maduracién y con-
formacion del SNC, afectando desde el desarrollo fisi-
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co de crecimiento, conducta y memoria del individuo,
debido a que la conformacién y madurez total de su
SNC no se ha completado aun en el periodo de ado-
lescencia, lo que puede generar consecuencias nega-
tivas en la etapa de adulto, como estados depresivos,
ansioliticos, y retrasos en el crecimiento del individuo,
enfermedades progresivas, desnutricion, pérdida de
memoria temprana y lapsos de pérdida de memoria
temporal, esto sin haber valorado los dafios a nivel de
otros 6rganos funcionales del organismo.

Con respecto a la actividad neuroconductual los
claros resultados en la variacion del tiempo que tarda-
ron los animales en salir del laberinto, podemos dedu-
cir que esta alta concentracion de THC altera en muy
corto tiempo la conducta y memoria del consumidor
con una tolerancia marcada. El analisis practico de
este estudio es que a mayor concentracion de THC
consumida en edades tempranas de la vida, mayores
y mas rapido se ven marcados sus efectos y danos a
nivel de la conducta del individuo.

Etica legal de las muestras

Las muestras utilizadas en el presente proyecto se
obtuvieron con la aprobacién legal de la direccion de
drogas del Ministerio Publico bajo el numero DCD-3-
0386-2018, donde se autorizé a tomar una alicuota de
las incautaciones de drogas (Marihuana) para fines de
investigacion cientifica en el estado Mérida. Se carac-
terizé el principio psicoativo THC, del cual se obtuvie-
ron un rango entre 30 y 40 % de concentracién, poste-
riormente se realiza la investigacion con los extractos
de concentracion mas alto obtenido siendo 40%, con el
fin de evaluar los dafios neuroconductuales en biomo-
delos experimentales.
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Evaluacion de pacientes quirurgicos no
cardiacos y complicaciones postoperatorias
en cirugia electiva mediante los indices
de Goldman, Detsky, Lee y Asa

Evaluation of non-cardiac surgical patients and postoperative complications in
elective surgery using Goldman score, Detsky, Lee and ASA indices

JONNATHAN HAcHITO Mosauera!, JAIRo RosaNo Raba?, OswALDO RODRIGUEZ ARBELAEZ®

RESUMEN

Objetivo: Evaluaciéon de pacientes quirurgicos no cardia-
cos y complicaciones postoperatoria en cirugia electiva
mediante los indices de Goldman, Detsky, Lee y ASA.
Métodos: Se realizd un estudio de uUnico centro, obser-
vacional de seguimiento longitudinal en pacientes a car-
go de los servicios quirtrgicos del Hospital del Instituto
Venezolano de los Seguros Sociales (IVSS) “Dr. Miguel
Pérez Carrefo”, aplicando las escalas estandarizadas a
comparar, Indice de Goldman, Detski, Lee, y ASA antes de
la cirugia, posteriormente se hizo seguimiento en los po-
soperatorios inmediato y mediato. Resultados: Del total
de 299 pacientes que tuvieron seguimiento, predomino el
sexo masculino 51 %, con una edad promedio de 54 + 8
anos. El 62.2% provenia de cirugia general, constituyendo
la colecistitis aguda y la lesion ocupante de espacio (LOE)
intraabdominal como las mas frecuentes con 11,37%, res-
pectivamente. En general hubo 12 complicaciones siendo
la insuficiencia cardiaca aguda la de mayor proporcion con
7 casos; La estimacion de riesgo mas significativa fue el
modelo de curva ROC de la escala de Lee (ABC: 0,793 IC
95% [0,77 - 0,81], p = 0,011) fue de AUC 0,695 (p = 0,017).
Conclusion: La escala de Lee obtuvo un mayor rendimien-
to, sin embargo, Goldman y ASA también tienen utilidad
para predecir complicaciones postoperatorias cardiovas-
culares.

Palabras Claves: Evaluacion Preoperatoria, factores de
riesgo, enfermedades Cardiovasculares, cirugia

ABSTRACT

Objective: Evaluation of non-cardiac surgical patients
and postoperative complications in elective surgery using
the Goldman, Detsky, Lee and ASA indices. Methods: A
single-center, observational longitudinal follow-up study
was carried out in patients in charge of the surgical ser-
vices of the Hospital of the Venezuelan Institute of Social
Security (IVSS) “Dr. Miguel Pérez Carrefio”, applying the
standardized scales to compare the Goldman, Detski, Lee,
and ASA index before surgery, followed by immediate and
mediate postoperative follow-up. Results: Of the total of
299 patients who were followed-up, 51% were male, with
an average age of 54 * 8. 62.2% came from general sur-
gery, constituting acute cholecystitis and intra-abdominal
space-occupying lesion (LOE) as the most frequent with
11.37%, respectively. In general, there were 12 complica-
tions, with acute heart failure as the highest proportion with
7 cases; The most significant risk estimate was the ROC
curve model of the Lee scale (AUC: 0.793 95% CI [0.77 -
0.81], p = 0.011) was AUC 0.695 (p = 0.017). Conclusion:
The Lee scale obtained a higher performance, however,
Goldman and ASA are also useful for predicting postope-
rative cardiovascular complications.

Keywords: Surgical Clearance, risk factors, cardiovascu-
lar diseases, surgery
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En las Américas, casi 6 millones de los 7 millo-
nes de muertes que ocurrieron en 2017 se debieron a
enfermedades crénicas no transmisibles (ECNT)™®, el
14% del total mundial de muertes por ECNT, Venezue-
la® no es ajena a esta estadistica donde se observa
que las ECNT representan un indicador alto de morta-
lidad, como son las enfermedades cardiacas (20,7%),
cancer (15,4%), diabetes (7,6%) y enfermedades ce-
rebrovasculares (7,5%), Estos datos representan un
desafio en el abordaje de la evaluacion preoperatoria
en los pacientes donde la enfermedad cardiaca repre-
senta un riesgo de complicaciones durante la cirugia
no cardiaca.

En relacion, a las complicaciones® relacionadas
con la cirugia no cardiaca, a nivel mundial se estima
que el promedio en su presentacion oscila entre 7 a
11%, y una tasa de mortalidad de 0,8 a 1,5%, segun
las precauciones de seguridad. Hasta un 42% de es-
tos son causados por complicaciones cardiacas. La
principal causa de muerte son los eventos cardiacos
adversos mayores (MACE por sus siglas en inglés)®),
principalmente el infarto del miocardio (IM), también
estan los accidentes cerebro vasculares con 0,1 — 1,9
% cuando el tipo de cirugia es vascular no cardiaca, no
neuroldgica, sin embargo, la incidencia® se incrementa
cuando es una cirugia vascular mayor y cardiaca, ob-
teniendo rangos entre 1,9 % y 9,7%, respectivamente.
Tampoco son despreciables los datos sobre arritmias
cardiacas en especial la aparicién de fibrilaciéon auri-
cular la cual puede ocurrir alrededor del 3% de FA en
adultos 245 afios, no seleccionados y hasta 30% en
cirugia toracica).®

Ante este analisis, es menester del personal mé-
dico responsable de la evaluacion preoperatoria, es-
tablecer mecanismos que permitan detectar factores
de riesgo y de esta manera prevenir la presencia de
complicaciones en pacientes con cirugias no cardia-
cas, mediante un conjunto de estrategias para reducir-
lo, para lo cual es necesario estratificar a los pacientes
en funcién de los posibles eventos adversos periope-
ratorios, para los eventos cardiacos adversos mayores
encontramos una serie de indices como los de Gold-
man(®, Detsky®, y Lee®, asi mismo encontramos la
escala de ASAU9 (American Society of Anesthesiolo-
gy) que se constituye en una herramienta vigente para
evaluar el estado general del paciente.

La necesidad de realizacion de este estudio radi-
ca que el Hospital Central del Instituto Venezolano de
los Seguros Sociales (IVSS) Dr. Miguel Pérez Carrefio,
maneja un volumen alto de cirugias, donde el servicio
de Medicina Interna juega un papel importante median-
te la realizacion de su consulta preoperatoria, he aqui
la importancia de analizar los indices estandarizados
para riesgo de cardiovascular en pacientes quirurgicos
de no cardiacos.

MATERIALES Y METODOS

Disefo y ubicaciéon del estudio

Es un estudio de unico centro, observacional de
seguimiento longitudinal en pacientes mayores de 35
afnos, sometidos a cirugia no cardiacas, a cargo se los
servicios de cirugia general, neurocirugia y traumatolo-
gia, del Hospital Central del IVSS “Dr. Miguel Pérez Ca-
rrefio”, que asistieron al area de consulta preoperatoria
de medicina interna y emergencia de los servicios an-
tes mencionados, durante el periodo comprendido de
junio 2017 — marzo 2018. Se excluyeron aquellos pa-
cientes trasladados a otro hospital con alta hospitalaria
y evento cardiovascular al momento de la evaluacion.

Se realizé6 un modelo de registro, donde se dili-
gencia el numero de historia clinica de ingreso, ante-
cedentes personales, datos relativos a la intervencion
quirurgica, examen fisico, datos relativos a su estancia
en unidades de recuperacion postanestésica, reanima-
cion, unidades de cuidados intensivos, resultados de
indices de riesgos preoperatorios utilizados. Para man-
tener la coherencia, la misma persona realiz6 toda la
revision de la historia clinica, examen fisico e ingreso
a todos los pacientes y estratificd los riesgos median-
te las escalas de Goldman, Detsky, Lee Y ASA segun
el puntaje. Los eventos cardiacos adversos mayores
(infarto del miocardio, insuficiencia cardiaca aguda,
parada cardiaca no fatal, edema de pulmoén, arritmias
de novo, enfermedad cerebrovascular, muerte por cau-
sas cardiacas y muerte subita) fueron evaluados en el
postoperatorio inmediato (24 a 48 horas) y en el posto-
peratorio mediato (72 horas y mas), este seguimiento
se realiz6 a través de la hospitalizacion del servicio qui-
rargico interventor.

35



JONNATHAN HACHITO MOSQUERA, JAIRO ROJANO RADA, OSWALDO RODRIGUEZ ARBELAEZ. EVALUACION DE PACIENTES QUIRURGICOS NO CARDIACOS
Y COMPLICACIONES POSTOPERATORIAS EN CIRUGIA ELECTIVA MEDIANTE LOS INDICES DE GOLDMAN, DETSKY, LEE y ASALN.
Rev. Inst. Nac. Hig. “Rafael Rangel”, 2020; Vol 51 (1-2): pags. 34-41

Anadlisis de los datos

Las variables continuas se resumieron con medias
y desviacién estandar si la distribucion es normal o en
medianas y rangos intercuartilicos si la distribucién es
no normal; las variables categoéricas se resumieron con
recuentos de frecuencia y porcentajes. La capacidad
de la calculadora para distinguir entre pacientes con
o sin las complicaciones correspondientes se resumié
utilizando el area bajo una curva de caracteristicas
operativas (AUC) del receptor. EI AUC puede variar de
0.5 a 1.0, con valores mas altos que indican capacidad
de prediccion o discriminacion mejoradas, se utilizo el
test de DelLong para comparar las AUC. Los analisis
estadisticos se realizaron con SPSS 22. Los valores
de p<0,05 se consideraron estadisticamente significati-
vos. Los resultados fueron expresados en tablas y figu-
ras. En ausencia de un estimador de tamafio muestral,
se considerara una muestra intencional y no probabi-
listica, la misma estuvo conformada por 299 pacientes
y se utilizé la imputacién de datos si el subregistro es
menor del 20% con el fin de mitigar este efecto.

Revisiéon del Comité de ética

Todos los pacientes firmaron el consentimiento in-
formado que contd con la aprobacion del Comité de
Bioética del Hospital Central del IVSS Dr. Miguel Pérez
Carrefio en cumplimiento de lo establecido por la de-
claracion de Helsinki.

RESULTADOS
Datos epidemiolégicos y condiciones médicas de
los pacientes con cirugias no cardiacas

Paciente seleccionado
(n = 335)

Excluidos (n = 335)
I 3| (Cirugias suspendidas n = 31)
(Egreso Voluntario n = 5)

\j

Paciente seleccionado
(n =299)

Gréfico 1. Flujograma de seleccion de pacientes
quirargicos no cardiacos del Hospital del IVSS
“Dr. Miguel Pérez Carreio”, junio 2017 — marzo 2018
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Se seleccionaron 299 pacientes (grafico 1), el sexo
que predomind fue el masculino 51 % (n = 151). % con
una edad promedio de 54 + 8. El 56.8% (n = 170), de
los pacientes tenian un indice de masa corporal (IMC)
normal. En relacion con la distribucion del servicio qui-
rdrgico predomind cirugia general con 62,2% (n = 186).
Con respecto a las escalas de riesgo preoperatorio el
ASA catalogé al 76,3 % (n = 228) en clase Il. Con el in-
dice de Lee el rango mas frecuente fue el | con 89,9%
(n =269). EI93,3% (n = 291) se estratifico en clase |
segun Goldman, y por ultimo la escala de Detsky, cla-
sificd en rango | al 99,7% (n = 298). El procedimiento
quirdargico mas realizado fue la laparotomia explorado-
ra con 50,5% (n = 151). (Tabla 1)

Examenes complementarios preoperatorios de los
pacientes quirurgicos no cardiacos

En cuanto a los estudios complementarios se
pudo observar un predominio en valores de examenes
en el sexo masculino en comparacién del femenino los
cuales fueron los leucocitos y plaquetas 6,735 +1,861
(p<0,078) y 208,596 +75189,9 (p<0,099) respectiva-
mente, y para el sexo femenino lo fue el nivel de crea-
tinina en comparaciéon con su contraparte con 0,71
10,17 (p<0,066). (Tabla 2)

Diagnésticos preoperatorios de
quirurgicos no cardiacos

De acuerdo con los diagnédsticos preoperatorios en
el caso de cirugia general el diagnostico mas frecuente
lo represento la colecistitis aguda y la lesidon ocupante
de espacio (LOE) intraabdominal con 11,37% (n = 34)
respectivamente, y en ambos casos hubo predominio
del sexo masculino con 55,9% (n = 19) para cada en-
tidad médica. En relacién con el servicio de ortopedia
se observo que el diagndstico mas representativo fue
la fractura de tibia y peroné con 9,69% (n = 29) donde
el mayor porcentaje fue de 51,7% (n = 15) para el fe-
menino. Para el servicio de neurocirugia hubo mayor
numero de casos en lo que respecta a la hemorragia
subaracnoidea con 8,69% (n = 26), destacandose el
sexo femenino con 57,69 (n = 15). (Tabla 3)

los pacientes

Evaluacion de las complicaciones postoperatorias

En cuanto a las complicaciones postoperatorias
inmediatas se evidencio la presencia de fibrilacién au-
ricular e insuficiencia cardiaca aguda, representando
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Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas de

los pacientes quirurgicos no cardiacos
del Hospital del IVSS
“Dr. Miguel Pérez Carreio”

Variables Estadisticos
N 299 (%)
Edad (anos) (¥)
Femenino 58,2+ 11
Masculino 54 +8
Sexo
Femenino 148 (49%)
Masculino 151 (51%)
indice de masa corporal (IMC)
Bajo peso 6 (2%)
Normal 170 (56,8%)
Sobrepeso 69 (23%)
Obesidad 54 (18%)

Servicio quirargico
Cirugia General
Traumatologia
Neurocirugia

Clasificacion ASA
| (paciente sano)
Il (enfermedad sistémica leve)

indice cardiaco Lee
Clase |
Clase Il
Clase lll

Escala de Goldman
Clase |
Clase Il
Clase lll

Escala de Detsky

Clase |

Clase Il
Procedimiento quirurgico
Laparotomia Exploratoria

186 (62,2%)
79 (26,4%)
33 (11%)

71 (23,7%)
228 (76,3%)

269 (89,9%)
23 (7,7%)
7 (2,4%)

291 (93,3%)
7 (2,3%)
1(0,3%)

298 (99,7%)
1(0,3%)

151 (50,5%)

Reduccion abierta + clavo intramedular 57 (19%)

Clipaje de Aneurisma cerebral
Colecistectomia Laparoscépica
Ooforectomia Bilateral

Otros Procedimientos

26 (8,69%)
21 (7%)
5 (1,67%)
39 (13%)

IVSS: Instituto Venezolano de los Seguros Sociales.

(*) media * desviacion estandar

Fuente: preparado por los autores a partir de los resultados
del estudio

0,33% (n =1) para cada evento de manera respectiva.
La mayoria de las complicaciones postoperatorias in-
mediatas las caracterizé el edema agudo de pulmoén
con 0,66% (n = 2). (Tabla 4)

Evaluacion del rendimiento de las escalas de Lee,
ASA, Detski y Goldman

Las curvas de caracteristica operativa del recep-
tor (ROC) se crearon para cada tipo de escalas. En
el analisis general, resultod ser significativos el mode-
lo de curva ROC de la escala de Lee (ABC: 0,793 IC
95% [0,77 - 0,81], p = 0,011), seguido de la escala de
Goldman (ABC: 0,840 IC 95% [0,81 - 0,86], p = 0,014).
(Grafico 2)

Grafico 2. Curvas de caracteristica operativa
del receptor (ROC) para las escalas de Lee, ASA,
Destsky y Goldman
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Fuente: preparado por los autores a partir de los resultados
del estudio

Curva Area ROC EE (Delong) IC (95%)

1Lee 0,7938 0,0118 0,7706 0,8169
2 ASA 0,8011 0,0172 0,7673 0,8349
3 Detsky  0,6625 0,0240 0,6155 0,7095
4 Goldman 0,8406 0,0147 0,8118 0,8695
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Tabla 2. Exdmenes complementarios preoperatorios de los pacientes quirirgicos no cardiacos

Variables Femenino Masculino
Examenes preoperatorios Media desviacion estandar Media desviacion estandar
Leucocitos (mm3) * 6,352 1,472 6,735 + 1,861
Hemoglobina (gr/dl) 12,19 1,14 12,26 +1,25
Plaquetas (mm3) ** 197,155 747277 208,596 +75189,9
Creatinina (mg/dl) *** 0,71 0,17 0,68 +0,18
Nitrégeno Ureico (mg/dl) 11,61 1,83 11,67 +1,76
Sodio sérico (mg/dl) 138,5 3,2 138,7 +3,2
Potasio sérico (mmol/L) 3,76 0,21 3,74 +0,21
Cloro sérico (mEq/L) 104,07 4,70 103,67 + 4,582
Glicemia (mg/dl) 93,72 9,77 93,12 + 11,21
INR 0,837 0,075 0,8457 +0,07549
Fuente: preparado por los autores a partir de los resultados del estudio
p<0,078* p<0,099** p<0,066***

Tabla 3. Diagnosticos preoperatorios de los pacientes quirtrgicos no cardiacos del Hospital del IVSS
“Dr. Miguel Pérez Carreiio”

Diagnéstico preoperatorio Femenino Masculino Total
Servicio de Cirugia General n % n % n %
Colecistitis Aguda 15 441 19 55,9 34 11,37
Obstruccion Intestinal 9 52,9 8 471 17 5,68
Pancreatitis Biliar 8 571 6 42,9 14 4,68
Coledocaolitiasis 6 50 6 50 12 4,01
Piocolecisto 6 66,7 3 33,3 9 3,01
Litiasis Vesicular 5 38,5 8 61,5 13 4,34
LOE Intrabdominal 15 441 19 55,9 34 11,37
Gangrena de miembros inferiores 6 40 9 60 15 5,01
Hemorragia digestiva superior 0 00,0 6 100 6 2
Sindrome ictérico obstructivo 4 444 5 55,6 9 3,01
Tumor de cabeza de pancreas 1 10 9 90 10 3,34
Tumor de Colon 1 16,66 5 83,33 6 2
Tumor de Ovario 5 100 0 00,0 5 1,67
Colangiocarcinoma 1 50 1 50 2 0,66
Total 82 44 104 55,9 186 62,2
Servicio de Ortopedia

Fractura de tibia y peroné 15 51,7 14 48,3 29 9,69
Fractura de Fémur derecho 7 43,8 9 56,3 16 5,35
Fractura de Fémur izquierdo 6 60 4 40 10 3,34
Fractura de Pelvis 3 429 4 57,1 7 2,34
Fractura de calcaneo 3 37,5 5 62,5 8 2,67
Fractura de Humero 2 22 7 77,77 9 3
Total 36 45,56 43 54,43 79 26,42
Servicio de Neurocirugia

HSA 15 57,69 1 42,3 26 8,69
LOE Frontoparietal 2 66,66 1 33,33 3 1
Meningioma 1 20 4 80 5 1,67
Total 18 52,94 16 47,05 34 11,37
Casos en base a la poblacion Total (n =299) 136 45,81 163 54,18 299 100

LOE: Lesion ocupante de espacio; HSA: Hemorragia subaracnoidea
Fuente: preparado por los autores a partir de los resultados del estudio
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Tabla 4.
Complicaciones cardiovasculares en el posto-
peratorio inmediato y mediato de los pacientes
quirargicos no cardiacos

Variables Pacientes
n =299 (%)
Complicacién postoperatorio
inmediato 1(0.33)
Fibrilacion Auricular 1(0.33)

Insuficiencia cardiaca aguda

Complicacién postoperatorio
mediato 6 (2)

Insuficiencia Cardiaca Aguda 2 (0.66)
Edema agudo de pulmon 1(0.33)
Extrasistoles supraventriculares 1(0.33)

Fibrilacion auricular

Fuente: preparado por los autores a partir de los resultados del
estudio

DISCUSION

Este estudio compard cuatro escalas de riesgo
(Lee, ASA, Goldman y Detski) para pacientes quirur-
gicos no cardiacos, encontrandose mas representativi-
dad del sexo masculino, ubicandose en la sexta déca-
da de la vida, y el servicio quirurgico preponderante fue
cirugia general, coincidiendo con los resultados obteni-
dos por Rangel J y colaboradores, (11)

El estudio de Cortazar (12) realizado en Caracas
en el Hospital del IVSS Dr. Domingo Luciani, evidencio
que el 50,3% de los casos fueron clase Il segun ASA, y
por el indice de Goldman el 64,43% se ubico en clase
I, Con respecto al indice de Lee, Boersma y colabora-
dores (13) demostraron que la mayoria de los casos
fueron clasificados como clase 1V (3.6%), y en relacién
con el indice de Detski hubo un estudio (14) que clasi-
fico como bajo riesgo (Clase 1) a 86% de los pacientes.
En nuestro caso todos los indices de Lee, Goldman y
Detski clasificaron a los casos en Clase | y el ASA en
II, lo cual difiere con el estudio de Boersma en relacién
con el indice de Lee lo cual puede estar relacionado
que la presente poblaciéon era mayor de 65 afios, que
pudo condicionar mayor numero de comorbilidades.

Contreras y colaboradores (14), encontraron en un
Hospital del Estado Carabobo que el mayor numero de
intervenciones quirurgicas se originaron de los servi-
cios de Cirugia General y Ginecologia, esta diferencia
es producto de las caracteristicas del HMPC que es un
centro de cuarto nivel y con mayor volumen de servi-
cios de traumatologia (4 servicios) en contraste con el
de ginecologia que es uno solo.

La Insuficiencia Cardiaca aguda fue la complica-
cion cardiovascular mas consistente tanto en los pos-
tperatorios mediato e inmediato, representando una
mayor proporcién en el segundo, a diferencia del estu-
dio de Radovanovi¢ (15) y colaboradores donde la ma-
yor complicacion fue la crisis hipertensiva, otro estudio
(16) documento que la principal complicacion la obtuvo
el infarto agudo del miocardio, lo cual puede deberse a
las caracteristicas que fueron monitoreados con tropo-
nina y los infartos fueron silentes.

En cuanto, al rendimiento de las escalas de pun-
tuacion mostraron buena consistencia interna, un co-
eficiente en el rango esperado entre 0,70 y 0,90 para
Lee, Goldman y ASA, donde la primera presento una
mayor capacidad predictiva para eventos cardiovas-
culares, este hallazgo es equiparable al obtenido por
Pantoja (17) y colaboradores que demostré que el indi-
ce de Lee, tuvo mejor valor predictivo positivo. En otro
estudio (18) que valoré la clasificacion ASA, NYHA, y
el indice de riesgo de Detsky, encontré que todos mos-
traron buen rendimiento en la evaluacién del riesgo
cardiaco (p <0,01), sin embargo, el que obtuvo mayor
precision fue el Detsky.

Indiscutiblemente estos resultados obtenidos per-
miten evidenciar la necesidad de continuar abordando
esta unidad de estudio, realizando investigacion que
involucre mas servicios quirdrgicos y la inclusion de
biomarcadores que permita complementar los resulta-
dos arrojados por los indices de riesgos antes citados.

En cuanto a las limitaciones del estudio, podemos
mencionar el tamafio de la muestra como resultado de
los problemas que padece el sistema de salud vene-
zolano que impacta en este tipo de servicios de salud,
siendo una debilidad al realizar el calculo muestral.
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CONCLUSION

Muy a pesar de que el indice de Lee evidencié un
mayor rendimiento predictivo, no se puede despreciar
la valoracion de los indices de ASA y Goldman, por
el contrario, estos resultados evidencian que en la
valoracion de los pacientes con cirugia no cardiaca es
indispensable la utilizacion integral de estos.
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Evaluacion de un grupo de pacientes
adultos mayores

Evaluation of a group of older adult patients
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RESUMEN

El propdsito del estudio es evaluar un grupo de pacien-
tes, quienes asistieron a consulta externa en el Centro
de Salud, CEMO, ubicado en la ciudad de Caracas. Se
estudiaron 634 pacientes, adultos mayores, edad entre
60 y 101 afios, de ambos sexos y tres regiones del pais:
Gran Caracas, Regiéon Central y Maracaibo, variables:
edad, sexo, raza, ocupacion y ciudad; Antecedentes per-
sonales (patologias); Habitos psicobioldgicos; Examen
fisico, Evaluacion funcional; Actividades instrumentales;
Evaluacién antropométrica: edad, peso talla, IMC, Cir-
cunferencia pantorrilla, Circunferencia Abdominal; Fuerza
aprehension, marcha, velocidad, indice cintura-talla (ICT).
Se aplicaron medidas descriptivas, de asociacion y com-
paracion de promedios y porcentajes, mediante el uso del
software Excel y Epidat 4.2. 67,8% de los pacientes son
de raza blanca, 29,5% con educacién superior; 48,4%
con salud Muy buena o Excelente; 96,7% Evaluacion
funcional Excelente; Habitos psicobioldgicos un 30,9%
de polifarmacia; porcentaje similar (28,3% y 28,6%) con
antecedentes de Hipertension y Osteoporosis; asociacion
entre Hipertension y polifarmacia (p<0,001), Diabetes y
polifarmacia (p<0,01) y Reumatismo con sedentarismo
(p<0,01); correlacion entre peso-IMC, peso-CC, IMC-
CC, ICT-CC (p<0,01); diferencias significativas entre raza
para la evaluacion de la salud Excelente y Muy buena
(p<0,001), para la Gran Caracas y Region Central. Se
concluye que los adultos mayores evaluados son de raza
blanca, con educacion media o superior, antecedentes de
hipertension y osteoporosis, con salud Muy buena y Exce-
lente evaluacion funcional.

Palabras claves: Adultos mayores. Estado de salud.
Evaluacién funcional.

V|

ABSTRCTS

The purpose of the study is to evaluate a group of patients,
who attended outpatient in the health center, CEMO, loca-
ted in the city of Caracas. 634 patients, older adults, age
between 60 and 101 years, of both sexes and three regions
of the country were studied: greater Caracas, Central Re-
gion and Maracaibo, variables: age, sex, race, occupation,
and city; Personal history (pathologies); Psychobiologi-
cal habits; Physical examination, functional assessment;
Instrumental activities; Anthropometric assessment: age,
weight, BMI, circumference calf, Abdominal girth; Force
apprehension, reverse, speed, index height-waist (HWI).
Applied descriptive measures of association and compari-
son of averages and percentages, using Excel and Epidat
4.2 software. 67.8% of the patients are white, 29.5% with
higher education; 48.4% with very good health or exce-
llent; 96.7% with excellent functional assessment; in ha-
bits psychobiological with 30.9% of polypharmacy; similar
percentage (28.3% and 28.6%) with a history of hyperten-
sion and Osteoporosis; Association between hypertension
and polypharmacy (p < 0.001), Diabetes and polypharma-
cy (p < 0.01) and rheumatism with sedentary lifestyle (p <
0.01); correlation between weight-BMI, weight-CC, IMC-
CC, ICT-CC (p < 0.01); significant differences among race
for the evaluation of health excellent and very good (p <
0.001), to the greater Caracas and Central Region. It is
concluded that evaluated older adults are white, with se-
condary education or higher, history of hypertension and
osteoporosis, with very good health and excellent functio-
nal evaluation.

Keywords: older adults. The State of health. Functional
assessment.
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INTRODUCCION

Actualmente hay una gran preocupacion, en las
instituciones dedicadas a la salud, por mejorar la cali-
dad de vida de los adultos mayores, en tal sentido exis-
ten instituciones dedicadas especialmente a la aten-
cion de este grupo de personas, con el fin de realizar
evaluaciones periddicas de su estado de salud, ofrecer
programas para la realizacion de actividad fisica, en
procura de que estas personas de la tercera edad, ten-
gan una mejor calidad de vida.

Por ejemplo, un estudio realizado por Laguado Jai-
mes et al (2017)™, refiere que “La funcionalidad en el
adulto mayor constituye un eje principal para los pro-
gramas orientados a fortalecer el envejecimiento acti-
vo”; motivo por el cual, se considera la importancia de
que el adulto mayor se mantenga activo en la tercera
edad, para tener la posibilidad de alargar su longevidad
con buena salud, en la medida de lo posible.

Partiendo de la definicion de salud, dada por la
OMS®@ que dice «La salud es un estado de comple-
to bienestar fisico, mental y social, y no solamente la
ausencia de afecciones o enfermedades», debemos
afirmar que es necesario que el adulto mayor se sienta
bien fisicamente; esto es, sin dolencias afecciones y/o
malestar; asi mismo, que tenga un estado mental, que
le permita ser consciente de sus acciones y actividades
que realice; y que comparta con familiares y amigos, en
el dia a dia.

Un estudio realizado por Vera (2007)®), concluye
que para el adulto mayor, la calidad de vida significa
“tener paz y tranquilidad, ser cuidado y protegido por
la familia con dignidad, amor y respeto, y tener satisfe-
chas como ser social sus necesidades de libre expre-
sion, decision, comunicacion e informacion”

De acuerdo con Carmenaty Diaz y Soler Orozco
(2002)®, una de los procedimientos utiles para evaluar
el estado de salud en los adultos mayores, es mediante
la evaluacién funcional, la cual permite obtener datos
precisos que pueden inducir la futura declinacién del
estado de salud, con lo cual el equipo médico y de en-
fermeria, puede establecer la mejor forma de interven-
cion, para ayudar en un mejor estado de salud.

Segun el censo de 2001, la poblacién total de Ve-
nezuela era de 23.054.210 habitantes, de los cuales
1.122.213 (4,9%) son de 65 o mas afos®; y segun

el censo de 2011, la poblacion total de Venezuela es
de 27.227.930 de los cuales 11,8% son de 65 o0 mas
anos®. Se puede apreciar que en el periodo 2001 —
2011, se incremento la poblacién total en 18,1%, mien-
tras que la poblacién de 65 o mas afos, se incremento
en 13,2%, lo que supone que esta poblacion vulnerable
que representa aproximadamente el 20,0% de la po-
blacion total, amerita tener una atencion especial, en lo
que a salud se refiere; por tal motivo las instituciones
de salud, tanto publicas como privadas, deben dedicar
mucho mas atencion a estas personas.

Ahora bien, para cumplir con la premisa de tener
paz y tranquilidad, se considera que debe haber una
situacion que conlleve a tener una salud, al menos
aceptable, y ello se refleja en la evaluacion periddica
que tenga la persona en los afos previos a la adultez,
y del tipo de vida que haya llevado. Es por ello que se
ha considerado evaluar en grupo de pacientes adultos
mayores, tomando en cuenta los antecedentes patolo-
gicos, los habitos psicobioldgicos, evaluacion funcional
y el examen fisico realizado previamente, para poder
determinar el estado de salud, y el nivel de desenvolvi-
miento que tiene el paciente.

El objetivo de este estudio, es evaluar un grupo de
pacientes adultos mayores que han asistido a la con-
sulta externa de la Clinica CEMO, ubicada en la ciudad
de Caracas, durante el primer semestre del afio 2015,
con el fin de determinar su estado de salud, el cual
pueda inferir que tendran unos afios mas de vida.

Vale aclarar, que para comparar los resultados,
se consideraron tres regiones geograficas, teniendo
en cuenta la procedencia de la mayor parte de los pa-
cientes; estas regiones o zonas geograficas, son: Gran
Caracas, conformada por el Distrito Capital, Municipios
Sucre, Acevedo del Estado Miranda; Region Central,
conformada por Municipios Guaicaipuro, Los Salias,
Carrizal y Urdaneta del Estado Miranda, otras zonas
de los Estados Aragua, Carabobo y Lara, y Maracaibo.

MATERIALES Y METODOS

Es un estudio Multicéntrico, realizado en una
muestra probabilistica, conformada por 634 pacientes,
quienes asistieron a la consulta externa en el Centro
Médico CEMO (o Clinica CEMO), ubicada en Caracas,
Distrito Capital, de los cuales 176 (27,8%) son del sexo
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masculino y 458 (72,2 %) son del sexo femenino, con
edad comprendida entre 60 y 101 afos. Se eligieron
pacientes de varias ciudades o localidades de Vene-
zuela, y se agruparon en tres regiones: Gran Caracas
380; Region Central 128 y Maracaibo 126. Se midieron
las variables: edad, sexo raza, ocupacioén y ciudad; An-
tecedentes personales; Habitos psicobioldgicos; Exa-
men fisico, Evaluacion funcional; Actividades instru-
mentales; Evaluacion antropométrica: edad, peso talla,
IMC, Circunferencia pantorrilla, Circunferencia Cintura;
Fuerza aprehension, marcha, velocidad, indice cintu-
ra-talla (ICT).

Para la obtencion de los datos, se disefié un for-
mulario con preguntas relativas a: informacion gene-
ral, antecedentes personales, habitos psicobioldgicos,
examen fisico y evaluacion funcional; se consideraron
todas las patologias que informaron tener los pacientes
atendidos en la consulta externa.

Los pacientes fueron informados oportunamente
del estudio, y se pidié su consentimiento por escrito,
con el fin de cumplir con las normas éticas previstas en
este tipo de estudio; en tal sentido, una vez que acu-
dieron a la consulta médica, se evaluaron y se llevd un
registro de toda la informacién pertinente, para llevar a
cabo el estudio.

La evaluacion del estado de salud, se basé en las
patologias mas comunes, presentes en los pacientes,
y se elaboré una escala en funcién del nimero de pato-
logia que padece el paciente, y se establecieron cinco
categorias, que resultaron de obtener la suma de estos
puntos, las cuales son: 1 Excelente; 2 Muy buena; 3
Buena; 4 Regular y 5 o0 mas, Deficiente.

La Escolaridad se evalu6 teniendo en cuenta que
el paciente haya cursado estudios en uno o mas de los
cuatro niveles, en los cuales se divide la educacién en
Venezuela, a saber: Basica, Media, Técnica, Superior.

La evaluacion funcional consistid en considerar
seis actividades basicas, que deberia realizar el pa-
ciente; de tal manera que se asigné un punto a cada
una de estas actividades y se sumaron los puntos, se-
gun el numero de actividades que realiza, y se obtu-
vo la siguiente clasificacion: 5-6 “Excelente”; 3-4 “Muy
buena”y 1-2 “Buena”.

Se calculo el IMC, mediante la formula de Quete-
let?; y los valores de referencia de la OMS citados por
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el Centro para el Control de y la Prevencion de enfer-
medades (CDC)® y Moreno et al®. Asi mismo, se tomo
como referencia para la CC los valores sugeridos por
Callaway, citado por Piazza(” y sugeridos por Mede-
rico et al", asi como tambien utilizados y sugeridos
por Huaman et al"? y por Valenzuela y Bustos!"® : ries-
go elevado en mujeres > 82 cm y en hombres > 102
cm; y para el indice cintura-talla (ICT) obtenido como
el cociente entre la circunferencia de cintura y la talla o
altura, se considera como referencia un valor mayor a
0,5, valor referido por Hernandez Rodriguez y Duchi
Jimbo'¥, y por Valenzuela y Bustos("®, como indicador
de riesgo elevado.

La informacion obtenida, se procesé en el softwa-
re Excel de Microsoft y Epidat. Para el analisis esta-
distico se utilizaron estadisticos descriptivos, analisis
de correlacion, tablas de contingencia y coeficiente de
contingencia, y contrastes correspondientes a correla-
ciones de Pearson y prueba Chi-Cuadrado.

RESULTADOS

La muestra conformada por 634 pacientes, de los
cuales 72,0% es femenino y 28,0% es masculino, por
lo que hay predominio del sexo femenino.

Se determinaron las medidas descriptivas para las
variables cuantitativas incluidas en el estudio, y los re-
sultados se presentan a continuacion:

Los promedios de las variables son mayores en
los hombres, para el peso, la talla, la pantorrilla, la cir-
cunferencia de cintura, la fuerza y el IPCC. Por otra
parte, el IMC y el ICT son mayores en las mujeres. Con
relacion al lugar de procedencia de estos pacientes, se
tiene que la mayoria, esto es, 59,9% provienen de la
Gran Caracas; 20,2% proviene de la Region Central y
19,9 proviene de Maracaibo.

Otra caracteristica que se incluyo en el estudio, es
el correspondiente a la raza, y los resultados indican
que 67,8% son de raza blanca, 26,0% mestizos, 5,4%
afroamericanos y 0,8% indios; asi mismo, hay un por-
centaje mayor de mujeres de raza blanca y de raza in-
dia, en tanto que hay un porcentaje mayor de hombres
de raza mestiza. Otro aspecto es el relacionado con la
escolaridad, la cual se muestra por grupo de edad, con
predominio en el grupo de 65 a 74 afos (44,6%), segui-
do del grupo de 75 a 84 afios (24,3%) y de los menores
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de 65 anos (23,0%). La escolaridad se distribuye en
Educacion Superior (29,5%), Media (62,9%) y Basica
(7,6%). Se puede afirmar que 3 de cada 10 pacientes
adultos mayores, que asistieron a la consulta externa
en la Clinica CEMO, tienen educacién superior.

En cuanto a la evaluacion de la salud, se tienen
los siguientes resultados, previa consideracion que hay
seis actividades incluidas en esta evaluacion, y la asig-
nacién de 1 punto a cada una de ellas, si es realizada
por el paciente, con lo que al sumar los puntos respec-
tivos a cada paciente, permitié establecer una escala y
su respectiva denominacion.

Los resultados reflejan que 48 (7,57%) de los pa-
cientes adultos mayores, tiene una salud considerada
Excelente; 40,85% una salud considerada Muy bue-
na; 37,07% una salud considerada Buena; 13,72%
una salud Regular y 0,78% una salud Deteriorada. Al
discriminar por region, se tiene que en la Gran Cara-
cas, el porcentaje de pacientes con salud Excelente
es ligeramente mayor (8,42%); en la Region Central
y Maracaibo es mayor el porcentaje en las categorias
Muy buena; y en la categoria Regular, es mayor en la
Gran Caracas. Se consider6 la evaluacion funcional,
es decir, se incluyeron actividades como: alimentarse,
bafarse, movilidad, continencia, vestirse y uso del WC,
y los resultados reflejan que, para los dos sexos, los
pacientes adultos mayores, se desenvuelve muy bien,
debido a que en cada una de las actividades consi-
deradas, al menos el 88% realiza estas actividades, y
96,7% es clasificado como Excelente en la Evaluacion
Funcional.

De acuerdo con los resultados, se puede decir que
mas del 88,0% de los pacientes realizan las activida-
des basicas; segun el numero de actividades que rea-
liza el paciente, para los dos sexos, el porcentaje de
pacientes con una Excelente evaluacion funcional (o
funcionalidad) es igual, y practicamente todos los pa-
cientes tienen una funcionalidad Excelente.

Al comparar la evaluacion funcional por lugar de
procedencia, se observa que en la Gran Caracas,
97,9%, en la Region Central, 98,6% y en Maracacibo,
97,4% de los pacientes es Excelente; ademas las dife-
rencias no son significativas.

Con relacién a los Habitos psicobiolégicos, se
tiene que de los 634 pacientes, se determind cuantos

tienen determinado habito, los resultados indican que
30,9% de los pacientes tienen habitos denominados
“Polifarmacia”, ya que deben proveerse de varios me-
dicamentos; asi mismo, 26,3% tiene sedentarismo, y
20,6% tiene “Bajo el calcio”. Llama la atencién, en este
grupo de pacientes, que hay un bajo porcentaje, tanto
de tabaquismo (7,6%), como alcohdlico (4,9%). Adicio-
nalmente, se tiene que 12 pacientes tienen Alzheimer,
quienes representan el 1,9% y todos son mayores de
73 anos.

Con relacion a los Antecedentes Personales, un
porcentaje similar (28,3% y 28,6%), tiene como ante-
cedentes la HTA y la Osteoporosis; le sigue el Reuma-
tismo, con 10,9%, y luego la Diabetes y la Neurosis con
8,5%y 8,4%.

Se compararon los porcentajes de casos de cada
categoria de la evaluacion del estado de salud, segun
la raza (blanca y no blanca), en las categorias con mas
de 40 casos, y se obtuvo diferencias significativas en-
tre las razas para el estado de salud Bueno y Regular
en Gran Caracas, Region Central y Maracaibo; en el
estado de salud Muy bueno en Gran Caracas y Re-
gion Central; en el estado de salud Excelente en Gran
Caracas y la Muestra total (los p valores varian entre
0,003 y 0,000).

DISCUSION

Los resultados obtenidos en este estudio, permi-
ten afirmar que hay predominio del sexo femenino con
72,0%; la edad promedio es 71,1 + 8,9 anos; 59,9%
proviene de la Gran Caracas; asi como el 67,8% son
de raza blanca; con un grupo de pacientes con escola-
ridad superior en el 29,55, y con un mayor porcentaje
de esta escolaridad en el grupo de 65 a 74 afios, con
un 39,0%; por otra parte, se tiene que solo el 23,6%
tiene una salud considerada como Buena o Excelente.

Se tiene que los promedios de peso, talla, IMC,
CC y Circunferencia de pantorrilla, disminuyen con la
edad, en el sexo masculino; mientras que en el sexo
femenino, el promedio de peso y de Circunferencia
de pantorrilla, disminuye, el promedio de talla e IMC,
se mantiene constante hasta los 80 anos, cuando co-
mienza a disminuir; el promedio de CC se comporta en
forma alterna. Al comparar con los valores sugeridos
por la Vital and Health Statistics'®, para la poblacion
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hispana, en el sexo masculino, los promedios de peso,
talla e IMC son menores; en el sexo femenino los pro-
medios de peso e IMC son menores, de talla es similar;
de igual forma, los promedios de CC resultan ser me-
nores para los dos sexos.

Los promedios de IMC por sexo, son 26,59+4,63
kg/m? (M) vy 27,13+4,88 kg/m? (F), resultan ser simi-
lares a los obtenidos por Huaman et al?; asi como
los promedios de CC, son mayores en los dos sexos.
Por otra parte, se tiene que un estudio realizado por
Daz-Diaz et al"®, reportan promedios, por sexo de
IMC 29,0146,39 kg/m? (M) y 29,23+7,53 kg/m? (F), los
cuales son mayores a los obtenidos en este estudio;
de igual forma reportan promedios de CC, por sexo,
99,82+13,70 cm (M) y 91,60+14,22 cm (F), valores ma-
yor en el sexo masculino (97,08+12,64 cm), pero me-
nor en el sexo femenino (92,23+11,96 (cm).; asi como
también estos promedios de este estudio son similar
en el sexo femenino y mayor en el sexo masculino o los
referidos po Pérez-Ledn y Diaz-Perera'”, y menor en
los dos sexos a los reportados por Bauce y Moya-Si-
fontes'®),

Los valores de CC, indican un riesgo elevado para
el 31,3% del sexo masculino y 78,8% del sexo feme-
nino; ademas hay asociacién con el estado nutricional
(p<0,0000), y tiene una Sensibilidad de 62,1% y Espe-
cificidad de 78,5%.

Con relacién al ICT, se tiene que los promedios
son 0,58+0,0 (M) y 0,60+0,08 (F), que indican en am-
bos casos riesgo elevado, en consecuencia 57,9% de
pacientes del sexo masculino y 64,8% de pacientes
del sexo femenino, tienen alto riesgo; estos resultados
son menores, para los dos sexos, a los obtenidos por
Huaman et al (12). Este indicador esta asociado con el
estado nutricional (p< 0,000), y tiene una Sensibilidad
de 72,4% y Especificidad de 85,4%, mayores ambas,
alas de la CC.

Se obtuvo asociacion entre la HTA con los habitos
Polifarmacia (p < 001); entre HTAy Diabetes (p< 0,001;
entre la Diabetes y los habitos Polifarmacia (p < 0,001,
y entre Reumatismo con Sedentarismo (p < 0,001).

Por otra parte, se tiene que al considerar la Plu-
ripatologia, se observa que solo un 12,7% tiene HTA,
Osteoporosis y reumatismo; y de estos pacientes, el
mayor porcentaje corresponde al sexo femenino con
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un 92,7%; hay un 37,9% con HTA y osteoporosis, co-
rrespondiendo al sexo femenino un 91,9%; ademas,
hay un 20,8% con HTA y diabetes, de los cuales, 68,4
son del sexo femenino.

Al comparar los resultados de escolaridad con
los obtenidos por Laguado Jaimes et al (2017)™, se
tiene que hay un porcentaje mucho menor (7,5% vs.
53,3%) de pacientes con Educacion Basica; un porcen-
taje mayor de pacientes con educacion Media (62,9%
vs. 13,3%) y un porcentaje mayor de pacientes con
Educacion Superior (29,5% vs. 1,7%). En cuanto al se-
dentarismo, en este estudio el 48,0% de los adultos
mayores, informé ser sedentario, porcentaje inferior al
referido en un estudio realizado entre 2014-2015, en el
cual se cita un 53,0%, con un porcentaje de actividad
fisica moderada de 44,0% (9.

CONCLUSION

Con base a los resultados obtenidos, se puede
concluir que:

Predomina el sexo femenino, al menos para este
grupo de adultos mayores, con un 72,2%, y el mayor
porcentaje de adultos mayores, que se evaluaron, pro-
viene de la Gran Caracas, un 59,9%.

Hay un 64,4% de pacientes adultos mayores, se-
gun el IMC, con sobrepeso u obesidad, de los cuales
72,8% son del sexo femenino; asi mismo de acuerdo
con el valor de la CC 68,2% estan en riesgo, de ellos
31,2% masculinos y 78,8% femeninos; y segun el valor
de ICT 62,5% con riesgo alto, y 57,9% masculinos y
90,6% femeninos.

De acuerdo con el valor del ICT, se tiene que el
promedio en los hombres es de 0,58+0,07 esta dentro
del rango de sobrepeso (0,58 a 0,62) y para las muje-
res de 0,60+0,08 valor mayor a 0,58, que representa
Obesidad Moérbida®?. La Sensibilidad y Especificidad
del ICT son mayores a las de la CC.

De los pacientes con sobrepeso u obesidad,
74,7%, 82,7% y 66,2% de la Gran Caracas, Regién
Central y Maracaibo, respectivamente, tienen como
antecedente HTA.

De los que tienen antecedente HTA, 75,7%, 59,5%
y 79,6%, de la Gran Caracas, Region Central y Mara-
caibo, respectivamente, son del sexo femenino.
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La evaluacién de la salud, resulté ser Muy buena
para el 40,95 y Buena para el 37,1% de los pacientes

La Evaluacion funcional es Excelente para el
98,6% en la Regioén Central; 97,9% en la Gran Caracas
y 94,2% en Maracaibo.

Hay diferencias significativas entre los porcentajes
de sobrepeso y obesidad por regiones (p < 0,001), y
de igual forma, se obtuvo asociacién entre sobrepeso y
obesidad con la CC y con el ICT (p < 0,000).

En términos generales, se puede concluir que el
grupo de pacientes adultos mayores tiene una salud
Muy buena o buena; una Evaluacion funcional Exce-
lente; un porcentaje considerable con sobrepeso u
obesidad, asi como un porcentaje alto pacientes con
riesgo o riesgo alto, de acuerdo con la CCy el ICT.

Se obtuvo diferencia significativa, por raza, para
las categorias del estado de salud Excelente, Muy bue-
nay Buena.

La evaluacién de los adultos mayores es impor-
tante, ya que permite conocer su estado de salud, y
asi poder establecer un plan de seguimiento, para con-
servar dicho estado de salud y por lo tanto su mejor
calidad de vida.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1.  LAGUADO JAIMES, Elveny et al . Funcionalidad y gra-
do de dependencia en los adultos mayores institucio-
nalizados en centros de bienestar. Gerokomos, Barce-
lona, v. 28, n. 3, p. 135-141, 2017 . Disponible
en http://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext&pi-
d=S1134-928X2017000300135&Ing=es&nrm=iso (Con-
sultado 15 de noviembre de 2018)

2. WHO Official Records N° 2 Summary Report on Proce-
edings, minutes and final acts of the International Health
Conference. Held in New York from 19 June to 22 July
1946. Disponible en: http://apps.who.int/iris/bitstream/
handle/10665/85573/Official_record2_eng.pdf;jsessio-
nid=E7B51465E37A20F5DFC89496FE589E57 ?se-
quence=1 (Consultado 22 de noviembre de 2018).

3. Vera Martha. Significado de la calidad de vida del adul-
to mayor para si mismo y para su familia. An Fac Med
Lima 2007; 68(3). 284-290. Disponible en: http://www.
scielo.org.pe/pdf/afm/v68n3/a12v68n3 (Consultado 22
de noviembre de 2018)

4. Carmenaty Diaz |, Soler Orozco L. Evaluacion fun-
cional del anciano. Rev Cubana Enf [Internet].
2002 Dic; 18(3): [aprox. 8 p.]. Disponible en: http://

scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pi-
d=S0864-03192002000300009&Ing=es (Consultado 13
de febrero de 2019).

5. El Nacional. Venezuela en datos 2007. Ediciones Ediar-

te, C.A. C.A. Editora El Nacional. Caracas, diciembre
2006. (Consultado 22 de noviembre de 2018).

6. Instituto Nacional de Estadisticas. XIV Censo Nacional

de Poblacién y Vivienda. Resultados Basicos. Republi-
ca Bolivariana de Venezuela. Caracas, 2011. Disponi-
ble en: http://www.ine.gov.ve/documentos/Demografia/
CensodePoblacionyVivienda/pdf/nacional.pdf (Consul-
tado 22 de noviembre de 2018).

7.  Calculo del IMC, morfologia y grasa corporal. El naci-

miento del indice de Masa Corporal. [Internet] 2016.
Disponible en: https://blog.iafstore.com/es/calcu-
lo-del-imc-morfologia-y-grasa-corporal-a279 (Consulta-
do 13 de julio de 2018).

8.  Centro para el Control y la Prevencion de Enfermedades

(CDC). El indice de Masa Corporal para adultos. (Inter-
net) Disponible en: https://www.cdc.gov/healthyweight/
spanish/assessing/bmi/adult_bmi/index.html  (Consul-
tado 24 de febrero de 2019).

9. Moreno-Esteba B, Monereo-Megias S, Alvarez-Her-

nandez J. Obesidad. La epidemia del siglo XXI. 22
Edicion. Editorial Diaz de Santos. (Internet) Disponi-
ble en: https://books.google.co.ve/books?id=mLj0qJk-
Q3fwC&pg=PA128&Ipg=PA128&dq=Valores+de+re-
ferencia+del+IMC+sugeridos+por+la+OMS&source=-
bl&ots=YBuZtXjXNU&sig=ACfU3UOfW4BUQI7EutZNZ-
VYDGDVOOroMPw&hi=es&sa=X&ved=2ahUKEwid-
v8mKp9IXgAhXGq1kKHZDCAHWQBAEWFXoECAsQA-
Q#v=onepage&qg=Valores%20de%20referencia%20
del%20IMC%20sugeridos%20por%201a%200MS &f=-
false (Consultado el 24 de febrero de 2019).

10. Piazza Norma. La circunferencia de cintura en los nifios
y adolescentes. Arch.argent.pediatr 2005; 103(1). (In-
ternet). Disponible en: http://www.scielo.org.ar/pdf/aap/
v103n1/v103n1a03.pdf (Consultado el 21 de febrero de
2019).

11. Mederico M, Paoli M, Zerpa Y, Bricefio Y, Gomez-Pé-
rez R, Martinez JL. Et al. Grupo de trabajo CREDEFAR.
Valores de referencia de la circunferencia de la cintura
e indice de la cintura/cadera en escolares y adolescen-
tes de Mérida, Venezuela: Comparacion con referencias
internacionales. Endocrinologia y Nutricion. (Internet)
Disponible en: http://www.elsevier.es/es-revista-endo-
crinologia-nutricion-12-articulovalores-referencia-cir-
cunferencia-cintura-e-S1575092213000387 (Consulta-
do el21 de febrero de 2019).

12. Huaman Juan, Alvarez Mayita, Gamboa Linda, Marino

47



GERARDO J. BAUCE, MIGUEL A. CORDOVAR., ANA V. AVILA. Evaluacion de un grupo de pacientes adultos mayores.
Rev. Inst. Nac. Hig. “Rafael Rangel”, 2020; Vol 51 (1-2): pags. 42-48

13.

14.

15.

16

48

Fernando. indice cintura-estatura como prueba diag-
nostica del Sindrome metabdlico en adultos de Truiji-
llo. Rev Med Hered [Internet]. 2017 Ene; 28(1):13-20.
Disponible en: http://www.scielo.org.pe/scielo.php?s-
cript=sci_arttext&pid=S1018-130X2017000100003&In-
g=es. (Consultado el 24 de febrero de 2019).
Valenzuela K, Bustos P. indice cintura estatura como
predictor de riesgo de hipertension arterial en poblacion
adulta joven: ¢Es mejor indicador que la circunferen-
cia de cintura? Arch Lat Nutr Volumen 62, No. 3, Afio
2012 (Internet) Disponible en: https://www.alanrevista.
org/ediciones/2012/3/ (Consultado el 25 de febrero de
2019).

Hernandez Rodriguez José, Duchi Jimbo Paola Narci-
sa. Indice cintura/talla y su utilidad para detectar ries-
go cardiovascular y metabdlico. Rev Cubana Endocri-
nol [Internet]. 2015 Abr; 26( 1 ): 66-76. Disponible
en: http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pi-
d=S1561-29532015000100006&Ing=es.  (Consultado
el 25 de febrero de 2019).

CDC. Anthropometric Reference Data for Children and
Adults United States, 2011-2014. Vital and Health Sta-
tistics. Serie 39, Number 39. Agosto 2016. Division of
Health and Nutrition Examination Surveys. (Internet)
Disponible en: https://www.cdc.gov/nchs/data/series/
sr_03/sr03_039.pdf (Consultado el 24 de febrero de
2019).

Diaz-Diaz O, Hernandez-Rodriguez J, Dominguez-Alon-
so E, Martinez-Montenegro |, Bosch Pérez Y, Mesa A
del B, Garcia Espluga DM, Rodriguez-Fernandez L.

17.

18.

19.

20.

Valor de corte de la circunferencia de la cintura como
predictor de disglucemia. Revista Cubana de Endocri-
nologia. 2017;28(1) . (Internet) Disponible en:
http://scielo.sld.cu/scielo.php (Consultado el 25 de fe-
brero de 2019).

Pérez Ledn S, Diaz-Perera Fernandez G. Circunferencia
de la cintura en adultos, indicador de riesgo de ateros-
clerosis. Rev Haban Cienc Méd [Internet] 2011. 10(4):
441-47. Disponible en: http://scielo.sld.cu/scielo.php?s-
cript=sci_arttext&pid=S1729519X2011000400005&In-
g=es. (Consultado el 26 de febrero de 2019).

Bauce, Gerardo J; Moya-Sifontes, Mary Z Relacién en-
tre porcentaje de grasa corporal y otros indicadores an-
tropométricos de obesidad en adultos con higado gra-
so. Revista Digital de Postgrado, vol. 8, num. 1, 2019.
Disponible en: http://portal.amelica.org/ameli/jatsRe-
po/101/101599004/101599004.pdf (Consultado el 26 de
febrero de 2019).

ENCOVI (Encuesta Nacional de Condiciones de Vida).
Alimentacion. 2016. Se consigue en URL: Disponible
en: https://www.fundacionbengoa.org/noticias/2017/
images/ENCOVI-2016-Alimentacion.pdf (Consultado 13
de septiembre de 2018).

Diaz-Gil D. indice de Masa Corporal (IMC) e indice Cin-
tura-Cadera (ICC), dos metodologias diferentes para
medir nuestra composicién corporal. HSN Blog. (Inter-
net) (Citado: 2019 Feb 23). Disponible en: https://www.
hsnstore.com/blog/indice-de-masa-corporal-imc-indi-
ce-cintura-cadera-icc-dos-metodologias-diferentes-pa-
ra-medir-nuestra-composicion-corporal/

Tabla 1. Promedio y desviacidn de las variables estudiadas, por sexo.
Pacientes adultos mayores

] Masculino (n = 176)
Medida -
Edad | Peso | Talla | IMC | Pantorrilla | C.C. | Fuerza | ICT
Media 70,88 | 75,00 | 1,68 | 26,59 33,87 97,08 | 30,21 0,58
Desviacion 9,06 | 16,01 [ 0,08 | 4,63 7,88 12,64 | 14,15 0,07
Femenino ( n = 458)
Media 71,16 | 64,53 | 1,54 | 27,13 32,82 92,23 | 18,17 0,60
Desviacion 8,85 | 12,27 | 0,07 | 4,88 6,57 11,96 7,42 0,08
Total( n = 634)
Media 71,09 | 67,44 | 1,58 | 26,98 33,10 93,61 | 21,50 0,59
Desviacion 8,90 | 14,19 | 0,09 | 4,81 6,97 12,34 | 11,15 0,08
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RESUMEN

La patologia forense veterinaria esta emergiendo como
una disciplina distinta, es un gran paso adelante para es-
tablecer la base cientifica de la disciplina. En los ultimos
10 afios hemos observado un incremento de los casos de
abuso, crueldad, violencia y maltrato animal en el mundo y
Venezuela no escapa de esa realidad. Es necesario men-
cionar la limitaciéon diagnostica en la mayoria de los casos
de sospecha y evidencias de maltrato animal por carencias
cientificas en esta area, en su mayoria no se denuncian for-
malmente a las autoridades competentes, siendo limitado
su seguimiento, la mayoria de los casos donde se presu-
men maltrato y negligencia animal se hacen publicamente
por medios de publicacion nacional y recientemente por las
redes sociales. La legislacion actual como se menciond an-
teriormente esta enmarcada en la Ley para la Proteccion de
la Fauna Doméstica Libre y en Cautiverio, publicada en la
Gaceta Oficial de la Republica Bolivariana de Venezuela N°
39.338 y Reglamento de la Ley de Proteccion a la Fauna
Silvestre, publicado en la Gaceta Oficial de la Republica Bo-
livariana de Venezuela N° 5.302. Codigo Penal 478 y 537.
Sin embargo, desde el punto de vista legal y de sanciones
requieren sin duda una actualizacion. Esperamos que los
veterinarios practicantes y patélogos veterinarios en Vene-
zuela comiencen a familiarizarse no solo con la patologia
veterinaria forense sino también todos los aspectos de la
ciencia forense veterinaria para fomentar altos estandares
de profesionalismo entre patdlogos veterinarios dedicados
a la patologia veterinaria forense

Palabras Claves: Patologia, Patologia Veterinaria Forense
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ABSTRACT

Veterinary forensic pathology is emerging as a distinct dis-
cipline, it is a great step forward in establishing the scien-
tific basis of the discipline. In the last 10 years we have
observed an increase in cases of abuse, cruelty, violence
and animal mistreatment in the world and Venezuela does
not escape from that reality. It is necessary to mention the
diagnostic limitation in most cases of suspicion and evi-
dence of animal abuse due to scientific deficiencies in this
area, most of them are not formally reported to the com-
petent authorities, their follow-up being limited, most of the
cases where they are They presume animal abuse and
neglect are made publicly by national publication media
and recently by social networks. The current legislation as
mentioned above is framed in the Law for the Protection
of Free Domestic Fauna and Captivity, published in the
Official Gazette of the Bolivarian Republic of Venezuela
No. 39,338 and Regulation of the Law for the Protection
of Wild Fauna, published in the Official Gazette of the
Bolivarian Republic of Venezuela No. 5,302. Penal Code
478 and 537. However, from a legal and sanctions point
of view they undoubtedly require updating. We hope that
practicing veterinarians and veterinary pathologists in Ve-
nezuela will begin to become familiar not only with forensic
veterinary pathology but also all aspects of veterinary fo-
rensic science to foster high standards of professionalism
among veterinary pathologists dedicated to forensic vete-
rinary pathology.

Key Words: Pathology, Forensic veterinary pathology
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INTRODUCCION

La Deontologia, Medicina Legal y Legislacion Ve-
terinaria, tiene como objetivo principal tratar los prin-
cipios éticos a observar y aplicar en el ejercicio de la
profesion veterinaria, desarrollar las normas legales
que regulan el comercio y la utilizacion de los animales
y sus productos, asi como las que afectan al ejercicio
veterinario. En Venezuela fue decretada Ley de Ejerci-
cio de la Medicina Veterinaria publicada en Gaceta Ofi-
cial N° 28.737 de fecha 24 de septiembre de 1968, y
en el afo 1982 mediante decreto 1698 publicado en
Gaceta Oficial N° 28.737, rige el Reglamento de la Ley
de Ejercicio de la Medicina Veterinaria en Venezuela.
Es importante conocer la Medicina y Patologia Forense
Veterinaria asi como sus conexiones con la actividad
pericial, ya que desde cualquier ambito de la profesion
se puede requerir la intervencion del veterinario foren-
se o patdlogo forense como perito calificado. La pato-
logia forense representa un valioso instrumento en esa
area, siendo esencial su conocimiento en los casos
de muerte de animales donde se sospecha de malos
tratos, negligencia, intoxicaciones exégenas y errores
médicos, entre otras situaciones. La veterinaria forense
debe ser estructurada y nombrada como ciencia auxi-
liar de la justicia, al igual que la medicina forense, la ve-
terinaria forense establece varios lineamientos, pasos,
una forma de proceder para determinar la resolucion
o aclaracion del asunto en cuestion (1). El veterinario
forense y patélogo veterinario forense pueden ser soli-
citados en el orden mercantil y civil, para establecer el
valor de los animales, cuantia de un dafo o lesion, el
pago de la reparacién; en el orden penal, representan
una herramienta auxiliar en el diagnostico de enferme-
dades, su valor, el tratamiento y costo de las lesiones
causadas a los animales y a humanos, el estudio del
comportamiento animal, la identificacion de acuerdo a
especies, la realizacion de necropsias para determinar
el diagnostico la causa de muerte, la caza furtiva de
animales en peligro de extincién, el maltrato y crueldad
animal, y la elaboracion de analisis clinicos de tipo pa-
tolégico, histopatologico, quimico, toxicolégico, mole-
cular, entre otros.
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PATOLOGIA FORENSE VETERINARIA

La patologia forense veterinaria esta emergiendo
como una disciplina distinta, y este tema especial es un
gran paso adelante para establecer la base cientifica
de la disciplina (1). A nivel internacional, la medicina
forense y la patologia son cada vez mas reconocidas
como un aspecto importante del trabajo realizado por
veterinarios, clinicos y patdlogos veterinarios (2). Una
necropsia forense utiliza el mismo conjunto de habilida-
des necesarias para las investigaciones de enfermeda-
des naturales, pero el marco analitico y el propdsito de
la patologia forense difieren significativamente, el re-
quisito de credibilidad legal y todo lo que conlleva dis-
tingue los casos de diagndstico forense de los de rutina
(3). La negligencia y el abuso de los animales pueden
involucrar a un solo animal y una persona, o cientos de
animales y muchas personas (2). Los animales pueden
ser victimas, evidencia o ambos en casos de abuso o
negligencia, en crimenes contra humanos, y en situa-
ciones de agresion o pelea dirigidas a otros animales.
Sospecha ilegal o inapropiada medicacién en animales
deportivos, intoxicaciones, ataques caninos en huma-
nos u otros animales y examen de animales fallecidos
son otras situaciones en las que un patélogo forense
veterinario puede involucrarse en una investigacion
(3). Los animales y las personas son victimas de los
mismos tipos de lesiones fatales y negligencia seve-
ra, sin embargo, la anatomia vy fisiologia de diferentes
especies animales e incluso razas de animales son un
desafio Unico para los patdlogos veterinarios (4,5). Es
importante que los médicos veterinarios forenses y los
patélogos veterinarios interactien de manera imparcial
y colegiada para responder las preguntas planteadas
por los tribunales de justicia (6,7). En caso de consi-
derarse necropsias con connotaciones médico-legales,
incluyendo los animales asegurados, los precios osci-
lan entre 250 y 2500 ddlares, lo cual representa un ser-
vicio agregado para el veterinario de campo/veterinario
rural, que de alguna manera incrementa las ganancias
econdmicas netas anuales de la empresa veterinaria
rural (5).La patologia veterinaria forense debe ser es-
tructurada y nombrada como ciencia auxiliar de la jus-
ticia, al igual que la medicina forense, la veterinaria fo-
rense establece varios lineamientos, pasos, una forma
de proceder para determinar la resolucioén o aclaraciéon
del asunto en cuestion (6,7).
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REVISION DE CASOS DE EVIDENCIAS DE
MALTRATO ANIMAL SELECCIONADOS EN
VENEZUELA

En los ultimos 10 afios hemos observado un in-
cremento de los casos de abuso, crueldad, violencia
y maltrato animal en el mundo y Venezuela no escapa
de esa realidad. Es necesario mencionar la limitacion
diagnostica en la mayoria de los casos de sospecha
y evidencias de maltrato animal por carencias cien-
tificas en esta area, en su mayoria no se denuncian
formalmente a las autoridades competentes, siendo
limitado su seguimiento, la mayoria de los casos donde
se presumen maltrato y negligencia animal se hacen
publicamente por medios de publicacion nacional y re-
cientemente por las redes sociales. La violencia contra
los animales se caracteriza por ejercer una accion u
omision ante cualquier situacidon que genere un trans-
gresion fisica o psicoldgica al propio animal: como te-
nerlo amarrado con cadenas que causan quemaduras
por el roce; negarle el alimento y la atencién sanitaria;
golpearlo, mutilarlo y, en el mas extremo de los casos,
provocarle la muerte (7,8). El abuso animal, sin embar-
go no ocurre en el vacio, existe un vinculo estableci-
do entre el maltrato animal, la violencia interpersonal
y otros delitos graves, los médicos forenses deben ser
conscientes de que el maltrato animal afecta no solo
al animal, sino también a los individuos, las familias y
la sociedad en general (3). En relacion a animales do-
mésticos en el caso de gatos y perros se han realizado
una gran cantidad de denuncias de maltrato, abando-
no y muerte, en su mayoria promovidos por parte de
las ONG (9,10,11) de proteccién animal, sin embargo
cada dia parece incrementarse el grado de violencia
y crueldad de maltrato animal en estas especies en
Venezuela (12,13).El primer juicio por maltrato animal
en un canino fue realizado en Cabimas, Estado Zulia
en 2014, promovido por la Asociacion Protectora de
la Fauna Silvestre (ASOPROFASIL) (12). No obstante
multiples denuncias asociadas a maltrato y crueldad
animal por el ejercicio ilegal de la medicina veterinaria
por parte de personas no acreditadas para ejercer la
profesion de médico veterinario, se han realizado en
los Colegios veterinarios estadales y en la Federacion
de Colegios de Médicos Veterinarios. Esto sin duda al-
guna causa una gran consternacion, repudio y rechazo

por parte del Gremio de Médicos Veterinarios del pais
(14,15). La legislaciéon actual estda enmarcada en la
Ley para la Proteccién de la Fauna Doméstica Libre y
en Cautiverio, publicada en la Gaceta Oficial de la Re-
publica Bolivariana de Venezuela N° 39.338 de fecha
4 de enero de 2010. Articulo 1. La presente Ley, tiene
por objeto establecer las normas para la proteccion,
control y bienestar de la fauna doméstica. Proteccion
de la fauna doméstica Articulo 2. A los efectos de esta
Ley se entiende por proteccion de la fauna doméstica,
el conjunto de acciones y medidas para regular la pro-
piedad, tenencia, manejo, uso y comercializacion de la
misma. Del bienestar de la fauna doméstica Articulo
3. Se entiende por bienestar de la fauna doméstica,
aquellas acciones que garanticen la integridad fisica
y psicolégica de los animales domésticos de acuerdo
con sus requerimientos, en condiciones que no entra-
Aien maltrato, abandono, dafios, crueldad o sufrimiento.
En la mayoria de los municipios existen ordenanzas de
proteccion animal, sin embargo esta contemplado en
los articulos 478 y 537 del Codigo Penal. El articulo
478 sentencia: “El que sin necesidad haya matado un
animal ajeno a le haya causado algun mal que inutilice,
sera penado por acusacion de la parte agraviada, con
arresto de ocho a cuarenta y cinco dias”. Articulo 537.
“El que cometa crueldades con los animales, los mal-
trate sin necesidad o los someta a trabajos manifies-
tamente excesivos, sera penado con multa hasta por
cien unidades tributarias (100 U.T.)”. “El que sdlo con
un fin cientifico o didactico, pero fuera de los lugares
destinados al estudio o ensefianza, haya sometido los
animales o pruebas o experimentos que causen dis-
gusto a las personas que las presencien, incurrira en
la misma pena”. Las sanciones son: “si el perjuicio es
ligero, podra aplicarse solamente multa hasta por cien-
to cincuenta unidades tributarias (150 UT)”, lo que
corresponde a un total de Bs 26.550. Mientras que “si
el animal tan solo hubiere disminuido de valor, la pena
de arresto sera, a lo mas, de quince dias o la multa de
ciento cincuenta unidades tributarias (150 UT)".“el que
cometa crueldades con los animales, los maltrate sin
necesidad o los someta a trabajos manifiestamente ex-
cesivos, sera penado con multa hasta por 100 UT (Bs
17.700)".En los ultimos 25 afios ha sido comun en Ve-
nezuela la extorsién, el robo de caballos y ganado va-
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cuno para su consumo y venta ilegal de subproductos
principalmente en los estados Apure, Aragua, Barinas,
Bolivar, Carabobo, Cojedes, Miranda, Falcén, Guari-
co, Yaracuy y Zulia (18). A pesar de estar sancionado
en la Gaceta Oficial N° 5.159 Extraordinario de Fecha
25 de Julio de 1997, como Ley Penal de Proteccion a
la Actividad Ganadera, que establece los delitos con-
tra la actividad ganadera. El primer juicio por maltrato
animal a équidos en Venezuela fue realizada el 25 de
noviembre de 2010 en un caso de un caballo abando-
nado infectado con Anemia Infecciosa Equina y en con-
dicion grave de desnutricién a través de la Fundacion
ASOGUAO (9,10). En el afio 2008 mas de 7 caballos
del Hipédromo La Rinconada fueron intoxicados para
alterar su rendimiento en carreras, con denuncias a las
autoridades competentes, se han denunciado mas de
35 casos en los Ultimos 5 afos (14,), nuevos casos de
intoxicacion fueron reportados en 2014 (14,15,16).Con
fines de estudiar la consecuencia de la intoxicacién
aguda de caballos de carreras en Venezuela se reali-
z0 un estudio toxicoldgico y patolégico en 22 caballos
victimas de la intoxicacion aguda (16). Adicionalmente
se promovid una nueva legislacion en 2011, Normas
para la seguridad y prevencion de la presencia, expen-
dio o uso ilegal de sustancias peligrosas en el Instituto
Nacional de Hipédromos Gaceta Oficial N° 39.721 del
26 de julio de 2011. En los 3 principales hipédromos
adscritos a la Junta Liquidadora Instituto Nacional de
Hipédromos (Hipédromo La Rinconada, Hipédromo De
Valencia, Hipédromos de Santa Rita), han sido identifi-
cados casos de maltrato fisico a caballos hasta muerte
de caballos, en su mayoria han sido denunciados en
los ultimos 15 afos (14,15,16).

Tradicionalmente en Venezuela las colecciones
de animales silvestres principalmente aves, primates
y reptiles en apartamentos, casas e inclusive es bas-
tante comun en el interior del pais pero también en la
region capital. Entre los que podemos mencionar la
familia Psittacidae Guacamayas (Ara macau, Ara ara-
rauna, Ara choleoptrus, Ara militaris), Loros (Amazona
ochrocephala, Amazona barbadensis), pericos (Eupsi-
ttulapetinax), algunos primates (Cebus apella, Cebus
capucinus, Alouatta seniculus, Saimiris ciureus) y en
menor medida algunos felinos como Panthera onca,
Puma concolor, Leopardus pardalis, Leopardus ti-
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grinus, Puma yagouaroundi). Asi como otras especies
de animales silvestres consideradas exoticas. El De-
creto N° 3.269 de fecha 29 de enero de 1999 y G.O.
N° 5.302 extraordinario, 29 de marzo de 2006. Tiene
por objeto desarrollar los preceptos sobre proteccion
y aprovechamiento racional de la fauna silvestre y sus
productos contenidos en la Ley y establecer las orien-
taciones necesarias para el manejo sustentable del re-
curso fauna. Mediante el cual se dicta el Reglamento
de la Ley de Proteccién a la Fauna Silvestre, publica-
do en la Gaceta Oficial de la Republica Bolivariana de
Venezuela N° 5.302 Extraordinario de esa misma fe-
cha. Establece en su Articulo 4. A los efectos de este
Reglamento se establecen las definiciones siguientes:
a) Animales de la fauna silvestre: Los definidos en el
articulo 2° de la Ley, considerados dentro de una es-
pecie y como parte de ella. Los animales excluidos del
control de la Ley, segun su articulo 4°, son aquellos
que han alcanzado, como especie, su domesticacion
y asi son animales domésticos y aquellos que general
y ordinariamente, como especie, nacen y se crian bajo
el cuido exclusivo del hombre y asi son considerados
universalmente.

Los animales silvestres de especies exéticas que
pretendan introducirse a nuestro pais estaran sujetos
a los controles de la Ley. Las redes sociales, por ser
un medio de difusiéon masiva, ha sido el primer factor
de reconocimiento ante actos de maltrato animal en
Venezuela (19). Sin duda alguna en la actualidad, el
uso de teléfonos méviles con videocamaras y las redes
sociales han incrementado la identificacion de este tipo
de delitos sobre el bienestar animal en Venezuela. La
presentacion de casos de sospecha de abuso y negli-
gencia de animales (AAN) a patdlogos veterinarios es
cada vez mas frecuente (8,19). Venezuela no escapa
de esta realidad, son muchos los casos considerados
médico-legales asociados a abuso y negligencia ani-
mal que se presentan anualmente en los servicios de
patologia veterinaria, sin embargo en la mayoria de
los casos son subestimados por carecer de denuncias
formales ante las autoridades competentes y las impli-
caciones que lleva un caso médico legal en tiempo y
costos econdmicos de un juicio. Estos casos requieren
la modificacion de los procedimientos post mortem de
rutina y los informes escritos, ya que las preguntas for-
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muladas por los tribunales generalmente difieren de las
que se hacen en los casos de diagndstico de rutina, asi
como los componentes de una necropsia forense y los
objetivos de la necropsia en casos de trauma de fuerza
contundente, proyectil heridas y hambre (2,8).

PROMOCION DE UNA NUEVA LEGISLACION EN
MEDICINA Y PATOLOGIA VETERINARIA FORENSE
EN VENEZUELA

La legislacion actual como se mencioné anterior-
mente estd enmarcada en la Ley para la Proteccion de
la Fauna Domeéstica Libre y en Cautiverio, publicada en
la Gaceta Oficial de la Republica Bolivariana de Vene-
zuela N° 39.338 de fecha 4 de enero de 2010. Articulos
1, 2, 3 y Reglamento de la Ley de Proteccién a la Fau-
na Silvestre, publicado en la Gaceta Oficial de la Repu-
blica Bolivariana de Venezuela N° 5.302. Cédigo Penal
478y 537. Sin embargo, desde el punto de vista legal y
de sanciones requieren sin duda una actualizacién. En
primer lugar, definir los elementos que la deben con-
formar. En primer lugar el aspecto profesional médicos
veterinarios forenses y patélogos veterinarios forenses
definir como los profesionales capacitados y acredita-
dos para identificar, estudiar cientificamente, de ma-
nera imparcial y realizar procedimientos diagnosticos
forenses en casos de sospecha de malos tratos, casos
de muerte de animales donde se sospecha de malos
tratos, negligencia, intoxicaciones exégenas (incluido
varamientos de cetaceos y otros especies) y errores
médicos veterinarios, entre otras situaciones. En se-
gundo lugar una estructura Juridica conformada por
una actualizacién de la ley vigente es decir un proyec-
to de ley (Ley de Proteccion de Fauna Domestica Libre,
en cuanto a animales de experimentacion esta incluida
en el Capitulo Il (Articulos 52,53,54), y Ley de Pro-
teccion a la Fauna Silvestre, mediante una providencia
que establezca un marco juridico, incluido reglamentos
y sanciones actualizadas con la realidad de la nacion,
experiencias previas del autor de este articulo en el
afo 2011, participo de manera directa en el Proyecto
de Ley Normas para la Seguridad y Prevencion de la
presencia, expendio o uso ilegal de sustancias peligro-
sas en el Instituto Nacional de Hipédromos publicado
Gaceta Oficial N°39721 del 26 de Julio del 2011, esto
como un ejemplo de un marco juridico relativamente

reciente. En este punto de estructura juridica debe ha-
ber un consenso multidisciplinario cientifico y profesio-
nal establecido por médicos veterinarios, veterinarios
forenses, patélogos veterinarios, patélogos forenses,
abogados, abogados con formacion forense, profesio-
nales de investigacion en bienestar animal, investiga-
dores en general con experiencia en el uso de animales
de experimentacion (AVECAL Asociaciéon Venezolana
para la Ciencia de los Animales de Laboratorio), Facul-
tades de Ciencias Veterinarias de las Universidades del
Pais (Universidad Central de Venezuela, Universidad
Centro-Occidental Lisandro Alvarado, Universidad del
Zulia, Universidad Experimental Francisco de Miranda
y Universidad de los Llanos Romulo Gallegos). En don-
de se debe promover la discusion y la apertura de la
asignatura de medicina veterinaria forense y patologia
veterinaria forense en sus respectivos Pensum de es-
tudios, Colegios Veterinarios Estadales y la Federacion
de Colegios de Médicos Veterinarios, para conocer de
manera retrospectiva los casos previos de denuncia
asociadas a maltrato, bienestar animal y practica ve-
terinaria (Tribunal Disciplinario), en estos colegios ve-
terinarios, y miembros acreditados de asociaciones de
proteccion y bienestar animal.

En tercer lugar una figura juridica auténoma (Abo-
gado-Fiscal), con formacion en el area forense adscrita
a un ente publico (Ministerio Publico), encargado de
recibir todas las denuncias en las cuales existan sos-
pechas y evidencias de posibles casos de maltrato o
negligencia o muerte inducida en animales, para iniciar
los procesos investigacion a través de veterinarios fo-
renses y patdlogos forenses. En este sentido la patolo-
gia veterinaria forense servira como herramienta para
que las partes involucradas sumen pruebas cientificas
con fundamento y el juez ademas de tener un dato de
prueba cientifico, pueda realizar el ejercicio de valora-
cién de la prueba. Esto evidencia que la veterinaria fo-
rense en realidad es una ciencia auxiliar de la justicia
y su implementacién servira desde el inicio de un pro-
ceso, en civil con la presentacion de la demanda o con
las excepciones hasta la decision del juez que reflejara
una valoracion de prueba con sustento cientifico y en
el proceso penal sera util como evidencia fisica o Ele-
mento Material Probatorio que un veterinario forense y
patélogo veterinario forense pueda encontrar en una
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escena del crimen hasta la ultima etapa del proceso
penal, es decir, en juicio oral, el testimonio del perito
sera herramienta para el juez para determinar el rumbo
del caso(6).

OPORTUNIDADES DE FORMACION EN PATOLOGIA
VETERINARIA FORENSE EN VENEZUELA

Clinicos y patélogos requieren capacitacion fo-
rense que les permita aplicar sus conocimientos ve-
terinarios a casos sospechosos de maltrato animal vy,
posteriormente, presentar sus conclusiones forenses
cientificas, ante un tribunal de manera concisa, de ma-
nera profesional e imparcial (1). Como patélogos ve-
terinarios, debemos ser conscientes de los roles des-
empefnados por otros expertos forenses veterinarios
involucrados en estos casos y como nuestros hallaz-
gos son una parte integral de una investigacion (2).Ac-
tualmente, existen muy pocos cursos de capacitacion
o calificaciones superiores especificamente dirigidos a
médicos veterinarios y patélogos veterinarios (20). En
Venezuela son escasos los cursos de formacion, sin
embargo podemos mencionar algunos cursos de capa-
citacion en ciencias forenses en humanos con la asis-
tencia de médicos veterinarios. Esto nos motiva como
patologos veterinarios incluir dentro del pensum de me-
dicina veterinaria la asignatura patologia forense en las
Facultades de Medicina Veterinaria de Venezuela.

Este topico patologia veterinaria forense fue inclui-
do recientemente como parte del programa de forma-
cion del Diplomado en Patologia de Animales de Expe-
rimentacion en el Instituto Nacional de Higiene Rafael
Rangel (INHRR) en el afio 2017 (20). La presencia
de patdlogos veterinarios forenses en Instituciones
como el INHRR, Instituto Nacional de Hipédromos (IN-
H),Ministerio Publico (MP), Cuerpo de Investigaciones
Cientificas Penales y Criminalisticas (CICPC), Instituto
Nacional de Sanidad Animal (INSAI) es una necesi-
dad real para responder al incremento de la casuistica
anual. La clave para mejorar la medicina forense vete-
rinaria y la patologia veterinaria forense es educacion
a nivel de pregrado y quizds mas urgentemente como
especialidad de posgrado, sin embargo, en general,
recomendamos un enfoque holistico y un didlogo inclu-
sivo entre la comunidad de los involucrados en crime-
nes animales, incluidos investigadores y especialistas
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forenses y veterinarios, para mejorar las comunicacio-
nes y la credibilidad cientifica y legal del proceso que
finalmente beneficia al tribunal y la sociedad (4,20).

CONCLUSION

Esperamos que los veterinarios practicantes y pa-
télogos veterinarios en Venezuela comiencen a fami-
liarizarse no solo con la patologia veterinaria forense
sino también todos los aspectos de la ciencia forense
veterinaria para fomentar altos estandares de profe-
sionalismo entre patdlogos veterinarios dedicados a la
patologia veterinaria forense.
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Salud, tiempo y personajes

Biografia de Celia Marcelina Yélamo de Zamora
(1939-2020)

Biography of Celia Marcelina Yélamo de Zamora (1939-2020)

MiriAM VELASQUEZ

Nacioé en Caracas, Venezuela el 30
de enero de 1939, en el seno de una
familia con 3 hermanos. Casada con
Pedro Zamora desde el 16 de diciem-
bre de 1978. Su deceso se produce el
24 de septiembre de 2020, pocos me-
ses después de la partida de su amado
€sposo.

Realiza sus estudios universitarios
en la Escuela de Biologia, Facultad de
Ciencias de la Universidad Central de
Venezuela, Caracas, Venezuela, donde
presenta el Trabajo de Grado titulado
“Accion de la cocaina sobre la respues-
ta adrenérgica de auricula aislada”, bajo la tutoria del
Dr. Siegbert Holz, obteniendo el Titulo de Licenciada
en Biologia en 1974.

Recibe entrenamiento en Técnicas Farmacoldgi-
cas en el Instituto de Investigacion de Parke Davis, Mi-
chigan, Estados Unidos, en 1974. Cursa sus estudios
de Postgrado en Nutricion en la Universidad Simén
Bolivar en 1975.

Contintia su formacion en el area de la Farmaco-
dinamia-Farmacologia y otras areas realizando varios
cursos, entre los que cabe mencionar:

e Quimioterapia de las enfermedades infecciosas,

1980; - Avances recientes en hipertension arte-

rial, 1980,

e Actualizacidon sobre terapéutica cardiovascular,

1980, auspiciados por la Sociedad Venezolana de
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Farmacologia.

° Farmacologia Sanitaria, Insti-
tuto Nacional de Higiene, 1982.

® Topicos educativos en Medici-
na, Sociedad Venezolana de Micro-
biologia, 1986.

° Metodologia y Disefo de la
Investigacion en Ciencias de la Sa-
lud, Sociedad Cientifica del Instituto
Nacional de Higiene, 1987, conti-
nuando su formacién académica y
de investigacién con muchos otros
Cursos.

Actualiza su formacion con su
asistencia a Seminarios y Congresos como los siguientes:
e Produccion, control y distribucion de productos

farmacéuticos, bioldgicos y otros de uso animal,

Colegio de Médicos Veterinarios del Estado Ara-

gua, 1975.

e Actualizacién Analitica en Toxicologia, Farmaco-
dependencia, Il Congreso Latinoamericano y |
Venezolano de Toxicologia, 1975.

e |l Congreso Nacional de Ciencias Farmacéuticas,
1986.

e |ll Congreso Interamericano de Farmacologia Cli-

nica Terapéutica, 1988.

e Xl Congreso Latinoamericano de Farmacologia,
1988.

° | Congreso de Nutricionistas y Dietistas de Vene-
zuela, 1990.
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Desde muy joven empez06 a trabajar desempefian-
dose en areas administrativas en el Ministerio de Ha-
cienda, 1951-1965, Instituto de Prevision de las Fuer-
zas Armadas, 1960-1970 y en el Ministerio de Sanidad
y Asistencia Social, 1970.

Ingresa al Instituto Nacional de Higiene Rafael
Rangel” (INHRR) en 1971, en la Seccién de Farmaco-
dinamia, Departamento de Farmacologia de la Division
de Registro y Control, desempefiandose como Labo-
ratorista Clinico Il, Técnico de Laboratorio I, Bidlogo
I, Farmacologo I, II, 1ll, Farmacdlogo Jefe, Jefe de la
Secciéon de Farmacodinamia, Jefe del Departamento
de Farmacologia, posteriormente se desempefia como
Jefe de la Unidad de Docencia e Investigacion. Reali-
z6 en el INHRR una fructifera labor cientifico-técnica,
docente y gerencial en la evaluacion pre-clinica de
medicamentos y toxicolégica de cosméticos, estanda-
rizacién de métodos para evaluar la inocuidad, calidad,
seguridad y actividad farmacoldgica de medicamentos,
evaluacién de inocuidad y seguridad de cosméticos;
asi como la transmisién de los conocimientos adquiri-
dos con su actividad docente en los cursos de exten-
sion y de post-grado de la institutciéon, igualmente rea-
liz6 actividades de investigacion y de asesoria.

Foto de la Dra.Celia Yélamo en el Laboratorio

Fue Profesora de la Catedra de Farmacologia y
Toxicologia y del Post-grado de Nutricion Clinica de la
Escuela de Nutricion y Dietética, Facultad de Medicina,
Universidad Central de Venezuela.

Fue Coordinadora Académica y Docente del
Post-grado de Vigilancia Sanitaria de Medicamentos y
de varios Cursos de Extension del INHRR.

La Dra. Celia Yelamo fue una mujer emprendedo-
ra y muy colaboradora propiciando la divulgacion de las
investigaciones de la ciencias de la salud. Formo parte
del Comité Editorial de Publicaciones del (INHRR) en
varios periodos hasta los ultimos afos de su vida, pro-
moviendo el desarrollo de la Revista del Instituto Na-
cional de Higiene Rafael Rangel. Fue Miembro activo
de la Sociedad Cientifica del INHRR, de la Sociedad de
Farmacologia y del Colegio de Egresados en Ciencias
de Venezuela.

Aun cuando fue jubilada del INHRR, continué co-
laborando con las actividades realizadas en el Instituto,
y continu6 con su actividad académica en la Escuela
de Nutricién.

Su trayectoria ha sido reconocida con la Orden
Mérito al Trabajo, Medalla Siegbert Holz, Diplomas de
reconocimiento por su actividad

Fue autora y co-autora de varios trabajos de inves-
~ tigacion publicados, tales como:

Foto de la Dra.Celia Yélamo en
el Laboratorio
° “Possible inhibition of the so-
dium pump in the etiopathogenesis
of the arterial hypertension”. Celia
Yélamo, Siegbert Holz, Raul Cardo-
na. Caracas, 1979.
° “Impacto de la formacion de
recursos humanos en los programas
de calidad de instituciones de salud.
Situacién en América Latina”. Raul
Cardona, Celia Yélamo de Zamora,
Gerda Ackerman, Ana Bricefio. Rev.
Inst. Nac. Hig. “Rafael Rangel”, Vol.
XXV, 1994
° ‘Impacto de la investigacion
en instituciones de salud”. Raul Car-
dona, Celia Yélamo de Zamora. Rev.
Inst. Nac. Hig. “Rafael Rangel”, Vol.
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XXV, 1994.

e “Comparacion del potencial de irritacion dérmica
en conejos, de diferentes formas cosméticas re-
gistradas en Venezuela”. Mirian Velasquez, Celia
Yélamo. Rev. Inst. Nac. Hig. “Rafael Rangel”, Vol.
XXXI, 2000.

e “Metodologia de la investigacion”. Celia Yélamo,
C. Rodriguez. Rev. Inst. Nac. Hig. “Rafael Ran-
gel”, Vol. XXXII, 2001.

El Instituto Nacional de Higiene “Rafael Rangel”
creo en el afio 2018 la Premiacion “Reconocimiento a
los Aures Institucionales que han escrito Mayor Nume-
ro de Articulos Cientificos en la Revista del INHRR, el
cual lleva el nombre de la Dra. Yélamo. En ese afio la
institucion le realizé un merecido homenaje y recono-
cimiento.

Como corolario de esta Mini-biografia, podemos
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hablar de Celia como ser humano especial, sencilla y
honesta. Aunque muy estricta en su quehacer laboral,
en ella se distinguieron virtudes que la convirtieron en
"buena amiga de sus amigas”, “buena compafiera de
sus compaferos de trabajo”, “persona en la cual se
pudo confiar y con quien se pudo contar”. La presencia
de Pedro junto a ella o esperandola mientras realizaba
alguna actividad, siempre tan cordial y comprensivo,
hicieron que la pareja fuera muy admirada y apreciada.
Por muchos afios, la celebracion del cumpleafios de
Celia fue un motivo mas para compartir con los amigos
y compaferos o en “petit comité”. La participacién de
ambos en las actividades socio-culturales del INHRR
se mantuvo hasta el final de sus dias. Por esto y mu-
chas cosas mas, los recordaremos con aprecio, mucho
carifio y extrafiamos su presencia. QEPD.

Recibido: 18-01-21 Aprobado: 15-07-21
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El Dr. Hector Scannone Tempone.
Semblanza de un paladin de la bioquimica de las
toxinas naturales

The Doctor. Hector Scannone Tempone
Profile of a champion of the biochemistry of toxins natural

ALEXIs RoDRiIGUEZ-AcCOSTAT
INsTITUTOS ANATOMICO “JOSE |ZQUIERDO Y DE MEDICINA TROPICAL “FELIX PIFANO”,
FacuLtap DE MEDICINA DE LA UNIVERSIDAD CENTRAL DE VENEZUELA, CARACAS, VENEZUELA.

A
RESUMEN
El Dr. Scannone establecid y vigorizé el trabajo de labora-
torio como elemento fundamental de la exploracién de los
venenos; ademas, convirtié el laboratorio en un centro de
investigacion de dichos temas, desarrollando un diligente
calendario de pesquisa en el campo. La aportacion de
Scannone no se circunscribié a la investigacion, ya que
asimismo desplegd una intensa actividad en el campo do-
cente de la bioquimica durante mas de 50 afos.
Palabras Clave: Bioquimicos, Farmacéuticos, Héctor
Scannone, Semblanza, Anti-venenos venezolanos, Salud
Colectiva Republica Bolivariana de Venezuela.

El atractivo de la observacién de la historia natural
de las serpientes en Venezuela, con participacion de
naturalistas y viajeros cientificos, donde quizas la mas
importante fue la visita de Alejandro de Humboldt 1, se
remonta a los albores del siglo XIX. Sin embargo, el
estudio sistematico de los reptiles en nuestro pais, solo
comienza durante el siglo XX, donde investigadores

4

ABSTRACT

Dr. Scannone established and revitalised the laboratory
work as a fundamental element of venom investigation; In
addition, he turned the laboratory into a research centre
for these subjects, developing a diligent inquiries calen-
dar in the field. Scannone’s contribution was not limited to
research, since he was also intensely active in the educa-
tional field of biochemistry for more than 50 years.

Key words: Biochemist, Pharmaceutics, Scannone, Hé-
ctor, Assay, Venezuelan anti-venoms, Collective Health
Republica Bolivariana de Venezuela.

como Abdem Ramon Lancini, Félix Pifano, Fernando
Sandner-Montilla, Rafael Quintero-Serra y otros mas
jévenes como Luis. F. Navarrete, fueron pioneros en el
estudio de la taxonomia, sistematica y aspectos clini-
cos de los efectos de los venenos de estos animales.
No obstante, fueron Oswaldo Grillo y Héctor Scanno-
ne, con la incorporacion posterior de Alba M. Vargas,

El Comité Editorial de Publicaciones expresa hondo pesar por el fallecimiento del autor del artitulo Dr. Alexis Rodriguez Acosta y sus condolencias

a sus familiares y amigos. QEPD
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durante la gestion y el apo-
yo decanal de Miguel A.
Lopez, quienes comienzan
a desarrollar una extensa
labor cientifica y metodo-
I6gica en el tema de la fa-
bricacién de anti-venenos
ofidicos y escorpidnicos
en la Nacion. Previamente,
los “Laboratorios Behrens”
habian venido producien-
do sueros antiofidicos, con
aplicacion terapéutica, lo
cual transfirieron en 1953,
mediante un convenio
(debido a la poca rentabilidad que les generaba), a la
Facultad de Farmacia de la Universidad Central de Ve-
nezuela (UCV). Es a partir de aqui, que comienza la
investigacion metddica bioquimica de los componentes
de los venenos ofidicos causantes de los accidentes
en Venezuela.

Héctor Scannone nacié en Caracas el 28 de di-
ciembre de 1924. Hijo de padres emigrantes italianos,
Don Antonio Scannone y Dofia Antonia Tempone, quie-
nes se establecieron en la Esquina “Las Piedras” en
el centro de Caracas, y conformaron una familia de 9
hijos. Teresa, Palmina, Henriqueta, Francisco, Pascual,
Carlos, Alfredo, Armando y Héctor. Con una infancia y
adolescencia feliz en un entorno familiar de gente em-
prendedora y trabajadora, cursa la Primaria y el Ba-
chillerato en el Instituto San Pablo regentado por los
pedagogos Raimundo y Roberto Martinez C, de los
cuales guardd un gratisimo recuerdo. Ingresa a la Fa-
cultad de Farmacia de la Universidad Central de Vene-
zuela, egresando como Doctor en Farmacia en el afio
1946, a los 21 afios recién cumplidos. Se incorpora a
la Facultad de Farmacia como Profesor de Bioquimica,
cargo que ejerce por 32 afios, y durante sus primeros
anos (1951), contrae matrimonio con la Dra. Jeannette
Poggioli, una colega investigadora, también farmacéu-
tica, con quien procrean 5 hijos Héctor Antoniot, Adria-
na, Helena, Miguel y Natalia.

En 1948-49, va a la “University of Michigan”, Ann Ar-
bor y luego pasa de 1949-1951 a la “North Western Uni-
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versity”, Chicago en los
Estados Unidos de Nor-
teamérica, a seguir estu-
dios de especializacion.
Regresa a Venezuela, y
en 1953, por iniciativa del
Dr. Osvaldo Girillo, con la
colaboracion de Scanno-
ne y del Dr. Mariano Ser-
pa, se crea el Laboratorio
de Investigaciones de la
Facultad de Farmacia de
la UCV, con la idea de
desarrollar productos bio-
|6gicos necesarios para la
salud de los venezolanos. Héctor Scannone se encarga
del Laboratorio como Director, cargo que ejercioé hasta
su fallecimiento en 2016. En 1969 Junto con Dra. Marle-
ne Vargas y la Técnica Superior Irma Fernandez y con la
ayuda econdmica de la Fundacion “José Maria Vargas”,
se inicia el proyecto de Estudio bioquimico de los vene-
nos de serpientes venezolanas, campo poco explorado
en Venezuela. Este fue el punto de partida para la pre-
paracion de los Suero Antiofidicos.

En 1979 el Dr. Miguel Angel Lépez, entonces De-
cano de la Facultad de Farmacia de la UCV, envia al
Dr. Oswaldo Grillo al Instituto Butantan, en Sao Paulo,
Brasil, a conocer en detalle los procesos de produc-
cion de los sueros antiofidicos. A su regreso, el equipo
conformado por el Dr. Grillo, el Dr. Scannone, la Dra.
Scannone, la Técnico Fernandez, y el resto del poco
personal del Laboratorio de Investigacién, se dedican
de lleno al estudio y produccion del Suero Antiofidico
y posteriormente, con la importante colaboracion de la
Farmaceéutica Estrella Cabrera, quien inicia la pesquisa
en venenos de escorpion, se emprende la produccion
del Suero antiescorpionico, por primera vez en Vene-
zuela. Estos trabajos realizados en este Centro de Bio-
tecnologia, que comenzaron con un timido apoyo de
las autoridades, se mantuvo por la constancia y persis-
tencia de los Dres Grillo y Scannone y fue el origen de
la empresa universitaria Biotecfar C.A, que actualmen-
te abastece del suero antiofidico y antiescorpiénico a
todo el pais.
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El Dr. Scannone implanté y fortalecio el trabajo de
laboratorio como componente esencial del analisis de
los venenos; ademas, transformo el laboratorio en un
centro de investigacion de dichos temas, desarrollé un
afanoso calendario de pesquisa en la materia; duran-
te esa etapa se incorpor¢ la Dra. Alba. M. Vargas, far-
maceéutica también, quien adelant6é toda su actividad
de exploracion, en dicha tematica, durante su carrera
universitaria; fundan un serpentario en la misma Fa-
cultad, y, con los venenos que extraian, caracterizaron
muchas de sus acciones téxicas. Sus investigaciones
fueron publicadas en revistas indexadas nacionales e
internacionales; otros quedaron en apuntes, que val-
dria la pena continuarlos, pues alli hay una informacién
muy valiosa para el campo de la ofidiologia.

La contribucién de Scannone no se limité a la in-
vestigacion, ya que asimismo desarrollé una intensa
actividad en el campo docente de la bioquimica duran-
te mas de 50 afios. Ademas, la actividad de Scanno-
ne y sus colegas, en el Laboratorio de Investigaciones
Farmacéuticas, afirmo los escenarios para una acome-
tida integral al tema del veneno ofidico y escorpidnico
en el pais, armonizando la creacion de conocimiento
mediante la investigacion y el acceso al suero anti-ofi-
dico y anti-escorpionico, destinados a cambiar los vai-
venes del accidente ofidico y escorpionico en la salud
nacional. Por otro lado, al conocer que el Instituto de
Medicina Tropical de la misma Universidad se hacian
estudios de venenos ofidicos, formalizd con sus repre-
sentantes un enlace de cooperacion mediante el cual
se realizaron importantes pesquisas de actividades de
veneno.

Su impronta persiste en sus discipulos, que apren-
dieron a hacer ciencia, con patrones de profunda res-
ponsabilidad y honestidad, perfeccionando metodo-
logias que siempre fueron de ultima generacién y de
gran calidad cientifica. Scannone, hombre gentil y de
exquisito trato siguié trabajando diariamente, después
de mas de 50 afnos de su jubilacion administrativa -
siempre decia “que estaba orgulloso de ser Farmacéu-
tico y consideraba que era una carrera muy versatil”
- siendo un ejemplo excepcional para las nuevas ge-
neraciones de investigadores en Venezuela.

Su compafiera de toda la vida, expresa “que él en
su vida familiar, como ser humano, fue educado, respe-
tuoso, honestisimo, gentil, servicial, incondicional, en
su hogar, ni que decir, un Sr. Padre, un Sr. Esposo,
disfrutaba de su casa, su aficion eran la matas, en es-
pecial los helechos, los cuidaba como si fueran nifitos.
Disfrutaba de la buena comida y le encantaba hacer
tortas, mermeladas y en especial dulces de higos, du-
razno, lechosa, etc., que alguien consideraba pasados
de moda, asi les deciamos en la casa, Héctor, también
fue un lector incansable y dispuesto a ayudar a todo el
que lo necesitara”.

Tuvimos la fortuna de ser su amigo y discipulo, dis-
frutando juntos el camino de transitar variados trayec-
tos de la ciencia, publicando trabajos de investigacién
en destacadas revistas nacionales e internacionales.
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Salud, tiempo y personajes

Pablo Anduze,
de los seres humanos en extincion

Pablo Anduze, of human beings in extinction

ALExis RobRiGUEZ-AcosTAT
INsTITUTOS ANATOMICO “JOSE 1ZQUIERDO Y DE MEDICINA TROPICAL “FELIX PIFANO”,
FacuLtab bE MebpiciNA DE LA UNIVERSIDAD CENTRAL DE VENEZUELA, CARACAS, VENEZUELA.

A

RESUMEN

Anduze fue un real précer de la Amazonia; de la expedi-
cion al descubrimiento de las fuentes del Orinoco nace
su libro cumbre “Shaililiko’, paginas de las cuales sale la
descripcion de la jornada y todo lo que observaba ese es-
piritu inquieto, en semanas de agonia y sufrimiento, en
ese viaje interminable a través de la trocha selvatica y en
los bongos indigenas.

Palabras Clave: Amazonia, Orinoco, medicina tropical,
etnologia, Anduze Pablo-Biografia.

Hacer una semblanza del Dr. Pablo Anduze Diaz,
no es tarea facil, ya que su existencia fue pletérica de
actividad vivencial. Pero haberlo acompafiado duran-
te 18 anos, cred un puente inquebrantable de amistad
suficiente para permitirme expresar: que él fue un hom-
bre excepcional. Muchas veces, el tiempo transcurrido
desde la desaparicion fisica, obnubila las propias con-

A
ABSTRACT
Anduze was a real hero of the Amazon; from the expedi-
tion to the discovery of the sources of the Orinoco river,
his top book “Shaililiko ‘was born, pages of description of
everything that this restless spirit observed, in weeks of
agony and suffering, in that endless journey through of the
jungle trail and in the indigenous bongos.
Key Words: Amazonia, Orinoco, tropical medicine, ethno-
logy, Anduze Pablo-Biography.

“Dedicado a todos los pueblos indigenas que no

sobrevivieron al holocausto de la extincién provocada

por la conquista europea y norteamericana”

cepciones de los seres que nos rodean, despojando-
los de sus egoismos y solo recordando sus bondades.
De Pablo, como me indujo a llamarlo siempre, a pesar
de 50 anos de diferencia de edad, puedo decir que no
le conoci miserias. Ser humano integro, con una clara
vision de su existencia y posicién en el ambito de la
sociedad que le toco vivir. Creo que no hubo area del

El Comité Editorial de Publicaciones expresa hondo pesar por el fallecimiento del autor del artitulo Dr. Alexis Rodriguez Acosta y sus condolencias

a sus familiares y amigos. QEPD
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conocimiento que no le interesase. Nuestras intermina-
bles conversaciones fueron siempre una fuente inago-
table de experiencia cultural y humanismo, en aspectos
que iban desde concepciones filosoéficas, hasta como
se clasificaban las orquideas de nuestras selvas tro-
picales.

Mi primer acercamiento a Pablo Anduze, en el afio
1972, lo propicio el Dr. Félix Pifano, cuando durante
mi incorporacion al Instituto de Medicina Tropical de
la Universidad Central de Venezuela, le pidié que me
permitiera acompanarlo a las selvas de San Camilo,
Ticoporo y Mijagual, para un estudio de vectores de
fiebre amarilla, durante un brote que habia causado 22
muertes. Alla comenzé ese largo periplo, a través del
conocimiento, una amistad profunda e insobornable,
que solo se interrumpid, con su lamentable muerte.

Anduze fue, como lo expreso Pascual Venegas
Filardo1, un real précer de la Amazonia. A ella, casi de-
voto, le dedico la mayor parte de su vida. Habia nacido
accidentalmente, digo yo, en Puerto Espafia, Trinidad,
en un viaje de su progenitora a la isla, en el afo de
1902, es decir caminaba de la mano con el Siglo XX.
Tuvo una infancia feliz, hasta la muerte de su madre,
en un brote de fiebre amarilla que incidié en Yaguara-
paro, pueblo del estado Sucre donde vivia la familia.
En las etapas tardias de su adolescencia, fue enviado
por su padre, en compafia de Adelina, hermana me-
nor, a estudiar en Oxford, Inglaterra, de donde devino
el impecable inglés que hablaba. De sus aventuras y
desventuras, como decia el Quijote (creo que él fue su
reencarnacion), podriamos referirnos a sus actividades
mas relevantes: fue uno de los argonautas que descu-
brieron las fuentes del Orinoco, en expedicion presidi-
da por el oficial Frank Risquez Irribarren y el Dr. José
Maria Cruxent, donde ademas iban otros hombres de
ciencia y los representantes de nuestra estirpe indige-
na, de quienes Pablo siempre me decia, “’fueron ellos
a punta de machete, los primeros en llegar al origen
del Rio Padre”. De esta expedicion nace también su
libro cumbre “Shaililiko’, descubrimiento de las fuentes
del Orinoco, paginas de las cuales sale la descripcion
de la expedicion y todo lo que observaba ese espiritu
inquieto, en semanas de agonia y sufrimiento, en ese
viaje interminable a través de la trocha selvatica y en
los bongos indigenas. Aqui describe como se ganaron

(DR. PaBLo Anpbuze Diaz*)

para el gentilicio venezolano 4000 km2, que yacian en
el limbo de nuestras delimitaciones territoriales. Segui-
mos pensando que pocos venezolanos han tenido un
conocimiento mas integral, y cuando digo integral me
refiero a la biologia, la medicina, la geografia, la etno-
logia, la pasion por lo indigena de nuestra Amazonia,
del Dr. Pablo Anduze. Ello hay que leerlo en sus otros
libros: “Bajo el signo de Mawari” y “Los Dearuwa”, pa-
ginas llenas de sabiduria y una profunda observacion
de humanos, animales y cosas.

Muchas veces veiamos llegar a Pablo a nuestro
laboratorio en el Instituto de Medicina Tropical, con su
afable sonrisa y picardia. Como en las ultimas épocas,
los médicos le recomendaban una alimentacién muy
controlada, me decia “vamos a comernos un chinazo”,
era decir vamos a un restaurante chino. Alli, durante
un almuerzo o a veces cena, comidas regadas por un
par de cervezas, que tenia prohibidas, Pablo narra-

(*) Foto de archivo José Zambrano, Periédico “El Mundo,
donada por el Dr. Pablo Anduze, a mi persona)
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ba aquella suerte de aventuras que harian palidecer
a Indiana Jones, durante sus viajes a la selva, tanto
amazonica como del resto del pais. La recoleccion de
especimenes, la grabacién de cantos, cuentos y leyen-
das de la propia voz de nuestros indios, que en alguna
oportunidad los politicos corruptos del Territorio Ama-
zonas, quemaron al invadirle su casa — a Pablo-, como
si lo estuvieran quemando a él. Entonces, durante lar-
gas horas, diria mas bien cortas, de pasar de un tema a
otro, conocimos al entomdlogo, el Dr. Honoris Causa de
nuestra Facultad de Medicina de la Universidad Central
de Venezuela, al etnélogo, al antropdlogo, al gedgrafo,
al bidlogo, es decir, al hombre enciclopedista. Alli nave-
gamos en el bongo Makiritare, Dearuwa, Yanumama,
vimos su historia escrita en sus petroglifos, bebimos su
chicha, tocamos sus instrumentos musicales, vestimos
sus plumas de aves exoticas, nos curamos con sus
hierbas y rezos de piaches, escuchamos y sofiamos
con la ciencia y lo humano de estos paisajes llenos de
misterio, interrogantes, fantasias, camino de indios, es-
piritus que vagan por la selva y piden permiso a sus
dioses para cazar, sus nifios de sonrisas ingenuas, sus
shamanes en viajes recénditos de su propio yo induci-
dos por sus drogas sagradas.
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Cuatro dias, antes de su muerte vino a verme,
para que le preparara un equipo entomoldégico, ya que
queria colectar un espécimen de Culicino, que habia
visto en los afios cincuenta en la Isla Raton del Orino-
CO y que aseguraba que seria una nueva especie para
la ciencia. Mientras él mismo ponia las mallas en los
frascos, me dijo: "voy a trabajar al Territorio y creo que
no te voy a ver mas, siento que me voy a despedir alla,
donde siempre he querido estar”. Medio en broma le
replique: “déjate de vaina, que tu nos vas a enterrar a
todos”, Y asi fue, alli dejo su historia....... Hoy, en esta
semblanza de un hombre vivo y perenne, ya que solo
su cascaron yace enterrado, pasea con su alma entre
los yagrumos, el moriche, el pijigiao, los raudales y
canos, los araguatos, los papagayos y loros, la neblina
que cae en la tarde, los murmullos de la noche, la tierra
inmensa del estado Amazonas, que fue su amante in-
mortal, como alguien se refiri6 a la otra amante Manue-
lita, que acompafioé a otro maravilloso loco.
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Breves en Ciencia y Tecnologia

Hipatia. La eterna “Athenea” de Alejandria.
[l Parte]

Hipatia. Alejandria’s eternal Athena.[l Part]

DRr. CarLOS APONTE®

En Agora, novela escrita por Maria Sofia y publi-
cada en el 2009, se comienza con un relato seductor
y fascinante dedicado a la que sera una «diosa» de la
ciencia, Hipatia. El relato comienza asi:

¢Quién no ha mirado al firmamento y se ha pregunta-
do cémo funciona el universo? ¢Quién no ha intentado
comprender el silencioso baile que esa plétora de astros
ejecuta, con precision, noche tras noche? Muchos han
sido los sabios que han intentado escribir el lento com-
pas al que danzan los cuerpos celestes y ninguno lo ha
conseguido. Hoy comprendo que esa bella melodia no
estaba escrita para el oido de los sabios, sino para la

sutil percepcioén de una mujer "

Si bien es cierto que también hubo sabios que es-
cucharon los sonidos del silencio de los astros (Aristilo,
Timocaris, Canén de Samos y el destacable Aristarco);
asi mismo hubo sabias que habian dedicado su vida a
las matematicas y la ciencia al igual que Hipatia. Tene-
mos, p. €j., a Theano de Crotona, siglo VI a. C., mate-
matica, fildsofa griega, esposa de Pitagoras y miembro
de la escuela pitagorica y profesora en la escuela de
Crotona. También se habla de Autocaridas, Habrote-
leia, Timica, Mia, Tirsenis de Sibaris, entre otras (2, 3,

Saluda carinosamente a la muy venerable fil6sofa,
la predilecta de la divinidad...

Sinesio de Cirene

(c. 370 - c. 413)

4). No obstante, la figura de la venerable filésofa Hi-
patia se yergue inmensa y seducida por los visibles e
invisibles materiales estelares y sonidos provenientes
de la «<armonia de las esferas», aquella, modelada por
Johannes Kepler en 1596 en su Misterium Cosmogra-
phicum, el cual es proveniente de su admiracion por la
doctrina pitagoérica de lo celeste @.

Esta especie de arrobamiento por lo cosmico, tam-
bién, lo apreciamos en Tycho Brahe durante su vision
de la supernova de 1572 (ibid):

«Sorprendido, como desconcertado y estupefacto, per-
maneci quieto durante un tiempo con los ojos intensa-
mente fijos en ella... Cuando me convenci de que nin-
guna estrella de esa clase habia brillado nunca antes,
cai en tal perplejidad, por lo increible del suceso, que
empecé a dudar de mis propios ojos”

Pero volvamos a Hipatia, como ya lo decia en ©,
toda busqueda que se intente realizar sobre este mitico
personaje siempre tendera a comenzar mas 0 menos
de las siguientes maneras: (i) fue una filésofa y maes-
tra neoplaténica griega, natural de Egipto, (ii) una de
las primeras cientificas de la humanidad (iii) maestra
excelsa y brillante de filosofia, matematicas y astrono-

Director de la Direccion de Desarrollo e Innovacion. Direccién General de Docencia e Investigacion. Instituto Nacional de Higiene “Rafael Rangel”

Capontet2111@yahoo.fr
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mia, (iv) mujer que consagro su vida por entero
a la ciencia matematica y a la astronomia con
una actividad intensa y febril.

Sin embargo, seguir escribiendo sobre la
excelsa filosofa sin caer necesariamente en re-
dundancias parece una imposibilidad. No obs-
tante, escribir sobre esa alma atrapada entre el
mito, la leyenda y la historia, no deja de ser un
deleite y una tentacién. Varias cosas se conju-
gan para atrapar al escritor en una voragine de
dudas, afirmaciones incontrastables, incerti-
dumbres sobre el personaje, y dilema historico.
Asi tenemos, p. €j., que la falta de manuscritos

originales de Hipatia impide cualquier cons- Fig. 1. Hipatia de Alejandria. Detalle de La Escuela de Atenas
truccion justa de su imagen, persona, psicolo- (1510-1512). Rafael.

gia, belleza, saber. De hecho, las innumerables
obras de tradicion literaria recogidas y seleccionadas
desde siglo XVIII sobre esta mitica figura insisten y
tienden a centrar la discusion y el debate sobre Hipatia
esencialmente como un instrumento en las polémicas
religiosas y filoséficas del momento ©.

Pero aun asi, Dzielska (2004) (ibid) resume la se-
duccion de la historia del personaje de forma exquisita
cuando describe:

La idea de un libro sobre Hipatia se me ocurri6 mien-
tras investigaba la vida y la obra de Sinesio de Cirene.
Cuando la lectura de sus cartas me llen6 de admiracion
por el alma y la inteligencia de Hipatia, senti la
necesidad de saber mas sobre aquella mujer
extraordinaria, erudita y filésofa de Alejandria,
cuya vida y personalidad espiritual han desper-
tado interés durante muchos siglos.

Eduardo Vaquerizo , nos acerca, tam-
bién, una imagen de Hipatia alimentada de his-
toria, leyenda y admiracion. Asi, inspirandose
de Claudio Claudiano (¢Alejandria?, ca. 370
- Roma, ca. 405), poeta de la corte del empe-
rador romano de Occidente Honorio (395 —423
dC), en una de sus obras, De la vida en Ale-
jandria, describe a Hipatia de la siguiente ma-
nera: «De espaldas a la entrada me esperaba
Hipatia de Alejandria, hija de Tedn, sacerdoti-

sa maxima de las musas y, por tanto, maxima Fig. 2. Hipatia (Rachel Weisz) en EI S

Mas adelante, Claudiano dice:

... Ni con el continuo contacto de los afios que pasé alli
se me acostumbrd la vista, se me acomodo el espiritu,
a estar a su lado sin tender de continuo a la adoracion
mas abyecta, que ella rechazaba con desagrado.

... Habia musicos, habia poetas, actores que improvi-
saban pasajes de Sofocles, danzarinas y acrébatas. Hi-
patia a veces tocaba durante un rato una pequefa arpa
de hueso y cuerdas de metal. En esos raros momentos,
todo el mundo callaba y parecia que ella tocaba para si
misma, con el mismo recogimiento y paz que entiendo
veia en las bévedas celestes que tanto admiraba.

11 F 1Y

erapeo (El film Agora). El

responsable ante la autoridad del César y su film es una bella reconstruccion de la vida y obra de Hipatia del
representante, el prefecto de Alejandria» director Alejandro Amenabar.
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..., salvo cuando Hipatia polemizaba con él (Orestes).
Ella, sin aparente esfuerzo, lograba dejarlo sin palabras,
a punto de adquirir un convencimiento que nunca llega-
ba. Verlos polemizar era aprehender la verdad. No creo
que nunca antes haya estado tan cerca del auténtico
conocimiento.

Otro aporte sobre la contextura filosofica y cienti-
fica de Hipatia la aporta la Suda (8), portentosa enci-
clopedia bizantina que aborda el mundo mediterraneo
antiguo y que fue redactada en el siglo X d.C. En una
de las mas de 30.000 entradas que tiene la enciclope-
dia se afirma que Hipatia era la figura mas destacable
de Alejandria:

Inaugura su presentacién como: «Sobre la filosofa
Hipatia, prueba de que los alejandrinos [eran] rebel-
des». Y agrega, «Vestida con el manto de los filésofos,
abriéndose paso en medio de la ciudad, explicaba pu-
blicamente los escritos de Platon, o de Aristoteles, o de
cualquier filésofo, a todos los que quisieran escuchar
(...) Los magistrados solian consultarla en primer lugar
para su administracion de los asuntos de la ciudad...».
Mas adelante agrega:

«Era tan bella y atractiva que uno de los asistentes a
sus conferencias se enamoré de ella. No pudo contener
su deseo, pero le informé de su estado. Los informes
ignorantes dicen que Hipatia le alivié de su enfermedad
mediante la musica; pero la verdad proclama que la mu-
sica no tuvo ningun efecto. Trajo algunos de sus trapos
femeninos y los arrojé ante él, mostrandole los signos
de su origen impuro, y le dijo: «<Amas esto, oh joven, y
no hay nada hermoso en ello». Su alma se aparté por la
verglienza y la sorpresa ante la desagradable vision, y
volvié a su sano juicio. Asi era Hipatia, habil y elocuente
en las palabras y prudente y civilizada en los hechos. El
resto de la ciudad la amaba y honraba excepcionalmen-
te, y los que eran nombrados en cada momento como
gobernantes de la ciudad asistian primero a sus confe-
rencias, como también solia ocurrir en Atenas».

Otra fuente interesante sobre Hipatia es aquella
obra titulada: Little Journeys to the Homes of Great
Teachers (1894) perteneciente a la coleccion de piezas
biograficas escritas por Elbert Hubbard: Little Journeys
to the Homes of the Great (9). Asi tenemos que Hipatia
es presentada de esta manera: «A los veintitn afios Hi-
patia dominaba el llamado arte de la Retérica, o el arte
de la expresion vocal». Mas adelante se sostiene que
«Podia caminar diez millas sin cansarse, nadar, remar,

montar a caballo y escalar montafas. A través de una
serie de suaves ejercicios de calistenia inventados por
su padre, combinados con ejercicios de respiracion,
habiendo con ello desarrollado un extrafio cuerpo gra-
cil.

«Hypatia retom¢ el trabajo de su padre y dio con-
ferencias sobre astronomia, matematicas, astrologia y
retérica, mientras él completaba su esquema de trans-
mutacion de los metales. La voz de Hypatia era aflauta-
da, y la utilizaba siempre dentro de su ambito, para no
raspar ni cansar nunca los 6rganos»

Una otra fuente relevante sobre la vida y obra de
Hipatia es aquella de Sécrates de Constantinopla, el
llamado Socrates el Escolastico, un historiador griego
perteneciente a la de la iglesia cristiana y que nos lego
la obra Ecclesiastical History, la cual abarca la historia
de la Iglesia desde el 305 y 439, en tiempos de Teodo-
sio Il, Emperador del Imperio romano de Oriente (408-
450). En esa obra Sdcrates el Escolastico le dedica a
Hipatia en el libro VII, Capitulo XV: Sobre Hipatia La
Muijer Filésofa, lo siguiente:

Fig. 3 Hipatia de Alexandria. Alfred Seifert (1091)
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Habia una mujer en Alejandria llamada Hipatia, hija del
filbsofo Theon, que hizo tales logros en la literatura y la
ciencia, que superé con creces a todos los filésofos de
su tiempo. Habiendo tenido éxito en la escuela de Pla-
tén y Plotino, explicé los principios de la filosofia a sus
auditores, muchos de los cuales vinieron de lejos para
recibir sus instrucciones. Ella explicé los principios de la
filosofia a sus auditores, muchos de los cuales vinieron
de lejos para recibir sus instrucciones. Tal era su domi-
nio de si misma y su facilidad de trato, resultado del re-
finamiento y el cultivo de su mente, que no era raro que
se presentara en publico en presencia de magistrados,
sin perder nunca en una asamblea de hombres esa dig-
na modestia de porte por la que ella brillaba, y que gand
por su universal respeto y admiracion. Sin embargo, in-
cluso ella fue victima de los celos politicos que en ese
momento prevalecian... (10)

Ya para finalizar esta presentacion de tan porten-
tosa dama, la Hipatia novelizada de Charles Kingsley
(11) se expresa ante su padre Theon, el gedmetra, de
la siguiente manera:

«— ¢Como sabes —contesté Hipatia, suspirando—
que no han ido a verte (los alumnos) con la misma in-
tencion que guié a Cridas y a Alcibiades a la escuela de
Sécrates, para curtirse sélo en las mundanas artes de
la politica? Es curioso que los hombres, aun siéndolo,
se complazcan en arrastrarse por la tierra, cuando po-
drian ser como dioses. jEso es lo que mas pena me da,
padre! Ver a los mismos que por la mafiana, en el aula,
escuchan con veneracion las palabras que salen de mi
boca, como si de un oraculo se tratase, rondar por la
tarde la litera de Pelagia y, al caer la noche, porque sé
que lo hacen, darse a los dados, al vino y otras cosas
peores. jPensar que Palas deba darse por vencida a
diario por esa Venus Pandemos, que Pelagia sea mas
fuerte que yo! No digo que me inquiete: creo que nada
puede alterar mi imperturbable serenidad. Mas, si en mi
animo albergase una disposicién para odiar, la odiaria,
claro que si, la aborreceria».

Un aporte que no podemos olvidar es aquel de
Sinesio de Cirene (Cirene, c. 370 - Ptolemaida, 413 o
14). Son varias las cartas dirigidas a Hipatia por par-
te del filésofo (12). Asi tenemos en la Carta 16, p.ej.
«Postrado en la cama dicto esta carta. Ojala, al reci-
birla, te encuentres bien de salud, madre, hermana,
maestra, benefactora mia en todo, y todo lo que para
mi tiene valor en dichos y hechos».

En la Carta 81, «y lo cierto es que, aparte de la
virtud, eres tu (Hipatia) a quien considero un bien in-
violabley.

Mas adelante agrega Sinesio, Carta 136: «Sin
duda, en nuestro tiempo es Egipto el que nutre el inte-
lecto, tras haber recibido la semilla de Hipatiax»

Carta 124, «Aun cuando uno se olvide de los
muertos en la mansion de Hades, yo, incluso alli, me
acordaré de la querida Hipatia».

Les invito en un préximo numero a disfrutar la Il
parte de esta legendaria historia sobre la ya mitica Hi-
patia...
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Breves en Ciencia y Tecnologia

Una mirada al neopositivismo y su influjo
positivista en la investigacion cientifica.

A look at neopositivism and its positivist influence on scientific research.

Hector R BracHo E!
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RESUMEN

El neopositivismo con el prefijo “neo,” se alude a cierta
continuacion del positivismo del siglo XIX. El circulo de
Viena hizo un analisis légico del lenguaje, es decir, de los
conceptos y enunciados utilizados por las ciencias que
desocultara su sintaxis légica. Los neopositivistas solo
aceptan como dotadas de significado las proposiciones
analiticas (a priori), que no se refieren a nada real y son
propias de la logica y de la matematica, y las proposicio-
nes sintéticas (a posteriori) o verdades de hecho, siem-
pre que estas sean verificables a partir de la observacion
directa de lo real. El neopositivismo establece que los
Unicos conocimientos que nos dan informacion relativa al
mundo son los conocimientos de las ciencias empiricas,
cuyo lenguaje utiliza nociones que se refieren a realida-
des perceptibles o fisicas (fisicalismo), con un lenguaje
unificado comun a todas las ciencias y ajeno a las imper-
fecciones del lenguaje ordinario, manteniendo vinculacio-
nes siempre con los criterios de verificabilidad. Con este
enfoque fundamental el neopositivismo constituye una de
las mas importantes corrientes filoséficas de la primera
mitad del siglo XX, claramente influido por el empirismo
y por las técnicas légico-formales de analisis de lenguaje
elaboradas por: Frege, Whitehead y Russell. La preocupa-
cion fundamental de este movimiento sera en este tiempo

4

ABSTRACT

Neopositivism with the prefix “neo,” refers to a certain
continuation of 19th century positivism. The Vienna circle
made a logical analysis of language, of the concept and
statements used by the sciences that unmasked their lo-
gical syntax. Neopositivists only accept analytical (a priori)
propositions as endowed with meaning, which do not refer
to anything real and are typical of logic and mathematics,
and synthetic propositions (a posteriori) or factual truths,
provided that these are verifiable from the direct obser-
vation of the real. Neopositivism establishes that the only
knowledge that gives us information related to the world
are the knowledge of the empirical sciences, whose lan-
guage uses notions that refer to perceptible or physical
realities (physicalism), with a unified language common
to all sciences and alien to the imperfections of ordinary
language, always maintaining links with the criteria of ve-
rifiability. With this fundamental approach, neopositivism
constitutes one of the most important philosophical cu-
rrents of the first half of the 20th century, clearly influenced
by empiricism and by the logical-formal techniques of lan-
guage analysis elaborated by Frege, Whitehead and Rus-
sell. The fundamental concern of this movement will be in
this historical time and in the successive ones the study
of the meaning of the statements and the desire for the
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historico y en los sucesivos el estudio del significado de
los enunciados y el afan por la fundamentacion del cono-
cimiento sobre las bases totalmente empiricas, mediante
un lenguaje cientifico totalmente unificado; cuyos sinéni-
mos reconocidos son positivismo logico, empirismo logico
o racional y neoempirismo

Palabras Clave: Neopositivismo, positivismo l6gico, em-
pirismo racional, neoempirismo, corrientes filoséficas, fi-
sicalismo.

EL NEOPOSITIVISMO. Es el movimiento filosofi-
co que resalta la importancia de la comprobacion cien-
tifica de los conceptos filosoficos y cuyo principal tema
de preocupacion es el analisis de la significacién, por
medio de un analisis l6gico del lenguaje. EI campo de
la filosofia es el de la representacion de los objetos;
siendo sus objetos; los conceptos, proposiciones y
teorias de la ciencia, como lo destacaron: (.23 45) Sy
primera influencia filoséfica fue alemana y mas tarde
se interesé por pensamiento anglosajon cultivando la
l6gica, segun lo sefialado por © ©. El surgimiento del
neopositivismo se ubica en el afio 1920 del siglo 20

V'

foundation of knowledge on very empirical bases, through
one totally unified scientific language; whose recognized
synonyms are logical positivism, logical or rational empiri-
cism, and neo-empiricism

Keywords: Neopositivism, logical positivism, rational em-
piricism, neo-empiricism, philosophical currents, physica-
lism.

en el Circulo de Viena, Figura 1; sefalandose entre
los autores iniciadores del neopositivismo a: Wittgens-
tein Lugwy, (1889-1951), Schlick Moritz, (1882-1936),
Russell Bertrand, (1872-1970), Carnap Rudolf (1881-
1979) Godel Kurt, (1906-1978), Reinchembach Hans
(1891.1953), Hempel Carl, (1905-1997), Helmer Olaf,
(1910-2011) Herzberg Alexander, (1923-2000), Mach
Ernest, (1838-1916) Neurath Otto (1882-1945).

A fines de los afos 20 y comienzos de los 30 se
difunde ampliamente en los sectores cientificos de la
intelectualidad burguesa y constituye la base ideo-
l6gica de la “filosofia de la ciencia” neopositivista. A

FIGURA 1. Circulo de Viena. (1)
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finales de 1930, el principal centro del positivismo 16gi-
co lo constituia EE.UU y sobre él se dieron cambios
considerables, en una serie de cuestiones, que hacian
diferencias si se comparaba con lo contemplado en el
periodo del circulo de Viena. Dandose a conocer como
empirismo légico. El positivismo légico es heredero
del empiriocriticismo y, en general, de la tradiciéon sub-
jetivo-idealista positivista que se remonta a % 9, Se-
gun el positivismo logico, una filosofia auténticamente
cientifica sélo es posible como analisis l6gico del len-
guaje de la ciencia. Este analisis debe orientarse, por
una parte, a la supresion de la “metafisica” (es decir,
de la filosofia tradicional) y, por la otra, al estudio de la
estructura logica del saber cientifico con el objeto de
aclarar el contenido empiricamente verificable de los
conceptos y afirmaciones cientificas.

Segun (1% |a finalidad de las investigaciones so-
bre la reorganizacion del saber generado por la investi-
gacion cientifica era la reagrupacion en un sistema de
ciencia unica, que hiciera descripcién de lo dado inme-
diatamente, borrando asi las diferencias entre las dis-
tintas ciencias: Sociologia Psicologia, fisica y biologia
entre otras. Las matematicas y la légica se enfocaron
como ciencia formal; no como conocimiento sobre el
mundo, sino como afirmaciones analiticas que formu-

Carl Gustav  Alfred Tarski
Hempel Sir Alfred

lules Ayer

Charles William
Morris

lan las reglas establecidas por acuerdo de las trans-
formaciones formales. También para inicio de los afios
30, el positivismo légico busca librarse de algunos de
los efectos mas indeseables del principio de “lo dado
inmediatamente”. Acepta la concepcion del fisicalismo,
el caracter subijetivista de su filosofia. Las pretensiones
del positivismo logico de desempefiar el papel de la
filosofia de la ciencia, se deslegitima predeterminada-
mente en la esencia idealista subjetiva del positivismo
l6gico, asi como también, en el dominio de las inda-
gaciones propiamente logicas, sin embargo, algunos
representantes, del positivismo légico, (Figura 2) rea-
lizaron aportes valiosos.

Con respecto a la ética, el positivismo logico re-
presento un intento de investigar los juicios morales
valiéndose para ello de los medios de la logica formal
y de la metodologia aplicada por los neopositivistas a
las ciencias naturales y exactas. Segun (2, tal intento
conduijo al estudio formal en extremo de los fendmenos
de la moral, a la simplificacién maxima de su naturale-
za y a toda una serie de conclusiones cientificamente
inconsistentes; resultando fuera de la esfera de inves-
tigacion las cuestiones del origen y la evolucion histo-
rica de la moral, ademas, quedando sin explicacion el
mecanismo de su accion. Los partidarios del positivis-

Friedrich L7 4
Walsmann Hans Hahn Hans
Philipp Frank Reichenbach
Ernst Mach

Felix
Kaufmann

FIGURA 2. Personajes con influencian el Neopositivismo (10).
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mo légico en la ética, prescindieron del hecho de que la
moral constituye una forma especifica de las relaciones
sociales y de la conciencia; asumiendo que el objeto
de su estudio lo constituia exclusivamente el lenguaje
moral.

Con este enfoque reduccionista del objeto de la
ética, se desvirtud la interpretacion de los conceptos
y juicios morales. Por ejemplo, sobre la base de que
como el bien y el mal no se perciben por los érganos
de los sentidos y, no se verifican por las observaciones
puramente empiricas y el experimento, los positivistas
llegaron a la conclusién de que estos conceptos, en
general, carecen de contenido. Por cuanto los juicios
morales no se someten a la verificacion (Principio de
verificacion), Segun (® los positivistas los privaron de
todo significado légico, proclamandolos “carentes de
sentido” y “pseudojuicios”. Esta metodologia condujo
posteriormente a una serie de conclusiones nihilistas
sobre la moral (Emotivismo)

El neopositivismo con el prefijo “neo,” se alude a
cierta continuacion del positivismo del siglo XIX. El cir-
culo de Viena hizo un analisis l6gico del lenguaje, es
decir, de los conceptos y enunciados utilizados por las
ciencias que desocultara su sintaxis logica. Los neopo-
sitivistas solo aceptan como dotadas de significado las
proposiciones analiticas (a priori), que no se refieren a
nada real y son propias de la logica y de la matematica,
y las proposiciones sintéticas (a posteriori) o verdades
de hecho, siempre que estas sean verificables a partir
de la observacion directa de lo real.

El neopositivismo establece que los Unicos cono-
cimientos que nos dan informacion relativa al mundo
de acuerdo con " son los conocimientos de las cien-
cias empiricas, cuyo lenguaje utiliza nociones que se
refieren a realidades perceptibles o fisicas (fisicalismo),
con un lenguaje unificado comun a todas las ciencias
y ajeno a las imperfecciones del lenguaje ordinario,
manteniendo vinculaciones siempre con los criterios de
verificabilidad. El neopositivismo constituye una de las
mas importantes corrientes filosoficas de la primera mi-
tad del siglo XX, claramente influido por el empirismo y
por las técnicas ldgico-formales de analisis de lenguaje
elaboradas por: (%1617 | a preocupacion fundamental
de este movimiento sera el estudio del significado de
los enunciados y el afan por la fundamentacion del co-
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nocimiento sobre las bases totalmente empiricas y me-
diante un lenguaje cientifico totalmente unificado admi-
tiendo como sindnimos del neopositivismo: positivismo
I6gico, empirismo légico o racional y neoempirismo

EL NEOPOSITIVISMO SE CARACTERIZA POR:

1. Hacer una critica radical contra las tesis filoséficas
tradicionales, sin embargo, se puede notar todavia
apego al positivismo al considerar el conocimiento
real de los hechos, referido a lo que se constata
con la experiencia sensible externa.

2. Es opuesta radicalmente a los planteamientos
relacionados con la metafisica, llegando a consi-
derarla una aberraciéon del pensamiento; desco-
nociendo sentido a enunciados metafisicos, por
carecer de significado en cuanto que no pueden
ser sometidos a ninguna verificacion empirica.

3. También es radicalmente contrario a la epistemo-
logia aristotélica. El analisis l6gico barre la metafi-
sica en el sentido propio de esa palabra especial-
mente la metafisica escolastica

4. Es una critica radical contra la ética. Segun (®),
los conceptos éticos no describen ni representan
nada, por la sencilla razén de que no existen, pro-
piedades como: bueno, deber etc., son solamente
expresiones de emociones del sujeto.

5. Es opuesta a todo lo que no pueda ser probado
empiricamente, por ejemplo defienden la signifi-
catividad del lenguaje; considerando significativas
las proposiciones empiricas y las proposiciones
I6gicas verificables por caminos légicos metodolo-
gicamente, es decir, mediante un método riguroso
buscaban la fundamentacion cientifica de los sa-
beres, con rigor légico y claridad conceptual

6. Criticar radicalmente los equivocos del lenguaje
cientifico y filoséfico (solo admite enunciados até-
micos), reduce la filosofia al analisis del lenguaje
tomado de la ciencia y de la vida comun del hom-
bre; abriendo dos corrientes:

a). La filosofia del lenguaje cientifico.

b). La filosofia del lenguaje comun

Las dos corrientes atienden al principio dogmati-
co del tratado l6gico-matematico de Wittgenstein,
que establecia que las afirmaciones hechas sobre
las realidades existentes, solamente tienen sen-
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tido si se prueba su verificabilidad, con la Unica

excepcion de gozar de veracidad si constituyen

axiomas, considerandose sus términos bases
verdaderos (dando origen a lo que se consideran

(tautologias cientificas). Como Continuadores del

Neopositivismo se encuentran: entre 1925 y 1935

en Viena, Wittgenstein, Tarski, Carnap, Hahn,

Schlick, Popper, Neurath, Gédel, Waismann, Ba-

rone Il, Plank, Einstein, Bohr, Reinchenbach, y

Ayer, periodo en el cual la metafisica es la es-

peculacion filosofica que se considera a si misma

como ciencia, pero por otro lado es considerada

una aberracion del pensamiento, segun (19, 20,

21) causada por dos errores légicos basicos: la

confusion entre los sentidos diversos de las pala-

bras en lenguas ordinarias y la concepcion aprio-
ristica del lenguaje puro.

Los cinco resultados o enunciados mas fructiferos
del neopositivismo, se describen de la siguiente ma-
nera:

1. El trabajo filoséfico se convierte en especulacion
estéril, sino recoge basamentos en la experiencia
y en los mejores resultados de las ciencias natu-
rales a los cuales aporta capacidad de diferencia-
cion o discernimiento critico.

2. Se defiende el papel asignado en la formacion fi-
losdfica a la l6gica y a la filosofia del lenguaje, es
decir, a la claridad légica de la argumentacién ex-
plicita. Se deja ver claramente que se valen de un
caracter cooperativo en busqueda de la verdad,
desdibujando una manera cientifica de hacer filo-
sofia.

3. La filosofia es encuadrada junto con la ciencia,
conjugando siempre el rigor légico y la relevancia
humana, lo que le imprime un rango distintivo a la
filosofia.

4. Toma importancia y se manifiesta abiertamente la
necesidad de buscar la comprensién histérica de
la filosofia, a fin de estudiar aciertos y errores del
neopositivismo como corriente de pensamiento.

5. Hay defensa del pluralismo a través de la expe-
riencia y el dialogo racional, abriéndose la capa-
cidad de reconocer la superioridad de un parecer
sobre otros, sin embargo, se observa el afan de la

tradicion sistematica que ha caracterizado siem-
pre la mejor tradicion filoséfica, (3.

ACTUALIDAD DEL NEOPOSITIVISMO

La corriente filosofica de (" 12, desarrollan la filo-
sofia cuantistica probabilistica de la fisica y la mate-
matica. En ella confluye también la l6gica matematica
contemporanea, sobre todo por la corriente de la légica
formal, que considera los axiomas como las afirmacio-
nes de fondo de las que la matematica puede sacar
deducciones légicas. La otra corriente del lenguaje co-
mun y que sigue a Popper y Ayer, entre otros, la cual
por el contrario considera el lenguaje como un juego
cuyas reglas intrinsecas es preciso captar debidamen-
te; dando lugar a la HERMENEUTICA DEL Lenguaje,
es decir, donde el mundo de la experiencia queda ple-
namente identificado con la escala de los significados
propios del lenguaje comun.

El campo de la filosofia es el de la representacion
de los objetos; sus objetos son los conceptos, propo-
siciones y teorias de la ciencia. Esta determinacion de
la filosofia la realizd Wittgenstein por primera vez. Tal
se sefialara anteriormente el neopositivismo o Circulo
de Viena surgido en los primeros afios de la década de
los veinte, cuando el filésofo y fisico ?? Moritz Schlick
ocupd, llamado por Kiel, la Catedra de Filosofia de las
Ciencias Inductivas de la Universidad de Viena; fue
animado por un grupo de jovenes fisicos, matematicos,
filésofos y tedricos sociales que ya se reunian en un
café en Viena, y entre los que se encontraban Philip
Frank (1884-1966), ?® Herbert Feigl (1902-1988), Hans
Hahn (1879-1934), 24 Otto Neurath (1882-1945); crea-
ron con @2 Schlick un grupo de discusién en torno a
problemas epistemoldgicos, cuya pretension era se-
guir el camino abierto por el positivismo en muchos de
cuyos puntos fundamentales estaban de acuerdo: la
defensa del empirismo, el rechazo rotundo de la meta-
fisica y una orientacion unificadora de la ciencia en sus
lenguajes y en sus métodos.

En torno a este grupo se unieron posteriormen-
te otros estudiosos como (9 y @ Kurt Goédel (1906-
1978) y pronto surgieron nuevos grupos en Berlin
(Hans Reichembach (1891-1953), (29 Carl Hempel
(1905-1977),2" Olaf Helmer (1910-2011) y #® Alexan-
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der Herzberg (1923-2000), en la ciudad Berlin se cre6
la Sociedad para la Filosofia Cientifica y en Inglaterra,
grupo de entre cuyas figuras destaca ('® .Las socieda-
des de Berlin y de Viena mantuvieron numerosos inte-
reses compartidos y una rica colaboracion, fructificada
en la publicacién de la revista Erkenntnis, dirigida por
(19, Otros grupos surgieron en Polonia, pero cuando los
nacional socialistas subieron al poder y, tras el asesina-
to de Moritz Schlick en 1936 a manos de un estudiante
nazi, el grupo se disuelve emigrando muchos de sus
miembros a Inglaterra y a Estados Unidos, lugar en el
que fueron gratamente acogidos por los tedricos del
pragmatismo.

En 1939 después de todos estos esfuerzos, salid
a la luz la Enciclopedia Internacional de la Ciencia Uni-
ficada, a cargo de ('%2429 en |la cual se recogian y se
hacian publicos los trabajos e investigaciones de dife-
rentes cientificos y epistemdélogos. Pues bien, a pesar
de esta heterogeneidad de grupos, el neopositivismo,
denominado también positivismo [6gico o neoempiris-
mo se vertebré en torno a ciertas ideas compartidas,
como por ejemplo la asuncion de las principales tesis
positivistas antes mencionadas y la aceptacion del em-
pirismo. Sobre este ultimo, los neopositivistas acepta-
ron la distincién hecha por @ 9 entre las relaciones de
ideas (a priori) y las cuestiones de hecho (a posteriori),
distincion que sirvié de base a su epistemologia.

Entre otras fuentes cabe destacar la doctrina em-
pirico criticista de ¢ que afirmaba que los hechos de
la experiencia constituian el fundamento ultimo del co-
nocimiento, invalidando toda distinciéon entre hechos,
sobre todo la que diferenciaba entre lo fisico y lo psi-
quico. Influyeron también en sus ideas las tesis de ('""y
el primer Wittgenstein. De hecho, cuando fue publica-
do el Tractatus en 1921, se convirtid en tema principal
de discusién para los miembros del Circulo de Viena.
Wittgenstein habia denunciado que la mayoria de las
cuestiones filosdficas, sobre todo las referentes a la
metafisica, carecian de sentido si se las examinaba a
la luz de un analisis linguistico.

La metafisica es la especulacion filosofica que se
considera a si misma como ciencia Pero, es adjetiva-
da como una aberracién del pensamiento causada por
errores légicos basicos como: la confusién entre los
sentidos diversos de las palabras en lenguas ordina-
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rias, y la concepcion aprioristica del pensamiento puro.
El analisis l6gico barre la metafisica en sentido propio
de la palabra, especialmente la metafisica escolastica
y la de los sistemas del idealismo aleman, asi como
también, la metafisica escondida del apriorismo mo-
derno de @Y. La originalidad de los positivistas l6gicos
radica en que hacen depender la imposibilidad de la
metafisica, no en la naturaleza de lo que se conoce,
sino de lo que se puede decir.

Este postulado fue completamente asumido por la
mayoria de los neopositivistas®?, por ejemplo, aceptéd
identificar la metafisica con una perversion del lengua-
je. Si se parte de la base de que todo conocimiento
corresponde y ha de ser vertido en dos tipos de juicio,
las cuestiones de hecho, que versan sobre aconteci-
mientos existentes y que son conocidos a través de la
experiencia, y las cuestiones de sentido, que son re-
flexiones y analisis sobre el sentido que damos a los
hechos (es decir, se trata de cuestiones meramente
linglisticas que se sustraen a la cuestiéon de la exis-
tencia y que nada pueden decidir sobre ella) habra que
admitir que la metafisica da un paso ilicito, al tratar las
consideraciones de sentido o los objetos légico linglis-
ticos, como si fueran cuestiones de hecho o realidades
extramentales y extralinguisticas.

La metafisica ha de quedar circunscrita a la esfe-
ra de un pseudo-arte, imperfecto y torpe. Audazmen-
te hizo gala, ©®?, de esta intuicion cuando escribi6 su
obra, Asi hablé Zaratustra, escrito que por su género
se asemeja mas a una creacion literaria y poética que
a un ensayo pretendidamente filoséfico. Ahora bien, el
desprecio de la metafisica sirvid para excluir de toda in-
vestigacion cientifica todo hecho extralingtiistico y para
depurar a la filosofia de multitud de pseudoproblemas.
Ademas, esta cuestion entronca con una de las prio-
ridades basicas de los neopositivistas: la afirmacion
de la necesidad de la unificacion de las ciencias, sean
cuales fuere sus contenidos disciplinares. Para lograr
esta unificacidn se hacia imprescindible analizar el sig-
nificado de los enunciados utilizados por ella, asi como
delimitar y construir un lenguaje propio minuciosamen-
te preciso que desalojara toda ambigiedad y error.

Por este motivo el Circulo de Viena hizo un analisis
I6gico del lenguaje, es decir, de los conceptos y enun-
ciados utilizados por las ciencias que desocultara su
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sintaxis légica. Los neopositivistas solo aceptan como
dotadas de significado las proposiciones analiticas (a
priori), que no se refieren a nada real y son propias de
la l6gica y la matematica, y las proposiciones sintéticas
(a posteriori) o verdades de hecho, siempre que éstas
sean verificables a partir de la observacion directa de
lo real.

El lenguaje ordinario penetra toda nuestra vida y
tiende nuevos lazos a nuestro pensamiento. “Un len-
guaje consta de un vocabulario y una sintaxis, es decir,
de un conjunto de palabras que poseen significado y
de reglas para la formacion de las proposiciones. Es-
tas reglas indican cémo se pueden constituir proposi-
ciones a partir de diversas especies de palabras. De
acuerdo con esto, hay dos géneros de pseudo propo-
siciones: aquéllas que contienen una palabra a la que
erréneamente se supuso un significado o aquéllas cu-
yas palabras constitutivas poseen significado pero que,
por haber sido reunidos de un modo anti sintactico no
constituyeron una proposiciéon con sentido”. (La supe-
racion de la metafisica mediante el andlisis l6gico del
lenguaje, de (19 editado en la revista Erkenntnis, en
1931).

Ahora bien, las proposiciones analiticas se re-
ducen siempre a una generalizacion sobre lo aportado
por la experiencia, entendida como el unico criterio po-
sible de verificacion de un enunciado o de un conjunto
de enunciados, es decir, una teoria. Asi, la proposicion
“Dios existe” o “el fundamento de todo lo real son las
pulsiones inconscientes” son proposiciones carentes
de sentido y tan absurdas como lo puede ser la afir-
macioén “César es un numero primo”. Este tipo de pro-
posicion no es verificable bajo ningun dato de la expe-
riencia, (19,

El problema de la verificabilidad se agudiza cuan-
do se analizan las proposiciones universales, ya que
éstas no pueden nunca contrastarse totalmente con lo
dado a la experiencia. Por ejemplo, puedo verificar que
los mirlos de mi jardin son negros, pero no que todos
los mirlos sean negros. La cuestion se vuelve todavia
mas compleja y abstrusa si lo que se pretende verificar
es una hipétesis tedrica de la ciencia o una proposicion
meramente subjetiva, como por ejemplo la afirmacion
“me duelen las muelas” que, aunque tiene significado,

sin embargo no es verificable intersubjetivamente. (19,
intentd solucionar esto sustituyendo la verificacion por
la confirmacion (una validacion parcial y limitada que
no anticipa todos los casos futuros) y la traducibilidad
(dirigida a aquellas proposiciones cuyos términos no
sean observables, pero que han de ser traducibles a
elementos si observables).

Es precisamente sobre estas cuestiones sobre las
que surgira una critica y un revisionismo de los pos-
tulados del neopositivismo, como por ejemplo la de-
sarrollada por 33 que no admitié la fundamentacion
empirica ni sus criterios de verificacion, siendo reem-
plazados por él por un concepto negativo, el de la fal-
sacion. Actualmente, el debate epistemoldgico en torno
a la verificabilidad de las ciencias y la delimitacion de
su campo (el problema de demarcacion) sigue todavia
en plena discusion.

El circulo de Viena se disolvié en 1938, tras ane-
xarse Austria y Alemania, por parte de Hitler, sus miem-
bros huyen a EEUU y a Alemania. En la década de 1940
a 1950, logran un extraordinario influjo en el ambito de
la filosofia académica. La desaparicion del positivismo
se debiod al reconocimiento general de los defectos de
esta concepcion, particularmente la eliminacién de me-
tafisica; el remate lo dio 9, con su denuncia de la dis-
tincién entre lo analitico y lo sintético y finalmente cerro
(20) con la estructura de la revoluciones cientificas.

Del cierre del Circulo de Viena en 1938, mas de
ochenta afios después, en el siglo XXI; el legado del
neopositivismo se encuentra en la atencion a la ex-
periencia, al rigor logico y la claridad conceptual, que
siempre han sido rasgo distintivo de la mejor filosofia.
El resurgimiento del interés por lo relativo al neopositi-
vismo en los anos 1980 y 1990, se debe a la conexién
de este movimiento con el genuino talante filosofico,
con la tradicion filoséfica general de sus miembros.

Finalmente para muchos de nuestro contempora-
neos, resulta mas atractivo estudiar el neopositivismo
o positivismo légico e incluso de sus errores, que la ve-
leidades postmodernas del pensamiento débil en sus
multiples formulaciones.
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Instrucciones a los autores

Instructions for authors

INFORMACION GENERAL

La Revista del Instituto Nacional de Higiene “Rafael
Rangel” (INHRR) es una publicacién periddica cientifico-téc-
nica, indexada en las bases de datos Literatura Venezolana
en Ciencias de la Salud (LIVECS), Literatura Latinoamerica-
na en Ciencias de la Salud (LILACS), Scientific Electronic
Library Online (SciElo) y en el Repositorio Saber UCV de la
Universidad Central de Venezuela. Considera para su publi-
cacion trabajos originales e inéditos producto de la investiga-
cion basica y aplicada en las ciencias de la salud, biotecno-
logia y afines, no presentados o publicados en otras revistas
cientificas y sujetos a los siguientes criterios: ldoneidad del
tema, contenido cientifico, originalidad y actualidad. En sec-
ciones especiales se incluyen revisiones, ensayos, trabajos
histéricos, biograficos y trabajos divulgativos. La presenta-
cion del material debe estar acorde con las normas editoria-
les de la Revista, indicadas a continuacion:

El autor responsable de la correspondencia debe enviar
original del trabajo en formato digital Word via correo elec-
trénico al Comité Editorial de Publicaciones; indicando su
nombre, teléfono, correo electréonico y direccion. Anexar lista
de los coautores con sus grados académicos, teléfonos y co-
rreos electrénicos.

Los trabajos originales, producto de la investigacion ex-
perimental y de campo, regida por el método cientifico; seran
arbitrados por especialistas en el tema y en estadistica. Los
resultados del arbitraje seran notificados al autor responsa-
ble. Una vez aceptado el trabajo se le informara el nimero de
la Revista donde sera publicado.

Los trabajos de revision, histéricos, biograficos y divul-
gativos insertados en secciones especiales, deben incluir:
Autores y su procedencia, titulo, resimenes, palabras claves,
en espafiol e inglés y referencias bibliograficas. Los ensayos
no deben contener resumenes.

Las opiniones expresadas por los autores son de su
exclusiva responsabilidad y no reflejan necesariamente los
criterios ni la politica del INHRR. ElI Comité Editorial de Publi-
caciones se reserva el derecho de aceptar o no el trabajo. En
el caso de experimentacion con animales y seres humanos,
estudios preclinicos y clinicos, se debe cumplir con las regu-
laciones éticas y legales, nacionales e internacionales, que
rigen esta materia.

GENERAL INFORMATION

The Instituto Nacional de Higiene “Rafael Rangel” (IN-
HRR) Journal is a scientific-technical periodical publication in-
dexed on the basis of Venezuelan literature on Health Scien-
ces (LIVECS), LatinAmerican literature on Health Sciences
(LILACS), Scientific Electronic Library Online (SciElo) and
Repository SABER UCV of the Universidad Central de Ve-
nezuela. For its publication, it considers original and unpubli-
shed works as basic and applied research in health sciences,
biotechnology and related areas, not presented or published
in other scientific journals and subjected to the following crite-
ria: topic suitability, scientific content, originality and topicality.
It includes reviews, assays, historical works, biographies and
informative articles in special sections. Material presentation
should be in agreement with Journal’s requirements as follows:

Author responsible for correspondence should send ori-
ginal paper in Word format by e-mail to Editorial Committee
indicating: name, phone number, e-mail and personal addres-
ses. He should include co-authors list indicating academic de-
grees, phone numbers and e-mail address.

Experimental original papers or field research products
done according to scientific method will be judged by specia-
lists in the area and statisticians. Responsible author will be
notified about judgment results. Once a paper is accepted,
responsible author will be informed about Journal volume and
number where it will be published.

Reviews, history papers, biographies andinformative pa-
pers included in special sections should incorporate authors
and origin, titles, summaries, keywords, both in English and
Spanish, and references. Assays should not contain sum-
maries.

Authors opinions are their entire responsibility and do
not reflect Instituto Nacional de Higiene “Rafael Rangel”. cri-
teria and policy. Publications Editorial Committee keeps the
right to accept the paper or not. In case of experimental work
with animals and humans, preclinical and clinical studies,
ethics and legal regulations should be obeyed.

Original article presentation:
Papers should be presented as follows: They should be
written in Spanish, in Arial 12, line spacing 1.15, margins: 4.0
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PRESENTACION DEL ARTICULO ORIGINAL:
Presentar los trabajos con las siguientes caracteristicas:

Escritos en idioma castellano, letra arial nimero 12, in-
terlineado 1.15, con margenes de 4 cm. del texto al borde
superior de la hoja, 3 cm. de los bordes inferior, derecho e
izquierdo y las paginas numeradas en forma consecutiva. La
extension del articulo no debe exceder treinta (30) paginas,
incluyendo anexos.

Componentes del Articulo Original:

Esta conformado por titulo en espafol e inglés, auto-
res, instituciones u organizaciones a las que representan,
resumen, palabras claves, en espafol e inglés, introduccion,
materiales y métodos, resultados, discusion, conclusiones,
agradecimientos, referencias bibliograficas, tablas, graficos
e ilustraciones, descritos a continuacion:

a. Titulo: Conciso e informativo, que represente los obje-
tivos y el contenido del trabajo.

b. Autores: Colocar el primer nombre y la inicial del se-
gundo y el primer apellido e inicial del segundo, segui-
do de coma entre cada autor.

Ejemplos: Pedro A Pérez J, Alberto R Martinez C

c. Ubicacion de los autores: Vinculacion cientifica e ins-
titucional de (los) autor (es) del articulo e identificar con
un numero superindice la procedencia institucional de
cada autor (institucion, gerencia y departamento). In-
dicar el numero de teléfono y direccion electronica del
autor principal o jefe del proyecto. Toda esta informa-
cion debe ir al pie de la primera pagina

d. Resumen y palabras claves: Debe contener los pro-
positos del estudio, los métodos utilizados, los resulta-
dos y conclusiones principales, enmarcados en un tex-
to que no excedera las 250 palabras. Colocar de 3 a 10
palabras claves o frases cortas que ayuden a la clasi-
ficacién del articulo. Consultar “DeCS. Descriptores en
Ciencias de la Salud”. http://decs.bvs.br/E/homepagee.
htm.

e. Texto: Debe contener introduccién, materiales y mé-
todos, descripcion detallada de los métodos estadisti-
cos, resultados, discusion, conclusiones y referencias
bibliograficas.

f.  Tablas y figuras: Deben ser incluidas cuando faciliten
un resumen de los hallazgos, sin que sea una repeticion
del texto. Las tablas y figuras deben estar identificadas
de forma independiente por orden numérico y ser cita-
das en el texto. Al pie de las mismas se colocaran sus
leyendas respectivas asi como la referencia. Las tablas
deben estar identificadas con un titulo conciso. Deben
ser enviadas en archivo aparte, en formato JPG o PNG
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cm at the top, 3 cm on the left side, the bottom and the right
side of the page. Pages should be consecutively numbered
Articles should not exceed thirty (30) pages, including atta-
chments.

ORIGINAL ARTICLE COMPOSITION

Title should be in Spanish and English, authors names,
institutions or organizations represented by the paper, Sum-
mary, key words in Spanish and English, Introduction, Ma-
terial and Methods, Results, Discussion, Conclusions, Ack-
nowledgements, References, Tables and Figures.

a. Title: It should be concise and informative, representing
paper objectives and content.

b. Authors: For each author: First name and middle name
initial, first last name and second last name initial. Exam-
ples: Pedro A. Perez J., Alberto R. Martinez C.

c. Authors address: Article(s) author(s) scientific and
institutional relationship identified with a superscript, it
should include main author or project responsible inves-
tigator, phone numbers and e-mail address. All of this
information should be located at the bottom of the first
page.

d. Summary and key words: Summary should contain ob-
jectives, methods, results and main conclusions. Sum-
mary should not exceed 250 words. Key words: Three
to 10 key words or short phrases should be included in
order to help article classification. Related information
may be found in DeCS Descripciones en Ciencias de la
Salud, at http://decs.bvs.br/E/homepagee.htm

e. Text: It should contain: Introduction, materials and me-
thods, statistical methods detailed description, results,
discussion, conclusions and references.

f.  Tables and Figures: Should be incluided to summarize
the discoveries without copying the original text. They
should be identified independently, by numerical order
and be quoted in the text. The legends and reference
should be placed at the bottom. Tables must be identi-
fied with a concise title. The file should be send sepa-
rately in JPG or PNG (120 DPI resolution) format. The
images and photos to be exclusively in JPG format.

g. Acknowledgments: It includes collaborators not invol-
ved as authors but that should be recognized. They go
after Conclusions and before References.

h. References: References should be consecutively num-
bered in the text in Arabic numbers in parenthesis as
superscript according to the order to be cited. At the end
of the paper they should numbered in correlative order
and should be presented as follows:
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(Resolucion de 120 DPI) y las ilustraciones y fotografias
exclusivamente en formato JPG.

g. Agradecimientos: Incluye a los colaboradores no im-
plicados en la autoria, pero que deben ser reconocidos.
Se colocan después de las conclusiones y antes de las
referencias bibliograficas.

h. Referencias Bibliograficas: En el texto seran nume-
radas consecutivamente con un numero arabigo entre
paréntesis como superindice, de acuerdo al orden como
son citadas. Al final del trabajo se enumeran en orden
correlativo y se describen de la siguiente manera:

PUBLICACIONES PERIODICAS:

Titulo de la publicaciéon. Volumen (niumero entre pa-
réntesis), afio.

Ejemplo: Revista del Instituto Nacional de Higiene Ra-
fael Rangel. 34 (1), 2003.

ARTICULOS DE PUBLICACIONES PERIODICAS:

Colocar el apellido € iniciales de los nombres de los seis
(6) primeros autores, si son siete 0 mas agregar “et al”. El ti-
tulo del articulo con la primera letra en mayuscula. El nombre
de la revista abreviado segun el Index Medicus (www. nim.
nih.gov). el afio de la publicacién, seguido de punto y coma el
volumen (nimero): pagina inicial-pagina final.

Ejemplo: Baintner KM, Duncan SC, Stewart CB, Pusztai
AM. Binding and degradation of lectins by components of ru-
men liquor. J Appl Bacteriol. 1993; 74 (1): 30-35.

Libros y monografias:

Autor (es) en la forma anterior indicada, cuando no hay
autores mencion del editor o compilador, especificando sus
funciones. Titulo del libro. Numero de edicién a partir de la
segunda y abreviando ed. Lugar de edicion: Editorial; afio.
Ejemplo: Pumarola AM, Rodriguez AC, Garcia J, Piedrola G.
Microbiologia y parasitologia médica. 2 ed. Madrid, Espafa:
Masson; 1996.

CAPITULOS DE LIBROS:

Autor (es). Titulo del capitulo del libro. En: Editor si lo hu-
biese. Titulo del Libro. Numero de edicion. Lugar de edicion:
Editorial; afio. pagina inicial-final

Ejemplo: Medison AC, Jiménez P. Variacion y meca-
nismos genéticos de las bacterias. En: Microbiologia. 2 ed.
Caracas, Venezuela: Lanus; 2001. p.25-32.

MATERIAL DE PAGINA WEB:

Autor (es). Titulo del Trabajo. Afio. Disponible en: Nom-
bre o direccién de la Pagina Web. (Consultado en fecha dia,
mes y afo).

Ejemplo: Direccion General de Epidemiologia. Di-
reccion de Informacion y Estadistica de Salud. Anuario de

PERIODICALS PUBLICATION:
Title, volume (Number in parenthesis), year. Example:
Revista del Instituto Nacional de Higiene. 34 (1), 2003

ARTICLES IN PERIODICALS:

Place last name and first name initials for the six (6)
first authors; if there are seven, please add “et al”. Article fit-
le with the first letter as a capital. Abbreviated journal name
according to Index Medicus (www.nlm.nih.gov), publication
year, followed by period (.), coma, volume (number), initial
and last pages. Example: Baintner KM, Duncan SC, Stewart
CB, Pusztai AM. Binding and degradation of lectins by com-
ponents of rumen liquor. J Appl Bacteriol. 1993; 74 (1): 30-35.

BOOKS AND MONOGRAPHIE:

Author(s), in the previously indicated way; when there
are not authors mention the editor or compiler specifying his/
her activity. Book title, edition number, after second edition
and abbreviating as ed. Place of publication, Publisher and
year of publication. Example: Pumarola AM, Rodriguez AC,
Garcia J, Piedrola G. Pumarola AM, Rodriguez AC, Garcia J,
Piedrola G. Microbiologia y Parasitologia Médica. 2 ed. Ma-
drid, Espafia: Masson; 1996. (If the book title is in Spanish, it
should be written in Spanish).

BOOK CHAPTERS:

Author(s), book chapter title, in Editor (if there is one),
Book title, Edition Number, City (or place) of Edition, Publi-
sher, year, first and last pages. Example: Medison AC, Jimé-
nez P. Variacion y Mecanismos Genéticos de las Bacterias.
In: Microbiologia. 2 ed. Caracas, Venezuela: Lanus; 2001.
p.25-32.

MATERIAL FROM WEB PAGES:

Author(s), paper title, year. Available in: Web page name
or address (Date of access in day/ month and year). Exam-
ple: Direccion General de Epidemiologia. Direccion de Infor-
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