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IX JORNADAS DE POSGRADO
111 JORNADAS DE CIENCIA Y TECNOLOGIA
27,28 y 29 de Septiembre de 2022
Facultad de Ciencias Quimicas - UNC

Las IX Jornadas de Posgrado y Ill Jornadas de Ciencia y Tecnologia tienen como objetivo difundir
y poner a consideracién de la comunidad universitaria las actividades cientifico-tecnoldgicas que
desarrollan las y los estudiantes de las carreras de posgrado y las investigadoras e investigadores de la
Facultad de Ciencias Quimicas, UNC.

Este evento de periodicidad bianual, durante el afio 2022 se realizd los dias 27, 28 y 29 de
septiembre, en las instalaciones de la FCQ (UNC) y en el Auditorio “Hugo Chavez” (FHyH, UNC),
con entrada gratuita y sin inscripcidn previa. Durante las Jornadas se realizaron exhibicidn de posters,
mesas redondas sobre distintas tematicas y conferencias de invitados.

También se desarrollé el concurso de divulgacidn cientifica “Mi tesis en 3 minutos” vy el
concurso de fotografias cientificas e imagenes computacionales “Fotociencia FCQ”.

Este encuentro cientifico es un espacio de intercambio de las actividades de docentes,
investigadores, estudiantes de Doctorado, Maestria y Especializaciones y estudiantes de grado
de los ultimos afios de las carreras que se dictan en nuestra Institucion.

Sitio oficial : jornadasposgrado.fcq.unc.edu.ar
Redes sociales : @fcqoficial
Facebook : JornadasPosgradoFCQ
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AUTORIDADES FACULTAD DE CIENCIAS QUIMICAS - UNC

Decano
Dr. Marcelo Mariscal
Vicedecana
Dra. Silvia Correa

COMISION ORGANIZADORA

Coordinadoras
Dra. Eva Acosta Rodriguez
Dra. Claudia Cristina Motran

Representantes Departamentales Dra. Maria Belén Oviedo
Lic. Fernando Pantano
Departamento de Quimica Bioldgica Dr. Martin Ludueiia
Ranwel Caputto Departamento de Farmacologia
Dr. Pablo Lépez Otto Orsingher
Lic. Tatiana Guendulain Dra. Claudia Bregonzio
Departamento de Bioquimica Clinica Departamento de Quimica Organica
Dr. Martin Theumer Dra. Gabriela Oksdath Mansilla
Dra. Ximena Volpini Dr. Guillermo Bracamonte
Departamento de Fisicoquimica Representantes por Consejos
Dra. Marcela Rodriguez
Dra. Noelia Ceballos CADyM: Dra. Cecilia Alvarez

Dra. Ariana Zoppi
Departamento de Ciencias Farmacéuticas

Dra. Ménica C. Garcia CAE: Dra. Claudia Sola
Farm. Micaela Ponce Ponte Dra. Cecilia Becerra
Departamento de Quimica CADAP: Biog. Esp. César Collino

Tedrica y Computacional Dra. Lorena Guasconi
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PROGRAMA

Martes 27 de septiembre de 2022

8:00 - 9:00 h-Instalacién de Posters S1
Lugar: Edificio Ciencias 1

9:00 — 9:30 h-Apertura de las Jornadas

Saludo Autoridades

Palabras a cargo de la Directora de la Esc. de Pos-
grado y la Secretaria de Ciencia y Tecnologia-FCQ

9:30 —10:30 h-CONFERENCIA 1

La genética forense en la identificacién de desa-
parecidos en gran escala experiencias y aprendi-
zajes del EAAF.

Disertante: Dr. Carlos Vullo. Director del Laborato-
rio de Genética Forense del Equipo Argentino de
Antropologia Forense (EAAF).

Lugar: Auditorio FCQ

Coordina: Dra. Cristina Motran

11:00 - 13:00 h-SESION 1 DE POSTERS
Lugar: Edificio Ciencias 1

14:30 - 17:00 h-Simposio 1

El aporte de las ciencias quimicas al sector
socio-productivo.

Coordinan: Dra. Marcela Rodriguez — Dr. Martin
Theumer

Lugar: Auditorio FCQ

14:30-15:00 h- Garantia de calidad de la planta de

cannabis: control de calidad botanico, higiénico y
guimico.

Escuela de
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Secretaria de )
Ciencia y Tecnologia

Disertante: Dra. Susana Nufiez Montoya.

Dpto. Cs Farmacéuticas, Fac. Cs. Qcas., Univ.
Nac. de Cérdoba. Instituto Multidisciplinario de
Biologia Vegetal (IMBIV), CONICET.

15:00 - 15:30 h-Simulaciones computacionales
para la toma de decisiones sanitarias en el
contexto de la pandemia de COVID-19
Disertante: Dr. German Soldano. Dpto. de
Quimica Tedrica y Computacional. Fac. Cs.
Qcas., Univ. Nac. de Cérdoba.

15:30 — 16:00 h-Preparacién de macro y micro
recubrimientos para el desarrollo de envases
activos y alimentos funcionales

Disertante: Dr. Agustin Gonzalez. Dpto. de Quimica
Organica. Fac. Cs. Qcas. Univ. Nac. de Cérdoba.

16:00 — 16:30 h- Reduccién de reproceso en linea de
produccién continua de caramelos duros sin azlcar.

Disertante: Maria Gisela Cipriani. Lic. en Tecnologia
de alimentos (UCC). Magister en CyT de los
alimentos (UNC). Ejecutiva de compras, Jambo S.A.

17:00 h- APERTURA: MUESTRA DE IMAGENES
“FOTOCIENCIA FCQ” (Exposicién permanente
durante las Jornadas)

Coordinan: Dra. Marcela Rodriguez y Dra. Claudia
Bregonzio

Jurado: Claudia Beatriz Herenu, Maria Ana
Contin, Paula Bercoff (Elsa Torres, suplente)
Lugar: Hall Auditorio FCQ-Edificio integrador
planta baja
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Miércoles 28 de septiembre de 2022

8:00 - 9:00 h- Instalacion de Posters S2
Lugar: Edificio Ciencias 1

9:00 - 9:30 h- Taller

Caja de herramientas para la iniciacion a la carrera
cientifica (Introduccién al programa de apoyo a la
iniciacion de la carrera cientifica).

Lugar: Auditorio FCQ

Disertante: Dra. Eva Acosta Rodriguez. Secretaria
de Ciencia y Tecnologia. Facultad de Ciencias
Quimicas. UNC

9:30 - 10:30 h- CONFERENCIA 2

El sistema de ciencia y tecnologia en innovacién.

Disertante: Dra. Diana Sudrez. Doctora en
Economia de la Innovacién. Universidad Nacional
de General Sarmiento.

Coordina: Dra. Cecilia Gaggiotti

Lugar: Auditorio FCQ

11:00 - 13:00 h- SESION 2 DE POSTERS

14:30 - 17:00 h- Simposio 2

Simposio Posgrado Profesional

Coordinan: Dra. Claudia Sola — Dr. César Collino
Lugar: Auditorio FCQ

14:30 -15:00 h -CADAP: Alcances y Funciones.
Disertante: Biog. Esp. Cesar Collino. Prosecretario
de Graduados. Facultad de Ciencias Quimicas. UNC.
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15:00 - 15:30 h -Contaminacién del aire y sus efectos
a distintas escalas espaciales en el ambiente.
Disertante: Dr. Mariano Teruel. Departamento de
Fisicoquimica. Facultad de Ciencias Quimicas. UNC.

15:30 - 16:00 h- Nuevas sustancias psicoactivas
Disertante: Biog. Esp. Samanta Martinez. Dpto.
de Farmacologia Otto Orsingher, FCQ. UNC. Policia
Judicial, Ministerio Publico Fiscal. Gobierno de la
Prov. de Cérdoba.

16:00 — 16:30 h- Validacién farmacéutica de la
prescripcion electrénica

Disertante: Farm. Esp. Florencia Roman. Sanatorio
Allende, Cérdoba.

Jueves 29 de septiembre de 2022

9:00 - 13:00 h- CONCURSO “Mi tesis en 3 minutos”
Coordinan: Dra. Cecilia Alvarez, Dra. Ariana Zoppi
y Dr. Pablo Lépez.

Jurado: Mgtr. Gabriela Weller (Prosecretaria de
Comunicacién FCQ) -Lic. Andrés Fernandez
(Unidad Central de Comunicacion Institucional,
UNC)

- Dr. Alberto Diaz Afiel (Instituto Multidisciplinario
de Biologia Vegetal, UNC. IMBIV-CONICET)

Lugar: Auditorio Hugo Chavez (FFyH)

14:00 - 16:30 h- Simposio 3
Enfoques socioldgicos v filoséficos para las ciencias.

FCQ
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Coordinan: Dra. Modnica Garcia, Dra. Ximena
Volpini y Lic. Tatiana Guendulain.
Lugar: Auditorio FCQ

14:00 — 14:30 h - Aportes del campo de la
pedagogia universitaria en la formacién docente:
¢Qué agendas, desde qué modelos pedagdgicos?
Disertante: Dr. Enrique Bambozzi. Especialista
en Pedagogia Universitaria. Vicerrector de
la Universidad Provincial de Cérdoba. Profesor
Regular Investigador en Universidad Nacional de
Cérdoba en el Instituto de Estudios en Expresion,
Comunicacion y Tecnologias (IECET - CONICET).

14:30 — 15:00 h - Reflexiones sobre los usos y
efectos sociales del saber cientifico

Disertante: Dra. Belén Barrionuevo Vidal. Doctora
en Educacion. Docente del Profesorado Universitario,
catedra Politica Educativa, Facultad de Educacion.
Universidad Catdlica de Cérdoba. Coordinadora
del equipo técnico de formacién docente del
Ministerio de Educacion de la provincia de Cérdoba.

15:00 — 15:30 h- Problemas y enfoques de la

filosofia de la ciencia contemporanea
Disertante: Dra. Marisa Velasco. Profesora Titular

Secretaria de

Escuela de
Posgrado

@ Ciencia y Tecnologia

de Filosofia de la Ciencia, Facultad de Filosofia y
Humanidades Universidad Nacional de Cérdoba.

15:30 — 16:00 h -éiPor qué comunicar nuestra
ciencia de manera eficiente?

Disertante: Dra. Evgenia Alechine. Comunicadora
cientifica. Co-editora de la revista europea de Me-
dical Writing, miembro de EMWA (Asociacidn Eu-
ropea de Medical Writing) y creadora de Medical
Writing Organization (MWO).

16:30 — 17:30 h-CONFERENCIA 3

El desafio de las politicas de federalizacion de la ciencia.
Disertante: Dra. Elisa Colombo. Profesora Emérita
de la UNT. Investigadora Principal de CONICET. Ex
Subsecretaria de Federalizacion de la Ciencia,
Tecnologia e Innovacién, Mincyt Argentina.
Coordina: Dr. Marcelo Mariscal

Sala: Auditorio FCQ

17:30 — 18:00 h- PREMIACIONES y MENCIONES
Ganadores del Concurso “Mi tesis en 3 minutos”
Imagenes del Concurso “FOTOCIENCIA-FCQ”
Lugar: Auditorio FCQ

18:00 h- Cierre de las Jornadas y Agape.
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COMITE EVALUADOR DE POSTERS

Dr. Walter Pelaez
Departamento de Fisicoquimica
FCQ. UNC. INFIQC-CONICET

Dr. Adridn Heredia
Departamento de Quimica Organica
FCQ. UNC. INFIQC-CONICET

Dr. Pablo Barcelona
Departamento de Bioquimica Clinica
FCQ. UNC. CIBICI-CONICET

Dr. Cesar Prucca
Departamento de Quimica Bioldgica Ranwel Caputto
FCQ. UNC. CIQUIBIC-CONICET

Dra. Maria del Mar Montesinos
Departamento de Bioquimica Clinica
FCQ. UNC. CIBICI-CONICET

Dra. Claudia Garnero
Departamento de Ciencias Farmacéuticas
FCQ. UNC. UNITEFA-CONICET

Dra. Norma Sperandeo
Departamento de Ciencias Farmacéuticas
FCQ. UNC. UNITEFA-CONICET

Dra. Mariana Peralta
Departamento de Ciencias Farmacéuticas
FCQ. UNC. UNITEFA-CONICET

Dra. Claudia Bregonzio

Departamento de Farmacologia Otto Orsingher
FCQ. UNC. IFEC-CONICET

Escuela de
Posgrado

Secretaria de )
Ciencia y Tecnologia

Dr. Juan De Paoli
Departamento de Fisicoquimica
FCQ. UNC. INFIQC-CONICET

Dr. Fabrizio Politano
Departamento de Quimica Organica
FCQ. UNC. INFIQC-CONICET

Dra. Claudia Sola
Departamento de Bioquimica Clinica
FCQ. UNC. CIBICI-CONICET

Dra. Maria E. Carrizo
Departamento de Quimica Bioldgica Ranwel Caputto
FCQ. UNC. CIQUIBIC-CONICET

Dr. Héctor Alex Saka
Departamento de Bioquimica Clinica
FCQ. UNC. CIBICI-CONICET

Dra. Cecilia Becerra
Departamento de Ciencias Farmacéuticas
FCQ. UNC. UNITEFA-CONICET

Dra. Fabiana Alovero
Departamento de Ciencias Farmacéuticas
FCQ. UNC. UNITEFA-CONICET

Dra. Victoria Occhieppo
Departamento de Farmacologia Otto Orsingher
FCQ. UNC. IFEC-CONICET

FCQ

Facultadde
Ciencias Quimicas

Universidad
Nacional
de Cordoba




1’X Jornadas de
Posgrado

Il Jornadas ]
de Cienciay Tecnologia
27, 28 y 29 de Septiembre — FCQ UNC

EVALUACION DE LA ACTIVIDAD ANTIFUNGICA DE EXTRACTOS DE EUPHORBIA SERPENS
KUNTH VAR. SERPENS FRENTE A CANDIDA ALBICANS RESISTENTE A AZOLES

Autores: Negro, Melisa Fabiana®; Ortega, Maria Gabriela®; Peralta, Mariana Andrea’.
Filiacion Institucional
" Departamento de Ciencias Farmacéuticas, FCQ. UNC, IMBIV- CONICET. Cba-Arg.

Resumen

Euphorbia serpens var. serpens (“rompepiedras”), es una especie nativa cuyas partes aéreas se
utilizan en la medicina popular para la cicatrizacion de heridas y como antiséptico.Candida albicans es
un hongo que produce micosis superficiales y sistémicas. La resistencia a multiples farmacos (RMF) es
responsable de un alto nivel de resistencia en cepas clinicas de Candida.

El objetivo de este estudio fue evaluar el potencial antifungico in vitro de diferentes extractos de
E. serpens var. serpens frente a una cepa de C. albicans que presenta RMF. E. serpens fue colectada en
la ciudad de Cérdoba en marzo de 2019. Las partes aéreas desecadas se extrajeron mediante macera-
cién con dos sistemas de solventes para producir los extractos: 1-etanélico (EuEtOH) y 2-Etanol:agua
(1:1)(EUEtH20).

Se evalud la actividad antifungica de ambos extractos (62,5 a 1000 pg/ml) por microdilucion
en placa, segun los estandares del CLSI, sobre una cepa de C. albicans resistente (CaR) a azoles. El ex-
tracto EUEtOH a 250 pg/ml, presentd un porcentaje de inhibicion del 78% del crecimiento de CaR, con
respecto al control (células sin tratamiento), mientras que EUEtH20 a la misma concentracién produjo
una inhibicién del 20%. Ambos extractos a 1000 pg/ml, inhibieron el 100% el crecimiento de CaR. Se
evidencia el potencial medicinal de E. serpens var. serpens, frente a C. albicans resistente a azoles.

Se profundizara sobre la actividad antiflingica y se iniciaran estudios fitoquimicos sobre EuEtO.
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HUELLA QUIMICA DE SEMILLAS DE CHIA, LINO Y SESAMO A TRAVES DE
METABOLOMICA NO DIRIGIDA POR HPLC-MS/MS

Autores: Brigante, Federico I." 2; Podio, Natalia S." 2; Wunderlin , Daniel A." 2; Baroni, Maria V." 2
Filiacion Institucional

" Departamento de Quimica Orgdnica. Facultad de Ciencias Quimicas. UNC. INFIQC-CONICET. 2 Institu-
to de Ciencia y Tecnologia de los Alimentos. ICYTAC — CONICET, Cba-Arg.

Resumen

Las semillas de chia, lino y sésamo son bien conocidas por su calidad nutricional (ricas en fibra,
compuestos antioxidantes, proteinas, y micronutrientes). Estas se incluyen cominmente en los pro-
ductos de panaderia, que son ampliamente consumidos por publicos de todas las edades y culturas y
representan un buen alimento base para la incorporacién de ingredientes con propiedades benéficas
para la salud. Actualmente, el desarrollo de métodos para verificar la presencia de las semillas y su au-
tenticidad en los alimentos es necesario tanto para los productores como las agencias de regulacién en
la materia. La metaboldmica se basa en el estudio exhaustivo del metaboloma, es decir el conjunto de
metabolitos de hasta 1500 Da, en un organismo, tejido o célula ante los cambios externos de cualquier
indole a través de diversas técnicas analiticas.

La metabolomica no dirigida es un enfoque holistico, generador de hipdtesis a través del cual
se comparan patrones o “huellas” de metabolitos que también muestren cambios en respuesta a en-
fermedades o alteraciones ambientales o genéticas y por lo tanto sean reconocidos como potenciales
marcadores. En este trabajo aplicamos metabolémica no dirigida para proponer marcadores de auten-
ticidad de chia, lino y sésamo.

Las semillas fueron analizadas por HPLC-MS/MS y se obtuvieron inicialmente 9938 descriptores
moleculares en modo negativo. Después del pre-procesado de los espectros, que incluye agrupacion
de isétopos, la alineacion, el llenado de espacios, filtrado de aductos, la normalizacién, entre otros,
se realizd un andlisis de componentes principales (PCA) para explorar el conjunto de datos y recono-
cer patrones de clasificacién preexistentes. Luego, se usaron analisis de minimos cuadrados parcia-
les ortogonal-analisis discriminante (OPLS-DA) y S-Plots como métodos supervisado y de seleccion
de variables, respectivamente, para hallar patrones de clasificacién de las semillas. Doce moléculas
fueron seleccionadas como discriminantes para las tres semillas en modo negativo y los modelos de
clasificacion presentaron excelentes parametros de ajuste y predictibilidad que validaron los resulta-
dos obtenidos. Los polifenoles obtuvieron un lugar importante como marcadores de estas semillas, ya
gue la mayoria de los marcadores identificados tentativamente pertenecia a esta clase. En particular,
los lignanos representaron una importante familia de compuestos a investigar en el caso del sésamo.
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INDICE NEUTROFILO-LINFOCITO COMO MARCADOR PRONOSTICO DE
ENFERMEDAD GRAVE POR SARS-COV-2

Autores: Pastor, Rita Andrea’ ; Collino, Cesar Juan Gerardo? 3.

Filiacion Institucional

"Laboratorio, Servicio de Diagndstico y Tratamiento, Hospital Comunitario Generalista Evita, Ministerio
de Salud de la Provincia de L. Pampa -Arg. 2 Departamento de Bioquimica Clinica, FCQ. UNC. CIBICI-CONICET,
Cba-Arg. 3 Servicio de Laboratorio, Hospital G. Rawson, Ministerio de Salud de la Provincia de Cba-Arg.
Contacto: rita-pastor@hotmail.com.

Resumen

La COVID-19 estd originada por un beta coronavirus llamado SARS- CoV-2, el 80% de la
poblacién infectada transcurre la enfermedad de manera asintomatica o paucisintomatica vy el
20 % restante puede desarrollar formas graves que requieran servicios de mayor complejidad del
sistema de salud.

Objetivo: evaluar el indice neutréfilo/linfocito (INL) como marcador bioguimico prondstico
de desarrollo de un cuadro grave de COVID-19. Materiales y Métodos: se utilizé para este trabajo un
disefo observacional, retrospectivo con criterios de inclusién y exclusién. La poblacidon de estudio
fue de 571 individuos con diagndstico de COVID-19 confirmado por laboratorio, que cursaron la
patologia de forma asintomatica o leve, y presentaron algun criterio de mala evolucién clinica.
Se tomdé como marcador de mala evolucién la hospitalizacién de estos pacientes, el requeri-
miento de asistencia respiratoria mecanica (ARM) y/o muerte. A esta poblacién se le realizd
determinaciones bdsicas de laboratorio con la valoraciéon de un hemograma, donde el INL se calculd
por el cociente del valor absoluto de neutréfilos y linfocitos. El punto de corte elegido es INL > 3,1.

Resultado: En el andlisis descriptivo de esta poblacidn, se observéd que un 25,9% de las personas
requirieron algun tipo de internacién; un 4,6% fueron trasladados a unidad de terapia intensiva (UTI)
con requerimiento de ARM y un 5,4% fallecieron. En estas tres situaciones se evalué el comporta-
miento del INL y los antecedentes patoldgicos personales (APP) de la poblacién, concluyendo que el
hecho de poseer un INL > 3,1 correlaciona con la siguiente probabilidad de ocurrencia de los eventos:
Internacion 4,405 veces mayor; sobre la situacién de UTI y ARM 7,507; y sobre el evento Muerte
4,982. También se calculd Sensibilidad: 92%; Especificidad: 42%; VPP: 7% y VPN: 99%.

Conclusion: El pardmetro INL es un buen marcador prondstico de enfermedad grave COVID-19
siendo reproducible, accesible, poco invasivo.
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INTERACCION DE PEPTIDOS ANTIMICROBIANOS FRENTE A MEMBRANAS
BACTERIANAS

Autores: Vargas Vélez, Leidy Stefania®, Wilke, Natalia’.
Filiacion Institucional
" Departamento de Quimica Bioldgica Ranwell Caputto, FCQ. UNC. CIQUIBIC-CONICET. Cba-Arg.

Resumen

Los péptidos antimicrobianos existen naturalmente en todos los reinos y han sido estudiados
por su capacidad de interaccion con diferentes membranas lipidicas. Su accion se relaciona principal-
mente con la desestabilizacién de las membranas, lo que lleva a que sea menos probable que las bac-
terias adquieran una resistencia a estos péptidos en comparacion con los antibidticos tradicionales.
Dentro de este grupo de péptidos; el mastopartano MP1, extraido del veneno de una avispa brasilefia
Polybia Paulista, es de gran interés por su accidon antimicrobiana frente a una diversidad de bacterias
gram positivas y gram negativas; a muy bajas concentraciones, sin producir hemdlisis a estas concen-
traciones. El péptido con 14 residuos de aminoacidos (secuenciaes IDW KKLLDAAK Q| L-NH2)
y una carga neta +2, exhibe una interaccion preferencial con lipidos anidnicos, que podriaatribuirse a
interacciones electrostaticas, como se ha descrito para otros péptidos antimicrobianos.

Esto explica por qué estos péptidos diferencian la membrana bacteriana de la de mamifero,
siendo la primera de mayor carga negativa. Sin embargo, no se conoce con exactitud cudl es su me-
canismo de accidn, ni de diferenciacién de la membrana blanco para éste péptido. Dicho esto, este
trabajo pretende estudiar la interaccién mediante la cual, el masopartano MP1 ejerce su accion frente
a Pseudomona aeruginosa; enfocados principalmente a la lisis en la membrana celular. Con el fin de
realizar el andlisis del mecanismo de irrupcidn, en el laboratorio se realizaron previamente mediciones
de potencial zeta, para identificar cambios en la electrostatica por la presencia del péptido, noob-
servandose ningun cambio al agregar el péptido aun a concentraciones mayores a la concentracion
minima inhibitoria (MIC). Por ello, se determind la MIC en presencia y ausencia de sales, encontrando
resultados similares. Ambos resultados indican que la actividad preferencial de este péptido frente a
membranas bacterianas no estaria comandada por las interacciones electrostaticas, lo que nos lleva
a indagar efectos relacionados a las propiedades mecanicas de la misma. Actualmente estamos estu-
diando el efecto del péptido sobre la difusion lateral en la membrana bacteriana.
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Resumen

Aungque existen estudios detallados sobre la microbiota de las uvas Vitis vinifera L., poco es cono-
cido sobre la diversidad de las comunidades de levaduras presentes en ecosistemas de Vitis no-vinifera
(uvas y mostos de uva fermentados espontaneamente). Usando una estrategia estandar dependiente
de cultivo, estudiamos la poblacidn de especies de levadura no- Saccharomyces y Saccharomyces du-
rante las etapas iniciales de la fermentacién espontanea de mosto de uva de V. labrusca L. (cv. Isabella)
en Argentina. Se reconocieron especies poco frecuentes de levaduras no-Saccharomyces en Isabella,
incluidas las especies Candida azymoides, Pichia cecembensis, Candida californica, Candida bentonen-
sis, Issatchenkia hanoiensis y Candida apicola. Curiosamente, P. cecembensis y C. azymoides aisladas
de mosto Isabella, dos especies de levadura no reconocidas previamente ni en uvas ni en mostos de
V. vinifera L., también se encontraron en un estudio de microbiota asociada a uvas de V. labrusca L. en
Portugal (archipiélago de las Azores).

Por lo tanto, estas dos especies de levadura podrian asociarse especificamente con las uvas V. la-
brusca L., independientemente de su origen geografico y/o de las intervenciones humanas asociadas.
Ademas, en localidades de Argentina y Portugal, I. hanoiensis, una especie de levadura rara vez aislada
a partir de uvas V. vinifera L., también se identificé en uvas de V. labrusca L. Estos resultados sugieren
gue interacciones microbianas Vitis-especificas podrian ser la base del ensamblaje de comunidades
especificas de levaduras de vid. Es interesante que algunos géneros de levadura cominmente aislados
de uvas y mostos de V. vinifera L. (como Hanseniaspora, Torulaspora y Metschnikowia) se identificaran
con baja frecuencia y casi nunca dominaran la flora de levaduras en el mosto de V. labrusca L. analiza-
do. Nuestros resultados refuerzan el interés por la investigacion sobre la biodiversidad de levaduras
enoldgicas en un nicho ecoldgico alternativo a los ecosistemas tradicionales de V. vinifera L.
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DIVERSIFICACION ESTRUCTURAL DE DITERPENOS A TRAVES DE OXIDA-
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Resumen

Los productos naturales (PN) son una fuente importante y esencial para la investigacién y el des-
cubrimiento de nuevos agentes terapéuticos.[1] Tienen propiedades quimicas muy diferentes a la ma-
yoria de los compuestos sintéticos, por lo que actualmente se utilizan como precursores quimicos para
obtener una gran variedad de compuestos con diversidad molecular. Para ello, una de las estrategias
utilizadas, denominada Complejidad a Diversidad (CtD) [2], la cual se utiliza para alterar drasticamente
el esqueleto carbonado para obtener derivados que contienen transformaciones en sus sistemas de
anillos presentando amplia variabilidad estructural (entre siy con el compuesto precursor). Las reac-
ciones de distorsion del anillo se pueden llevar a cabo mediante reacciones quimioselectivas conven-
cionales utilizando reactivos comunes, econémicos, versatiles, faciles de manejar y accesibles. Otra
metodologia util y amigable con el medio ambiente se basa en el uso de enzimas mediante reacciones
qguimio y estereoselectivas. La estrategia mediada por enzimas permite reducir la energia requerida y
minimizar la generacién de productos secundarios nocivos para el medio ambiente, mediante el uso
de solventes ecoldgicos, reactivos no téxicos y no contaminantes.[3]

En este trabajo se realizaron reacciones de distorsion anular en solidagenona (Sol), un diterpe-
no aislado de Solidago chilensis Meyen, con el fin de obtener derivados estructurales a través de dos
metodologias de reaccion de distorsion de anillo. El Método A se basé en reordenamientos estructu-
rales en medios oxidantes peroxidicos usando quimica tradicional.[4] De manera similar, el método B
es una transformacion oxidativa quimioenzimatica usando lipasa/H202 y acetato de etilo, para oxidar
selectivamente y reorganizar aun mas el resto furano.[5] Ademas, esta estrategia se extendidé a otro
diterpeno, aislado de la misma fuente, el acido junceico (JA). La diversidad estructural obtenida en
esta biblioteca de compuestos se evalué mediante el andlisis del coeficiente de similitud de Tanimoto.
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Resumen

Mycoplasma genitalium es considerado un patégeno emergente de transmisién sexual desde el
afio 2015. Existe asociacién con uretritis no gonocdcica y no clamidial en hombres, y con cervicitis, en-
fermedad pélvica inflamatoria e infertilidad en mujeres. Este microorganismo carece de pared celular,
es nutricionalmente exigente y de lento crecimiento dificultando asi su cultivo de rutina. Los avances
en las tecnologias de las pruebas de acido nucleico han permitido una mejor deteccidn para su diag-
nostico. El objetivo de nuestro estudio fue determinar la frecuencia de M.genitalium en hombres y
mujeres con sintomas compatibles con infecciéon de transmision sexual (ITS) que consultaron en los
servicios de Urologia y Ginecologia en un centro médico polivalente de Cérdoba. Se realizd un estudio
observacional transversal en pacientes de 18 a 60 aflos de ambos sexos, mediante muestras clinicas
de exudado endocervical en mujeres y exudado uretral u orina en hombres. Tiempo de muestreo:
septiembre del 2021 a junio del 2022.

Las muestras se analizaron mediante una qPCR multiple utilizando un kit comercial GeneProof
CT/NG/MG multiplex PCR Kit (GeneProof® a.s) que amplifica para M.genitalium una secuencia es-
pecifica del gen ARN ribosémico 16S. Como resultado, se analizaron un total de 215 muestras, de las
cuales 8 resultaron positivas para M.genitalium con una frecuencia global de 3,72%. En hombres fue
del 7,27% (4/55) y en mujeres 2,5% (4/160). La media de edades fue de 31,2 y 27,0 afios para hombres
y mujeres respectivamente. Del total de casos positivos, en el sexo masculino los sintomas observados
fueron secrecion uretral 100%(4), disuria 75%(3) y dolor testicular 50%(2).El diagndstico clinico fue
uretritis en todos los casos. En mujeres fueron leucorrea 75%(3), dispareunia 50%(2) y disuria 25%(1).
Los diagndsticos clinicos fueron cervicitis, dolor pélvico crénico y esterilidad. No hubo antecedentes de
abortos espontaneos ni embarazo ectdpico. Respecto a su comportamiento sexual, la edad promedio
de inicio de relaciones sexuales fue de 17,8 afios, todos tuvieron orientacién heterosexual, el 37,5%
(3) manifestd haber tenido multiples parejas en el Ultimo afio y el 75% (6) no utilizaba método anti-
conceptivo de barrera. Solo un hombre presentd coinfeccién con Chlamydia trachomatis y Neisseria
gonorrhoeae. La frecuencia encontrada es similar a otros trabajos realizados en Argentina en donde
el porcentaje de positividad para M.genitalium resulté 3,19% siendo mas frecuente en hombres que
en mujeres.

Como conclusion, M.genitalium debe ser considerado un agente etioldgico emergente de ITS.
El subdiagndstico y el establecimiento de terapias empiricas que no lo abarquen han generado en los
ultimos afos reportes de fallas terapéuticas y aumento a nivel mundial de M genitalium resistentes a los
antimicrobianos empleados, produciendo enfermedades recurrentes y cronicas.

Escuela de Secretaria de ; FCQ
Posgrado Ciencia y Tecnologia Facultad de
Ciencias Quimicas

Universidad
Nacional
de Cordoba




1’X Jornadas de
Posgrado

Il Jornadas ]
de Cienciay Tecnologia
27, 28 y 29 de Septiembre — FCQ UNC

EPIDEMIOLOGIA MOLECULAR DE CEPAS DE STAPHYLOCOCCUS AUREUS
QUE COLONIZAN PACIENTES CON HERIDAS CRONICAS DE AMERICA LATI-
NA Y CENTRAL (ALyC)

Autores: Blasko, Enrique G."; Bardossy, Ana C.?; Gonzdlez, Maria J."; Prentiss, Tyler?; Perri, Mary
Beth?; Grupo de Estudio de colonizacion por S. aureus, ALyC'% Zervos, Marcus?*; Sola, Claudia’
Filiacion Institucional

" Departamento de Bioquimica Clinica, FCQ. UNC. CIBICI-CONICET, Cba-Arg. 2 Division of Infectious Disease, Hen-
ry Ford Health System, Detroit, M, USA. ? Global Health Initiative, Henry Ford Health System, Detroit, M.

Resumen

S. aureus, es un patdgeno que coloniza y causa un amplio rango de infecciones, con capacidad
de adquirir resistencia (R) a antimicrobianos (RAM), como la meticilina (MRSA) y con potencial de di-
seminacion en hospitales (HA), comunidad (CA) y animales (LA) a través de clones con incrementada
virulencia y/o transmisibilidad y/o RAM (high-risk, HRCs). Poco se conoce de la epidemiologia molecu-
lar (EM) de S aureus que colonizan pacientes (Ps) con heridas crénicas (HC).

Analizar la EM de S. aureus que colonizan Ps con HC en ALyC como posible reservorio de HRCs y
las caracteristicas asociadas a la colonizacidn. En un estudio prospectivo observacional (2016-2017) se
reclutaron Ps adultos (n: 189) con HC (>de 28 dias) en 10 hospitales de 5 paises de ALyC: Argentina (n:
68; 36%), Guatemala (n: 51; 27%), Peru (n: 50; 26,5%), Ecuador (n: 11; 5,8%) y Colombia (n: 9; 4,8%).
Se obtuvieron los datos clinicos/demograficos e hisopados de la HC, nasal (N) y perirectal (PR) [al me-
nos 1 muestra (+) para S. aureus se considerd colonizado]. Se realizé el antibiograma (difusién/Vitek2,
CLSI2019) y la caracterizacidon molecular por PFGE/tipo spa/MLST y SCCmec.

El 28,6% (n: 54) de los Ps portaban S. aureus y 11,1% (n: 21) MRSA, sin diferencias (p>0.05)
entre los paises. El 68,5%, (n: 37) tuvo colonizacién de HC (35,1%, MRSA) y 17 de ellos también N, el
29,7%, (n: 16) sélo N (43.7% MRSA) y el 1,9%, (n: 1) sélo PR. Los linajes (CC) mas frecuentes, con aso-
ciaciones regionales y perfiles de R caracteristicos, fueron: CC5: 31,5%(n:17): ST5, n:16: 2 MSSA y 14
MRSA [57% (n:8) clon HA/ST5-11-USA100-t002 y 43% (n:6) clon CA/ST5-IV-1-t311] y ST6/t701 (n:1), CC8:
29.6%(n:16): ST8/USA300/t008 [n:10, 9 MSSA y 1CA-MRSA- IVc] y ST72/PFGE-R/t148 (n: 6,2 MSSA y 4
CA-MRSA/IV) y CC1: 22,2% (n: 12): ST188/PFGE-TT/t189 (10 MSSA) y ST1/PFGE-FF/t273 (2MSSA). Los
CC menores fueron: CC22/t223: 1MRSA-IVa y IMSSA, CC97/t521: 1IMSSA y 1MRSA-IVa, CC15/t1885:
2MSSA y 1 MSSA de: CC398/t713, CC9/t587 y CC30/t17127. Ademas los Ps colonizados por S. aureus
(p: 0.025, OR: 2.13) o por el CC8 (p: 0.025, OR: 2.13) se asociaron con HC de > 1 afio de evolucion, y
aquellos por el CC8 también con > de una HC (p: 0.0016, OR 10.04).

Estos resultados avalan el rol de las HC como reservorio de HRCs de S aureus HA, CAy LA (CC97
y CC398) y la posible implicancia de estos genotipos en las caracteristicas de las HC. La vigilancia mole-
cular de las HC ayudaria al control de la transmisién de estos HRCs y de la RAM.
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Resumen

S. aureus coloniza e infecta tanto a humanos como animales. Presenta capacidad de adqui-
rir virulencia y resistencia/(R) a antimicrobianos/(RATM), como R a meticilina/(MRSA) y potencial de
diseminacién en hospitales/(HA), comunidad/(CA), ganado/(LA) a través de clones con incrementa-
da virulencia y/o transmisibilidad y/o RATM (high-risk, HRCs). Eventos de propagacion de HRCs de S.
aureus también pueden ocurrir a través de la transmisidén ambiental (suelo, aire y aguas cercanas a
instalaciones ganaderas y ciudades). El objetivo es analizar la presencia junto a la caracterizacién mo-
lecular y antibiotipo de cepas de S. aureus del Rio Suquia/(RS), que atraviesa la ciudad de Cérdoba/
(CCba) donde recibe escorrentia, aportes pluviales y efluentes de una planta de tratamiento de aguas
residuales/(PTAR) y del Rio llI/(RIIl), que atraviesa una region de la Pampa Hiumeda (cuenca lechera), la
ciudad de Villa Maria/(VM) y otras poblaciones cercanas. Se tomaron muestras de agua (concentrada
por filtracidn) y biofilm del raspado de piedras o de muestreadores artificiales en puntos estratégicos/
(PM). En el RS se muestred un dia, un punto antes/(RSP1) y otro después/(RSP2) de la CCba, para eva-
luar el aporte de la CCba a la carga microbiana del mismo.

En el RIll se muestrearon dos dias separados por 5 semanas en 4 puntos: antes/(RIIIP1) y des-
pués de la Ciudad de VM/ (incluyendo efluentes de PTAR, RIIIP2), zona de tambos lecheros (RIIIP3) y
luego de los mismos/(RIIIP4). Se tipificaron colonias separadas (10-15) por cada PM. Se realizé anti-
biograma (difusién/CLSI2021) y PCR para los genes mecAy ermA/B/C/T. La caracterizacidn genética se
realizé por PFGE, tipo spa, MLST y Tipo SCCmec. En el RS sdlo se obtuvo desarrollo en RSP2, donde se
identificaron 6 linajes CC/ST: 1) CC8(n:6): CC8/ST8/(n: 5)/MSSA: USA300-15/t024 (n: 2), USA300-43/
t008,USA300-52/t304 y USA300-10/t024, dos R a Eritromicina/(ERY), Clindamicina/ (CLI,ermC+,indu-
cible/MLSBi) y Gentamicina/ (GEN) y CC8/ST72/CA-MRSA/PFGE-R4/IVc/t11648 con R a GEN, 2) CC/
ST398(n: 4): MSSA/t1451, con R a ERY y CLI, (2MLSBi y 2MLSBc, 2ermT+ y 2ermC+T+) y tres R a GEN,
3) CC/ST15/MSSA/ PFGE-CC13/t084, 4) CC/ST1/CA-MRSA/PFGE-FF17/V/t127con R a ERY y CLI,(MLSBI,
ermC+), GEN y Ciprofloxacina, 5) CC/ST30/MSSA/PFGE-N1/t012 y 6) CC/ST97/MSSA/PFGE-DD48/t267.
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En el RIIl, dia 1: en todos los PM se detectd el genotipo CC/ST30/MSSA/PFGE-N51/t20465 y ade-
mas en el RIIIP3 se agregd CC/ST15/MSSA/PFGE-CC17/t20404 y dia 2: en todos los PM excepto RIIIP1,
se obtuvo desarrollo del genotipo CC/ST398/MSSA/t1451, todos R a ERY y CLI, (MLSBi, 50%, ermT+y
50% ermC+T+). Estos resultados demuestran que ambos rios facilitan la propagacién de HRCs de S.
aureus con y sin RATM, relacionados al hombre y al ganado. En el caso del RS se evidencié el impacto
sobre la RATM de S. aureus al atravesar la CCba y recibir los efluentes de la PTAR (efecto espacial). En
el caso del Rlll se evidencid un efecto temporal con un linaje predominante diferente en cada periodo.
Estos datos son importantes para el control de la transmisiéon de HRCs y de la RATM.
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LAS VIAS DE SENALIZACION WNT PARTICIPAN EN LA POLARIZACION HACIA
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Resumen

La infeccidn por Trypanosoma cruzi (Tc) gatilla una respuesta inmune compleja en el huésped,
la cual involucra diversos tipos de células inmunes. En este contexto, los macréfagos (Mo) representan
uno de los principales blancos del parasito. Estas células son extremadamente plasticas y responden
a sefiales del ambiente adoptando al menos dos perfiles funcionales: Mo clasicos (M1), responden
a estimulos inflamatorios incrementando la expresion de CD86, iNOS vy citoquinas proinflamatorias,
desempefiando un rol clave en el control intracelular del Tc; mientras que los Mo alternativos (M2) res-
ponden a IL4 con un aumento de CD206 y Argl, y liberacién de citoquinas antinflamatorias, generando
un contexto permisivo para la replicacion del pardsito. Hemos reportado que la infeccion de Mo con Tc
induce la activacién de las vias de sefializacion WNT.

Esta via podria modular el estado funcional de los Mo infectados, ya que cuando es bloqueada
mediante un inhibidor de la secrecion de proteinas WNT (IWP-L6), estas células adquieren un perfil
transcripcional y funcional distintivo, con una mejor capacidad microbicida, aunque no cumple con un
clasico perfil M1. Por lo cual, en este trabajo nos propusimos evaluar el efecto de las vias de sefializa-
ciéon WNT sobre el fenotipo de Mo infectados con Tc. Para esto, Mo derivados de médula ésea fueron
tratados con IWP-L6 o vehiculo (Mock) por 24hs, luego se infectaron con tripomastigotes de Tc (Mo:-
Tps = 1:3) y finalmente se analizo la expresion de F4/80, CD11b, CD86, CD206, iNOS y Argl por citome-
tria de flujo. Mo sin infectar, M1 o M2 se utilizados como controles. Como resultado, observamos que
Mo infectados con Tc mostraron una mayor frecuencia de células CD206+ARG1+, mientras que la inhi-
bicion de la via WNT produjo una fuerte reduccidn en esta poblacién (p<0.05). Ademas, Mo tratados
con IWP-L6 e infectados mostraron menor nivel de expresién de CD206 en la poblacién CD86+CD206+,
en comparacion con el grupo Mock (p<0.05), sin evidencia de cambios en los niveles de expresion de
iNOS o CD86. En resumen, la infeccidn con Tc gatilla la activacion de las vias de sefializacién WNT, las
cuales participan en la polarizacién tipo M2 en los Mo infectados.
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Resumen

Achyrocline satureioides, conocida como “Marcela”, es una hierba aromatica Sudamericana con
multiples aplicaciones de uso tradicional, administrada para el tratamiento de diversas dolencias hu-
manas, en la formulacién de fitoteradpicos y como aromatizante/saborizante de bebidas permitidas en
el MERCOSUR. Evidencias experimentales in vitro e in vivo demuestran sus propiedades farmacolégi-
cas y terapéuticas, como antioxidante, antiinflamatoria y antimicrobiana; efectos que estdn asociados
a su composicion quimica y particularmente a su contenido de polifenoles. Este tipo de metabolitos
posee reconocidos beneficios para la salud y para la preservacién de los alimentos, debido en parte a
sus efectos antioxidantes. Para mejorar la estabilidad, absorcidn intestinal y biodisponibilidad de los
polifenoles en alimentos, se desarrollan sistemas de proteccion de los compuestos bioactivos como la
nanoencapsulacién. El quitosano (CS) es un biopolimero muy utilizado como nanoencapsulante por
sus propiedades estructurales y antimicrobianas, biodegradabilidad y biocompatibilidad, que ademas
presenta efectos sinérgicos con otros agentes antimicrobianos.

En este contexto, planteamos el desarrollo de un sistema de vehiculizaciéon de extracto de A.
satureioides en nanoparticulas de quitosano, para su uso como aditivo alimentario antimicrobiano y
promotor de la estabilidad oxidativa del alimento durante su almacenamiento. Para ello, se procedid a
la preparacién de un extracto etandlico de A. satureioides y su incorporacién a nanoparticulas de qui-
tosano mediante gelificacion idnica con tripolifosfato (TPP). Las mediciones de tamafio de particula (al-
rededor de 160nm), potencial zeta (36,1mV) e indice de polidispersidad (PDI = 0,477) se determinaron
mediante dispersion dindmica de luz (DLS), la eficiencia de encapsulacién (46,3%) por espectroscopia
UV-visible y determinacion del contenido total de polifenoles (método de Folin-Ciocalteau). Las cua-
lidades como antimicrobiano se analizaron a través de estudios de Concentracién Inhibitoria Minima
(CIMm), utilizando cepas patdégenas humanas Gram positivas y Gram negativas de referencia (ATCC).

Los resultados permiten corroborar la relacion molar de 3,3 a 1 entre CS y TPP como agente
estructurante, y de extracto vegetal en relacién a CS a pH 4, para conseguir los parametros buscados
de tamafio de particula (rango menor a 1000 nm). El sistema nanoencapsulado presentd mayor
actividad antimicrobiana sobre S. aureus y E. faecalis que el extracto libre, y se determind su
contenido de polifenoles (aprox. 60ug EAG/mg de extracto). Estos resultados posibilitan la
formulacién de nanoparticulas a partir de compuestos naturales bioactivos, como un aditivo
alimentario natural y efectivo a ser utilizado como preservante en la industria de alimentos.
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DISBIOSIS ASOCIADA A LA ADMINISTRACION DE AZITROMICINA

Autores: Piqueras, Virginia®; Jaime, Cristian’; Giaj, Merlera, Guillermo?; Velez, Pablo?;

Belaus, Andrea?; Correa, Silvia’.

Filiacion Institucional

" Departamento de Bioquimica Clinica, FCQ. UNC. CIBICI -CONICET. 2 Unidad de Biologia Molecular,
CEPROCOR, Santa Maria de Punilla, Cba-Arg.

Resumen

La microbiota intestinal es una comunidad compleja de microorganismos que juega un papel
importante en el desarrollo y mantenimiento del sistema inmunoldgico y la funcionalidad gastrointes-
tinal. Las alteraciones en la composicion de la microbiota (disbiosis) podrian iniciar o potenciar enfer-
medades autoinmunes o inflamatorias. Entre los factores que provocan la disbiosis, la administracion
de antibidticos es uno de los mas frecuentes. En este trabajo evaluamos el impacto de la administra-
cién aguda de azitromicina (AZM) sobre la microbiota intestinal.

Los ratones C57BL/6 macho adultos recibieron AZM (50 mg/kg/dia) en el agua potable durante
5 dias y se recolectaron muestras de heces para inferir una estructura de comunidad microbiana basa-
da en analisis de polimorfismos de longitud de fragmentos de restriccién terminal (T-RFLP) de 16S gen
y densidad de ARNr para citometria de flujo (FC), muestras de intestino delgado y grueso (Sl y LI) para
evaluar moco por método colorimétrico, contenido luminal para determinar perfiles metabdlicos por
GC-MS y ganglios linfaticos mesentéricos proximales y distales (MLN) para evaluar los subconjuntos
linfoides CD3, CD4, CD8 y CD19 por FC. Después de la administracion de AZM, las abundancias relativas
de los filos principales mostraron modificaciones con un aumento de Firmicutes (p <0,001) y una dis-
minucidn de Bacteroidetes (p <0,001) en comparacién con el grupo control. El analisis de muestras de
control de dos afios diferentes mostré una composicion similar en términos de filos, lo que evidencia
la estabilidad de la microbiota en nuestra colonia.

El antibidtico produjo una disminucién de los niveles de moco (30 a 50% en Sly 30 a 75% en LI);
el andlisis del contenido de colon de los grupos AZM y de control mostrd perfiles similares. Para los
subconjuntos linfoides, las principales diferencias en el porcentaje de células CD19+ (p =0,07) y células
CD19+ y CD8+ (p=0,07) se encontraron en el MLN proximal y distal, respectivamente. Nuestros resul-
tados aportan hallazgos microbioldgicos, bioquimicos y moleculares que contribuyen a caracterizar la
disbiosis intestinal asociada a la administracion de AZM en ratones adultos.
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EFECTOS DUALES DEL SILDENAFIL EN LA MEMORIA JUSTIFICAN LA BUS-
QUEDA DE NUEVOS DERIVADOS CON ACCESO RESTRINGIDO AL CEREBRO

Autores: Constantin, Maria Florencia? ; Marcotti, Aida’ ; Artur de la Villarmois, Emilce’ ; Ponce Beti,
Maria Fernanda’; Calfa, Gaston’,; Quevedo, Mario Alfredo?; Pérez, Mariela Fernanda’.

Filiacion Institucional
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cias Farmacéuticas, FCQ. UNC. UNITEFA-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

El sildenafil (SILD) es un farmaco utilizado en la practica clinica por su efecto inhibidor sobre la
enzima fosfodiesterasa 5 (PDE5), principalmente para el tratamiento de patologias periféricas, como
la disfuncién eréctil y la hipertensidon pulmonar, y también es ampliamente utilizado de manera re-
creativa. Sin embargo, atraviesa la barrera hematoencefalica y es capaz de acceder al cerebro. Resul-
tados previos de nuestro grupo de investigacion han demostrado que la administracién de una dosis
sistémica aguda de SILD facilita la potenciacion a largo plazo en el hipocampo (HP), un fenémeno de
plasticidad sindptica que subyace ciertos procesos de aprendizaje y memoria, y, ademas, favorece el
desarrollo de dependencia a cocaina, si se administran de manera conjunta.

Objetivos: evaluar los efectos de SILD en la adquisicidn de distintas memorias dependientes de
HP, y buscar derivados de SILD con mayor hidrofilicidad y acceso restringido al cerebro.

Materiales y Métodos: se utilizaron ratas Wistar macho de 50 dias de edad a las cuales se les
administré una dosis aguda de SILD (5mg/kg) 2 horas previas a la exposicidn a las pruebas de reconoci-
miento de objetos (NOR), laberinto en Y modificado (MYM), step-down y condicionamiento de miedo
contextual (FC). Las memorias fueron evaluadas 2 horas o 24 horas después. También se identificaron
derivados hidrofilicos de SILD a través de métodos in silico.

Resultados: SILD mejord la expresion de memorias asociadas a estimulos aversivos en las prue-
bas de FC y step-down. Sorpresivamente, redujo la exploracién del objeto nuevo en NOR y del brazo
nuevo en el MYM en comparacion con el grupo control. Por otro lado, se identificaron derivados de
SILD mas hidrofilicos, ya descriptos en bibliografia, y los contactos farmacofdricos que existen entre
estos y la PDE5, por medio de docking molecular.

Conclusion: estos resultados demuestran que el SILD contribuye de manera diferente en la
formacion de distintas memorias dependientes de HP, lo cual podria depender de la naturaleza del
estimulo, de la participacion de otras estructuras cerebrales o de un aumento de la actividad dopami-
nérgica en el cerebro. Estos resultados justifican la evaluacion experimental de derivados de SILD que
eviten estos y otros posibles efectos no deseados a nivel central, pero que mantengan o mejoren su
poder inhibitorio sobre la PDES5, y asi permitan su uso para el tratamiento de patologias periféricas.
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ABSORCION DE LUZ INCREMENTADA EN NANOESTRUCTURAS METAL
PLASMONICO-MAGNETITA

Autores: Gonzdlez Ochea, Rocio’ ; Encina, Ezequiel’.
Filiacion Institucional
" Departamento de Fisicoquimica, FCQ. UNC. INFIQC-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

El disefio y la preparacion de estructuras capaces de convertir de manera eficiente la energia
solar en energia quimica o eléctrica son claves para la sostenibilidad ambiental y constituyen un gran
desafio actual. En este sentido, las nanoestructuras hibridas compuestas por metales plasmadnicos
y Oxidos semiconductores (NHs) han mostrado un rendimiento satisfactorio para desempefiar este
papel. Las propiedades de captacion de luz de NHs de diversa composicidn, tamafio y forma han sido
investigadas tanto experimental como tedricamente [1]. Los metales plasmdnicos mas empleados son
Au y Ag, siendo TiO2, ZnO, Cu20, a-Fe203 los 6xidos semiconductores mas utilizados. La absorcién
de luz incrementada en estas NHs y, en consecuencia, la mayor generacion de portadores de carga en
el componente semiconductor, se ha atribuido a tres mecanismos principales diferentes: captura de
luz, inyeccién de electrones calientes y transferencia de energia de resonancia inducida por plasmon
(PIRET) [21.

En este trabajo, se estudiaron las propiedades de captacion de luz de NHs esféricas del tipo nu-
cleo-coraza mediante simulaciones electrodindmicas aplicando la aproximacion de dipolos discretos
31. El nicleo de las NHs esta compuesto por un metal (Ag, Au, Al) mientras que la coraza concéntrica
por el éxido de hierro magnetita (Fe304). El valor del didmetro del nucleo metalico D se varié siste-
maticamente en el intervalo 10-90 nm, mientras que el espesor de la coraza E en el intervalo 20-80
nm. Los espectros de extincién, absorcién y dispersion fueron calculados para longitudes de onda
comprendidas entre 400-900 nm.

La metodologia implementada permitié examinar la contribucién de cada componente de la
NH a la eficiencia de absorcion, Qabs, por separado. Sobre la base de los valores de Qabs, fue posible
calcular el flujo de fotones absorbidos dentro del componente Fe304, @, una cantidad relevante que
determina en gran medida la eficiencia de la fotoconversion en los fotocatalizadores. En general, se
encontrd que el mayor flujo de fotones absorbidos en la coraza de Fe304 ocurre cuando D/E = 4, in-
dependientemente de la naturaleza del nucleo metdlico. Ademds, ® alcanza los mayores y menores
valores cuando el nucleo esta compuesto por Ag y Al, espectivamente.

Referencias:

[1] X. C. Ma et al, Light Sci. Appl. 5 (2016), e16017, doi:10.1038/Isa.2016.17
[2].SK Cushing and N Wu J. Phys. Chem. Lett. 7 (2016) 666

[3] BT Draine and PJ Flatau J. Opt. Soc. Am. A 11 (1994) 1491
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SISTEMAS TERNARIOS COMO ESTRATEGIA PARA OPTIMIZAR LA
BIODISPONIBILIDAD DE ALBENDAZOL

Autores: Bongioanni, Agustina’; Mezzano, Belén ; Longhi, Marcela R."; Garnero, Claudia’.
Filiacion Institucional
" Departamento de Ciencias Farmacéuticas, FCQ. UNC. UNITEFA-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

Albendazol (ABZ) es un antihelmintico empleado en el tratamiento de infecciones por parasitos
helmintos, tanto en humanos como en animales. Sin embargo, presenta biodisponibilidad oral baja 'y
erratica debido a su baja velocidad de disolucién y escasa solubilidad acuosa.

Los sistemas supramoleculares binarios y ternarios son ampliamente utilizados como estrate-
gias tecnoldgicas para optimizar propiedades fisico-quimicas y mecdanicas del farmaco, tales como la
solubilidad, estabilidad y velocidad de disolucién, mejorando la biodisponibilidad. El objetivo general
de este trabajo es obtener sistemas supramoleculares ternarios que permitan optimizar la biodisponi-
bilidad de ABZ mediante el aumento de su absorcién oral.

Maltodextrina (MD) y acido aspartico (ASP) fueron seleccionados como ligandos para la ob-
tencién de los sistemas. El efecto ejercido por los ligandos sobre ABZ se analizé en solucidén acuosa
mediante el método de Higuchiy Connors. Los sistemas sélidos ABZ:MD:ASP, en diferentes relaciones
molares, fueron obtenidos mediante molienda asistida por solvente (MAS) y mezcla fisica. Se caracte-
rizaron empleando espectroscopia de infrarrojo con transformada de Fourier, microscopia electrénica
de barrido y difraccién de rayos X de polvo. Posteriormente, se determiné la solubilidad de saturacion
de dichos sélidos en medio acuoso, fluido gastrico simulado (FGS) y fluido intestinal simulado. Asimis-
mo, se evaluo el perfil de disolucion de los sistemas en FGS.

Los estudios evidenciaron un incremento en la solubilidad de ABZ como resultado de la interac-
ciéon con los ligandos, siendo el sistema ternario 3 veces mas soluble que el farmaco libre. Por otra par-
te, los sistemas solidos generaron incremento de la solubilidad del fAirmaco en agua y FGS. Finalmente,
los perfiles de disolucion evidenciaron un mayor porcentaje de farmaco disuelto en comparacién con
el farmaco puro.

Los resultados obtenidos permiten sugerir que estos nuevos sistemas ternarios, con mayor so-
lubilidad y cantidad de farmaco disuelto, mejoran dichas propiedades desfavorables de ABZ y pueden
constituir una alternativa prometedora con potencial aplicacion como matriz de nuevos productos
farmacéuticos capaces de mejorar el desempefio del fairmaco y asi optimizar su aplicacién terapéutica.
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DESARROLLO DE UNA VACUNA CONTRA EL VIRUS DE ENCEFALITIS EQUINA
VENEZOLANA BASADA EN PARTICULAS SIMILARES A VIRUS DECORADAS
CON PROTEINAS SUPERFICIALES DE GIARDIA LAMBLIA COMO ADYUVANTE

Autores: Fassola, Luciana A." 2 ; Albrieu Llinds, Guillermo™ % Rupil, Lucia L." 2; Serradell, Marianela’ 3.
Filiacion Institucional

" Centro de Investigacion y Desarrollo en Inmunologia y Enfermedades Infecciosas, UCC, CONICET. 2
FCS - UCC. 2 Departamento de Bioquimica Clinica, FCQ. UNC. CIBICI-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

El virus de la encefalitis equina Venezolana (VEEV) es un arbovirus zoondtico de gran impacto
sanitario y econdémico, capaz de causar cuadros febriles y neuroldgicos en equinos y humanos. La Unica
vacuna aprobada para equinos en paises con circulacion endémica es la TC-83 y consiste en particulas
infectivas atenuadas obtenidas a partir de una cepa epizodtica. Entre susdesventajas se destacan la
posible reversion al fenotipo virulento y la propagacion en la naturaleza. En nuestro instituto se de-
sarrollé una estrategia de vacunacion basada en particulas similares a virus (virus-like particles, VLPs)
decoradas con proteinas de superficie de Giardia lamblia (Variant-specific Surface Proteins, VSPs).

Esta plataforma combina la inmunogenicidad de las VLPs con las propiedades adyuvantes y
protectivas de las VSPs. Como objetivo nos propusimos obtener una vacuna segura y efectiva mon-
tando los antigenos inmunodominantes del VEEV en este sistema y demostrar asi su adaptabilidad a
diferentes modelos virales. En primer lugar, amplificamos los genes que codifican las glicoproteinas de
interés de la cepa vacunal TC-83 y luego los clonamos en vectores de expresion para células eucariotas.
Con los plasmidos obtenidos transfectamos diferentes lineas celulares y verificamos su expresién me-
diante inmunofluorescencia y Western blotting. A su vez, para la inmunodeteccién generamos suero
policlonal de ratones infectados con la cepa atenuada.

Ademas, produjimos de manera recombinante la glicoproteina E2 con un tag de histidina,
mediante la cual generamos anticuerpos exclusivos contra este antigeno. Para la produccién de VLP-
VSPs co-transfectamos una linea celular que expresa establemente en su membrana la VSP, con dos
plasmidos: uno que expresa el antigeno viral y el otro, la proteina Gag del virus de leucemia murina
que permite el ensamblado de las VLPs.

Actualmente estamos caracterizandolas y luego evaluaremos su efectividad como inmundge-
no en modelo murino, asi como su utilidad para el diagnéstico serolégico.
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INFECCION POR TRYPANOSOMA CRUZI: ROL DE LA SENALIZACION WNT
EN LA POLARIZACION DE MACROFAGOS CARDIACOS

Autores: Brugo, Maria Belén'; Quiroz, Juan Nahuel’; Volpini, Ximena®; Baigorri, Ruth Eliana®; Abrate,
Carolina Paola’; Motran, Claudia Cristina’.

Filiacion Institucional
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Resumen

La miocardiopatia chagdsica representa la complicacion mas frecuente y grave de la enfermedad
de Chagas, y afecta aproximadamente al 20-30% de los pacientes. La inflamacion cardiaca y el dafio
tisular se produce por la infiltracién y activacion de células inmunitarias, incluidos los macrofagos
(Mo), en el miocardio. Los Mo con fenotipo M1 (F4/80+ CD11b+ CD86+ CD206-) predominan en tiem-
pos cortos post infeccion (pi) y luego se polarizan rapidamente hacia el fenotipo M2 (F4/80+ CD11b+
CD86- CD206+) que se mantiene durante la infeccion. Hemos demostrado que la inhibicién in vivo de
la sefalizacion Wnt mediante el tratamiento con IWP-L6 (un inhibidor de la secrecion de proteinas
Whnt) durante la fase aguda de la infeccidn por T. cruzi controla la replicacion del parasito y previene el
desarrollo de anomalias cardiacas crdnicas en la enfermedad de Chagas.

Para investigar el rol de la sefializacion de Wnt en la modulacion del fenotipo de Mo infiltrantes
cardiacos, ratones BALB/c infectados con 1000 tripomastigotes de T. cruzi y tratados con IWP-L6 (7,5
mg/kg) o vehiculo (control) en los dias 5, 8, 11 y 14 pi fueron sacrificados en el dia 17 pi. Ratones sin
infectar fueron utilizados como control de la infeccion. Los Mo fueron aislados de corazén por una
combinacién secuencial de lavado, ruptura mecanica, digestion enzimatica y gradiente de centrifuga-
cién con Percoll. Posteriormente se marcaron con anticuerpos apropiados para determinar su fenotipo
por citometria de flujo. Los resultados se analizaron con FlowJo (V10.7) utilizando ANOVA y la prueba
de Tukey para comparacion multiple.

Encontramos que la infeccidn por T. cruzi indujo un aumento de la infiltracion de Mo (F4/80+
CD11b+) en el corazén que se revirtid con el tratamiento con IWP-L6 (P<0.05). En comparacion
con los ratones no infectados, el corazén de los ratones infectados mostré una mayor frecuencia
de poblaciones de Mo M1 (F4/80+ CD11b+ CD86+ CD206-) y M2 (F4/80+ CD11b+ CD86- CD206+),
mientras que el tejido cardiaco de los ratones tratados con IWP-L6 solo mostraron infiltrado de
Mo M1. Estos resultados sugieren que la sefalizacion Wnt participa en la polarizacion de los Mo
cardiacos hacia el fenotipo M2.
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MODULACION DE LA LIBERACION IN VITRO DE UN FOTOSENSIBILIZA-
DOR CATIONICO DESDE HIDROGELES DE CARBOMER EFICACES EN LA
FOTOINACTIVACION DE PSEUDOMONAS AERUGINOSA SENSIBLES Y
RESISTENTES

Autores: Campagno, L."; Apas, A.; Ambrosioni F."; Jimenez-Kairuz, A."; Alovero, F."
Filiacion Institucional
" Departamento de Ciencias Farmacéuticas, FCQ. UNC. UNITEFA- CONICET, Cba-Arg.

Resumen

La terapia fotodinamica antimicrobiana es una alternativa propuesta para las infecciones locali-
zadas en la era de la resistencia a los antibidticos. Si bien la aplicacién tdpica de un fotosensibilizador
seguida de irradiacién es una aplicacién viable debido a la accesibilidad del sitio objetivo, es necesario,
disefar sistemas de administracién de un fotosensibilizador eficaz, seguro y que permanezca en el sitio
de infeccidn.

Previamente, disefiamos hidrogeles basados en complejos idnicos entre Carbomer-974P y la
porfirina cationica TMPyP4+ (C-TMPyP), que exhibieron una fotoinactivacion de P. aeruginosa ligera-
mente retrasada respecto de lo observado con la solucion de TMPyP4+. A continuacion, presentamos
estudios de liberacién in vitro del fotosensibilizador desde hidrogeles C-TMPyP usando celdas tipo
Franz, asi como el comportamiento exhibido en la interaccién/asociacién de TMPyP vehiculizado en
hidrogeles de carbomer, con células bacterianas analizado por CLSM y microscopia de fluorescencia.

Los perfiles de liberacidn se ajustan mejor a la cinética de orden cero (R2=0,993) y uno de los
hidrogeles evaluados mostrd una tasa de liberacion 6,5 veces mas lenta que la solucion de TMPyP4+.
Ademas, se observd un retraso en la deteccidon de bacterias fluorescentes en cultivos tratados con las
diferentes concentraciones de Carbomer. Entonces, el complejo se comporta como un reservorio de
TMPyP, del cual es liberado lentamente por disociacidon de pares idnicos. Esta liberacidon controlada
de TMPyP modificaria su cinética de asociacidn/internalizacidn bacteriana, requiriendo prolongar el
periodo de contacto e irradiacidn para lograr la erradicacion completa del inéculo. Sin embargo, las
propiedades bioadhesivas y reoldgicas reconocidas de los hidrogeles de carbomero permiten que se
los considere una plataforma prometedora para desarrollar sistemas de administracién de fotosensi-
bilizadores para via tépica.
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PROPIEDADES INHIBITORIAS DE UN POLIMERO CATIONICO EN LA FOR-
MACION DE BIOFILMS Y PRODUCCION DE FACTORES DE VIRULENCIA
DE PSEUDOMONAS AERUGINOSA RESISTENTE A ANTIMICROBIANOS

Autores: Apas, Ana’; Campagno, Luciana’; Corti, Melisa’; Alovero, Fabiana’.
Filiacion Institucional
" Departamento de Ciencias Farmacéuticas, FCQ. UNC. UNITEFA-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

Pseudomonas aeruginosa es un patdgeno oportunista que exhibe propiedad patogénica debido
a varios factores y a su resistencia antimicrobiana. En este escenario, los tratamientos dirigidos a la
virulencia bacteriana han ganado un interés considerable. Eudragit E100 (Eu) es un copolimero catio-
nico que no esta totalmente caracterizado en cuanto a propiedades antimicrobianas. Anteriormente,
demostramos que Eu mejord la eficacia de varios antimicrobianos contra P.aeruginosa (planctdnica)
sin exhibir accién bactericida en si misma. Aqui, investigamos la capacidad de Eu para prevenir la for-
macion de biopeliculas e inhibir la produccion de factores de virulencia relevantes de P. aeruginosa
multirresistente. La reduccién dependiente de la concentracién de Eu en la biomasa del biofilm se
evidencié mediante el ensayo de tincidn con cristal violeta.

Ademas, se observd una reduccidn significativa en la produccidn de piocianina y proteasas, asi
como en la motilidad bacteriana. La pigmentacion reducida observada por la extraccion con clorofor-
mo/HCl en comparacidn con el control no tratado se recuperd después de 48h de incubacién en medio
libre de polimeros.

La formacién de biopeliculas es un mecanismo de resistencia reportado para P.eruginosa y los
factores de virulencia juegan un papel importante en el establecimiento y progresion de las infeccio-
nes. Por lo tanto, la inhibicidn del biofilm en la etapa inicial, asi como las propiedades antivirulentas
reversibles que presenta Eu permiten justificar el uso de este polimero como un adyuvante de los anti-
microbianos convencionales con un enfoque prometedor para prevenir la propagacion de infecciones
resistentes de P.aeruginosa.
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AGENTES ANTIOXIDANTES ANFIFILICOS INCORPORADOS A NIOSOMAS

Autores: Arriaga, Maria Emilia® ; Pineda, Juan Cruz'; Ferndndez, Mariana A."; Vico, Raquel V."
Filiacion Institucional
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Resumen

Los niosomas son vesiculas constituidas por surfactantes no idnicos. Estas estructuras son de
interés para ser aplicadas en el transporte de moléculas bioactivas, ya que permiten el de moléculas
de diferente solubilidad en agua. Ademas, han demostrado biocompatibilidad y sus componentes es-
tructurales presentan un costo significativamente inferior al de los lipidos empleados para obtener
liposomas, que son las vesiculas mas frecuentemente utilizadas(1] [2].

En nuestro grupo se obtuvieron niosomas constituidos de Span80 y Tween80 (TW80:SP80),
gue demostraron ser estables en el tiempo y versatiles para el encapsulamiento de moléculas condife-
rente hidrofobicidad/hidrofilicidad [2] [31.

Por su parte, el palmitato de ascorbilo (ASC16) es un derivado anfifilico del 4cido ascérbico, amplia-
mente utilizado como un agente antioxidante en la industria alimenticia y farmacéutica, y es conside-
rado como un aditivo GRAS por la FDA [4] [5].

En este trabajo se investigd la posibilidad de incorporar ASC16 en los niosomas de TW80:SP80
con el objetivo de conferirles propiedades antioxidantes de manera constitutiva. Se ensayé la incorpo-
raciéon de ASC16 en diferentes proporciones (TW80:SP80:ASC16). Cuantificaciones por HPLC permitie-
ron determinar que ASC16 se incorpora en altos porcentajes (>90%). Los resultados de la caracteriza-
cién fisicoquimica de los niosomas con ASC16 demostraron que poseen una buena estabilidad coloidal
en el tiempo y que conservan sus tamafios hasta después de un mes de ser preparados. También, se
determind que ASC16 incorporado en los niosomas posee mayor actividad antioxidante (determinada
con DPPH) respecto a sus soluciones acuosas en igual concentracion. A diferencia de lo que ocurre con
acido ascorbico, el cual una vez disuelto pierde su poder antioxidante, ASC16 en las vesiculas lo con-
serva por al menos 24 h. Estos datos representan un escenario prometedor para su implementacion,
en instancias futuras, como agente protector de compuestos bioactivos transportados en niosomas.

Referencias:

[1]. Seleci, D.Ag. et al. ) Nanomater. 2016, 7372306

[2]. Machado, N. et al. RSC Adv. 2018, 8, 29909.

[3] .Machado, N. et al. Coll. Surf. B: Biointerfaces, 2020, 186, 110711

[4]. Nocelli, N. et al. Heliyon, 2021; 7, 06056

[5] . Weller P. Food Additives Data Book. Editors Jim Smith, Lily Hong-Shum, p 46-47 2009, 2nd Ed.
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UTILIDAD DE LA FORMULA HUGE: ENFERMEDAD RENAL CRONICA VS ENVEJECI-
MIENTO RENAL EN PACIENTES ANCIANOS DEL HOSPITAL AERONAUTICO CORDOBA
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Resumen

La disminucién de la tasa de filtrado glomerular (TFG) en personas mayores no siempre significa
padecimiento de enfermedad renal crénica (ERC). La ecuacién HUGE, validada en Espafia, no tiene en
cuenta el valor de la TFG para el estudio de la ERC, siendo un método sencillo y econédmico para el
tamizaje de ERC basada en el hematocrito del paciente, los niveles plasmaticos de urea y el sexo. El
objetivo del trabajo fue establecer la utilidad de la férmula HUGE para discriminar entre ERC y enveje-
cimiento renal en pacientes ancianos del Hospital Aerondutico Cordoba. Se realizé un estudio retros-
pectivo seleccionando pacientes ambulatorios de ambos sexos, mayores de 70 afios, con criterios de
exclusion e inclusion. Se calcularon las férmulas HUGE y CKD-EPI para cada paciente.

Para determinar apropiadamente la presencia o ausencia de ERC, se consultd a una médica ne-
fréloga de este hospital, quien se basé en los datos de laboratorio, imagenes e historia clinica sin tener
en cuenta el valor de HUGE. Se elaboré una tabla de contingencia en el programa Infostat tomando
como “gold standard” el diagndstico establecido por criterio médico, y como prueba a evaluar a la for-
mula HUGE. También se elaboré una tabla de contingencia con el programa MedCalc para obtener la
sensibilidad (S), especificidad (E), valor predictivo negativo (VPN) y valor predictivo positivo (VPP) de la
féormula. De 143 pacientes, 48 fueron considerados como enfermos renales segun criterio médico, de
los cuales 25 fueron positivos para la férmula HUGE, y 23 negativos. Los 95 pacientes restantes fueron
clasificados como no enfermos renales. De éstos, 1 presentd un valor positivo de HUGE y 94 un valor
negativo. En cuanto a la performance de la férmula, se obtuvieron los siguientes valores: S 52,08 %, E
98,95 %, VPP 96,15%, VPN 80,34%. Se elaboraron pruebas de hipétesis utilizando el estadistico x2 para
establecer si habia alguna asociacién entre la férmula HUGE y el diagndstico por criterio médico. Se
obtuvo un valor de x2 critico de 3,84 (a=0,05) y un valor de X2 experimental de 55,82. Considerando
gue el x2 experimental es mayor que el x2 critico, se rechazd la Ho y se aceptd la Ha, la cual establecia
que la clasificacion de los pacientes como enfermos renales o no enfermos mediante la férmula HUGE
y por criterio médico no son independientes, es decir, existe asociacién entre ambas clasificaciones.

CONCLUSION: La baja S de la Férmula HUGE no permite su empleo para screening de ERC en
nuestros pacientes, pero su elevada E junto al VPP permiten clasificar correctamente a los pacientes
como portadores de ERC, discriminando entre enfermedad renal y envejecimiento renal en pacientes
que presenten un filtrado glomerular (FG)<60 ml/min/1,73 m2.

Escuela de Secretaria de ; FCQ
Posgrado Ciencia y Tecnologia Facultad de
Ciencias Quimicas

Universidad
Nacional
de Cordoba




1’X Jornadas de
Posgrado

Il Jornadas ]
de Cienciay Tecnologia
27, 28 y 29 de Septiembre — FCQ UNC

ANALISIS EN RED SOBRE LA INVESTIGACION DE LA ENFERMEDAD
INFLAMATORIA INTESTINAL: HACIA EL INTERACTOMA
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Resumen

Antecedentes y objetivos: Los puntos de vista modernos aceptan que la Enfermedad Inflamato-
ria Intestinal (Ell) surge de interacciones complejas entre multiples componentes de una red bioldgica
conocida como "Interactoma de la Ell". Estos diversos componentes pertenecen a distintos niveles fun-
cionales que incluyen células, moléculas, genes y procesos bioldgicos. Esta diversidad puede dificultar
la integracién de la informacién empirica disponible en pacientes humanos y una visidn colectiva de la
etiopatogenia, un paso necesario para comprender el Interactoma. Aqui, analizamos cuantitativamen-
te cdmo la representatividad de los componentes involucrados en la Ell humana y sus relaciones han
cambiado con el tiempo.

Método: una busqueda bibliografica en PubMed recuperd 25971 resimenes de estudios ex-
perimentales sobre la Ell en humanos, publicados entre 1990 y 2020. Los resimenes se escanearon
automaticamente en busca de 1218 componentes del Interactoma de la Ell propuestos en revisiones
recientes. La base de datos resultante estd disponible gratuitamente y se visualiza como redes que
indican la frecuencia con la que se hace referencia a los diferentes componentes dentro de cada resu-
men.

Resultados: como se esperaba, con el tiempo hubo un aumento en los componentes agregados
a la red de Ell y una mayor conectividad dentro y entre los niveles funcionales. Sin embargo, ciertos
componentes se estudiaron juntos consistentemente formando motivos preservados. Estos compo-
nentes sobrerrepresentados y altamente vinculados reflejan las principales "hipdtesis" en la investiga-
cién de la Ell en humanos. Curiosamente, el 82 % de los componentes citados en las revisiones estaban
ausentes o mostraban una frecuencia baja, lo que sugiere que muchos aspectos del Interactoma de la
Ell propuesto aun poseen un soporte experimental débil en humanos.

Conclusion: En las décadas anteriores ha prevalecido un enfoque reduccionista y fragmentado en el
estudio de la Ell, lo que destaca la importancia de transitar hacia un marco de interactoma mas integrado.
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S. PSEUDOPORCINUS EN ABSCESO INGUINAL EN PACIENTE CON INFEC-
CION POR VIH. REPORTE DE UN CASO
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Resumen

Streptococcus pseudoporcinus (Spp) es una especie aislada en muestras de origen humano aso-
ciada fundamentalmente a tracto genitourinario femenino que causa infecciones de tejidos blandos y
complicaciones materno fetales. Sin embargo, su incidencia es baja y existen pocos reportes de infec-
ciones que afecten a otras zonas del cuerpo.

Presentamos el caso de un paciente masculino de 64 afios, en situacion de calle, homosexual
y con los siguientes antecedentes patoldgicos: VIH B1 (adherente al TARGA), hipertension arterial,
diabetes, insuficiencia renal crénica y cardiopatia isquémica que consulta derivado por médico de
cabecera para valoracién de lesién escroto-inguinal. Refiere haber comenzado con lesién leve que
impresionaba intertrigo + celulitis sobreagregada tratada de forma empirica con TMS 160/800 mg +
fluconazol 200mg c/24h via oral. Habiendo cumplido 7 dias del mismo, se recibe por guardia de nues-
tro hospital afebril, normotenso, clinicamente estable.

Se objetiva en regiéon inguinal extensa lesion indurada, dolorosa, eritematosa. Laboratorio:
GB 17.000/mm3, PCR 20mg/L, APP 52%, KPTT 24”, pH 7.20, HCO3mmol/L 13, Creatinina 4.26mg/dL,
Urea 97mg/dL, Glucemia 91mg/dL, CD4: 1000/mm3 CV: <40 copias/ml. Ecografia inguinal: impresiona
edema del tejido celular subcutaneo en region explorada, no coleccion.

Se decide internacidn e iniciar empiricamente piperacilina-tazobactam + vancomicina + flucona-
zol ajustados a funcidn renal. A las 48h posteriores al ingreso es valorado nuevamente por Infectologia
quien observa boca de drenaje con contenido purulento, mal oliente. Mala evolucién clinica y analiti-
ca. Se envia para cultivo muestra del absceso tomada por puncién. Se realiza examen directo (Gram)
gue mostrd: importante reaccion inflamatoria con abundante microbiota constituida por cocos gram
(+) en cadenas, bacilos gram (-) y cocobacilos gram (-) compatibles con anaerobios.

Se sembré en agar sangre de carnero (AS) al 5% en CO2, AS en anaerobiosis y caldo tioglicolato.
A las 24h desarrollan pequefias colonias Bhemoliticas identificadas por pruebas bioquimicas (test de
CAMP, PYR, bacitracina, hipurato, sorbitol, manitol, VP), Vitek2C (bioMérieux) y MALDITOF como Spp.
El aislamiento solo presentd resistencia a tetraciclinas y clindamicina, siendo sensible a Blactamicos,
levofloxacina, linezolid.
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Junto a este microorganismo se recuperaron: estafilococos coagulasa negativa, Corynebacte-
rium sp. y Porphyromonas sp. (anerobio informado con posterioridad). Se rota esquema antibidtico
a Ampicilina 2gr ¢/6 h y se programa toilette quirdrgico. Paciente cumple tratamiento dirigido por 14
dias presentando buena evolucidn clinica. Spp se describid por primera vez en 2006 y desde entonces
se han reportado aislamientos a partir de diferentes muestras. Es un patdégeno emergente que coloni-
za el tracto genitourinario femenino.

Sin embargo, estudios recientes destacan su potencial para causar infecciones invasivas graves
través de la colonizacién orofaringea /gastrointestinal. Presentamos un caso de infeccion por Spp, des-
tacando su rol patogénico. Si bien es infrecuente, su incidencia puede estar subestimada debido a una
identificacién errénea como S.agalactiae si solo se utilizan algunas pruebas bioquimicas o serologia.
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IDENTIFICACION DE BIOMARCADORES GLOMERULARES EN SEDIMENTO
URINARIO DE PACIENTES CON DIABETES TIPO 2
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Resumen

La Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) se caracteriza por un periodo asintomatico prolongado que
dificulta el diagndstico precoz, por lo que la identificacion de marcadores de dafio temprano como los
asociados a la nefropatia diabética (ND) es de suma utilidad. En este contexto, la participacion de las
ectoenzimas CD39 y CD73 que metabolizan el ATP extracelular en la ND no ha sido estudiado acaba-
damente, y algunos estudios sugieren que alteraciones en esta maquinaria desencadenan la fisiopa-
tologia de la enfermedad.

Nuestro objetivo fue identificar marcadores tempranos de dafio renal glomerular y la expresion
de CD39 y CD73 en células del sedimento urinario de pacientes con DM2. Se evalué la expresion de
podocalyxina (PDX), nefrina (NEF), CD39 y CD73 por inmunofluorescencia (IF) en explantes renales. La
IF revelé que PDX es un marcador exclusivo de podocitos, mientras que NEF se expresa ampliamente
en tubulos y células de la capsula de Bowman.

Ademas, CD39 se evidencia en células endoteliales y CD73 se localiza de manera ubicua en
el rifidén. Luego de caracterizar a los pacientes y donantes controles con el perfil bioquimico corres-
pondiente, se analizd por citometria de flujo la expresion de PDX y CD10 en el sedimento urinario de
pacientes. Para el andlisis se tomaron los elementos PDX+CD10- (fragmentos) y PDX+CD10+ (célula
entera). Los resultados preliminares mostraron que los pacientes con DM2 presentaban una mayor
frecuencia de PDX+CD10+ y menor de PDX+CD10- con respecto a los controles sanos. A su vez en el
compartimento doble positivo los pacientes mostraron una menor tasa de apoptosis tardia en compa-
racion con los controles. Al analizar los marcadores purinérgicos se encontré que, tanto los elementos
PDX+CD10+ y PDX+CD10- mostraron una menor expresion de CD73 con respecto a los controles, mien-
tras que la expresiéon de CD39 es practicamente indetectable en los controles y exhibe una proporcién
mayor en los pacientes DM2.

En conclusion, los resultados sugieren que los pacientes con DM2 presentan un aumento de po-
docitos en orina en etapas de apoptosis temprana o aun viables, que expresan bajos niveles de CD73
y altos de CD39 con respecto a los controles no diabéticos.
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ADENOPATIA CERVICAL EN NINO CAUSADA POR M. TUBERCULOSIS
MULTIRRESISTENTE. A PROPOSITO DE UN CASO CLIiNICO
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Resumen

La tuberculosis (TBC) es una enfermedad infecto-contagiosa de distribucion mundial causada
por el complejo Mycobacterium tuberculosis que afecta principalmente a los pulmones aunque tam-
bién puede implicar sitios extrapulmonares. Una de las formas mas frecuentes de TBC extrapulmonar
en edad pediatrica (<15 afios) es la tuberculosis ganglionar que se da por diseminacion linfohematica
a los ganglios linfaticos regionales, a partir de la primoinfeccidn tuberculosa.

En este articulo se presenta el caso de un paciente de 2 afios de edad, que consulta en el Hos-
pital Infantil Municipal de Cordoba, por adenopatia laterocervical derecha. Al examen fisico presentd
aumento de volumen en ganglio cervical derecho, que formaba una masa de aproximadamente dos
centimetros, abscesada y afebril. Como exdmenes complementarios se realizaron una ecografia abdo-
minal, TAC de tdrax las cuales resultaron normales y una ecografia ganglionar en la que se observé un
aumento de tamafio (25.8x 22.9 x 15 mm) y presencia de coleccién liquida en su interior. Se realizd
puncién aspiracién de ganglio para cultivo de gérmenes comunes (en el cual no se obtuvo desarrollo)
y para cultivo de micobacterias, que al cabo de 4 semanas resulté positivo en medio liquido, al cual se
le realizaron pruebas de identificacién corroborando que se trataba de Mycobacterium tuberculosis.

El aislamiento presentd resistencia a Isoniacida y Rifampicina, resultando sensible a Pirazina-
mida y a Etambutol. Aunque la tuberculosis en la actualidad es una enfermedad curable, aun no se
encuentra erradicada.

Es importante mantener la vigilancia de todos los casos de TBC, mas aun en aquellos que pre-
sentan multirresistencia, ya que los mismos constituyen un problema a nivel clinico y epidemiolégico,
conllevan elevada morbimortalidad y requiere intervencion prioritaria de salud publica.
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FITONANOTECNOLOGIA APLICADA AL DESARROLLO DE NANOSISTEMAS PARA
EL TRANSPORTE Y LA LIBERACION DE PRODUCTOS NATURALES BIOACTIVOS
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Resumen

Los productos naturales (PN) se han utilizado en la medicina tradicional a lo largo de la historia
de la humanidad y constituyen una fuente invaluable de inspiracién en el disefio y desarrollo de medi-
camentos [1]. De hecho, hoy en dia, un gran porcentaje de entidades quimicas aprobadas por la agen-
cia sanitaria de EEUU (FDA, por sus siglas en inglés), son PN o derivados de éstos [2]. Sin embargo, a
pesar de las numerosas caracteristicas beneficiosas que presentan, su complejidad estructural, toxici-
dad y farmacocinética desfavorable, entre otras, pueden limitar su potencial aplicacién como agentes
terapéuticos [3]. Para superar estas problematicas o limitaciones, en la actualidad se utilizan multiples
herramientas, estrategias y enfoques, dentro de las cuales podemos mencionar a la nanotecnologia
farmacéutica [4].

En esta tesis doctoral se propone abordar distintas familias de especies vegetales con activi-
dad antitumoral reportada, realizando un fraccionamiento complementario bioguiado para obtener
tanto extractos como fracciones y compuestos puros bioactivos. Ademas, se plantean diferentes estra-
tegias de formulacién fitonanotecnoldgicas mediante el empleo de materiales poliméricos o lipidicos
para desarrollar nanosistemas portadores (nanocapsulas, micelas, liposomas o fitosomas), los cuales
pueden conferir a los PN nanotransportados propiedades fisicoquimicas o bioldgicas mejoradas. En
este sentido, respecto de la actividad bioldgica, el andlisis se lleva a cabo sobre células tumorales de
cancer de mama, debido a la relevancia que presenta este tipo de carcinoma en la actualidad a nivel
mundial y en Argentina en particular [5].

Desde el inicio del doctorado (abril 2022), se han logrado avances sobre la especie vegetal
Solanum pseudocapsicum, realizando sucesivos fraccionamientos y purificaciones del extracto alcaloi-
dal. Se ha llevado a cabo la evaluacién de la actividad antitumoral de las primeras fracciones obtenidas
junto al aislamiento y elucidacién del componente mayoritario Solanocapsina.

Referencias:

[1]. EF van Herwerden, et al., New Approaches to Drug Discovery, 2015, 91-123.

[2]. DJ Newman, et al., Journal of Natural Products, 2020, 83, 770-803.

[3]. ME Welsch, et al., Current opinion in chemical biology, 2010, 14, 347-61.

[4]. AP Subramanian, et al., RSC advances, 2016, 6, 48294-314

[5]. W World Health Organization, Cancer, https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/cancer,
(acceso 15 de septiembre de 2022)
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DESAFIO DIAGNOSTICO: ABORDAJE CLINICO Y BIOQUIMICO EN EL
MUESTREO BILATERAL DE SENOS PETROSOS INFERIORES
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Resumen

Introduccién: En pacientes con Sindrome de Cushing (SC) adrenocorticotrofina (ACTH) depen-
diente, la diferenciacion entre Enfermedad de Cushing (EC) y Secrecién Ectépica de ACTH (EAS) es un
gran desafio. Las pruebas bioquimicas y de imagen actuales tienen precision diagndstica limitada para
detectar la fuente de secrecion de ACTH. Hace mds de 3 décadas que el cateterismo de senos petrosos
(CSP) inferiores se utiliza como gold standard al ser la prueba con mayor sensibilidad y especificidad
diagndstica para diferenciar estas patologias.

Existen multiples inconvenientes que limitan su desempefio, se requiere personal médico en-
trenado en la preparacion del paciente y personal bioquimico capacitado y especializado para llevar a
cabo los procedimientos preanaliticos y analiticos con la exigencia que requiere la toma, transporte,
almacenamiento y procesamiento de las muestras obtenidas.

Caso Clinico: Paciente de sexo masculino de 29 afios con diagndstico de SC en 2017 llega a la
consulta con Seccién de Endocrinologia en 2019 en contexto de cuadro de hipertension arterial (HTA)
e hipokalemia, en tratamiento con ketoconazol, antihipertensivos y suplemento de potasio. Aportaba:
RMN hipofisarias discordantes (sin imagen, con imagen de 5 mm izquierda y una 3T con area irregular
izquierda de dudoso valor patoldgico), TAC torax con lesidon quistica paratraqueal, y 2 CSP previos (en
2018 y 2019) no fidedignos, uno mal realizado por dosaje de cortisol y no de ACTH, el segundo realiza-
do sin suspension de ketoconazol, con lateralizacidon derecha. Se decide revalorar al paciente debido a
la discordancia entre los estudios presentados y la sospecha de EAS por presentacién clinica de HTA e
hipokalemia persistentes de dificil manejo.

Debido a que presenta valores francamente crecientes de ACTH (maximo ACTH: 920.2 pg/ml)
en los siguientes controles y sin imagenes concluyentes en RMN, en 09/2020 se realiza un PET CT
con Ga 68- DOTATATE para intentar localizar un tumor ectépico con resultado negativo. Se decide en
10/2021 realizar un tercer CSP, previa suspensidn de ketoconazol. Dosajes pre CSP: Cortisol Libre Uri-
nario: 1074ug/24 hs (VR: 20.9-292.3); Cortisol 8AM: mayor a 75 ug/dL.

Los gradientes central/periférico e intersinusal obtenidos en el muestreo orientan a una secre-
cién de ACTH hipofisaria, predominantemente derecha (Tabla 1).
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TABLA 1. CATETERISMO DE SENOS PETROSOS INFERIORES: MUESTREO BILATERAL
ACTH (pg/ml) PRL (ng/ml)
Tiempo Gradiente Gradiente Gradiente Gradiente
SPI SPD P SPI/P SPD/P i R P SPI/P SPD/P

0 min 7311 1040,0 | 146,3 5,0 71 14,41 | 2472 | 12,65 11 2,0

2 min 22345 7620,0 | 133,0 16,8 57,3 12,51 | 1418 | 943 13 1,5

5 min 3984,0 | 105300 | 3911 10,2 26,9 19,30 | 40,40 | 12,97 1,5 3,1

10 min 30300 | 7096,0 | 6887 4,4 10,3 17,42 |1 19,73 | 15,08 1.2 1,3

15 min 4216,0 6716,0 | 984,2 4,3 6,8 923 | 17,07 | 10,76 0,9 1,6
Se extrae sangre a tiempo 0, 2, 5 10 y 15 minutos post estimulacion con desmopresina 10 ug.
Gradiente ACTH central/ACTH periférica = 3 sugiere alta probabilidad de Enfermedad de Cushing. Valor de corte para gradiente intersinusal de ACTH
(SP de mayor valor/ SP de menor valor) 2 1.4
ACTH: adenocorticotrofina; PRL: prolactina; SPI: seno petroso izquierdo; SPD: seno petroso derecho.

En 11/2021 se realiza una RMN (3T) con imagen focal hipocaptante de 7mm en sector lateral
izquierdo, sugestiva de adenoma. Se realiza exéresis endoscépica transnasal en 01/2022 con reseccidn
completa de lesién tumoral izquierda. Anatomia patoldgica: compatible con adenoma hipofisario, con
tincidn para: ACTH (+) focal, FSH (+), LH (+), GH (+), TSH (+), PRL (-), Ki67: 3%. Cursa post quirurgico
complicado con fistula LCR, neumoencéfalo y diabetes insipida transitoria. Actualmente el paciente
se encuentra sin criterios de remisidn de hipercortisolismo, con normalizacién de valores de tensién y
potasio, panhipopituitario (eje tiroideo, gonadal, somatotropo y PRL afectados), sustituido con levoti-
roxina y testosterona (Tabla 3). La RMN (1.5T) 5 meses post cirugia informo en secuencia dindmica un
area focal de menor realce de 5mm, compatible con microadenoma.

Comentario: La EC plantea un reto para su diagndstico y su manejo terapéutico. Si bien en este caso
hubo una mejoria clinica parcial, la probabilidad de persistencia del hipercortisolismo era esperable tenien-
do en cuenta la magnitud del gradiente contralateral a laimagen tumoral, esta falta de remision respaldaria
la posibilidad de estar en presencia de una hiperplasia y/o adenoma doble metacrénico. El abordaje en
estos casos debe ser estrictamente interdisciplinario, con personal médico y bioquimico capacitado para
evitar realizar el CSP en mds de una oportunidad como en el caso clinico presentado.
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TOFACITINIB, UN INHIBIDOR DE LAS JAK QUINASAS, ACTIVA ViAS DE INMU-
NOSENSENCIA Y LIMITA LA ACTIVACION Y FUNCION DE LOS LINFOCITOS T

Autores: Onofrio, Luisina® 3 Alamino, Vanina Alejandra® 2 ; Ferrero, Paola; Acosta, Cristina?; Werner,
Marina?; Onetti, Laura Beatriz?; Cadile, Isaac Ignacio?; Mussano, Eduardo Daniel? ; Montes, Carolina’;
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Resumen

Tofacitinib (Tofa) es un inhibidor de Jak1/3 que bloquea la sefializacidn intracelular de citoqui-
nas inflamatorias y se usa para el tratamiento de la artritis reumatoidea (AR). Esta terapia es muy eficaz
para lograr la remisién de la enfermedad, pero se la asocia a una mayor incidencia de reactivacién de
herpes zoster y tuberculosis, probablemente por alteraciones inmunitarias. Si bien varios estudios
han evaluado los efectos de Tofa en el sistema inmunoldgico, el conocimiento sobre su impacto en la
activacion y diferenciacién de los linfocitos T (LT) es escaso. Resultados previos de nuestro grupo mos-
traron que los LT de pacientes con AR tratados con Tofa exhiben un fenotipo de diferenciacion terminal
e inmunosenescencia. En este contexto, nuestro objetivo fue evaluar in vitro el impacto de Tofa en la
activacion y funcion de LT, centrandonos en las posibles diferencias segun su estado de diferenciacion,
analizando la poblacién de LT naive vs. memoria. Con este fin, activamos policlonalmente las diferen-
tes subpoblaciones de LT sorteadas a partir de PBMC de donantes sanos con a-CD3/a-CD28 durante 3
dias en presencia o ausencia de Tofa (1 a 10 uM).

Resultados: Tofa redujo significativamente la activacién y proliferacién de los LT, evidenciado
por una disminucion en la frecuencia de células CD25+, T-bet+ y Ki-67+. Estos efectos fueron depen-
dientes de la dosis y se observaron en todas las subpoblaciones, siendo mas fuertes en las de memo-
ria, particularmente en los LT CD8+. La activacién reducida de los LT se asocié con un aumento en la
frecuencia de células KLRG1 positivas, un marcador de presenescencia, sélo en las células de memoria
CD8+. Ademas, Tofa redujo la funcién efectora de todas las subpoblaciones de LT evaluadas, revelado
por la disminucién en la frecuencia de células que expresan IL-2, IFNy y granzima B. Curiosamente,
Tofa aumentd la expresion de marcadores asociados a senescencia celular como p-ATM y yH2AX, dos
quinasas involucradas en la etapa mas temprana de la respuesta celular a la formacién de rupturas de
doble cadena de ADN. El tamafio maximo del efecto se detecté en los LT CD8+ de memoria.

En conjunto, nuestros hallazgos sugieren que Tofa desencadena vias de inmunosenescencia
en los LT, lo cual podria ser la base de sus efectos bioldgicos en la AR, pero a su vez, también podria
relacionarse con sus efectos secundarios al restringir la actividad de memoria de los LT, cruciales en el
control microbiano.
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SISTEMAS SUPRAMOLECULARES PARA EL TRANSPORTE DE ANFOTERICINA B
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Resumen

Anfotericina B (AmB) es un antibidtico y antifungico extraido del Streptomyces nodosus, que
se utiliza actualmente para el tratamiento de infecciones sistémicas causadas por Candida spp. (Candi-
demia) 1] . Es una droga efectiva que posee un alto grado de curacion, sin embargo, es muy poco solu-
ble y su precipitacién en el cuerpo humano, principalmente en el rifidn, esta asociada con su elevada
toxicidad.

Nuestro objetivo es lograr la revalorizacion de AmB implementando un sistema transportador
de farmacos a partir de niosomas [2] (nios) constituidos por surfactantes no iénicos (Tween 80 y Span
80) con el fin de encontrar una solucidn costo-eficiente y segura para la administracion de AmB.

Los niosomas son sistemas que actualmente resultan atractivos en muchos campos de investi-
gacioén, no solo por su bajo costo sino también por que poseen un proceso de produccidn relativamen-
te sencillo [3] [4]. Los sistemas de nios-AmB fueron caracterizados mediante espectrofotometria Uv-Vis
y se realizé la cuantificacién de la concentracion total de AmB almacenada en los niosomas.

El sistema fue capaz de encapsular (solubilizar) una alta cantidad de AmB (70-80 %), en con-
centraciones similares a las utilizadas terapéuticamente. Se midio la estabilidad del sistema a lo largo
del tiempo, observando que el mismo se mantiene estable y conserva sus propiedades. Se realizaron
pruebas de toxicidad en eritrocitos (glébulos rojos), mediante test de hemdlisis, cuyos resultados de-
mostraron un bajo porcentaje de hemdlisis, es decir, una baja toxicidad sanguinea.

Referencias:

[1] Kaur, D.; Kumar, S. J Drug Deliv Ther. 2018, 8, 35-43

[2]. Machado, N. et al. RSC Adv., 2018, 8, 29909.

[3]. Machado, N. et al. Coll. Surf. B: Biointerfaces, 2020, 186, 110711.
[4]. Espada, R. et al Int. J. Pharm. 2008, 361, 64-69.
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DESARROLLO DE DESINFECTANTES A BASE DE EXTRACTOS VEGETALES
CON NANOPARTICULAS DE PLATA (AGNP) SINTETIZADAS IN SITU
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Resumen

La resistencia antimicrobiana es un problema de salud mundial. Actualmente, los desinfectan-
tes disponibles tienen limitaciones relacionadas a su tiempo de accion y su eficacia en cepas resisten-
tes de patdgenos clinicos, especialmente las biopeliculas contaminantes de productos de uso médico
(endoscopios, sondas, respiradores, etc.).

El objetivo de este trabajo fue desarrollar formulaciones desinfectantes con mayor eficacia
contra patégenos: Escherichia coli ATCC 25922, E. coli productora de betalactamasa de espectro ex-
tendido (ESBL) y Staphylococcus aureus ATCC meticilino resistente (MR) 43300. La propuesta consiste
en formulaciones liquidas a partir de extractos vegetales con actividad antimicrobiana y capacidad de
generar nanoparticulas de plata in situ.

Se recolectaron especies nativas de la provincia de Cérdoba segln sus propiedades antimi-
crobianas y reductoras reportadas en bibliografia, en época de floracién y/o fructificacidn, y fueron
secadas a la sombra a temperatura ambiente. Posteriormente, se realizaron extractos a partir de las
hojas trituradas a reduccidn de un polvo fino y maceradas a temperatura ambiente en agua destilada,
en mezcla etanol: agua destilada (50:50) y etanol 96°. A continuacion, fue evaluada la capacidad reduc-
tora de los extractos vegetales utilizando el reactivo de Folin-Ciocalteu y empleando acido tanico como
patron. La especie que demostré mayor capacidad reductora total fue Baccharis articulata (Lam.) Pers.
la que se utilizd para la sintesis de las Nanoparticulas de plata (AgNP). Se llevé a cabo la reaccion solvo
térmica utilizando volUmenes iguales de extracto vegetal acuoso (al 100%, 50% y 10%) y de solucion
de AgNO3 (0,01 My 0,001 M). Se determind la formacidn de las AgNP mediante la deteccidn espectro-
fotométrica del plasmon.

Se observaron méaximos de absorcion entre 415 y 430 nm en las mezclas donde se emplearon
extractos acuosos (pH= 7,83), lo cual indica la formacion de las AgNP. La capacidad antimicrobiana del
extracto vegetal con las nanoparticulas sintetizadas in situ se evalué en S. aureus ATCC MR 43300y E.
coli ATCC 25922, mediante recuento en agar nutritivo. Se observéd que los extractos acuosos de Bac-
charis articulata tienen la capacidad de inhibir el crecimiento de ambas cepas tras 24 horas de incuba-
cién a 37°C. Por otro lado, se evalué su actividad frente a cepas bacterianas formadoras de biofilm (S.
aureus ATCC MR 43300y E. coli ESBL), mediante el método de cristal violeta y se encontré que hubo
inhibiciéon del 13% y 32% respectivamente. Actualmente se continda con la optimizacién del método
de sintesis y el estudio de la capacidad desinfectante.

Escuela de Secretaria de ; FCQ
Posgrado Ciencia y Tecnologia Facultad de
Ciencias Quimicas

Universidad
Nacional
de Cordoba




1’X Jornadas de
Posgrado

Il Jornadas ]
de Cienciay Tecnologia
27, 28 y 29 de Septiembre — FCQ UNC

CARACTERIZACION DE AISLAMIENTOS CLINICOS DE KLEBSIELLA PNEUMONIAE
PRODUCTORA DE CARBAPENEMASAS, RESISTENTES A COLISTIN
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Resumen

Klebsiella pneumoniae productora de carbapenemasas (KpPC) es un patégeno de relevancia
clinica, siendo la terapia combinada de carbapenemes y colistin una de las pocas opciones terapéu-
ticas disponibles. La resistencia a colistin en KpPC restringe alin mas las alternativas de tratamiento,
incrementando la morbi-mortalidad y los costos. Dicha resistencia puede deberse a mutaciones en
genes cromosomicos involucrados en la biosintesis del LPS, y en menor medida, a bombas de eflujo.
En 2015 emergio la resistencia plasmidica a colistin mediada por el gen mcr-1. Rapidamente, este
mecanismo de resistencia se disemind globalmente, habiéndose detectado también en aislamientos
clinicos de KpPC.

El objetivo de este trabajo fue investigar la presencia de mcr-1 en KpPC resistentes a colistin
(KpPC-colR). Se estudiaron 32 KpPC-colR de 2 hospitales de adultos de Cordoba (sangre, n=17; orina,
n=11; liquido cefalorraquideo, n=1; heces, n=1; catéter venoso central, n=1; piel y partes blandas,
n=1), recolectados de 2016 a junio de 2022 (Hospital Privado Universitario: n=16; Hospital Cérdoba:
n=16). La tipificacidon de especie se realizd6 mediante métodos manuales/Vitek2/MALDI-TOF, la sen-
sibilidad antimicrobiana se evalué mediante difusién por discos segtin CLSI/ Vitek2 vy la resistencia a
colistin por predifusién/drop-test. Se investigd la presencia de carbapenemasas (KPC, IMP, NDM, OXA,
VIM) y mcr-1 por PCR. Se secuencid el genoma completo de 3 cepas (lllumina-MiSeq). La carbapene-
masa mas frecuente fue KPC (84,4%; P<0,01), seguida por NDM (12,5%) y KPC+NDM (3,1%). Ningun
aislamiento fue positivo para mcr-1.

La secuenciacion del genoma y el andlisis por MLST reveld que las tres pertenecieron a linajes
clonales multirresistentes de alto riesgo (ST307, n=2; ST11, n=1). Se identificaron mutaciones en genes
cromosémicos sugiriendo alteraciones del LPS como la causa de resistencia a colistin en estos aisla-
mientos. Los resultados de este estudio permiten postular que mcr-1 seria poco frecuente en KpPC-
colR de pacientes adultos en Cdrdoba.

Cabe destacar que, si bien la resistencia a colistin en estos aislamientos se deberia a mutacio-
nes cromosémicas, su deteccidn en los clones epidémicos ST11 y ST307 es preocupante debido a su
potencial de diseminacidn.
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ESTUDIO DE LA INTERACCION DE NANOPARTICULAS DE MAGNETITA FUNCIONALI-
ZADAS CON POLIETILENIMINA Y ALBUMINA CON MONOCAPAS DE LANGMUIR
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Resumen

El desarrollo de nanoparticulas magnéticas (MNPs) con caracteristicas fisicoquimicas especifi-
cas ofrece un amplio panorama de posibilidades biotecnoldgicas para resolver cuestiones medioam-
bientales y clinicas vigentes. Sin embargo, el uso creciente de estos nanomateriales y su diseminacion
en el ambiente, hace que sea necesario comprender su comportamiento y su destino cuando entran
en contacto con medios bioldgicos y membranas celulares. En este sentido, la aplicacién de metodo-
logias basadas en membranas biomiméticas (monocapas de Langmuir) como una etapa intermedia
entre la caracterizacion fisicoquimica de las MNPs y sus ensayos bioldgicos permite modelizar las inte-
racciones de las MNPs con las membranas celulares bajo parametros fisicos y quimicos controlados y
estos resultados pueden ser contrastados con el comportamiento de las MNPs en células o in vivo para
elucidar los mecanismos de interaccion y evaluar su citotoxicidad.[1]

En este trabajo se muestran los resultados obtenidos de la sintesis y caracterizacion de MNPs
de magnetita (Fe304) con distintos tipos de funcionalizacién superficial poliarilamina (Fe304-ArNH2),
polietilenimina (Fe304-PEl) y albimina sérica humana (Fe304-HSA). También se investigaron los efec-
tos de estas MINPs sobre monocapas de dipalmitoilfosfatidilcolina (DPPC) formadas en la interfase
agua/aire como modelo de biomembranas.

La caracterizacion fisicoquimica de las MNPs (forma, tamafio, carga superficial, radio hidrodi-
namico, dispersabilidad) junto a los parametros medidos en diferentes experimentos con monocapas
de Langmuir (presion superficial, drea molecular del lipido, etc.) permitieron concluir acerca de los dis-
tintos efectos que presenta el tipo de funcionalizacién superficial de las MNPs evaluadas. Fe304-Ar-
NH2 produjo un desplazamiento de las isotermas TT- A hacia dreas menores con el aumento de la
concentracion de la MNP, posiblemente debido al arrastre de DPPC hacia la subfase. Contrariamente,
Fe304-PEl ocasioné el efecto opuesto con un desplazamiento de las isotermas hacia areas mayores
sugiriendo su insercién en el plano interfacial de estas MNPs, lo cual es corroborado por microscopia
de angulo de Brewster. ver simbolo

Referencias:
[1]. E. Rascol, J.-M. Devoisselle and J. Chopineau, Nanoscale, 2016, 8, 4780-4798.
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NANOPARTICULAS DE MAGNETITA ESTABILIZADAS CON ALGINATO:
COMPARACION DE METODOS DE SINTESIS Y ESTABILIDAD COLOIDAL
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Resumen

El desarrollo de nanomateriales para ser utilizados como soportes de biomoléculas, tales
como las enzimas, es un area de gran interés biotecnolégico debido al elevado costo y la baja estabili-
dad de las enzimas libres. El empleo de nanoparticulas magnéticas (MNPs) resulta conveniente debido
a la posibilidad de recuperar el nanomaterial por accidon de un campo magnético externo, permitiendo
su reutilizacion. Las MNPs en general requieren de un revestimiento superficial para protegerlas de la
degradacién en medios acidos u oxidantes y mejorar su estabilidad coloidal. Con estos objetivos, se
han empleado diversos biopolimeros que ademds permiten la unién de enzimas mejorando su esta-
bilidad y la vida util durante sus reacciones cataliticas. Uno de los biopolimeros que presenta éptimas
propiedades es el polisacarido alginato de sodio (Alg) 1.

En este trabajo se presenta la sintesis de nanoparticulas magnéticas de oxido de hierro (Fe304)
por el método de co-precipitaciéon de sales de hierro, la modificacidn superficial por unién covalente
con 3-aminopropiltrimetoxisilano (APTMS) y la posterior unidn de Alg. Se evaluaron y compararon dos
métodos de union de Alg, unién covalente y fisisorcion (interaccion electrostatica). La caracterizacion
fisicoquimica de los nanomateriales fue realizada mediante difraccién de rayos X de polvo, micros-
copia de transmision electrdnica, espectroscopia infrarroja, andlisis termogravimétrico y dispersion
dinamica de la luz con el fin de evaluar la eficacia de la funcionalizacién superficial en cada etapay la
estabilidad coloidal en vista a su futura aplicacién como soporte enzimatico

Los resultados obtenidos confirman que la funcionalizacién por unién covalente de Alg, me-
diante la formacidn de enlaces amida, proporciona una notable estabilidad coloidal en agua con res-
pecto a las MNPs sin Alg o las MNPs recubiertas con Alg fisisorbido. Adicionalmente, se ensayaron
diferentes relaciones MNPs:Alg observandose una notable influencia en la estabilidad coloidal.

Referencias:
[1]. Z. Shokri, F. Seidi, S. Karami, C. Li, M. R. Saeb and H. Xiao, Carbohydrate Polymers, 2021, 262.
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PLANIFICACION LOGISTICA EFICIENTE DE RECEPCION, INSPECCION Y ENTRE-
GA DE MATERIAL DE ORTOPEDIA A SERVICIO INTEGRAL DE ESTERILIZACION

Autores: Medina, Cristébal’ ; Traktman, Matias?.

Filiacion Institucional

" Laboratorio de Hemoderivados, UNC. 2 Central de Esterilizacion Hospital Raul Ferreyra. Cba.-Arg.
Contactos: cristobal.medina@unc.edu.ar - matitraktman@gmail.com

Resumen

Como alumnos de la Especialidad en Esterilizacidon de la Facultad de Ciencias Quimicas, al realizar nues-
tras practicas por diferentes centrales de esterilizacién nos encontramos que pocas veces es suficiente la infraes-
tructura para el reproceso y obligadamente debemos en parte, tercerizar servicios para cubrir las demandas, por
este motivo llegamos a la conclusion que es de suma importancia planificar una logistica eficiente para trabajar
coordinadamente en tiempo y forma con quienes nos brindan el servicio. De este modo buscaremos disminuir
riesgos de mal reproceso en cada una de las etapas involucradas y contratiempos en la agenda de intervenciones
quirdrgicas de cada institucion.En éste trabajo detallaremos el circuito que deberia concretarse para la recepcién
y entrega de material estéril y el tratamiento de posible material contaminado (rotura de empaque), para luego
tomar la medida adecuada segun las situaciones a plantear. La recepcion de material estéril (desde una Central
de Esterilizacién) transportado por empresas tercerizadas, se realiza con el fin de garantizar la provision del mis-
mo antes de procedimientos quirdrgicos programados (de cualquier manera, deben existir “cajas” y protesis de
“banco” que puedan cubrir la demanda de material en caso de urgencias).

Esta primera etapa se efectuia por ventanilla de Central de Esterilizacion, en dicha actividad, el material
de ortopedia es entregado por parte de empresa de esterilizacion tercerista a personal de Central de esteriliza-
cion, quien debe remover el “envoltorio de transporte de polietileno” y verificar sélo la condicion del “segundo
envoltorio de polietileno”. En caso de que la integridad de este Ultimo envoltorio se vea afectado, el Farmacéutico
especialista debe definir la urgencia segun la necesidad, en caso de ser de caracter urgente, el material debe ser
recibido, acondicionado, rotulado, registrado y esterilizado con indicadores de exposicion, quimicos y bioldgicos.
De no ser asi, el material sera devuelto a Ortopedia (Registrar devolucidn). Si, por el contrario, el envoltorio se en-
cuentra integro, deberd ser almacenado transitoriamente en estanterias y re inspeccionado previo a ser utilizado
en sala por instrumentador. Luego de utilizarse en sala quirurgica, el material sera prelavado, lavado y secado por
instrumentador.

Para las etapas mencionadas, los materiales/cajas deberan “sumergirse” dentro de un contenedor, con
una solucidn liquida conformada por detergente trienzimatico en porcentaje de Agua indicado segun especifica-
ciones del producto (durante al menos 15min). Luego deberan lavarse y secarse con aire comprimido filtrado dichos
elementos para ser identificados y colocados en sector de devolucion destinado. La siguiente etapa, sera coor-
dinar con servicio de transporte nuevamente para la devolucién del material a Ortopedia (Registrar devolucion).
Al momento de solicitar a Ortopedia material para intervenciones quirurgicas, ésta debe enviar dicho material al
servicio tercerizado de esterilizacidon. Una vez en esterilizadora tercerista, el material se acondicionar3, ro-
tulard y esterilizard, colocdndose indicadores de exposicion. De este modo, el material estéril se encuentra
en condiciones para ser transportado y recibido por la central de esterilizacion que nuevamente lo solicite.
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UTILIDAD CLINICA DEL BIOMARCADOR FECAL CALPROTECTINA, EN LA
ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL

Autores: Coseano, Herndn J'; Capra, Raul H."; Balderramo, Domingo C."
Filiacion Institucional
"Hospital Privado Universitario de Cérdoba, Cba.-Arg.

Resumen

La enfermedad inflamatoria intestinal se manifiesta a través de sintomas, que pueden derivar
en una consulta médica de atencién primaria, gastroenterolégica, o en algunos casos hospitalizacio-
nes inmediatas. Si bien la colonoscopia es la metodologia estandar para diagnéstico, ya que permite
visualizar la mucosa intestinal de manera directa y obtener biopsias, es un procedimiento invasivo,
resultando en algunas circunstancias evitables. Calprotectina permite tener una visién del curso actual
de la enfermedad sin la necesidad de, muchas veces, recurrir a la colonoscopia. Segun varios autores,
se correlacionaria de manera directa la concentracién en materia fecal con el estado de evolucion de la
enfermedad. Esta presenta resistencia al calor y a la degradacién metabdlica por enzimas bacterianas
y por las propias proteasas intestinales, lo cual hace que se elimine de forma intacta por las heces.

El valor de concentracion de Calprotectina en materia fecal en enfermedades organicas intesti-
nales es muy variable, un resultado positivo de Calprotectina debe ser interpretado con procedimien-
tos adicionales (colonoscopia) para definir el estadio. El objetivo general es evaluar la utilidad clinica
del biomarcador Calprotectina en materia fecal en pacientes del Hospital Privado Universitario de Cor-
doba, para evaluar si en la poblacidn considerada pudo haberse evitado la realizacién de colonoscopia,
utilizando un valor de corte que exprese maxima sensibilidad. Se realizé un analisis retrospectivo des-
de Enero de 2018 a Agosto de 2022, en quienes tenian solicitada la determinacién Calprotectina, por
presentar algun signo o sintoma compatible con la reaccién inflamatoria intestinal.

Las mediciones se realizaron mediante el ensayo ELISA de la marca DIAsource. Como criterio
de inclusién se seleccionaron pacientes con diagndstico de enfermedad inflamatoria intestinal y pa-
cientes con solicitud de Calprotectina sin diagndstico de la misma. Se excluyeron nifios, embarazadas y
pacientes diagnosticados con alguin otro proceso inflamatorio que no corresponda a ninguna enferme-
dad inflamatoria intestinal. Para evaluar la utilidad clinica y determinar el valor de corte se utilizé Curva
ROC con el software MedCalc, y ademas obtener obtener VPP y VPN. Se obtuvieron valores desde 4
ug/g hasta mayores de 2000 ug/g, los cuales se analizaron estadisticamente y a través de curva ROC
se pudo determinar que presentaba un punto de corte con una alta sensibilidad que a su vez es muy
similar al valor propuesto por el fabricante, éste fue de 43ug/g. En este punto de corte se obtuvo un
VPP de 71% y un VPN de 100%, y un area bajo la curva de 0.904.

Conclusion: En base a estos resultados se puede concluir que el punto de corte sugerido por
el fabricante coincide con el obtenido para nuestra poblacion y que Calprotectina presenta adecuada
concordancia con el proceso inflamatorio intestinal del paciente, y, es Gtil para descartar inflamacion
intestinal y de ésta manera evitar la realizacion de colonoscopia.
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COMPORTAMIENTO SIMILAR A LA ANSIEDAD ANTERIOR AL DETERIORO COGNI-
TIVO Y MOTOR EN UN MODELO PARKINSONIANO DE NEUROTOXICIDAD

Autores: Champarini, Leandro Gabriel’ ; Herrera, Macarena Lorena’; Javega Cometto, Matias’; Naranjo
Viteri, Aracely’; Crespo, Rosana’; Calfa, Gaston Diego’; Herefid, Claudia Beatriz'.

Filiacion Institucional
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Resumen

La Enfermedad de Parkinson es el resultado de una progresiva neurodegeneracion dopami-
nérgica, caracterizada por multiples sintomas motores y no motores. Actualmente, su diagndstico se
realiza principalmente observando déficits motores, pero existe una variedad de sintomas no motores,
previos y coexistentes a los cambios motrices.

Nuestro objetivo fue determinar en un modelo de neurotoxicidad, la progresion de los déficits
cognitivos y el comportamiento similar a la ansiedad previos al inicio del deterioro motor. Ratas macho
Wistar de dos meses de edad, fueron inyectadas con 6-OHDA o soluciéon vehiculo en el cuerpo estriado
dorsolateral (grupos experimental o control, respectivamente). Grupos independientes de ratas fue-
ron testeados solo una vez en cada uno de los paradigmas conductuales después de uno, dos o tres
semanas de la lesidn estriatal (tests: condicionamiento de miedo contextual, laberinto en Y, laberinto
en cruz elevado, prueba de caja de luz-oscuridad y prueba de actividad locomotora).

Observamos un comportamiento similar a la ansiedad 2 y 3 semanas después de la lesion jun-
to con un deterioro de la memoria de trabajo en ratas administradas con 6-OHDA después de 3 sema-
nas de neurodegeneracion. No observamos alteraciones motoras notables. Estos resultados podrian
estar asociados a una lesion parcial del sistema dopaminérgico nigroestriatal ya que encontramos una
disminucién de la inmunorreactividad de tirosina hidroxilasa en sustancia nigra, area tegmental ven-
tral y cuerpo estriado.
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ESTUDIO DE ESTABILIDAD DEL FUNGUICIDA THIRAM Y SU INTERACCION
CON UN MODELO DE BIOMEMBRANA DE HONGOS

Autores: Bertolino, Maria Candelaria®; Vico, Raquel V."
Filiacion Institucional
" Departamento de Quimica Orgdnica, FCQ. UNC. INFIQC-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

El mani es considerado uno de los cultivos leguminosos mas importantes del mundo debido
a su alto valor nutricional. En particular, en la Argentina reviste importancia regional clave para el desa-
rrollo agroindustrial debido a su extensa produccion a lo largo y ancho del pais. Una de las enfermeda-
des mas comunes que ataca a esta planta es denominada carbén de mani'y es causada por un hongo
llamado Thecaphora frezzi, que en 2016 gener6 pérdidas de hasta un 35% de la produccién [1]. Thiram
es el funguicida foliar de contacto con accion preventiva mas utilizado para combatir esta enferme-
dad y se aplica en grandes cantidades en forma de suspension debido a su baja solubilidad en agua.
Existen numerosos estudios que confirman la toxicidad media y alta de Thiram para peces, pdjaros y
mamiferos en general, pero poco se sabe sobre su mecanismo de accidén y en particular, su interaccion
con la membrana o pared celular del hongo al cual combate.

En este trabajo se estudio la estabilidad y solubilidad de thiram en medios acuosos mediante
espectrofotometria de adsorciéon y HPLC-MS. Se observé que thiram es fotosensible y que se degrada
en diferentes solventes. Esta caracterizacion fisicoquimica es clave para el desarrollo de mejoras en
su formulacion y para estudios de toxicidad. También, se emplearon monocapas de Langmuir, como
modelos de biomembranas, para estudiar la interaccion de thiram y asi conocer cémo es su afinidad
por las mismas. Se emplearon monocapas constituidas por lipidos que otorgan diferentes propiedades
a la interfase (carga, estado de fase, etc.) y mezclas de lipidos que simulan la membrana de hongos.
Mediante monocapas de adsorcion (presidn de superficie vs. tiempo) fue posible deducir que la carga
neta de la monocapa lipidica no interfiere demasiado en la interaccién del thiram quizas debido a su
bajo momento dipolar.

Referencias:
[1]. https://inta.gob.ar. Paredes, J.; Cazdn, L.1.; Osella, Peralta, V.; Alcalde, M.; Kearney, M. ; Zuza, M.S ; Rago, A.M;
IPAVE-CIAP-INTA-Facultad de Agronomia y Veterinaria, UNRC.
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EVALUACION DE NANOPARTICULAS DE ALGINATO CO-CARGADAS CON
ACIDO ASCORBICO Y RIFAMPICINA COMO TRATAMIENTO TERAPEUTICO
DE INFECCIONES PULMONARES INTRACELULARES

Autores: Scolari, Ilvana R." ; Volpini, Ximena? 3 ; Fanani, Maria L.#; De La Cruz-Thea, Benjamin?; Natalli,
Lautaro?®; Musri, Melina M.? *; Granero, Gladys E."
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CONICET. *Departamento de Quimica Bioldgica Ranwel Caputto, FCQ. UNC. CIQUIBIC-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

La nanotecnologia es una herramienta tecnoldgica prometedora para combatir los problemas
de salud asociados a la pérdida de eficacia de los antibidticos utilizados actualmente. Anteriormente
hemos desarrollado y caracterizado nanoparticulas de alginato y quitosano recubiertas con tween 80,
cargadas con el antibidtico rifampicina, fdirmaco de primera linea para el tratamiento de tuberculosis,
y el antioxidante acido ascérbico (NPs RIF/ASC), destinadas al tratamiento de infecciones respiratorias
intracelulares.

En este trabajo investigamos los efectos de las NPs RIF/ASC con el “mucus” respiratorio y el
surfactante pulmonar. Ademas, exploramos su citotoxicidad in vitro para células pulmonares y su bio-
distribucion en pulmones de rata, después de la administracion intratraqueal.

Los resultados mostraron que las NPs cargadas con RIF/ASC muestran un perfil de biocompa-
tibilidad pulmonar favorable y una distribucion uniforme en los l6bulos pulmonares. Las NPs RIF/ASC
fueron captadas principalmente por los macréfagos pulmonares, células en las cuales se aloja y se de-
sarrolla el agente etioldgico de la tuberculosis (Mycobacterium tuberculosis) y otros microorganismos.

En conclusidn, los datos experimentales respaldan que el sistema nanotransportador desarro-
llado, NPs RIF/ASC, podria ser adecuado para la administracion de antibidticos en los pulmones, con
perspectivas prometedoras para el tratamiento de las infecciones intracelulares pulmonares.
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EFECTOS DE LA INCORPORACION DE FENILALANINA EN EL EXTREMO
C-TERMINAL DE A-TUBULINA SOBRE EL TRANSPORTE AXONAL

Autores: Zorgniotti, Agustina®; Marin, M. Leandra’; Filiberti, Valentina®; Bisig, C. Gaston'; Ditamo, Yanina’.
Filiacion Institucional
" Departamento de Quimica Bioldgica Ranwel Caputto, FCQ. UNC. CIQUIBIC-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

La fenilcetonuria es un desorden metabdlico causado por una deficiencia en la enzima fenila-
lanina hidroxilasa, dando como resultado la acumulacién de fenilalanina. Niveles elevados de fenilala-
nina en plasma producen microcefalia, epilepsia, discapacidad intelectual, retraso en el crecimiento y
desérdenes motores. Se cree que estos sintomas son consecuencia de la pérdida de células nerviosas,
la reduccién del arbolado dendritico y la reduccion de la densidad sinaptica.

Tubulina, la proteina constituyente de microtubulos, esta sujeta a la remocién y re-adicién del
residuo tirosina codificado en el extremo C-terminal de la subunidad a y hay una creciente nimero de
evidencias en relacion al rol de esta modificacion post-traduccional en diversas funciones especializa-
das de microtubulos. Previamente demostramos, tanto in vitro como in vivo, que la fenilalanina puede
ser ciclicamente incorporada y liberada de a-tubulina, con una cinética similar a tirosina.

En nuestros Ultimos experimentos, analizamos los efectos del tratamiento con fenilalanina
sobre diferentes pardmetros celulares. Observamos alteraciones en el trafico de mitocondrias a lo
largo del axén de neuronas de hipocampo y cambios en la distribucidon de dichas organelas. Ademas,
encontramos que la interaccidn entre el motor molecular KIF5B y microtubulos enriquecidos en tubu-
lina-fenilalanina estd alterada.

Nuestros resultados podrian ser relevantes para explicar algunas de las disfunciones cerebra-
les observadas en pacientes con fenilcetonuria dado que la distribucién adecuada de mitocondrias es
crucial para el desarrollo neuronal asi como para la transmisién y plasticidad sindptica.
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ANALISIS DE VARIANTES ALELICAS DEL HAPLOTIPO SUBTELOMERICO
PLAM ASOCIADO AL TANDEM DE REPETICIONES D424 EN 4Q35

Autores: Pagnoni, S.M."234; Bidinost, C."2,; Rosa, A.L.734
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Orsingher, FCQ. UNC. IFEC-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

Una repeticidon polimdrfica en tandem de 3,3 Kb (D4Z4), que consta de 8 a 100 unidades,
esta presente en la region subtelomérica 4q35, presente en el brazo largo del cromosoma huma-
no 4 (D4Z4-4q35). Los acortamientos (1-8 unidades) en este tandem se asocian con distrofia mus-
cular facioescapulohumeral (FSHD), una enfermedad neuromuscular progresiva hereditaria, de
caracter autosémico dominante. Una secuencia polimdrfica denominada pLAM que se encuentra
inmediatamente distal al tdndem D4Z4 y ligada al mismo, muestra dos haplotipos alternativos,
denominados 4gA y 4gB. En informes anteriores, utilizamos una estrategia molecular, basada en
electroforesis en gel de campo pulsado (PFGE) seguido Southern blot, y un método de deteccion
de quimioluminiscencia, para caracterizar la estructura de los alelos D4Z4-4g35 complejos.

En este trabajo, se realizaron simples y dobles digestiones de ADN gendmico humano, y
se utilizaron sondas especificas alternativas de la regién 4q35, para caracterizar las regiones 4q y
10q basado en el nimero de repeticiones D4Z4 y en los haplotipos pLAM para fragmentos cromo-
sémicos menores de- 50 Kb.
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SUPLEMENTACION DE UNA DIETA DE BAJA CALIDAD NUTRICIONAL CON
RESIDUO DE CHIA: EFECTOS EN EL ESTADO REDOX DE RATONES C57BL/6
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Resumen

Hoy en dia, el consumo de dietas ricas en grasa y azlcares ha incrementado considerablemen-
te. Esto se ha relacionado a un aumento en los casos de obesidad y otras patologias como diabetes
mellitus tipo Il, ateroesclerosis y mas. En estas desregulaciones metabdlicas se observa un incremento
del estrés oxidativo, por lo que la suplementacién de la dieta con compuestos antioxidantes podria
ayudar a prevenir la aparicion de estas patologias.

El objetivo de este trabajo fue evaluar el efecto de la suplementacién de una dieta con calidad
nutricional disminuida con el residuo industrial de chia deslipidizada sobre el estado oxidativo general
en ratones machos C57/BL6.

Para realizar este estudio, 24 ratones fueron alimentados con una de tres dietas experimenta-
les (n=8), Control (C), de Baja Calidad Nutricional (BCN) y suplementada con 10% del residuo deslipidi-
zado de chia (BCN+C). La dieta de baja calidad nutricional contenia proporciones de macronutrientes
similares a la dieta control (AIN-93M) pero diferente calidad nutricional (fructuosa como carbohidratos
y alta proporcién de acidos grasos saturados). Esta surgié a partir de patrones dietarios identificados
en un estudio epidemioldgico desarrollado sobre la poblacidon de Cérdoba, Argentina. Luego de 12
semanas se determinaron los niveles de diferentes especies reactivas de oxigeno (ROS), la actividad de
enzimas antioxidantes, los niveles de glutation reducido (GSH) y productos de oxidacién proteica en
suero, higado y rinon.

Los resultados obtenidos en este estudio revelaron que el consumo créonico de BCN generd un
estado de estrés oxidativo caracterizado por cambios en los niveles de ROS, en la actividad de enzimas
antioxidantes y en GSH comparado con la dieta control.

Estos cambios en el sistema antioxidante de los animales, se tradujo en dafio sobre proteinas.
Sin embargo, la dieta BCN+C moduld la actividad enzimatica, y los niveles de ROS y GSH, resultando en
una disminucién del dafio oxidativo en proteinas.

El aporte mas importante de este estudio radica en que una dieta derivada de patrones dieta-
rios reales identificados en Cérdoba, donde sdlo se modificé la calidad nutricional de sus componen-
tes, generd modificaciones en el estado redox general de los animales, que pudo ser revertido por la
suplementacién con un residuo de la industria alimenticia.
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DESARROLLO DE RECUBRIMIENTOS ANTIMICROBIANOS FOTOACTIVADOS
PARA SUPERFICIES INANIMADAS A BASE DE NANOPARTICULAS
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Resumen

La contaminacidon microbiana de las superficies inanimadas fue siempre una gran pre-
ocupaciéon en los dmbitos hospitalarios porque impacta en la epidemiologia de las infecciones
intrahospitalarias. Los principales focos que favorecen la diseminacién de patdgenos resistentes a
tratamientos clinicos son las pantallas tactiles, las cuales no pueden sanitizarse con los desinfec-
tantes liquidos. Por este motivo, es urgente el desarrollo tecnoldgico antimicrobiano, seguro para
dispositivos electrdnicos.

El objetivo de este trabajo fue desarrollar un recubrimiento para superficies inanimadas a
base de nanoparticulas bimetalicas de oro y plata. La plata nanométrica es conocida por su efecto an-
timicrobiano y el nucleo de oro permitiria aumentar mas el potencial del recubrimiento, ya que al ser
irradiado con luz LED se activaria la capacidad antimicrobiana fototérmica del plasmén.

En primer lugar, se sintetizaron las nanoparticulas de oro (AuNP) a partir de una adapta-
cion del método Turkevich. (R. Herizchi et al., 2014). Brevemente, se llevd a ebullicion 4,0 mL de
HAuCl4 (1 mM) en bafio a 100° C y luego, se agregaron 400 uL de citrato de sodio (38,8 mM) con
agitacion constante. Se verificéd la formacién de AuNP por espectrofotometria y posteriormente,
se afiadieron 0,95 mL de AgNO3 (5,0 mM) y 0,95 mL de citrato de sodio (5,0 mM) a las AuNP a
100° C. De esta manera, se obtienen las coreshell, nanoparticulas bimetalicas de niucleo de oro y
cubierta de plata (Ag@AuNP) que se muestran en la Fig. 1.

Para caracterizar las nanoparticulas, se utilizé espectrofotometria UV-Visible y DLS. Los picos
de absorbancia maxima corresponden a la longitud de onda que absorbe el oro (520 nm). Ademas, en
el espectro de las nanoparticulas bimetalicas se detecta otro pico de absorbancia (420 nm) que podria
indicar la presencia de la plata. Los tamafios hidrodindmicos en agua a temperatura ambiente medidos
fueron: 132,9 nm, 92,5% y 3,5 nm, 7,5% . Esto indica una poblacion con distribucidon de tamanos ho-
mogénea, que serd verificada por técnicas de microscopia electrénica. En otra etapa, se probé incluir
las nanoparticulas bimetalicas a un vidrio liquido comercial que funciona como vidrio templado para
proteger las pantallas tactiles (Fig. 1). Sin embargo, al reemplazar el agua como vehiculo por este tipo
de material (durante la sintesis o al final de la misma), no se mantuvo la estabilidad de las Ag@AuNP
cuando éste se solidifica. Se sigue trabajando en ello.

Ademas, se continta con la optimizacidon del método de sintesis y la caracterizacidn de las
nanoparticulas bimetalicas por TGA e IR, para escoger aquellas mas estables y proceder con los
ensayos microbioldgicos.
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Figura 1.
Fotografias de nanoparticulas coreshell Ag@AuNP en suspension (izquierda) e incluidas en vidrio liquido (derecha).
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INFECCION DEL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO (HPV) EN EL TRACTO GE-
NITAL MASCULINO - ESTUDIO DE LA EPIDEMIOLOGIA LOCAL, RESPUESTA
INMUNE INDUCIDA Y ALTERACIONES EN LA FERTILIDAD

Autores: Olivera, Carolina® ; Paira, Daniela A.” ; Mosmann, Jessica P.2 ; Tissera, Andrea D.? ; Molina,
Rosa 1.2 ; Olmedo, Andrés*; Olmedo, José J.* ; Motrich, Rubén D."; Cuffini, Cecilia G.?; Rivero, Virginia E."
Filiacién Institucional

" Centro de Investigaciones en Bioquimica Clinica e Inmunologia, FCQ. UNC. CIBICI-CONICET. 2 Instituto
de Virologia “Dr. J. M. Vanella”, FCM. UNC. 3 Laboratorio de Andrologia y Reproduccion, LAR * Direccion
de Asistencia Social del Personal Universitario, DASPU - Servicio de Urologia. * Fundacion Uroldgica
Cordoba para la Docencia e Investigacion Médica, FUCDIM. Cba-Arg.

Resumen

Introduccién: Aunque el virus del HPV infecta tanto a hombres como mujeres por igual, el
efecto real de la infeccién en la poblacién masculina sigue siendo un campo poco explorado. La in-
vestigacion estd principalmente orientada a subgrupos particulares tales como hombres con pareja
HPV+, pacientes con cancer o HIV+, entre otros. Algunos estudios asociaron la infecciéon por HPV con
ciertos efectos en la calidad seminal, mientras que otros no reportaron alteraciones. Muchos de estos
estudios no analizaron la presencia concomitante de otras Infecciones de Transmision Sexual (ITS). El
objetivo de nuestro estudio es evaluar si el HPV solo o coinfectando con otras ITS esta asociado con
inflamacidn urogenital y alteraciones en la calidad espermatica.

Materiales y Métodos: Se analizaron muestras de semen de 168 pacientes masculinos entre
20-61 anos que asistieron a la clinica uroldgica por diferentes causas. El grupo control se compuso por
pacientes que resultaron negativos para todas las infecciones analizadas y ademdas no presentaban
leucocitospermia. La presencia de HPV se analizé por PCR convencional y se genotipificaron las mues-
tras positivas por RFLP. La presencia de C. trachomatis, U. urealiticum, M. hominis, M. genitalium, T.
vaginallis, N. gonorrhoeae, T.pallidum HSV1 y HSV2 fue también analizada por PCR. La calidad seminal
fue evaluada de acuerdo a las guias de la OMS 2021. Las células CD45+, especies reactivas de oxigeno
(ROS) y viabilidad espermatica fueron analizadas por citometria de flujo.

Resultados: El 23,2% (39/168) de las muestras de semen resultaron positivas para HPV, de las
cuales el 49% presentaba genotipos de HPV de alto riesgo oncogénico. EL 74% de los pacientes con
HPV tenian coinfeccién con al menos uno de los otros patégenos analizados. Los pacientes que solo
tenian infeccion por HPV (HPV+Coinf-) no presentaron leucocitospermia y no hubo diferencias signi-
ficativas en los porcentajes de linfocitos T CD4/ CD8, monocitos o granulocitos presentes en semen
entre los pacientes HPV+Coinf- y los pacientes controles.
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SINTESIS DE BICARBAZOLES FOTOLUMINISCENTES UTILIZANDO LUZ VISIBLE

Autores: El Ain, Maria Alexia®; Puiatti, Marcelo’; Budén, Maria Eugenia’.
Filiacion Institucional
" Departamento de Quimica Orgdnica, FCQ. UNC. INFIQC - CONICET. Cba-Arg.

Resumen

Los bicarbazoles (BiCBZ) son heterociclos importantes utilizados en dispositivos electrénicos, sen-
sores, dispositivos de memoria, etc. por sus variadas caracteristicas como potenciales de ionizacién bajos,
temperatura de transicion vitrea, y fotoluminiscencia. ? La sintesis de BiCBZ simétricos siempre se llevd a
cabo mediante la formacidn de enlaces C—C en reacciones intermoleculares utilizando metales de transi-
ciénP o agentes oxidantes fuertes, partiendo de carbazol. 2 En este trabajo, se presenta la sintesis de BiCBZ
simétricos y asimétricos, mediante un mecanismo de SRN1 intramolecular, a partir de diarilaminas.

La estrategia sintética utilizada para la preparacidn de estos heterociclos es una arilacion de anilinas
de Buchwald-Hartwig, seguida de una reaccidn de cierre de anillo en presencia de base y luz visible, a tem-
peratura ambiente. Inicialmente, se llevd a cabo la optimizacidon de condiciones de la ciclizacién utilizando
N4 ,N4 '-bis(2-bromofenil)-[1,1'-bifenil]-4,4'-diamina (1a) como sustrato modelo (Esquema 1). Se realizo la
busqueda de distintas condiciones de reaccidn, tales como base, solvente, fuente de irradiacidn, etc. Los
mejores resultados obtenidos para el sustrato 1a fueron empleando KOtBu (6 equiv.), DMSO, luz LED azul (1
h), obteniendo el producto 2a en 66% de rendimiento (1H RMN). Se observaron resultados similares para el
sustrato analogo clorado (1b), con un rendimiento aislado de 65% de 2a. Se exploré el alcance de la reaccion
utilizando diferentes diarilaminas, obteniendo asi una gran variedad de bicarbazoles con rendimientos que
van de buenos muy buenos (40-79%, R=CH3, OCF3, CF3, Z=CH, N).

R R
X@ Base
P ,\ f Solvente HN— g g
HN—( / NH - A p

o Tiempo z/\l‘
W by N

X=Br, R=H, Z=CH (1a) oy

X=Cl, R=H, Z=CH (1b) Esquema 1 R=H, Z=CH (2a)

Ademas, se llevaron a cabo distintos estudios del mecanismo de reaccion utilizando métodos espectros-
cdpicos y quimicos, indicando que se necesitan procesos fotoinducidos para que la reaccién ocurra. Con respecto
al mecanismo de reaccidn, se proponen radicales como intermediarios, y se realizaron calculos computacionales
para estudiarlo, utilizando el método DFT, funcionales B3LYP y M06-2X y como bases 6-31+G* y def2tzvp.

Referencias:

[a]. Mallick, S., Maddala, S., Killimalayan, K., Venkatakrishnan, P. J. Org. Chem. 2019, 84, 73-93.

[b]. Matsumoto, K., Toubaru, Y., Tachikawa, S., Miki, A., Sakai, K., Koroki, S., Hirokane, T., Shindo, M., Yoshida,
M., J. Org. Chem. 2020, 85, 23, 15154.
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TRANSICIONES ELECTRONICAS EN NANOPARTICULAS SEMICONDUCTORAS:
ROL DE LIGANDOS SUPERFICIALES Y EFECTO BURSTEIN-MOSS

Autores: Rovasio, Valentina Andrea’ ; Oviedo, Maria Belén’; Iglesias, RodrigoZ
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Resumen

Las nanoparticulas semiconductoras (NPs) han demostrado tener un gran potencial como componente
principal de varias plataformas optoelectrénicas, desde celdas solares hasta diodos emisores de luz. Esto
se debe a su alta estabilidad, espectro de absorcidon y emisidn sintonizable, ancho de banda estrecha y
amplio rango espectral luminiscente. La mayoria de estas propiedades estan relacionadas con la estructura
electrénica de la superficie de las NPs como también sus transiciones electrénicas. Es por ello que, para
poder controlarlas es necesario conocer de manera detallada la naturaleza atémica de de las propiedades
electrénicas y dpticas de estas NPs.

En este trabajo basandonos en calculos de primeros principios dentro del marco de la Teoria del
Funcional de la Densidad (DFT), estudiamos sistematicamente los principales efectos en las propiedades
electrénicas y épticas de nanoparticulas de ZnO y CdSe al modificar la concentracion de transportadores de
carga y anadir ligandos en su superficie. Analizamos el efecto Burstein-Moss (BM) el cual introduce modifi-
caciones en el band gap cuando aumenta la concentracién de transportadores de carga en nanoparticulas
semiconductoras [1-3]. Como resultado demostramos que este efecto ocurre por la renormalizacién del
band gap dptico debido al incremento de la concentracion de transportadores de carga, en lugar del corri-
miento rigido del nivel de Fermiy del borde de absorcion, como establece el paradigma actual.

A su vez investigamos el impacto de la naturaleza quimica de los ligandos en la estructura elec-
trénica de las nanoparticulas. Pudimos evidenciar que el acoplamiento electrénico entre los ligandos vy los
atomos superficiales modifican las bandas cristalinas de conduccién o de valencia introduciendo nuevos
estados electrénicos que pueden actuar como estados trampas dependiendo de la naturaleza del ligando.

Por ultimo, nuestros resultados muestran que el aumento de portadores de carga generan la apa-
ricion de transiciones electrdnicas de baja energia que se asemejarian a transiciones electronicas dentro de
la banda de conduccidn del sistema neutro.

Referencias:

[1] Burstein, E. Phys. Rev. 93 (1954), 632-633.

[2] Moss, T. S. Proc. Phys. Soc. London, B 67 (1954), 775-782

[3] Llorente, V. B., Vazquez, C. I., Burgos, M. A., Baruzzi, A. M., & Iglesias, R. A. .
Electrochimica Acta, 319 (2019), 990-997.

Escuela de Secretaria de ; FCQ
Posgrado Ciencia y Tecnologia Facultad de
Ciencias Quimicas

Universidad
Nacional
de Cordoba




1’X Jornadas de
Posgrado

Il Jornadas ]
de Cienciay Tecnologia
27, 28 y 29 de Septiembre — FCQ UNC

ASOCIACION ENTRE EL INDICE DE LINK Y LAS BANDAS OLIGOCLONALES EN EL
DIAGNOSTICO DE ESCLEROSIS MULTIPLE EN PACIENTES QUE CONCURRIERON AL
HOSPITAL PRIVADO UNIVERSITARIO DE CORDOBA

Autores: Torres, F."; Capra, R.”; Lujan, P."; Ferrer, D'; Forzinetti, G." ; Assum D",
Filiacion Institucional
"Hospital Privado Universitario de Cordoba. Cba-Arg.

Resumen

Introduccion: La Esclerosis Multiple (EM) es una enfermedad desmielinizante crénica que afecta
al sistema nervioso central. Su diagndstico se realiza utilizando los criterios de Mcdonald, que incluyen
clinica del paciente y pruebas complementarias como, resonancia magnética (RMN), potenciales evocados,
bandas oligoclonales (BOC) e indice de Link donde el aporte de la RMN es considerado como referencia. Es
fundamental el analisis del liquido cefalorraquideo (LCR) para determinar la sintesis intratecal de IgG la cual
se realiza de manera cuantitativa utilizando el indice de Link y cualitativa, mediante BOC.

Objetivos: Verificar asociacion entre el indice de Link y las BOC en el diagndstico de esclerosis multiple.

Materiales y Métodos: Se realizd un estudio longitudinal, retrospectivo y analitico donde aplica-
remos un estadistico para calcular el Riesgo Relativo (RR) a los resultados del indice de Link y de las BOC
obtenidas mediante isoelectroenfoque de pacientes que concurrieron al laboratorio del Hospital Privado
Universitario de Cordoba desde Agosto de 2017 a Julio de 2022 para su diagnéstico de EM. Se incluiran
pacientes mayores de 15 afios y se excluirdn los que presenten signo evidente de membrana hematoence-
falica dafiada y a quienes no tengan acceso a la historia clinica para corroborar su diagnéstico.

Resultados: Se analizaron 80 pacientes, obteniendo un RR para las BOC de 52.68 (3.3 — 832.8) y
para el indice de Link de 2.66 (1.5 - 4.7), con un IC 95%.

Conclusién: Segln nuestros resultados las BOC tienen mayor RR que el indice de Link, resultando
ser este el que tiene mas fuerza para utilizar en el diagndstico de EM. A pesar de esto, este Ultimo tiene el
beneficio técnico al obtener el resultado mas rapido comparado con las BOC, ya que en el mismo dia de la
puncién de médula puede obtenerse el resultado. Por lo tanto, las BOC y el indice de Link son de utilidad
para el diagndstico de EM, pero con distinta relevancia analitica.
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DESREGULACION DE LINAJES DE CELULAS T EN AMIGDALAS DE NINOS CON
TRISOMIA 21

Autores: Dutto, Jeremias’ ; Araya, Paula? ; Boffelli, Lucia® ; Nufiez, Nicolds®; Espinosa, Joaquin M.? ;
Maccioni, Mariana’.
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Resumen

El sindrome de Down, causado por la trisomia 21 (T21), se caracteriza por una desregulacion
del sistema inmune, diferencias anatdmicas en las vias respiratorias superiores y una mayor tasa de
comorbilidades. Dado que las amigdalas son la primera barrera contra los patégenos transportados
por el aire, estudiamos si la respuesta inmune generada en estos érganos linfoides secundarios podria
estar relacionada con algunas de las diferencias observadas.

Caracterizamos el compartimento de células T obtenido de amigdalas hipertrofiadas en nifios
T21 y controles de la misma edad (n = 4 por grupo). Estudiamos la frecuencia de células no Tfh acti-
vadas (CD3+ CD4+ CD45RA- CXCR5-PD1+), Tregs (CD3+ CD4+ CD45RA- Foxp3+), pre-Tfh (CD3+ CD4+
CD45RA- CXCR5low PD1int) y Tfh (CD3+ CD4+ CD45RA- CXCR5hi PD1hi) por citometria de flujo multi-
paramétrica. Ademas, se analizo la expresion de CXCR3 (relacionado con un perfil Th1) y las citoquinas
IL21, IFNy e IL17.

Los foliculos linfoides exhibieron un menor tamano en las amigdalas T21 en comparacién con
los controles, lo que no estuvo acompafnado de frecuencias alteradas de células CD3+, CD4+, CD8+,
Tregs y CD19+. Sin embargo, encontramos un aumento del 40% en la fraccion de células no Tfh activa-
das (p<0,05) junto con una disminucion del 30% de Tfh (p<0,3). Asimismo, la poblacién pre-Tfh mostré
un aumento en su proporcion (p=0,08). Curiosamente, se observé un mayor porcentaje de poblacion
pre-Tfh CXCR3+ (p<0,01) y las otras poblaciones también presentaron niveles de expresién de CXCR3
mas altos. Cuando se estudiaron las citoquinas, se observé un aumento en la fraccién de Tfh IFNy+,
IL21+ e IFNy+IL21+. Para explorar si las células dendriticas podrian estar involucradas en la promocion
de un sesgo a Th1, analizamos fenotipicamente las diferentes poblaciones, pero no pudimos detectar
cambios significativos en sus frecuencias.

Nuestros resultados sugieren que los niflos T21 tienen un compartimiento de células T de
amigdalas alterado, con una diferenciacién Tfh sesgada y un perfil Thl entre la poblacién pre-Tfh.
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NEUROINFLAMACION Y SECUELAS VASCULARES: RECEPTORES AT1 E IGF-1 COMO
ABORDAIJE TERAPEUTICO

Autores: Angulo, Sol Micaela’ ; Bregonzio ,Claudia’; Herefiu, Claudia’.
Filiacion Institucional
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Resumen

La enfermedad de Parkinson (EP), es una degeneraciéon dopaminérgica (DA) de neuronas ni-
gro-estriatales de etiologia desconocida, afecta al 2% de la poblacién mayor de 65 afios. Se presenta
este plan de trabajo donde se usara el neurotdxico 6-hidroxidopamina (60HDA) que origina cuadro de
tipo parkinsoniano. La sobreactivacion de receptores AT1 (RAT1) exacerba la respuesta inflamatoria, el
stress oxidativo y la neurodegeneracion DA, en modelos animales de 60HDA, los que se pueden inhi-
bir con antagonistas de RAT1. La sobreactivacidn del sistema renina-angiotensina (SRA) en el sistema
nigrostriatal de ratas de edad adulta avanzada estaria ligada a una mayor vulnerabilidad de las células
DA a neurotoxinas y posiblemente a EP.

Los mecanismos enddcrinos desempefian un papel critico en la patologia cerebromicro-
vascular y en la neuroinflamacidn; dentro de los factores tréficos que participan activamente en
estos procesos, se destaca el factor de crecimiento insulino simil 1 (IGF1). La deficiencia de IGF-1
circulante estdasociada con cambios en la expresidon de factores angiogénicos, disminucion de la
densidad microvascular y aumento en la rarefacciéon microvascular por sobrestimulacién del SRA,
en el hipocampo y en la corteza.

Las evidencias sugieren que la neuroinflamacidn evita la accidn neuroprotectora del IGF-I. Los
niveles bajos de IGF-1 circulante, caracteristicos del envejecimiento y la neuroinflamacién, aumentan
el riesgo de dafo en la microvasculatura cerebral. El analisis del rol de IGF-1 y su interaccién con el
SRA en la neuroinflamacion como desencadenantes de las alteraciones en la microvasculatura cerebral
motivan el abordaje propuesto en el presente plan de trabajo.
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N-ACETIL CISTEINA PREVIENE LA MORTALIDAD INDUCIDA POR PARAQUAT EN
CAENORHABDITIS ELEGANS

Autores: Gonzdles Moreno, Candelaria®; Ferndndez-Hubeid, Lucia E.”; Ferreyra, Melisa R.’; Romero,
Verdnica L." ; Virgolini, Miriam B."
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Resumen

La capacidad para afectar la supervivencia celular del herbicida paraquat (1,1'dimetil - 4,4 bipi-
ridilo, PQ) puede ser restablecida por antioxidantes incluyendo N-acetil cisteina (NAC).

El objetivo de este estudio fue evaluar la letalidad como indicador de la toxicidad de PQy su
posible reversidon por NAC en Caenorhabditis elegans, un organismo modelo de gran aplicacién en es-
tudios toxicoldgicos. Entre 20 y 30 gusanos adultos de la cepa N2 Bristol obtenidos por sincronizacién
fueron expuestos a 0, 10, 50 6 100 mM de PQ en medio liquido por 1 h en incubacién a 20 oC con
agitacién continua, pretratados o no con NAC 0,5 mM durante 1 h previa.

Las exposiciones fueron realizadas por triplicado y repetidas en un total de 4 poblaciones in-
dependientes. Luego de 1 h (ensayo inmediato) o 24 h (ensayo demorado) se evalud la supervivencia
de los animales posterior a su transferencia a placas de agar. Los resultados demostraron una letalidad
concentracion-dependiente luego de la exposicidon a PQ durante 1 hora que fue revertida significativa-
mente por el pretratamiento con NAC 0,5 mM. Sin embargo, cuando los gusanos fueron evaluados 24
h después, la mortalidad en todos los casos superd el 80% y no pudo ser revertida por NAC.

Estos resultados demuestran la utilidad de este organismo modelo para evidenciar no sélo la
toxicidad aguda sino también los efectos retardados de compuestos potencialmente toxicos. Permiten
ademas evidenciar potenciales efectos terapéuticos sobre la base de la evaluacién de aspectos meca-
nisticos de las sustancias toxicas bajo estudio.
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VALORACION DE LA TOXICIDAD DE UN NANOPARTICULADO DE COMPOSICION
DESCONOCIDA EN EL ORGANISMO MODELO CAENORHABDITIS ELEGANS
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Resumen

En este estudio se evalud la potencial toxicidad de diferentes concentraciones (0, 0,1, 1 6 10
mg/mL) de un material nanoparticulado (NP) de composicidn desconocida sobre parametros fisiologi-
cos del organismo modelo Canorhabditis elegans, incluyendo supervivencia, crecimiento y puesta de
huevos. Gusanos sincronizados de la cepa N2 fueron expuestos en medio solido NGM a las diferentes
concentraciones del NP en el estado larval L1 (exposicidn prolongada por 48 h) o L3/L4 (exposicidon
aguda por 24 h) en 4 muestras independientes y por duplicado.

Los resultados demostraron una supervivencia del 100% para todas las dosis y tiempos de ex-
posicién. Del mismo modo, no se evidenciaron diferencias en la longitud o en el area de los animales
a ninguna de las concentraciones de NP estudiadas a los diferentes tiempos de exposicion ni altera-
ciones en el crecimiento de los animales evaluados en el ensayo prolongado. En relacion a la repro-
duccidn, los resultados demuestran que la conducta de puesta de huevos no fue modificada por el NP
a ninguna de las concentraciones evaluadas. Sin embargo, se observé una tendencia no significativa
hacia una mayor cantidad de huevos depositados a las 2 concentraciones mas altas del NP por los gu-
sanos pertenecientes al grupo con exposicion prolongada en relacién al grupo con exposicién aguda.

Estos ensayos, complementados con estudios de movilidad y desbalance redox, pueden ser usa-
dos para examinar con rapidez la toxicidad de un nanocompuesto en un organismo entero, proveyen-
do las bases para estudios mecanisticos y de su impacto sobre la salud.
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VALORACION DE LA TOXICIDAD EN CONDICIONES DE SOBRECARGA DE HIERRO
FERROSO Y PROGRESION DE PARKINSONISMO EN CAENORHABDITIS ELEGANS
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Verdnica L."; Virgolini, Miriam B’.
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Resumen

La Enfermedad de Parkinson (EP) es un trastorno neurodegenerativo caracterizado por la
pérdida progresiva de neuronas dopaminérgicas y la acumulacién de la proteina alfa-sinucleina mal
plegada, causando la deplecién de los niveles de dopamina y una disminuciéon en el control de los mo-
vimientos voluntarios. Este trastorno se ve influenciado por la genética, factores ambientales y otros
propios del envejecimiento incluyendo a la acumulacion de hierro en el cerebro.

Este escenario puede ocasionar ferroptosis, un tipo de muerte celular dependiente de hierro
caracterizada por la acumulacién letal de lipidos peroxidados y que ha sido identificada como un com-
ponente critico en la progresion de la EP. En la actualidad existen farmacos efectivos frente al control
de los sintomas motores ocasionados por la EP, sin embargo no se conocen tratamientos capaces de
detener la progresion de la neurodegeneracién por lo que resulta necesario realizar estudios que per-
mitan mejorar la comprension de los mecanismos involucrados en el desarrollo y progresion de esta
patologia. Ante esto, Caenorhabditis elegans se constituye como un modelo animal de eleccién para el
estudio y la comprension de los mecanismos de toxicidad involucrados en patologias neurodegenera-
tivas como la EP.

Este invertebrado presenta amplia homologia genética con mamiferos, incluyendo al ser hu-
mano y permite evaluar toxicidad en un organismo entero. En base a estos antecedentes, en el pre-
sente proyecto proponemos el uso de gusanos C. elegans adultos, tanto de la cepa salvaje N2 como
de la cepa transgénica UA44 que sobreexpresa alfa-sinucleina, con el fin de valorar la toxicidad en
condiciones de sobrecarga de hierro ferroso, en su forma particulada (FeSO4) y nanoparticulada, y
determinar asi los efectos provocados sobre pardmetros fisioldgicos y de actividad locomotora. Se rea-
lizara asimismo un abordaje terapéutico empleando Ferrostatina-1, un antioxidante capaz de atrapar
radicales lipofilicos, con el que se espera mitigar el daiflo provocado en los parametros bajo estudio
presumiblemente mediante la inhibicién del proceso ferroptético provocado en los nematodos como
consecuencia de la sobrecarga de hierro.
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PARTICIPACION DE LA ViA DE SENALIZACION BDNF-TrkB EN LA EXPRESION DE LA
ANHEDONIA INDUCIDA POR LA MALNUTRICION TEMPRANA: ROL DIFERENCIAL
EN NUCLEO ACCUMBENS CORE Y SHELL

Autores: Gutiérrez, M Cecilia® ; Perondi, M Cecilia *; Cuadra, Gabriel’; VValdomero Analia’;
Filiacion Institucional
" Departamento de Farmacologia Otto Orsingher, FCQ. UNC. IFEC-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

Antecedentes y objetivo: Una dieta inadecuada durante la ontogénesis del SNC puede cau-
sar alteraciones anatdmicas, neuroquimicas y conductuales irreversibles. Previamente demostramos
gue el déficit proteico perinatal facilita el desarrollo de anhedonia, sintoma principal de la depresion.
Experimentalmente, dicho fenédmeno se evidencié como una disminucidn significativa en el indice de
preferencia a sacarosa en animales hiponutridos comparado con el grupo control y se correlaciond con
un incremento en los niveles de BDNF y de su receptor especifico p-TrkB en nucleo accumbens (NAc).
A fin de determinar si la via de sefializacion BNDF-TrkB esta involucrada en la expresién de anhedonia,
estudiamos el efecto de la inyeccion local de ANA-12 (antagonista selectivo de TrkB) en NAc shell y
core, sobre la respuesta anheddnica observada en animales hiponutridos.

Método: Ratas adultas controles (C) e hiponutridas (H) fueron implantadas bilateralmente con
canulas en NAc shell o core. Recuperadas de la cirugia, fueron sometidas al test de preferencia a saca-
rosa. Finalizado el entrenamiento, una hora antes del test, los animales fueron infundidos con ANA-12
o vehiculo. La evaluacion conductual se extendié por 4 dias adicionales.

Resultados: El indice de preferencia a sacarosa en ratas H infundidas intra-NAc shell con ANA-
12 fue significativamente mayor al de su respectivo grupo vehiculo. No se observaron diferencias con
respecto al grupo C tratado con ANA-12 o vehiculo. Contrariamente, los grupos H administrados in-
tra-NAc core con ANA-12 o vehiculo mostraron una preferencia a sacarosa significativamente menor a
la observada en los grupos C.

Conclusion: Los resultados demuestran que la administracion de ANA-12 en NAc shell revierte
la anhedonia inducida por el déficit nutricional. Este efecto antidepresivo, no observado con el blo-
gueo en NAc core, sugiere que la via de sefializacién BDNF-TrkB en NAc shell tiene una participacion
relevante en los mecanismos neurobioldgicos que subyacen a la anh
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DESCRIPCION DEL PERFIL LINFOIDE AMPLIADO, POR CITOMETRIA DE FLUJO,
EN PACIENTES CON SINDROME DE DI GEORGE

Autores: Martin, Maria Luz?; Frias, Maximiliano® ; Antolin, Monica’; Gonzdlez, Veronica®; Orellana,
Julio?; Skrie, Victor?; Del Pino, Laura?; Veldzquez, Debora?; Pereira, Beatriz'.
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Resumen

Introduccién: El sindrome de DiGeorge (SDG) es uno de los espectros clinicos del sindrome de
delecion 22.q11. Tiene una incidencia de 1: 4.000 nacidos vivos. Las caracteristicas clinicas pueden in-
cluir alteracién en el desarrollo timico, malformaciones cardiacas, hipoparatiroidismo e hipocalcemia
y dimorfismo facial. Existe un espectro clinico amplio de este sindrome, tanto en las afecciones no
relacionadas al sistema inmune como en las si relacionadas. Respecto a estas Ultimas, cabe destacar
gue la ausencia completa de timo, por lo tanto de Linfocitos T (LiT) presenta un fenotipo como una
inmunodeficiencia (ID) combinada severa; sin embargo, algunos pacientes presentan recuento normal
de LiT, mientras que otros tienen un mayor compromiso. La disminucidn parcial del timo ocurre en el
99% de los casos, y la severidad del defecto inmune depende de la cantidad de timo presente.

La ID aparece en el 65%-77% de los pacientes y conduce a un aumento en la susceptibilidad a
las infecciones recurrentes. El tratamiento profildctico con antibiéticos y la administracién de gam-
maglobulina se utilizan para prevenir infecciones. Es importante caracterizar y comprender el aspecto
inmunolégico del SDG de la mejor manera posible, con el objetivo de mejorar el prondstico y cuidado
de estos pacientes. De hecho, varios ensayos inmunoldgicos son ampliamente usados para determinar
el estatus inmunoldgico, entre ellos la citometria de flujo (CF).

Objetivo: Describir como se encuentran las subpoblaciones de LiB (Pre Centro Germinal, de me-
moria sin switch y con switch) y Li T CD4+ y CD8+ (Li naive, de memoria central, de memoria efectora,
y terminalmente diferenciados) en pacientes con Sindrome de DiGeorge.

Materiales y métodos: Se analizaron por CF 4 pacientes con SDG diagnosticados clinica y/o ge-
néticamente. Se determinaron las distintas subpoblaciones linfocitarias por CF, en un Citdmetro de
Flujo FACSCanto Il. Se utilizo el siguiente panel de anticuerpos: CD27 BV421, CD45RA BV510, CD8 FITC,
CD16 PE/ CD56 PE, CD4 PerCPCy5.5, CD19 PECy7/ TCR y& PECy7, CD3 APC y CD45 APCH7. Ademas se
recolectaron datos clinicos de estos pacientes.

Resultados: La estrategia para detectar las subpoblaciones B fue: Li B Pre Centro Germinal
(CD19+ CD27-), Li B de memoria sin switch de isotipo (CD19+ CD27+ IgDs+ IgMs+) y con switch de iso-
tipo (CD19+ CD27+ IgDs- IgMs-). Las subpoblaciones T se determinaron seguin CD4+ o CD8+, Li T naive
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(CD27+ CD45RA+), Li T de memoria central (CD27+ CD45RA-), de memoria efectora (CD27-
CD45RA-) y de memoria efectora terminalmente diferenciados (CD27- CD45RA+).

El andlisis de las poblaciones linfocitarias reveld en el Paciente (P)1 (mujer,2 afios): una disminu-
cion de LiB, LiT, LiT CD4+, LiT CD8+, Li T CD4-CD8&-, LiT y6. Ademas presentd una marcada disminucion
de LiT naive (CD4+ y CD8+). Esta afectacidn inmunoldgica se ve reflejada en las multiples infecciones
que padecié la paciente.

El P2 (vardn, 20 afios) presentd disminuidos LiT CD8+ naive, y aumento en LiT CD8+ de memoria
efectora. Dicho paciente sufrié muguet oral, neumonias a repeticién y bronquiolitis.

Respecto al P3 (varén, 7 afios) no se hallaron alteraciones en perfil linfoide ampliado. Esto se
correlaciona con que el nifio empezd a presentar manifestaciones clinicas a los 6 afios, remarcando
que su afeccién inmunoldgica no era tan severa.

Para finalizar, el P4 (vardn, 45 dias) tenia una linfopenia absoluta, acompafiada de disminucion
de LiB (con LiB Pre Centro Germinales bajos), una marcada disminucion de LiT, con disminuciéon tanto
de LiT CD4+ y LiT CD8+ (con disminucidn de ambos naive). Este paciente sufrié de una infeccion aso-
ciada a catéter por Staphylococcus epidermidis en su corta vida.

Conclusiones: La inmunodeficiencia en el Sindrome de DiGeorge es muy variada, con multiples
hallazgos en la CF, desde valores normales a disminuciones marcadas de las subpoblaciones estudia-
das, acompanados de diversas manifestaciones clinicas. El objetivo de este trabajo fue estudiar el perfil
linfoide ampliado en pacientes con SDG, para comprender mejor las caracteristicas inmunoldgicas aso-
ciadas con este sindrome, ya que una mejor caracterizacion del sistema inmune permite comprender
mejor las futuras complicaciones, el prondstico a largo plazo y la calidad de vida de estos pacientes.
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ENTRAMADOS METAL-ORGANICOS DE CIRCONIO (ZR-MOF): MAS QUE UN
SOPORTE SOLIDO PARA LA LIBERACION CONTROLADA DE MOLECULAS ACTI-
VAS Y NANOPARTICULAS METALICAS PARA CATALISIS HETEROGENEA.

Autores: Huertas N, Tatiana A."; Ferndndez, Gonzalo F." ; Della Cagnoletta, Irina’ ; Granados, Alejandro’ ;
Martin, Sandra E."; Uberman, Paula M." ; Fracaroli, Alejandro’.
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Resumen

Los entramados metal-organicos (o MOFs por sus siglas en inglés), son sdlidos cristalinos porosos cons-
tituidos por enlaces fuertes entre iones o clusteres inorganicos y ligandos organicos polifuncionales. Entre sus
propiedades de interés se encuentran su porosidad permanente, tamafio ajustable de poro y la posibilidad de
modificar el ambiente de sus poros con precisidon cristalografica [1]. Esto resulta en que los MOFs poseen aplica-
ciones potenciales en diferentes campos tales como el almacenamiento de gases, el transporte de farmacos en
sistemas bioldgicos, los procesos de separacion, la construccion de sensores, la captura y liberacién controlada de
sustancias activas y la catalisis heterogénea.

En este trabajo, se emplean dos tamafios cristalinos (~¥500 nm y ~50 nm de lado respectivamente) de un
MOF derivado de circonio conocido como MOF-808; el cual posee una estabilidad quimica y térmica debidamen-
te reportada [2] [3] [4].

Los materiales fueron caracterizados por microscopia electrénica (TEM y SEM) y difraccidon de rayos X de
polvos (PXRD), adsorcidon de N2, entre otros. Luego el material poroso asi obtenido, se utilizd para la inclusion y
liberacién controlada del fungicida Thiram, utilizado para controlar los hongos del suelo y proteger cultivos de
cereal, semillas y frutas. La inclusién se cuantificd por espectroscopia UV-Vis arrojando como resultado un 80%
(20 mg thiram/25 mg MOF-808) de inclusion en los poros del material, en un lapso de 3 h'y un 60% de liberacion
(14mg/25mg MOF-808), en un término de 3 h. Los materiales preparados fueron también usados como soporte
de sitios cataliticamente activos (nanoparticulas de paladio, PANPs) con el objetivo de mejorar la reciclabilidad
y selectividad por tamafio del catalizador. Las variaciones en las condiciones de reaccion, permitieron obtener
un exceso de PANPs en los poros con respecto a los depositados en la superficie externa de los cristales de MOF.

Los materiales asi preparados (Pd@MOF-808) se evaluaron en catélisis heterogénea para reacciones de
acoplamiento cruzado de Suzuki-Miyaura, explorando varias condiciones de reaccién. Dada la importancia de las
reacciones de formacidn de enlaces C-C en el campo de la quimica organica, hemos evaluado la reciclabilidad de
catalizadores heterogéneos y la selectividad de sustratos segiin su tamafio obteniendo resultados prometedores.

Referencias:

[1]. Nanostructured Multifunctional Materials, Chapter 5: Metal-Organic Frameworks (IMOFs): Multi-Functionality wi thin Order,
Alejandro M. Fracaroli, Editor: Esteban Franceschini, CRC Press Taylor & Francis Group, 2021.

[2]. Escobar H. et al. Ind. Eng. Chem. Res., 2022,61,17,5853-5862 [3]. Kalmutzki M. et al. Adv. Mater,, 2018, 26, 1704304

[4]. H. Furukawa. et al. Am. Chem. Soc., 2014, 136,4369-4381. [5]. LuoS. etal. ACS Appl. Mater Interfaces., 2019, 11, 32579~ 32598
[6]. XuJ, LiuJ., LiZ, WangX., Wang, Z.). Mater. Sci., 2019, 54, 12911-12924.
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FUNCIONALIZACION Y CARACTERIZACION DE NANOTUBOS DE CARBONO DE
PARED SIMPLE EMPLEANDO SALES DE DIAZONIO
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Resumen

Los nanotubos de carbono (NTC) presentan excelentes propiedades mecanicas, dpticas y eléctricas de
interés en diversos campos de aplicacién, entre ellos, el desarrollo de (bio)sensores electroquimicos [1]. Para
mejorar la dispersabilidad de los NTC se han desarrollado diferentes métodos de modificacién superficial. La
maodificacidn con sales de diazonio permite controlar el grado de funcionalizacion y obtener nanomateriales dis-
persables en medio acuoso que exponen grupos funcionales aptos para el anclaje de biomoléculas [2].

En este trabajo se sintetizaron nanotubos de carbono
de pared simple (NTCPS) funcionalizados con la sal de dia-
zonio derivada del acido 4-aminobenzoico (Fig. 1a). El nano-
material obtenido (NTCPS-pB) fue caracterizado mediante (a) ’
espectroscopia FTIR, Raman, XPS, TGA y potencial zeta. Los
resultados obtenidos evidencian la presencia de grupos car-
boxilicos sobre la superficie del nanomaterial. Se prepara-
ron dispersiones de los NTCPS-pB mediante tratamiento ul-
trasodnico, las cuales fueron estables por mas de cuarenta y
cinco dias. El nanomaterial se empled en la modificacién de
electrodos de carbono vitreo (GCE) y se estudié la respues-
ta electroquimica de diferentes analitos de interés. Sobre los
electrodos modificados con NTCPS-pB se logré diferenciar la
respuesta de catecol (C), hidroquinona (HQ) y resorcinol (R)
en una mezcla de los mismos (Fig. 1b). Se observé también
una disminucién del potencial de pico anddico e incrementos fz:)gg:fpzes(f; Z‘::;f;‘g:fﬂ";?;”;gecm;gTEE’;
de la densidad de corriente para acido ascorbico. Ademas, se separado y en mezclas sobre GCE/NTCPS-pB.
produjo una disminucién de los sobrepotenciales y aumentos en las El inset muestra la respuesta de la mezcla de
corrientes de oxidacion y reduccion de H202. Los resultados obte- catecoles sobre GCE
nidos hacen a este nanomaterial interesante para su aplicacion en
deteccidn electroquimica.

. v y
s 00 gy 05 10

Referencias:
[1]. Rathinavel S., Priyadharshini K. & Panda D. Materials Science and Engineering B, vol. 268 (2021), 115095.
[2]. L. Pilan, Bioelectrochemistry, vol. 138 (2021) 107697.
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REGULACION DE LA EXPRESION DE LRP1 POR LDL MODIFICADAS Y ACIDOS
GRASOS NITRADOS EN MACROFAGOS
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Resumen

La aterosclerosis es una enfermedad inflamatoria crénica fuertemente asociada con dislipemia
y la activacion de células de la inmunidad innata (lIC), como los monocitos de sangre periférica (PBM)
y los macréfagos tisulares. La proteina 1 relacionada con el receptor de lipoproteinas de baja densidad
(LRP1) es un receptor scavenger que pertenece a la familia del receptor de LDL.

Este es expresado por monocitos/macréfagos y tiene una activa participacidn en la promocién
de perfiles proinflamatorios en estas células durante la aterosclerosis. En nuestro laboratorio demos-
tramos que la expresion de LRP1 disminuye en PBM de individuos con aterosclerosis subclinica. Ade-
mas, la expresion de LRP1 es afectada por la presencia de LDL modificadas (modLDL), principalmente
LDL agregadas y LDL oxidadas, que pueden ser un factor extracelular para la promocién de perfiles
proinflamatorios en IIC.

Nuestro grupo de trabajo también describid que los 4cidos grasos nitrados (NO2-0A), los cua-
les son derivados lipidicos bioactivos, de formacién enddgena, modulan la expresion y la seializacion
intracelular de CD36, un receptor de tipo scavenger, implicado en el estado inflamatorio de los macré-
fagos. Sin embargo, se desconoce el efecto de NO2-OA sobre la expresion de LRP1. Asi, el objetivo del
presente trabajo es estudiar la relacién entre la expresién de LRP1 y los perfiles inflamatorios en ma-
crofagos tratados con modLDL y establecer si este efecto puede ser contrarrestado por NO2-OA. Como
modelos experimentales se utilizaron células derivadas de macréfagos THP-1 y RAW 264.7, las cuales
se cultivaron con modLDL (100 pg/ml) durante diferentes tiempos y luego se incubaron en presencia o
ausencia de NO2-0A (5 uM). Luego, se analizaron las expresiones de LRP1 y factores proinflamatorios,
asi como las especies reactivas del oxigeno (ROS).

En este modelo celular, el tratamiento con modLDL afecté la migracion de macréfagos, promo-
vié la generacion de ROS e indujo factores proinflamatorios, como IL-6. Este perfil proinflamatorio
que presentaron los macréfagos luego del tratamiento con modLDL, fue contrarrestado por NO2-0A,
promoviendo un aumento en la expresién de LRP1, inhibicion en la generacion de ROS y expresién de
marcadores proinflamatorios.

En conjunto, estos resultados indican que LRP1 tiene una participacién activa en la induccién
del perfil proinflamatorio en macrdéfagos, y que puede estar regulado por modLDL producidas por el
desbalance lipidico o dislipemia.
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NANOPLATAFORMAS HIBRIDAS Y (BIO)RESPONSIVAS PARA EL TRANSPORTE
Y LIBERACION DE FARMACOS ANTITUMORALES

Autores: Torres, Jazmin' ; Ancarani, Rosario M." ; Longhi, Marcela R."; Martin, Sandra E.? ; Uber-
man, Paula M.? Garcia, Mdnica C."

Filiacion Institucional

"Departamento de Ciencias Farmacéuticas, FCQ. UNC, UNITEFA-CONICET. 2 Departamento de Quimica
Orgdnica, FCQ, UNC. INFIQC-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

El avance en las investigaciones en los campos de las ciencias farmacéuticas y de materiales ha con-
tribuido al aprovechamiento de farmacos (F) clinicamente aprobados que presentan inconvenientes o pro-
piedades fisicoquimicas o bioldgicas desfavorables, las cuales pueden comprometer su eficacia, seguridad
y confiabilidad, afectando su accién o limitando su utilidad terapéutica[1] . En particular, la nanotecnologia
farmacéutica ha demostrado que mediante estrategias de disefio, desarrollo y formulacién se pueden su-
perar dichas limitaciones [2].

Este proyecto se focaliza en el desarrollo de nanoplataformas hibridas y (bio)responsivas (NHSE) des-
tinadas a combatir y optimizar la farmacoterapia del cancer de mama, con el fin de ofrecer alternativas
terapéuticas que permitan responder, de manera integral, a esta problematica sanitaria en virtud de que
esta patologia es la primera causa de muerte por tumores en mujeres y presenta alta prevalencia en Ar-
gentina [3]. En esta tesis doctoral se propone la sintesis de NHSE constituidas por diferentes nanoparticulas
inorgdanicas (con base en hierro u oro) funcionalizadas con un ligando orgdnico compuesto por L-Cisteina y
acido hialurdnico (L-Cis-HA) con el objetivo de mejorar su estabilidad coloidal, su afinidad y dispersabilidad
acuosa. Estas NHSE se utilizan como sistemas portadores de tamoxifeno (TMX) con vistas a optimizar su
perfil terapéutico, en términos de mejora de su eficacia y seguridad contra el cdncer de mama.

Desde el inicio de esta tesis (septiembre 2021), se sintetizaron nanoparticulas de magnetita, conju-
gados L-Cis- HA con diferentes proporciones del aminoacido, obteniendo asi las NHSE. Los sistemas magné-
ticos fueron caracterizados empleando diferentes técnicas espectroscopicas, calorimétricas y difractograficas. Se
incorpord el TMX mediante interaccién idnica y se determind la eficiencia de cargado. Se obtuvieron los perfiles
de liberacion in vitro en fluidos biorrelevantes que simulan condiciones plasmaticas y el microambiente
tumoral. Los resultados obtenidos demuestran que el conjugado L-Cis-HA funcionaliza eficientemente las
nanoparticulas inorganicas, que TMX se incorpora con eficiencias de cargado superior al 80% y que se con-
trola su liberacién desde las NHSE-TMX en comparacién con una muestra referencia de TMX.

Referencias:

[1] .MC Garcia, in Engineering of Biomaterials for Drug Delivery Systems. Beyond Polyethylene Glycol, 2018
[2]. DC Castro, et al., New Journal of Chemistry, 2021, 45, 4032-45.

[3]. Insituto Nacional del Cancer-Ministerio de Salud de la Nacidn, Cadncer de mama. Estadisticas e Incidencia.
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LA AUSENCIA DE CD39 PODRIA INDUCIR UN FENOTIPO PRE-EXHAUSTO EN
LINFOCITOS T CD8+ INFILTRANTES DE TUMOR
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Resumen

Nuestro grupo de trabajo ha demostrado que ratones CD39KO inyectados con la linea tumoral
B16-OVA presentan un mayor % de linfocitos T (Li T) CD8+ infiltrantes de tumor (IT) con fenotipo efec-
tor, como asi también un mayor % de LiT CD8+ IT especificos que animales WT. CD39 es una ecto-en-
zima que participa en la generacion de adenosina, una molécula inmunosupresora que interfiere en la
respuesta inmune antitumoral. En este trabajo, evaluamos el rol de CD39 en la poblacién de LiT CD8+ IT.

Para ello, ratones C57BL/6 WT y CD39KO fueron inyectados de manera subcutanea con 1x106
de células de la linea tumoral B16F10-OVA. A los 17 dias posteriores a la inyeccion, evaluamos por ci-
tometria de flujo la expresidn de receptores inhibitorios (IRc) (PD-1y TIM-3), factores de transcripcién
(TF) asociados a agotamiento (TOX, TCF-1, EOMES, T-bet e IRF-4), citoquinas y moléculas citotoxicas
(granzima B (GzB), perforina, y CD107) en LiT CD8 IT. Observamos que los LiT CD8 IT provenientes de
ambos grupos de animales exhibian dos poblaciones con diferente expresién de PD-1: PD-1high y PD-
llow; sin embargo, la poblacion PD-1low era significativamente mayor en ratones CD39KO comparado
con ratones WT (p<0.005). Ambos grupos de animales presentaban un gran % de células PD-1high que
co-expresaban TIM-3 (82,4+6,1y 80,3+17,9 respectivamente), un IRc que se asocia a estadios termina-
les de agotamiento, mientras que un bajo % de células PD-1low eran TIM-3+ (17,5+11,2 y 34,0+19,9).

Dentro de la poblaciéon PD-1low encontramos un menor % de LiT CD8+ que expresan FT aso-
ciados a agotamiento (TBET+, EOMES+ e IRF-4+) comparado con la poblacidon PD-1high en ambos gru-
pos de animales (p<0.05). La mayoria de los LiT CD8 PD-1low de ratones CD39 KO y WT eran TCF-1+
(65.4+14.4 y 71.4£11.5), un TF asociado a pre-agotamiento, mientras que la mayoria de los LiT CD8
PD-1high eran TOX+ TCF-1- (92.8+4.2 y 86.4+7.5). Se ha demostrado que LiT CD8+ terminalmente
exhaustos muestran un incremento en la capacidad citotdxica. En concordancia, observamos que la
poblacion de LiT CD8+ PD-1high IT mostraron un mayor % de células perforina+, GzB+y CD107+ com-
parado con LiT CD8 PD-1low (p<0.05).

En forma conjunta nuestros resultados demuestran que los ratones CD39KO inyectados con la li-
nea tumoral B16-OVA muestran mayor infiltrado de LiT CD8 PD-1low con fenotipo de pre-agotamiento
comparado con animales WT. Nuestros resultados sugieren que la ausencia de CD39 puede favorecer
un fenotipo de LiITCD8+ IT pre-exhaustas, los cuales se ha reportado responden mejor a las terapias
con anti-checkpoints que la poblacién terminalmente exhausta, reforzando la idea de que CD39 es un
blanco prometedor en las terapias anti-tumorales.
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MODULADORES SUPERFICIALES DE LA ACTIVIDAD CATALITICA DE
NANOPARTICULAS

Autores: : Ahumada, Richard'; Granados, Alejandro’.
Filiacion Institucional
"Departamento de Quimica Orgdnica, FCQ. UNC. INFIQC-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

En la actualidad existe gran interés en el desarrollo y empleo de nanomateriales, principalmente
nanoparticulas, con aplicacidn en diversas areas de base tecnoldgica como por ejemplo la catdlisis [1].
Para que estas aplicaciones sean factibles es necesario optimizar procesos de polifuncionalizacion de
la superficie de las NPs, con el fin de otorgar a estos nanomateriales una propiedad o funcionalidad
particular. Las NPs derivatizadas con ciclodextrinas (CDs) estan siendo utilizadas en las industrias far-
macéutica, cosmética, y de alimentos, entre otras, para inducir enantioselectividad, o, por ejemplo,
para la construccidn de biosensores [2] [3].

Nuestro objetivo es avanzar en la sintesis de NPs metalicas con superficies polifuncionalizadas
con CDs modificadas. Estas nano estructuras serdn evaluadas en el campo de la catalisis y de reconoci-
miento supramolecular enantioselectivo dependiendo del recubrimiento superficial y constitucién de
sus nucleos [4]. De esta manera se pretende aportar datos sobre la modulacidn de la capacidad catali-
tica de los nanomateriales obtenidos en relacién a la modificacién de sus superficies.

Hasta ahora se han obtenido nanoparticulas de oro utilizando 4cido lactico como agente reduc-
tor ya que esta propiedad ha sido poco explorada en este compuesto. Cabe mencionar que el acido
lactico posee caracteristicas quirales que se espera sean transferidas a nuestros nanomateriales. Las
NPs obtenidas fueron estabilizadas con BCDMOD12, ciclodextrina sintetizada por nuestro grupo de in-
vestigacion. Adicionalmente fueron caracterizadas por espectrofotometria Uv-Vis, microscopia TEM y
espectroscopia FT-IR, con el fin de determinar su morfologia, tamafio y obtener indicios de su recubri-
miento superficial. Se resalta que se esta pendiente por realizar pruebas para la catalisis de la reaccion
de reduccidn del 4- paranitrofenol.

Referencias:

[1]. Gogoi, A., Mazumder, N., Konwer, S., Ranawat, H., Chen, N., Zhuo, G., Molecules, 2019, 24, 1007.

[2]. Morin, N.; Fourmentin, S.; Fenyvesi, E., Lichtfouse, E.; Torri, G.; Fourmentin, M.; Crini, G. Environmental Chemistry
Letters, 2021, 19, 2581-2617

[3]. Gao, J.; Guo, Z.; Su, F.; Gao, L.; Pang, X.; Cao, W.; Du, B.; Wei, Q. Biosens. Bioelectron. 2015, 63, 465471.

[4]. Yasukawa, T.; Miyamura, H.; Kobayashi, S. ACS Catal. 2016, 6, 7979-7988.
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SIMULACIONES DE CRECIMIENTO DE DENDRITAS SOBRE ANODO DE LITIO
METALICO

Autores: Saravia, Paula V." 2; Pefiaranda, Guadalupe??; Calderdn, C. Andrea??; Leiva, Ezequiel P'2; Paz, S. Alexis'>
Filiacion Institucional

" Departamento de Quimica Tedrica y Computacional, FCQ. UNC. INFIQC-CONICET. 2 Laboratorio de Energias
Sustentables. UNC-CONICET. 2 Instituto de Fisica Enrique Gaviola, UNC. IFEG- CONICET, Cba-Arg.

Resumen

El uso de Litio metalico (Li) como dnodo para baterias recargables es un objetivo primario en el campo de in-
vestigacion del almacenamiento de energia [1]. El principal inconveniente que se encuentra en el uso de este electrodo
es el crecimiento de dendritas metalicas sobre su superficie durante los ciclos de carga/descarga, lo que disminuye el
rendimiento de la bateria y provoca problemas de seguridad. Es por esto que es de gran importancia estudiar el meca-
nismo de formacion de dendritas y el efecto de las variables involucradas para encontrar estrategias que eviten su creci-
miento. Desarrollamos un modelo computacional de grano grueso basado en el de Mayers et al [2] para simular
el crecimiento de dendritas sobre un electrodo plano. La electrodeposicion de iones Li+ se considera un evento
aleatorio con probabilidad P que puede ocurrir sobre el electrodo implicito o sobre Li metdlico ya depositado.

Esta probabilidad P se puede relacionar con el sobrepotencial experimental de la celda. Encontramos
gue las distintas probabilidades de deposicién influyen en la morfologia resultante de las dendritas: a mayor P,
mayor crecimiento dendritico con estructuras mas ramificadas (Figura 1). Ademas, estudiamos la influencia del
reservorio de particulas (que mantiene el sistema a WVT constante y permite el ingreso de particulas al sistema al
avanzar el tiempo de simulacién) sobre la corriente y los perfiles de concentracion de iones a lo largo del eje z de
la simulacién.

Nuestro modelo permite estudiar la morfologia de deposicion de Li en diferentes condiciones de reac-
cion. Observamos que ademas del valor de P, la posicion del reservorio de iones elegido influye en la formacién
de dendritas. Relacionamos esta posicion con el ancho de la SEl y por lo tanto también la posicion relativa al
electrodo de la interfaz SEl-elec-
trolito. Planteamos cémo exten-
der el modelo desarrollado para
estudiar la influencia de otros
procesos (disolucion, difusion su-
perficial, etc.) y pardmetros (vis-
cosidad del medio, coeficientes
de difusion, etc.) en la formacion
de dendritas.

Figura 1- configuraciones finales de sistemas simulados a distintos valores de P.

Referencias:
[1]. Yang, H., Guo, C., Naveed, A., Lei, J., Yang, J., Nuli, Y., & Wang, J. Energy Storage Materials, 14 (2018), 199-221.
[2]. Mayers, M. Z., Kaminski, J. W., & Miller, T. F. J. Phys. Chem. C, 116 (2012), 26214-26221.
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CARACTERIZACION DE DEFICITS SENSORIOMOTORES NO DISCAPACITANTES
INDUCIDOS POR LESION CEREBRAL TRAUMATICA LEVE EN RATAS

Autores: De la Fuente, Sofia’; Pérez, Mariela F."
Filiacion Institucional
"Departamento de Farmacologia Otto Orsingher, FCQ. UNC. IFEC-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

El traumatismo craneoencefélico (TBI) provoca varias manifestaciones neuropatoldgicas, inclui-
dos déficits cognitivos, emocionales, motores y psicoldgicos, probablemente relacionados con pro-
cesos neuroinflamatorios tempranos. A nivel celular, los axones de las neuronas catecolaminérgicas
son particularmente vulnerables a los mecanismos de lesion primarios y secundarios. Es por esto que
alteraciones en la neurotransmision dopaminérgica, principalmente en el cuerpo estriado y el sistema
limbico, podrian estar involucradas en los mecanismos que subyacen a los déficits sensoriomotores in-
ducidos por TBI. De hecho, la administracion de farmacos que acttan sobre la dopamina en pacientes
con TBI mejoré los sintomas relacionados con la funcién ejecutiva y cognitiva.

Anteriormente hemos demostrado que el TBI leve (TBIm) genera déficits cognitivos coincidente-
mente con niveles elevados de biomarcadores de estrés oxidativo (OS) (proteina-AOPP y peroxidacion
de lipidos-MDA), justo después del TBIm, que durd mas de 7 dias en areas del cerebro relacionados
principalmente con estas funciones. Sin embargo, poco se sabe acerca de las consecuencias senso-
riomotoras inducidas por TBIm y del OS en las estructuras cerebrales relacionadas con estos efectos.

Materiales y métodos: TBIm se indujo en ratas Wistar macho adultas anestesiadas y 7 dias des-
pués se evalud la fuerza de agarre (GS), la placa caliente (HP) o la actividad locomotora inducida por
anfetamina (0.5 mg/kg) (LA). Otros grupos se sacrificaron 60 min, 24 h o 7 d después de TBIm para de-
terminar los niveles de AOPP o MDA. Resultados: los resultados preliminares indican que mTBI indujo
una disminucion significativa en el tiempo hasta la caida en GS, demostraron aumento de la latencia
en HP (p<0.05 prueba t no pareada) y reduccidn en LA (RM-ANOVA). Las determinaciones de AOPP y
MDA aun estdn en curso.

Conclusiones: TBIm indujo déficits sensoriomotores en animales con rendimiento motor apa-
rentemente normal. Estos déficits pueden estar relacionados con procesos neuroinflamatorios tem-
pranos que podrian alterar el funcionamiento neuronal en estructuras cerebrales relacionadas con los
trastornos cognitivos, sensoriomotores y psiquiatricos descritos en pacientes con TCE.
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SINTESIS DE NITROCOMPUESTOS ORGANICOS: ANALISIS COMPARATIVO DE LAS
CONDICIONES DE REACCION DESDE METRICAS CUANTITATIVAS Y HOLISTICAS
QUE MUESTRE LA SUSTENTABILIDAD E INCIDENCIA SOBRE EL AMBIENTE.

Autores: Galvan, Maria Constanza’ ; Rossi, Laura I."
Filiacion Institucional
"Departamento de Quimica Orgdnica. FCQ. UNC. INFIQC-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

Objetivos Generales: Obtencion de productos de alto valor agregado en base a la Quimica Sus-
tentable. Calculos de pardmetros verdes o green para evaluar procesos y condiciones de reaccion. La
nitracion de compuestos organicos produce sustancias que pueden ser usadas como intermediarios en
una reaccion [1] o producto final [2].

Los nitrocompuestos son utilizados en sintesis industrial de productos farmacéuticos, agroqui-
micos, colorantes, polimeros, explosivos, etc.[3]. Generalmente, en la sintesis orgdnica se utiliza mezcla
de 4cidos nitrico y sulfurico concentrados u éxidos de nitrégeno [4].

Algunas desventajas de estos métodos sintéticos son: limitada solubilidad de sustratos, baja
quimioselectividad, moderada estereoselectividad, altas temperaturas, corrosién y residuos de dificil
tratamiento. Es necesario continuar con la blusqueda y desarrollo de rutas sintéticas sin subproductos,
mas benignas y de mas bajo costo. Este desafio es de interés académico e industrial [5].

Solventes Green
*  Agentes nitrantes
T Reflujo

Acido cinamico p-Nitroestireno

Referencias:

[1]. F. Hao and N. Nishiwaki, Molecules, 2020, 25, 673.

[2]. L. Rocard, A. Goujon and P. Hudhomme, Molecules, 2020, 25, 1402.

[3]. A. M. Faisca Phillips, M. F. C. Guedes da Silva and A. J. L. Pombeiro, Front. Chem., 2020, 8, 1-27.
[4].S. G. Zlotin, I. L. Dalinger, N. N. Makhova and V. A. Tartakovsky, Russ. Chem. Rev., 2020, 89, 1-54.
[5]. A. Palmieri, European J. Org. Chem., 2020, 1-15.
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COMPARACION DE DOS METODOS COMERCIALES PARA LA DETERMINACION
DE HEMOGLOBINA GLICOSILADA (HBA1C)

Autores: Stradella, Agustina T.? ; Forzinetti, Gabriel M.’
Filiacion Institucional
"Hospital Universitario Privado de Cérdoba, Cba-Arg.

Resumen

Introduccidn: La diabetes mellitus es una enfermedad crénica compleja caracterizada por altos niveles
de glucosa en sangre como consecuencia del defecto en la secrecidn y/o accion de la insulina, que a largo plazo
se asocia con dafio de varios érganos, especialmente ojos, rifiones, sistema nervioso y que requiere atencion
médica continua para prevenir estas complicaciones. Se sabe que la glucosa en ayunas es un estudio que indica
el estado del paciente en horas previas, pero por si sola no expresa el verdadero estado de la regulacion de la
glucemia por multiples causas, como el ayuno. La determinacion de hemoglobina glicosilada (HbA1c) es fun-
damental en el control del paciente con diabetes, ya que es capaz de reflejar el promedio de la concentracién
de glucosa plasmatica en los eritrocitos a lo largo de 120 dias anteriores al examen. En el afio 2010 esta prueba
fue incorporada como criterio diagndstico de diabetes por la American Diabetes Association (ADA) a un nivel de
>6.5%, especificindose el requisito de que la determinacion se realice con métodos certificados por el National
Glycohemoglobin Standarization Program (NGSP) y estandarizados por las especificaciones del Diabetes Control
and Complications Trial (DCCT).

Objetivo: Comparar dos métodos comerciales para la determinacion de HoAlcy evaluar la correlacion analitica,
la sensibilidad y especificidad diagndstica de ambos métodos. Materiales y métodos: Estudio de correlacion de méto-
dos, observacional y trasversal en el que se utilizaron resultados de HbA1c, en forma anénima, de 200 de pacientes que
acudieron al Laboratorio del Hospital Privado Universitario de Cordoba. Los métodos utilizados fueron HPLC: autoanali-
zador Variant Il Turbo de Bio Rad (método |) y electroforesis capilar: Capillarys 2 flex piercing de Sebia (método Il).

Criterios de inclusién: pacientes adultos de ambos sexos, diabéticos y no diabéticos que asistieron al Laboratorio
para realizarse la determinacién de HbA1c. Criterios de exclusion: embarazadas y nifios. Analisis estadistico. Se realizé la
comparacion de métodos mediante andlisis de regresion de Passing—Bablok y con el gréfico de Bland-Altman se estimé
el sesgo como la diferencia de los promedios con un intervalo de confianza del 95% y se lo comparé con el aceptado
por el NGSP considerando para el error sistematico el 50% del error total permitido (6%). La sensibilidad y especificidad
diagndstica se calcularon a partir del estadistico X2 (chi cuadrado) con un nivel de significancia p<0.05.

Resultados y discusion: El coeficiente de correlacion fue 0.995 con p<0.0001. La ecuacion de la recta obtenida
en la regresion de Passing Bablock fue y=0.1967 (0.0000; 0.3211) + 0.9667 (0.9474; 1.0000) x. Se obtuvo un sesgo de
0.04% considerablemente menor al error sistematico permitido por el NGSP (3%). El estadistico X2 determind que exis-
te asociacion entre diagndstico de Diabetes y ambos métodos, con un nivel de significancia p<0.0001. La sensibilidad
obtenida para HPLC y electroforesis capilar fueron 94% y 98% respectivamente y ambas metodologias presentaron
100% de especificidad. De los resultados, podemas conduir que existe una excelente correladon entre los métodos enestudio, esto se-
guramente debido a la alta estandarizacion que existe entre ellos. Y si bien, en la poblacion estudiada, la sensibilidad diagndstica
estuvo a favor de electroforesis capilar, los resultados verifican que ambas tecnologias tienen sensibilidad y especificidad
conforme para la utilizacion en la practica clinica.
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REGULACION DE LA ASOCIACION DE LA PROTEINA 4 DE INTERACCION
CON CDC42 (CIP4) A MICROTUBULOS DURANTE EL ESTABLECIMIENTO DE
LA SINAPSIS INMUNOLOGICA EN CELULAS NATURAL KILLER (NK)

Autores: Marin, L.M."; Pariani, A.P."; Hidalgo, F." ;Larocca M.C."
Filiacion Institucional
" Instituto de Fisiologia Experimental, FBIOyF. UNR. IFISE- CONICET, Rosario -Arg.

Resumen

Introduccién: La citotoxicidad de las células Natural Killer (NK) requiere una remodelacién ex-
tensa del citoesqueleto y una reorganizacidn de los receptores de membrana en la sinapsis inmune
(SI) establecida entre las células NK y las células diana. CIP4 es un efector de CDC42 que organiza a las
proteinas implicadas en la remodelacidn de la actina, teniendo un papel destacado en la maduracion
de la Sl en las células. CIP4, ademds, contiene un dominio amino-terminal que le permite interaccionar
con los microtubulos.

Objetivo: Nuestro objetivo fue caracterizar la localizacién subcelular de CIP4 y especificamente
la interaccion de CIP4 con los microtubulos durante la activacidn de las células NK.

Métodos: La localizacidn subcelular de CIP4 se analizé mediante microscopia confocal de in-
munofluorescencia y la interaccidon de CIP4 con los microtibulos se evalué adicionalmente mediante
Western Blot en extractos de microtubulos de células YTS-NK en reposo (unidas a cubreobjetos recu-
biertos con IgG) y activadas (unidas a cubreobjetos recubiertos con ICAM-1 y anti-CD28). Los resulta-
dos fueron expresados como la media aritmética + el error estandar (media + s.e.m).

Resultados: Los estudios de inmunofluorescencia mostraron que la activaciéon de las células YTS-
NK con ICAM-1/anti-CD28 indujo la translocacién de CIP4 al centrosoma (CIP4 en centrosoma (%): 1gG:
7 £ 3, n: 33 células; ICAM-1/anti-CD28: 11 + 4, n: 23 células; p= 0,02) y a la superficie celular activada
(CIP4 en SA (%): 1gG: 10 £ 3, n: 33 células; ICAM-1/anti-CD28: 14 £ 5, n: 23 células, p= 0,01). El andlisis
de transferencia Western de extractos de células ricas en microtubulos mostré una disminucién de
CIP4 asociado a microtubulos en células activadas con ICAM-1/anti-CD28 (CIP4 en microtUbulos (%),
IgG: 50 + 5; ICAM-1/anti-CD28: 22 + 7, n: 3; p= 0,01). De manera similar, los estudios de inmunofluo-
rescencia mostraron que la localizaciéon de CIP4 en los microtubulos se redujo en las células activadas
con ICAM-1/anti-CD28 (CIP4 en microtubulos (%): 1gG: 50 = 6, n: 33 células; ICAM-1/anti-CD28: 41 + 4,
n: 23 células, p=0,001).

Conclusion: la activacion de las células NK induce cambios significativos en la localizacién de
CIP4, lo que provoca una disminucién importante en la interacciéon de CIP4 con los microtubulos. Los
mecanismos subyacentes a la relocalizacion de CIP4 o la relevancia de la relocalizacién de CIP4 en la
maduracion de NK- Sl serdn objeto de estudios futuros.
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EFECTOS E INTERACCIONES DE LIQUIDOS IONICOS EN SISTEMAS SUPRAMOLECULARES

Autores: Herndndez Zarta, Héctor H." ; Veglia, Alicia Viviana’.
Filiacion Institucional
"Departamento de Quimica Orgdnica, FCQ. UNC. INFIQC-CONICET, Cba-Arg.

Resumen

Los macrociclos (R) son moléculas ciclicas que tienen una cavidad con dimensiones en la escala
nanomeétrica o subnanometrica, cuyo didmetro depende del nimero de las unidades que los compo-
nen y de los diferentes grupos sustituyentes que poseen, y ademas pueden interactuar con otras mo-
léculas (S) formando supramoléculas por formacién de complejos. Estos sistemas supramoleculares
pueden presentar absorcién y emisién fluorescente posibilitando su empleo como sensores para la
determinacion directa o indirecta de los analitos a determinar.

Los R que se estudiaran en este trabajo son macrociclos como los resorcinarenos (RA) que con-
tienen unidades de 3-hidroxifenol unidos por puentes metileno en las posiciones 4 y 6; en tanto que
los calix[n]arenos (CAn) contienen unidades fendlicas unidos por puentes metileno en las posiciones
2y 6; el tiacalix[n]areno (TCAn) derivado del CA, en el cual los puentes metilenos han sido sustituidos
por enlaces sulfuro y por ultimo los coronarenos (CR), que son heterociclos aromaticos unidos por
heterodtomos en posicién para. Estos R necesitan un medio orgdnico para su solubilizacién, por lo cual
se propone estudiar el reemplazo total o parcial del solvente por liquidos idnicos (LI) derivados del imi-
dazolio, con el fin de desarrollar métodos analiticos mas sensibles e incluso mas sustentables, debido a
la baja volatilidad y alta estabilidad térmica de los LI que permiten su reciclado y mejoran la seguridad
en la manipulacidn al no ser inflamables, reduciendo la contaminacion del aire.

Los S que se plantean estudiar son pesticidas como el aminocarb (AmC), insecticida de alto
espectro; atrazina (AZ) y paraquat (PQ), que son herbicidas de uso comun; ademas, derivados de pro-
ductos alimenticios y farmacéuticos como el acido cafeico (AC) y acido clorogénico (ACL).

En nuestro laboratorio se cuenta con algunos resultados preliminares que muestran diferentes inte-
racciones. Por ejemplo: con ACy TCA4 o CA4, se obtuvo quenching de fluorescencia (F); mientras que con
PQ exaltacién de F; en tanto que el bromuro de 1-etil-3-metil imidazolio (EMImBr), provocé quenching solo
con TCA4. Los cambios observados en F indican la factibilidad de proponer su empleo para el desarrollo de
métodos analiticos para la determinacién y cuantificacién de los analitos de interés.
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SINTESIS Y CARACTERIZACION DE HIDROGELES DE QUITOSANO FUNCIONA-
LIZADOS CON B-CICLODEXTRINA

Autores: Basiglio, Brenda’; Ribone, Sergio R."; Cerutti, Juan P."2; De Leger, Wout?; Longhi, Marcela
R.7; Quevedo, Mario A."; Smet, Mario*; Dehaen, Wim?; Zoppi, Ariana’.
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Resumen

El disefio y desarrollo de hidrogeles obtenidos por combinacién de quitosano y ciclodextrina-
constituye un tema cientifico de gran relevancia para la obtencion de matrices poliméricas de libera-
cion controlada [1].

El objetivo principal de este estudio fue la sintesis y caracterizacidon de nuevos hidrogeles de qui-
tosano funcionalizados con B-ciclodextrina (CD-f-CS), destinados a ser empleados como sistemas de
administracion de farmacos. Los hidrogeles de CD-f-CS se sintetizaron por aminacién reductora usando
monoaldehido-B-CD y diferentes cetonas, cuya relacion molar se varid para diversificar los hidrogeles
resultantes. La funcionalizacion exitosa de B-CD en quitosano fue confirmada por FT-IR y NMR.

La morfologia de los hidrogeles se caracterizé por SEM y mostrd una estructura porosa. Las pro-
piedades viscoelasticas fueron estudiadas por ensayos reolégicos. El médulo de almacenamiento (G’)
siempre fue mayor que el médulo de pérdida (G"”) y no hubo puntos de cruce, lo que indica que los
hidrogeles tienen la estructura de gel caracteristica. Al aumentar la longitud y/o la cantidad de cetona
utilizada para su sintesis, se obtienen hidrogeles mas débiles y estables con mayor tamafio de poro.
También se realizaron ensayos de hinchamiento y se estudié la cinética de liberacion de rifampicina
desde el hidrogel.

Los resultados obtenidos en estos estudios demuestran que estos hidrogeles resultan prome-
tedores para su potencial aplicacién en el drea farmacéutica.

Referencias:
[1]. Negm NA, et al. Int J Biol Macromol. 2020;152:681-702.
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ESTUDIO DE REACCIONES DE OXIDACION Y A-HALOGENACION SOBRE COMPUES-
TOS ORGANICOS CATALIZADAS O PROMOVIDAS POR COMPUESTOS DE COORDINA-
CION CON LIGANDOS DE ORIGEN NATURAL O POR NANOPARTICULAS

Autores: Espeche, Julieta’; Rossi Laura’.
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Resumen

Es de particular interés desarrollar condiciones de reaccion que no produzcan o minimicen efec-
tos adversos sobre el medio ambiente en el marco de las metodologias propuestas por la Quimica Ver-
de. Se investigard posibles aplicaciones de complejos de coordinacion, en particular, compuestos entre
ligandos de origen natural y metales de transicion de la serie 3d. Se estudiardn sus actividades como
catalizadores selectivos o reactantes en las reacciones de oxidacion de alqueno y a-halogenacién de
compuestos carbonilicos.

Se estudiara la reaccion de a-halogenacién de compuestos carbonilicos utilizando como fuente
de haldégenos a los compuestos de coordinacién ya sintetizados, y sales de Mn, Co y Ni, entre otros me-
tales o complejos nuevos siguiendo la metodologia puesta a punto en el grupo de trabajo. Se pretende
obtener en forma enantioselectiva, halocetonas enantioméricamente puras y con posible accién far-
macoldgica. Se utilizaran las siguientes cetonas como sustratos: propiofenona, p- hidroxipropiofenona,
p-acetilpropiofenona, p-metoxipropiofenona, o-hidroxipropiofenona, o-acetilpropiofenona, o-metoxi-
propiofenona y una familia de acetofenonas p-sustituidas.
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= EE—— Br —=
| calentamiento tradicional o
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Referencias:

[1]. Krapacher, C., Rossi, L., 2020. ChemistrySelect. 5,4740- 4747.

[2]. Rathinavel, J., Pugalenthi, R., Subramaniyan, S., August 2019. Synthetic Communications.
[3]. Prat, D., Hayler, J., Wells, A., 2019. Green Chem. 16, 4546-4551.
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PREVENCION DE LA FITOPATOGENESIS DE FUSARIUM VERTICILLIOIDES
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MODULACION FITOHORMONAL
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Resumen

Fusarium verticillioides es uno de los patégenos mds comunes del maiz. La estimulacion de la
Respuesta Sistémica Adquirida (RSA) podria ser una estrategia para minimizar las pérdidas por infec-
ciones de los cultivos.

El 4cido salicilico (AS) induce la RSA de manera natural, o mediante su aplicacién exdgena por
un proceso denominado sensibilizacidon o “priming”. La respuesta de defensa en plantas es el resultado
de una regulacién compleja de multiples vias de sefializacién mediadas por distintas hormonas, prin-
cipalmente el AS, el 4cido jasmodnico (AJ) y el etileno. También participan en las respuestas de defensa
otras hormonas como el acido abscisico (ABA), auxinas (como el acido indol acético), citoquininas y
giberelinas (GA).

En este trabajo se estudiaronlas vias bioquimicas de defensa vegetal mediadas por ASy AJ, en
plantas de maiz en las que se indujo RSA y posteriormente se infectaron con F. verticillioides.

Se utilizaron los hibridos comerciales de maiz P1780Y y P3115, resistente (HR) y susceptible
(HS) a F. verticillioides, respectivamente. Las semillas se sensibilizaron con una solucién 1 uM de AS
(incubacion overnight), y se cultivaron en macetas. Al décimo dia se confirmé lainduccién de RSA en
las plantas evaluando las expresiones de los genes PR1 y PR5 (qPCR), y se infectaron aplicando una
suspension de conidias de F. verticillioides a las hojas. A los 50 dias de cultivo se evaluaron parametros
de crecimiento y niveles de fitohormonas en partes aéreas y raices.

Las plantas de ambos hibridos tratadas con AS e infectadas mostraron parametros de crecimien-
to mayores a las plantas no tratadas e infectadas, y similares a la plantas control. El analisis de los nive-
les de fitohormonas permitié observar un efecto de priming caracteristico, mayor nivel de hormonas
asociadas a la defensa en las plantas sensibilizadas tras la infeccidn, principalmente en el HR. Lo que
podria indicar que los efectos de la sensibilizacidon con AS sobre la respuesta hormonal dependen del
germoplasma del maiz. Por otro lado el priming con AS induciria una produccién endégena de hormo-
nas sostenida en el tiempo en el HR. Los resultados muestran eficiencia de la RSA para controlar las
infecciones experimentales por F. verticillioides. Los bajos niveles de AS en el HS podrian estar relacio-
nados con la susceptibilidad a la infeccidn por el patégeno.
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DESARROLLO DE SISTEMAS FARMACEUTICOS DESTINADOS AL TRATAMIENTO
DE PATOLOGIAS INFECCIOSAS
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Resumen

La resistencia a los antimicrobianos (ATM) ocurre cuando los microorganismos mutan y se vuel-
ven menos susceptibles al efecto de estos farmacos. Segun la OMS, la problematica se encuentra
entre las 10 principales amenazas a la salud publica y continta escalando debido a la disminucidn del
desarrollo de nuevos ATM. Entre las multiples consecuencias ocasionadas por este fenémeno se pue-
den mencionar la dificultad para el tratamiento de patologias infecciosas, el aumento de mortalidad y
también de costos en salud publica, entre otras [1]. Azitromicina (AZT) es un antimicrobiano de amplio
espectro que se utiliza para el tratamiento de distintas patologias infecciosas. Sin embargo, tiene como
desventajas su limitada solubilidad en medios acuosos y baja estabilidad.

El objetivo de este trabajo es mejorar la solubilidad acuosa y estabilidad de AZT mediante la
preparacién de complejos multicomponentes con ciclodextrinas y aminoacidos [2].

La formacién de estos complejos se realizara mediante métodos como el amasado con agrega-
do de solvente, liofilizacidon y secado por atomizacidon. Una vez obtenidos, se caracterizardn a través
de técnicas como difracciéon de rayos X, espectroscopia infrarroja, resonancia magnética nuclear de
sélidos, entre otras. Ademas, se realizara una evaluacion biofarmacéutica, ensayos de actividad an-
timicrobiana in vitro y estudios de estabilidad tanto fisica como quimica. En experimentos futuros se
espera lograr un aumento en la solubilidad de AZT, con un adecuado perfil biofarmacéutico y actividad
antimicrobiana, asi como un aumento de su estabilidad.

Referencias:

[1]. Organizaciéon Mundial de la Salud (2020, 13 de agosto). Resistencia a los antimicrobianos.
Consultado el 16 de septiembre de 2022.

[2]. Aiassa V., Garnero C., Longhi M. R. y Zoppi A. (2021, 20 de julio). Cyclodextrin Multicomponent
Complexes: Pharmaceutical Applications. Pharmaceutics, 13(7), 1099.
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EFECTOS DE CICLODEXTRINAS Y p-SULFONATOCALIX[8JARENO SOBRE LAS
PROPIEDADES ESPECTROSCOPICAS DE LA HARMINA
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Resumen

Las ciclodextrinas (CDs) y los calixarenos (CA[n]) son moléculas ampliamente utilizadas en el
campo de la quimica analitica supramolecular para formar complejos denominados “sustrato-recep-
tor” (host-guest), los cuales permiten detectar y cuantificar diversos analitos debido a los cambios de
sefial que se generan cuando éstos se encuentran en presencia de un determinado sustrato, por lo que
se les conoce como sensores quimicos.

Por su parte, la harmina (HNA) es un alcaloide fluorescente del tipo B-carbolina inhibidora de
la enzima monoaminooxidasa; y su uso terapéutico ha sugerido efectos psicofarmacoldgicos positivos
para el tratamiento del Alzheimer y el Parkinson, asi como mejorar la memoria y el aprendizaje. Sin
embargo, una dosis excesiva de HNA puede causar toxicidad sobre el sistema nervioso y producir
temblor, que puede estar relacionado con el sistema de glutamato. Este y otros alcaloides han sido
detectados en diversas matrices naturales como la liana Banisteriopsis caapi,uno de los componentes
principales de la decoccién conocida como “Ayahuasca”, la cual, ha sido consumida de forma creciente
en los ultimos afos, reportando diversos casos de intoxicacion en sus consumidores.

En este trabajo, se estudid por espectroscopia UV-Visible y de Fluorescencia (F) la interaccién de
CDs (aCD e hidroxipropil BCD, HPBCD) y p-sulfonatocalix[8]areno (CA[8]S) con la HNA. Los espectros
UV-Visible reflejaron aditividad en todos los casos; mientras que la intensidad de la F del analito en
presencia las CDs fue incrementada; pero en presencia de CA[8]S fue inhibida. Se determinaron las
constantes de asociacion, KA, (a 25 o Cy pH=6,994) para los complejos estudiados, con valores de (2,5
+0,9) x 103 M-1 para HNA-aCD, (5 + 1) x 103 M-1 para HNA-HPBCD y (2,4 £ 0,1) x 103 M-1 para el sis-
tema HNA-CA[8]S. Ademas, la HNA-aCD presentd una relacién de rendimientos cuanticos de fluores-
cencia entre el analito complejado y el libre de (1,6 £ 0,3) x 103, un limite de deteccidn (LOD) de (0,211
+0,003) uM (equivalentes a una disminucidn de ~ 50 % en comparacion a la HNA sin el macrociclo) y
un limite de cuantificacion (LOQ) de (0,634 + 0,009) uM.

Por lo tanto, se propone una metodologia analitica para la determinacion directa de HNA por
exaltacién de F en presencia de aCD en diversas matrices. Otras metodologias analiticas mas comple-
jas y costosas reflejan LOD con érdenes de magnitud menores.Sin embargo, la espectroscopia de F
sigue siendo una técnica ventajosamente mas simple y rapida con un equipamiento mas econémico
y versatil.
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TRYPANOSOMA CRUZI PROMUEVE LA DESDIFERENCIACION Y TRANSICION
CELULAR DE MACROFAGOS HACIA UN FENOTIPO MIOFIBROBLASTO-LIKE
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Resumen

La desdiferenciacién es el proceso por el cual las células retornan desde un estado parcial o ter-
minalmente diferenciado hacia uno de menor diferenciacion dentro de su linaje original. En contraste,
durante la transicidn celular, estas adquieren marcadores y/o funciones propias de un linaje celular
diferente al que le dio origen. Previamente, hemos reportado macréfagos (Mo)-like F4/80+CD11b+
expresando a-SMA, un marcador de células musculares lisas y de miofibroblastos, en las aortas de
ratones infectados con Trypanosoma cruzi (TC).

Estas células fueron observadas tanto en la capa media como en la adventicia durante las fases
aguda vy crénica de la Enfermedad de Chagas. Sin embargo, hasta el momento, no habiamos estudiado
el linaje original de dichas células. En este trabajo, hemos evaluado la habilidad de T. cruzi para inducir
la desdiferenciacion y/o transicion celular de macréfagos. Para ello, macréfagos derivados de médula
Osea (MO) de ratones BALB/c fueron tratados in vitro con LPS+IFN-y 6 IL-4 a los fines de inducir un
fenotipo M1-pro-inflamatorio 6 M2-pro-regeneracién de tejido, respectivamente; o infectados con
tripomastigotes de TC. Ademas, empleamos combinacién de tratamientos-plus-infeccion. Hemos en-
contrado que TC disminuye la frecuencia de células F4/80+CD11b+ en los cultivos de macréfagos MO,
M1y M2 infectados. En los macréfagos-MO, TC indujo significativamente la expresion de a-SMA. De
manera interesante, los MO0 infectados con TC que fueron F4/80+CD11b+a-SMA+ expresaron menores
niveles de CD45, F4/80 e iNOS; mientras expresaron mayores de CD206 y Arginasa-1 comparados con
los MO controles (sin infectar). Ademas, TC indujo la expresién de a-SMA e incrementd la de Argina-
sa-1 en macréfagos M2, mientras que en los M1 indujo una disminucidn significativa de los niveles de
CD45, CD11b, F4/80 e iNOs.

Nuestros resultados sugieren que la infeccidon promueve la desdiferenciacion de macréfagos y
su transdiferenciacion hacia un fenotipo miofibroblasto-like con posibles funciones pro-regenerati-
vas. Estos hallazgos son interesantes ya que, mientras que la desdiferenciacion puede ser un proceso
celular patolégico en un contexto infeccioso, comprender los mecanismos que la promueven provee
nuevas perspectivas de disefio de estrategias terapéuticas para la medicina regenerativa. Actualmen-
te, estamos analizando posibles tratamientos para promover y modular ladesdiferenciacién de macro-
fagos y sus funciones pro-regenerativas de tejido.
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Resumen

Actinotignum schaalii (A. schaalii), anteriormente Actinobaculum schaalii, es un bacilo gram positivo
anaerobio facultativo descripto como causa de infecciones urinarias en nifios y en pacientes ancianos con pa-
tologias uroldgicas predisponentes. Presentamos el caso de un paciente femenino de 88 afios, geriatrizada con
antecedentes de hipertension y demencia senil que ingreso a la Institucién por fractura de cadera derecha en
plan de osteosintesis. Laboratorio: GB 14.100/mm3, Hb 9.4 g/dL, Hto 27.3%, Glucemia 168 mg/dL, Urea 59 mg/
dL, Creatinina 1.14 mg/dL. En las 24h posteriores al ingreso presento retencidn aguda de orina y se solicité uro-
cultivo obtenido a través de sonda vesical. Examen fisico quimico de la orina: pH 6, nitritos negativo y recuento
de leucocitos 85/mm3.

La muestra fue inoculada en placas de agar cisteina-lactosa deficiente en electrolitos y agar Chrom ID®-
CPS (bioMeérieux) que fueron incubadas en aerobiosis a 35°C. A las 24h de incubacion las mismas no presentaron
desarrollo microbiano. Se realizd Gram y resiembra de la orina en agar sangre ovina al 5% en atmdsfera con 5% de
C02 a 35°C, observandose a las 24h un débil crecimiento de pequefias colonias grisdceas con un recuento mayor
a 105 UFC/mL. La coloracién mostrd bacilos gram positivo pleomarficos. El aislamiento fue identificado como A.
schaalii por pruebas bioquimicas manuales (test de CAMP, catalasa, oxidasa, ureasa, hidrdlisis de esculina, hidré-
lisis de hipurato, glucosa, maltosa, sacarosa, manitol, fosfatasa alcalina, PYR, SPS y a-glucosidasa), por tarjetas de
identificacion Vitek 2C ANC (bioMérieux) y por MALDITOF. No existen normas para el estudio de la sensibilidad
antimicrobiana. Se realizd antibiograma tentativo por difusion con discos en agar Mueller Hinton con 5% de san-
gre ovina incubados a 35°C en 5% de CO2 por 48h. Se utilizaron los puntos de corte para estafilococos, resultando
sensible a: amoxicilina-clavulanico, cefazolina, fosfomicina, vancomicina, tetraciclina, linezolid, nitrofurantoina,
rifampicina, gentamicina, ciprofloxacina y resistente a trimetoprima-sulfametozaxol.

La paciente recibio profilaxis prequirdrgica con cefazolina y después de cinco dias de internacion fue
dada de alta con cefalexina como tratamiento ambulatorio con buena respuesta. A. schaalii es un microor-
ganismo comensal del tracto genitourinario considerado actualmente como uropatégeno emergente. Muchas
veces es subdiagnosticado debido a su lento crecimiento enmedios de cultivo habituales y a su dificultosa iden-
tificacion con métodos fenotipicos convencionales.La realizacion de la coloracién de Gram, en toda orina con
sedimento patoldgico y cultivo negativoen los medios usuales, es fundamental para sospechar la presencia de
gérmenes fastidiosos. Frente a microorganismos de dificil recuperacion se debe pensar en A. schaalii por lo que
la incubacion de los medios de cultivo dos a tres dias en atmdsfera con 5% de CO2 podria facilitar su deteccion.
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Resumen

En las ultimas décadas, un gran nimero de estudios se han centrado en el desarrollo de nuevos siste-
mas eficientes para la administracién de farmacos. Entre las formulaciones para la administracién pulmonar de
farmacos desarrolladas hasta la fecha, las nanoparticulas (NPs) basadas en biopolimeros parecen ser las mas
prometedoras, debido a su capacidad de liberacidn controlada y de ser dirigirlas a un sitio de accién especifico.
El quitosano (CHI) es un polisacérido catidnico que ha ganado un interés creciente para preparar NPs debido a
que es biodegradable, biocompatible, no téxico y tiene propiedades mucoadhesivas. La Isoniazida (IZN) es un
antibidtico utilizado para el tratamiento de la tuberculosis.

El objetivo de este trabajo fue desarrollar y caracterizar NPs de CHI cargadas con IZN, como sistema de
administracion de antibidticos para el tratamiento de la tuberculosis.

Las NPs de CHI, vacias y cargadas con IZN, se prepararon siguiendo el método de gelacién iénica modifica-
do, utilizando tripolifosfato de sodio (TPP) como agente de entrecruzamiento. Las NPs se caracterizaron determi-
nando el tamafio promedio y el potencial de carga superficial mediante Dynamic Light Scattering.

Las NPs de CHI vacias y cargadas con IZN se sintetizaron en una proporcion molar de 7:1. El tamafio de las
NPs vacias y cargadas obtenidas fue de aproximadamente 251 nm y 241 nm respectivamente, y el potencial de
carga en la superficie de las mismas fue ~ +18 mV.

De este trabajo se puede concluir que las NPs de CHI pueden ser prometedoras como sistema de trans-
porte de antibidticos antituberculosos.
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Resumen

Los peroxinitratos pueden formarse durante la degradacién de compuestos liberados a la at-
mosfera en lugares con altos niveles de diéxido de nitrogeno y pueden actuar como especies reservo-
rias y contaminar zonas remotas. En una atmdsfera seca, el tiempo de vida de los peroxinitratos esta
controlado por el proceso de descomposicién térmica desde la superficie hasta aproximadamente 10
km de altura, en tanto que la ruptura fotoquimica es determinante a mayores alturas. Estudios previos
de nuestro grupo muestran que la estabilidad del peroxiacetilnitrato (CH3C(O)OONOZ2, PAN), el pero-
xinitrato mas abundante en la atmdsfera, se ve afectada por la presencia de agua [1].

En el presente trabajo abordamos el estudio de la estabilidad del cloroformilperoxinitrato(CIC(O)
OONO2) en una atmdsfera humeda. La manipulacién de las muestras gaseosas se realizé empleando
un reticulo de vidrio para alto vacio. La sintesis del CIC(O)OONO?2 se realizé fotolizando mezclas de
cloruro de oxalilo ((CIC(0))2), diéxido de nitrégeno y oxigeno con luz de una longitud de onda de 254
nm en un foto-reactor a baja temperatura. Los radicales CIC(O)eformados por la ruptura fotoquimica
de la molécula de (CIC(0))2 reaccionan en presencia de oxigeno para formar el radical CIC(O)OQe, que
en presencia de NO2 da lugar a la formacion del peroxinitrato:

CIC(O)e + 02 - CIC(O)O0-

CIC(O)00e+ NO2 - CIC(O)OONO2

La mezcla resultante se purific6 mediante sucesivas destilaciones. Los estudios de estabilidad
se realizaron empleando una celda de infrarrojo con ventanas de cloruro de sodio. La variacién de la
concentracion de reactivos y productos se monitored por espectroscopia infrarroja utilizando un FTIR.
Los ensayos mostraron que la estabilidad del peroxinitrato no se ve afectada por cambios en la pre-
sién total del sistema, pero que el agregado de agua produce cambios en su estabilidad. Al presente
nos encontramos abocados a la determinacidn del mecanismo de reaccidn a través del cual ocurre la
reaccion.

Referencias:
[1] Salas, J.; Burgos Paci, M.A.; Malanca, F.E. Water vapour influence over the PAN stability: Homogeneous and
heterogeneous processes between PAN-NO2-H20. Atmos. Environ. 232 (2020) 117537.
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ROL DE LA CORTEZA ENTORRINAL LATERAL EN EL PROCESO DE DESESTABI-
LIZACION/RECONSOLIDACION DE UNA MEMORIA DE MIEDO CONTEXTUAL

Autores: Comas Mutis, Ramiro’; Riva Gargiulo, Melisa’; Sosa, Maria Candela 2 ; Calfa, Gastén Diego’.
Filiacion Institucional
" Departameto de Farmacologia Otto Orsingher, FCQ. UNC. IFEC-CONICET. 2 Facultad de Psicologia, UNC. Cba-Arg.

Resumen

El proceso de desestabilizacién/reconsolidacién de una memoria de miedo contextual ha cobra-
do particular relevancia en las Ultimas décadas al proveer un posible blanco terapéutico para desor-
denes asociados a la expresién inadecuada de memorias tales como las fobias y el desorden de estrés
post traumatico (DEPT). Si bien se ha probado el rol clave del complejo basolateral de la amigdala (BLA)
en el procesamiento emocional de las memorias, y del hipocampo, particularmente en su regién dor-
sal (HD), en la representacion contextual de las mismas; asi como la interaccion de ambas estructuras
durante la reconsolidacion, son escasas las conexiones entre BLA y HD.

Surge entonces la Corteza Entorrinal como un posible intermediario funcional entre ambas es-
tructuras. Esta region de la corteza, ubicada por debajo de la fisura rinal, es cominmente descrita
como la via de entrada al hipocampo, ya que integra las conexiones entre el hipocampo y otras dreas
de la corteza y estructuras subcorticales. La corteza entorrinal se divide en dos areas: Un drea medial
(M-CEnt), que integra la informacién espacial, de posicionamiento y navegacion que ingresa al hipo-
campo; y un area lateral (L-CEnt), que procesa las aferencias sensoriales y emocionales. Dado que ésta
ultima recibe proyecciones provenientes de BLA, nos enfocamos en L-CEnt como un eslabdn crucial en
la via emocional de la memoria.

En el presente trabajo mostramos algunos de nuestros hallazgos sobre el rol de L-CEnt en la des-
estabilizacién/reconsolidacién de una memoria de miedo contextual. Para ello se utiliz6 un paradigma
de condicionamiento clasico o pavloviano en ratas de la cepa Wistar, y se inhibid la estructura utilizan-
do el agonista GABAérgico Muscimol (MUS). Se evalué tanto la respuesta conductual como cambios
en densidad y morfologia de las espinas dendriticas de la region CA1 de HD mediante imagenes de
microscopia confocal.
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VARIACIONES DEL METABOLISMO OSEO MINERAL EN UNA POBLACION
DE PACIENTES CON ENFERMEDAD RENAL CRONICA EN HEMODIALISIS

Autores: Gallard, Ana Laura®; Jachuf, Carolina?; Ldpez, Luis>.
Filiacidn Institucional
T Nuevo Hospital San Roque. 2 Hospital Cordoba. 2 Laboratorios LACE. Cba-Arg.

Resumen

Introduccidn: La Enfermedad Renal Crdnica (ERC) es considerada un problema de salud publica mundial.
Su prevalencia global estimada es del 13%. Actualmente mas de 30.000 personas se encuentran bajo tratamiento
sustitutivo renal (TSR) en Argentina. Los trastornos del metabolismo dseo mineral (MOM) son una de las ma-
nifestaciones sistémicas mas preocupantes de la ERC debido al gran impacto en la morbimortalidad que estos
producen y a la alta prevalencia en pacientes bajo TSR. Las variaciones en los niveles de calcio (Ca), fésforo (P),
hormona paratiroidea (PTH), fosfatasa alcalina (FAL) y vitamina D (Vit D) han sido las de mayor interés clinico,
ya que reflejan el desbalance homeostatico que se produce entre los procesos de remodelado y mineralizacion
Osea. Existe un gran interés en el monitoreo bioquimico del MOM, pero aln mas en la instauracion de una tera-
péutica precoz y adecuada en la poblacién bajo TSR. Objetivo: Evaluar si existen cambios en el MOM de un grupo
de pacientes en hemodidlisis a lo largo de un ciclo anual de hemodidlisis.

Materiales y métodos: Estudio retrospectivo, observacional, de corte longitudinal en el periodo enero-no-
viembre 2019. Se incluyeron 57 adultos mayores de 18 afios con ERC que se encontraban bajo tratamiento de
hemodilisis en el Servicio de Nefrologia del Hospital Cérdoba. Los datos fueron obtenidos mediante historia
clinica digital, foja médica y sistema informatico del laboratorio central. Se analizaron los datos de Ca, P, Vit D,
creatinina plasmatica (Crep) y urea (Ur) en sangre pre-dialisis de los controles mensuales de cada paciente. Se
excluyeron los individuos que no cumplieran con todos los controles mensuales consecutivos. Se realizd andlisis
estadistico descriptivo, inferencial, ANOVA test (Friedman) y andlisis de correlacion de Spearman. Se considero
un valor de p<0.05 como significativo.

Resultados: El 61% (35/57) de los pacientes fueron masculinos. La edad de los pacientes fue de 50+12
afos. En el andlisis de los factores de riesgo de ERC se encontré que el 68% (39/57) tenian hipertension arterial, el
30% (17/57) diabetes mellitus y el 1.8% (1/57) enfermedades del colageno. Del total el 19% (11/57) eran obesos.
En cuanto al MOM, tanto para Ca como para P se encontraron diferencias significativas entre los meses de verano
(enero, febrero, marzo) con respecto a los meses de invierno, p<0,0001 y p<0,0001, respectivamente. En el caso
de la Vit D, la misma se encontrd significativamente elevada en marzo con respecto a agosto, mes representativo
de invierno, p<0.0001. La Urmostro niveles mas bajos entre los meses verano con respecto a los de invierno,
p<0,0001. No asi para Crep. La correlacion entre Cay Vit D durante el periodo verano fue de r-0.3060, p=0.02. ParaCay Pr
0.0670,p=0.62, y entre Cay Crep r-0.0723, p=0.59. Para el caso del Py Crep, r 0.6437, p<0.0001.

Conclusion: Si bien existieron factores estacionales que tuvieron impacto en la variacién encontrada
de los analitos del MOM, los mismos no presentaron un cambio clinicamente significativo por fuera de la
estacionalidad durante un ciclo anual de dialisis. Probablemente sea necesario monitorear por un periodo
de tiempo mds prolongado el comportamiento bioquimico del MOM con el objetivo de detectar de forma
precoz los trastornos asociados para la instauracion de la terapéutica adecuada.
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CO2 Y CATALISIS: O-FORMILACION AUTOCATALITICA DE ALCOHOLES UTILI-
ZANDO CO2 PARA LA SINTESIS DE COMPUESTOS DESDE FUENTES COMPLE-
TAMENTE RENOVABLES

Autores: Gastelu, Gabriela; Hulla, Martin?; Dysoon, Paul J.3 ; Uranga, Jorge G."
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Resumen

El dioxido de carbono (CO2) se ha utilizado en diversas estrategias de sintesis ya sea como fuente de
carbono, o bien, como catalizador. Como reactivo, presenta las ventajas de ser un compuesto abundante, no
téxico y renovable, pero es termodindmicamente estable y cinéticamente inertea haciendo que la etapa de
captura sea esencial. La utilizacion de borohidruro para la captura resulta interesante al ser econdmico, estable
y presentar una buena economia de atomo.

El compuesto generado, triformato borohidruro (-HB(OCHO)3) se ha descripto como agente formilante
para la N-formilacién de aminasc . Sin embargo, la O-formilacion de alcoholes a partir de CO2 esta ain muy
poco exploradad. Esta reaccion es de utilidad industrial tanto como sintética, ya que el grupo formilo puede
actuar como grupo protector o activante del -OH. Como se menciond previamente, también se ha utilizado al
CO2 como catalizador en diversos procesos: para la modificacion de compuestos (generando carbonatos inter-
mediarios) y también para la modulacion de pH en medios acuososb.

En este trabajo, se desarrollé una estrategia de O-formilacién de alcoholes utilizando CO2 mediante su
captura con borohidruro para luego utilizarlo como agente formilante y para la sintesis de acido férmico, el cual
actlia como catalizador de la reaccion. Ademas, se corroboré la generacién de catalizador in situ resultando en un
proceso autocatalitico y en un aumento de rendimiento en reiterados ciclos de reciclado de solvente y catalizador.

Referencias:

[a]. Liu, Q.; Wu, L.; Jackstell, R. et al. Nat Commun 2015, 6, 5933.

[b]. Sahoo, P. K.; Zhang, Y.; Das, S. ACS Catal. 2021, 11, 3414-3442.

[c]. Hao, L. et al J. CO2 Util. 2017, 22, 208-211.

[d]. Gonzélez-Sebastian, L.; Flores-Alamo, M.; Garcia, J. J. Organometallics 2013, 32, 7186-7194.
[e]. Uranga, J. G. et al Sustain. Energy Fuels 2020, 4, 1773-1779.
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PARTICIPACION DE LA SENALIZACION MEDIADA POR OXIDO NITRICO EN LA CORTEZA
PREFRONTAL MEDIAL EN LA EXPRESION DE LA SENSIBILIZACION A COCAINA

Autores: Ponce Beti, Maria Fernanda®; Pérez, Mariela Fernanda’.
Filiacion Institucional
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Resumen

La corteza prefrontal medial (CPFm), una regién cerebral que regula las funciones cognitivas y
los comportamientos motivados por la recompensa, estd implicada en los mecanismosneuropatolo-
gicos de la adiccién a drogas. El 6xido nitrico (ON) en un neurotransmisor que juega un rol principal
en la iniciacion y el mantenimiento de los efectos conductuales de los psicoestimulantes, como la
sensibilizacion (SENS) a cocaina (COC). De hecho, una administracion aguda de COC aumenta la libera-
cién de ON en la CPFm, que puede ser prevenida con la inhibicién de la enzima Oxido Nitrico Sintasa
neuronal (NNOS) por medio de la administracion sistémica de un inhibidor selectivo: 7-nitroindazol
(7NI). Ademas, la administracion sistémica de 7NI durante administraciones repetidas de COC, impide
el aumento persistente de la excitabilidad de la membrana de las células piramidales de la CPFm vy la
potenciacion a largo plazo en hipocampo luego de un corto periodo de abstinencia. Sin embargo, aln
poco se conoce sobre la contribucidn de la sefializacion de ON en la CPFm en la expresion de la sensi-
bilizacién a COC.

Objetivo: determinar si la inhibicién de nNOS intra-CPFm en animales sensibilizados a COC
revierte su expresion. Materiales y métodos: ratas Wistar macho de 42 dias de edad, con un implante
bilateral de canulas guia en CPFm, recibieron COC por administracion intraperitoneal (i.p.) durante
cinco dias consecutivos, y la actividad locomotora fue evaluada en el dia 1y el dia 5 para estudiar el
desarrollo de la sensibilizacién a COC. En el dia 6, los animales recibieron una infusion intra-CPFm de
7NI (0.1 pmol/ul; 0.5 pl/lado), o DMSO. Y en el dia 7, se les administré una dosis desafio de COC (i.p.),
o salina y la actividad locomotora fue evaluada.

Resultados: las ratas sensibilizadas, mostraron un aumento significativo en la actividad locomo-
tora en el dia 5 comparado con el dia 1 dentro del grupo (p<0.05 ANOVA dos vias con MR), sin embargo
no se encontraron diferencias en la actividad locomotora en el dia 7 con respecto al dia 5 luego de la
administracion intra-CPFm de 7NI (p>0.05, resultados preliminares).

Conclusion: al parecer la inhibicién de nNOS intra-CPF luego de una sensibilizacién a COC no
es capaz de revertir su expresion, como si fue previamente observado luego de una administracion
intra-hipocampal. Probablemente, la sefializacién por ON en la corteza prefrontal medial no juega un
rol fundamental en la expresién de SENS a COC.
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ESTRES Y VULNERABILIDAD A LA ADICCION A COCAINA: ROL DE LA MICROGLIA EN LA
DESREGULACION DE LA HOMEOSTASIS DE GLUTAMATO EN NUCLEO CCUMBENS CORE

Autores: Avalos, Maria P."; Guzmdn, Andrea S."; Rigoni, Daiana®; Gorostiza, Ezequiel A." ; Sénchez, Ma-
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Resumen

La exposicidn a eventos estresantes constituye un factor de riesgo critico para el desarrollo de
conductas adictivas. Estudios previos de nuestro laboratorio, en modelos animales de vulnerabilidad
a la adiccidon a cocaina inducida por estrés, han demostrado una alteracién persistente de los meca-
nismos glutamatérgicos en el nicleo accumbens core (NAcore). Se ha reportado que el aumento de la
concentracidon basal de glutamato extracelular atribuido a la disminucidn de la expresién del transpor-
tador de glutamato, GLT-1 (principalmente expresado en astrocitos), constituye el sello distintivo de la
desregulacion de la homeostasis de glutamato en animales previamente estresados. Este significativo
cambio homeostatico en el NAcore fue propuesto como mecanismo neurobioldgico que subyace a la
potenciacion del efecto estimulante motor y reforzante de cocaina en animales previamente expues-
tos a estrés. Si bien existe un estrecho vinculo entre la alteracion de la transmisién glutamatérgicay la
funcién astroglial, se desconoce el rol jugado por la microglia en la desregulacion de la homeostasis de
glutamato, en el NAcore, que media la vulnerabilidad a la adiccion a cocaina inducida por estrés. Para
abordar este estudio, ratas macho adultas de la cepa Sprague Dawley fueron expuestas a un protocolo
de estrés crdnico por restriccion de movimiento 2 h/dia durante siete dias (dia 1-7).

Desde el dia 16 y hasta completar el protocolo experimental, los animales recibieron un trata-
miento sistémico con inyecciones de solucidn vehiculo o minociclina (30 mg/Kg/12h i.p.), un potente
inhibidor de la activacién de la microglia cuyo efecto neuroprotector ha sido atribuido a sus propie-
dades anti-inflamatorias. Dos semanas después del Ultimo episodio de estrés (dia 21) se realizaron
estudios conductuales, microscopicos, neuroquimicos y bioquimicos.

Nuestros resultados confirmaron que la facilitacién de la autoadministracién de cocaina indu-
cida por la exposicidon a estrés cronico se asocia a una disminucién persistente del GLT-1 en el NAcore
con el consecuente aumento de la concentracion basal de glutamato extracelular y cambios en la plas-
ticidad estructural postsinaptica.
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Consistentemente, se observd una actividad astroglial reducida, evidenciada por la disminu-
cion de la inmunoreactividad de GFAP. Ademads, se observaron persistentes cambios morfoldgicos y
funcionales en la microglia caracterizados por un perfil de hiper-ramificacién, un incremento de la
inmunoreactividad de Iba-1 y un aumento de los niveles de expresién de TNF-a inducidos por estrés.
Estos cambios en la microglia fueron asociados a la desregulacién de la homeostasis glutamatérgica
que subyace a la comorbilidad entre la exposicidon a eventos estresantes y el desorden en el uso de
sustancias psicoactivas ya que, al administrar minociclina, se restablecieron los niveles de glutamato
basal mediante la normalizacion de la expresién del GLT-1 y la actividad astroglial, se previnieron los
cambios estructurales postsinapticos y se suprimié la capacidad del estrés para facilitar la adquisicion
de la conducta de autoadministracién de cocaina.

Estos hallazgos constituyen la base de un potencial mecanismo neurobioldgico en el NAcore ya
que demuestra que la microglia reactiva, observada en animales previamente estresados, contribuye
a la alteracion de los mecanismos glutamatérgicos que subyacen la vulnerabilidad al desarrollo de
adiccidon a cocaina. Mas aun, este estudio propone a la minociclina como un potencial candidato para
el tratamiento de esta comorbilidad.
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COINFECCION Y SOBREINFECCION BACTERIANA EN PACIENTES CON NEUMONIA
POR COVID-19 EN EL NUEVO HOSPITAL SAN ROQUE DE CORDOBA (2020)

Autores: Molina, Ana Paula® ; Mufioz, Verdnica? ; Olocco, Cecilia? ; Vacaflor, Liliana? ; Peralta,
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Resumen

Introduccion: La enfermedad COVID-19 ha provocado que un gran niumero de pacientes in-
gresados en unidades de cuidados intensivos presenten riesgo de adquirir infecciones bacterianas
secundarias.

Objetivo: Describir la coinfeccién/sobreinfeccidn bacteriana y el patrén de sensibilidad antimi-
crobiana en pacientes con COVID-19 en la Unidad de Terapia Intensiva del Nuevo Hospital San Roque
de Cérdoba, Argentina.

Materiales y Métodos: Estudio retrospectivo, descriptivo y observacional de pacientes mayores
de 18 afios de edad, ingresados en la Unidad de Terapia Intensiva con COVID-19 desde marzo a diciem-
bre de 2020.

Resultados: Se incluyeron 44 pacientes; de los cuales 34 presentaron infeccion: el 6% y 94%
presentaron coinfeccion y sobreinfeccién bacteriana, respectivamente. El 89% se encontraban ven-
tilados mecdnicamente, con promedio de duracion de la internacién de 32,2 dias. El 50% de los pa-
cientes fallecid. El 61% fueron hombres, la mediana de edad global fue 56 afios, y las comorbilidades
mas frecuentes fueron hipertension arterial (39%), diabetes mellitus (23%), inmunosupresion (16%),
obesidad (11%) y enfermedad pulmonar obstructiva crénica (11%). De los cultivos microbioldgicos de
muestras respiratorias, se aislaron principalmente Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii
y Pseudomonas aeruginosa. Klebsiella pneumoniae presenté una sensibilidad elevada para colistin,
fosfomicina, ceftazidima/avibactam y amicacina. Se observé un 9% de cepas de Klebsiella pneumo-
niae productoras de BLEE y un 61% productoras de carbapenemasas fenotipo KPC. De éstas ultimas,
el 44% fueron aptas (CIM a meropenem < 16 pg/ml) para la combinacion de meropenem por infusion
prolongada con otro antibiético. Acinetobacter baumannii mostré mayor sensibilidad para colistin y
amicacina, mientras que Pseudomonas aeruginosa a amicacina, gentamicina, ciprofloxacina y colistin.

Conclusion: Existe una alta prevalencia de sobreinfecciones bacterianas en pacientes con CO-
VID-19 que requieren hospitalizacion, principalmente en aquellos con comorbilidades especificas,
complicaciones, estancia prolongada y ventilacién mecanica.

Escuela de Secretaria de ; FCQ
Posgrado Ciencia y Tecnologia Facultad de
Ciencias Quimicas

Universidad
Nacional
de Cordoba




1’X Jornadas de
Posgrado

Il Jornadas ]
de Cienciay Tecnologia
27, 28 y 29 de Septiembre — FCQ UNC

ANTICUERPOS ANTIGANGLIOSIDOS DESENCADENAN MECANISMOS MOLECULARES
DE REPARACION DEFECTUOSA DEL SISTEMA NERVIOSO PERIFERICO
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Resumen

El Sindrome de Guillain Barré (SGB) es una polineuropatia monofasica aguda caracterizada por
la presencia de paralisis muscular ascendente y arreflexia. En un subgrupo de pacientes, la pardlisis
esta relacionada con la presencia de titulos elevados de anticuerpos contra los gangliésidos (anti-Gg).

Los estudios de transferencia pasiva con un mAb anti-Gg (anti GD1a-GT1b, clon 1b7) en un
modelomurino de regeneracion de axones confirmaron que estos anticuerpos pueden inhibir la repa-
racién nerviosa mediante la modulacién negativa del citoesqueleto de actina y tubulina en conos de
crecimiento. Sin embargo, hallazgos recientes en este modelo muestran que los nervios de animales
expuestos a anti-Gg muestran una falla significativa en la eliminacién de restos de tejido, lo que sugiere
un posible efecto en las células no neurales.

Los experimentos muestran que los ratones tratados con mAb 1B7 muestran un nimero reduci-
do de extravasacién/migracion de macréfagos en los nervios ciaticos con respecto a los nervios de con-
trol. Ademas, los experimentos in vivo destacan el papel de anti-Gg en la modulacion del fenotipo de
los macréfagos. Los macroéfagos circulantes y los macréfagos extravasados del nervio ciatico mostraron
un fenotipo similar a M2 en ratones tratados con anti-Gg en comparacion con el control, medido por
gPCR e inmunofluorescencia.

Adicionalmente se pudo observar en experimentos in vivo e in cultivo, que la GTPasa pequeiia
RhoA, reguladora del citoesqueleto, esta involucrada en el proceso inhibitorio de limpieza de restos de
mielina gatillado por anticuerpos anti gangliosidos. En conclusion, estos resultados sugieren un efecto
de los anticuerpos anti-Gg en la reparacion de nervios al dirigirse a células no neurales.
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MODIFICACION DEL ACEITE ESENCIAL DE SUICO (Tagetes Minuta L.), ESTUDIO DE
SU LIBERACION, Y EFECTO SOBRE HONGOS FITOPATOGENOS DEL MAiz

Autores: Olmo, Jonathan'; Vdzquez, Carolina?; Iriarte, Ana’.

Filiacion Institucional

" Departamento de Fisicoquimica, FCQ. UNC INFIQC-CONICET . 2 Cdtedra de Microbiologia Agricola. Depar-
tamento de Recursos Naturales, FCA. UNC. Cba-Arg.

Resumen

En los ultimos anos, el cultivo de maiz ha sido afectado por el ataque de hongos fitopatége-
nos. En vistas de la creciente necesidad de control sobre estos organismos nocivos para la produccién
agricola, el estudio de productos naturales nuevos y/o modificados, al igual que su forma de liberacion
en el medio, es un tema de gran interés. Varios estudios demostraron que los géneros prevalentes son
Fusarium spp., Aspergillus spp. y Penicillium spp.1 Ademds, algunos de estos fitopatdgenos fungicos
pueden producir, en determinadas condiciones, micotoxinas.

Los granos de maiz son susceptibles a la contaminacidn con estos metabolitos, tanto en preco-
secha como en poscosecha, y la presencia de estos dificulta su comercializacion. Teniendo en cuenta la
alta incidencia de estos fitopatdgenos y el impacto que generan sobre el rendimiento y sobre la salud
humana y animal (a través de la produccion de micotoxinas), es necesaria la aplicacion de estrategias
para prevenir su produccién, y para eliminar, inactivar o reducir su presencia en el cultivo. Por lo tanto,
la utilizacion de sustancias naturales con bioactividad contra hongos ha sido el objetivo de interés en
la busqueda de productos ecolégicamente seguros.

Los Aceites Esenciales (AEs) extraidos de plantas, exhiben efectos antimicrobianos contra un gran
numero de organismos2,3, incluyendo actividad fungicida sobre fitopatdgenos in vitro4,5. Por otro lado,
la proteccidn de cultivos con AEs se considera segura para la salud y el ambiente a causa de su muy baja
toxicidad para mamiferos, el uso de cantidades muy pequefias y su escasa persistencia en el agua y en el
suelo. Es por ello, que se propone el estudio y la modificacion del aceite extraido de una planta de Tagetes
minuta L. (especie autéctona de Sudamérica) y de sus fracciones, para el control de F. verticillioides y A.
flavus. Ademas, se plantea el desarrollo de un procedimiento de microencapsulado en maltodextrina (MD)
y hidroxipropilmetil-celulosa (HPMC), que asegure la obtencién de un producto estable compatible con
la produccidn a escala industrial. La lenta liberacidon del AE en el suelo permitiria reducir la cantidad de
compuestos sintéticos que se aplican cotidianamente para el control de estos hongos fitopatdgenos, y asi
aumentar el rendimiento del cultivo en forma econdmica y sustentable.

Referencias:

[1]. B.X. Camiletti, A. K. Torrico, M. F. Maurino, D. Cristos, C. Magnoli, E. I. Lucini and M. de la P. Giménez-Pecci, Crop Prot., 2017, 92, 41-48.
[2]. A.Vitoratos, D. Bilalis, A. Karkanis and A. Efthimiadou, Not. Bot. Horti Agrobot. Cluj-Napoca, 2013, 41, 86-92.

[3]. S. Mahilrajan, J. Nandakumar, R. Kailayalingam, N. A. Manoharan and S. T. SriVijeindran, Biol. Res., 2014, 47, 1-5.

[4]. B.X. Camiletti, C. M. Asensio, L. C. Gadban, M. de la P. Giménez-Pecci, M. Y. Conles and E. I. Lucini, Ind. Crops Prod., 2016, 85, 117-124.
[5]. B.X. Camiletti,J. Moral, C. M. Asensio, A. K. Torrico, E. I. Ludini, M. de la P Giménez-Pecdi and T.J. Miichaillides, Phytopathology, 2018, 108, 818-828.
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COMITE EVALUADOR CONCURSO
MI TESIS EN 3 MINUTOS

Mgtr. Gabriela Weller
Prosecretaria de Comunicacion Institucional, FCQ. UNC
Dr. Alberto Diaz Afiel
Instituto Multidisciplinario de Biologia Vegetal, UNC. IMBIV-CONICET
Lic. Andrés Fernandez
Unidad Central de Comunicacién Institucional, UNC

CRITERIOS DE EVALUACION
Definidos por el Tribunal 2022

1. Comprension
Se analizard la capacidad del orador para:
Presentar claramente la naturaleza y objetivos de su tesis.
Conocer los aspectos mas relevantes de su investigacion.
Seguir una secuencia légica en su presentacion.

2. Compromiso
El orador debera:
Capturar y mantener la atencion de la audiencia.
Motivar la curiosidad de la audiencia para saber mas del tema.
Evitar banalizar su trabajo de investigacién.

3. Comunicacion
Se consideraran los siguientes aspectos:
Si el tema de la tesis y su significado fueron comunicados en un lenguaje apropiado. Si el presentador
uso suficiente contacto visual, correcta entonacién vocal y mantuvo un ritmo constante. Si se evito el
empleo de jerga cientifica, explicé la terminologia a utilizar, y proporcioné la adecuada informacién
de fondo parailustrar los puntos de su tesis. Si se uso la cantidad justa de tiempo en cada elemento
de la presentacién o estuvo demasiado apurado.
Si la diapositiva presentada fue clara, legible, concisa y si agregd valor a su presentacion.
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ORDEN DE MERITO

Puesto 1: Brunotto, Valentina
Tema: Respuesta de los linfocitos B en cancer
Puesto 2: Cuellar, Micaela Ayelén
Tema: Diseiio y evaluacién de nuevos agentes antiproliferativos.
Puesto 3: Della Cagnoletta, Irina
Tema: Sintesis y aplicaciones de nanocatalizadores con propiedades luminiscentes.
Menciodn Especial: Guzman, Federico
Tema: Interaccion de proteinas estructurales de virus con biomembranas.

PARTICIPANTES

Angeloni, Genaro
Brunotto, Valentina
Cislaghi, Ana Paula

Cuellar, Micaela Ayelén

De la Fuente, Sofia

Della Cagnoletta, Irina

Dhooge, Sabrina

Diaz Pérez, Luciano
Guzman, Federico Valentin
Hedemann, Laura Gabriela

Javega Cometto, Matias
Olivero, Nadia
Ochoa, Denise
Ponce Betu, Maria Fernanda
Sanchez, Marianela
Vélez, Pilar
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PUESTO 1
RESPUESTA DE LOS LINFOCITOS B EN CANCER

Autor: Brunotto, Valentina
Filiacion Institucional:
Departamento de Bioquimica Clinica, FCQ. UNC. CIBICI-CONICET, Cba-Arg.
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PUESTO 2
DISENO Y EVALUACION DE NUEVOS AGENTES ANTIPROLIFERATIVOS

Autor: Cuellar, Micaela Ayelén

Filiacién Institucional:
Departamento de Quimica Orgdnica, FCQ. UNC. INFIQC-CONICET, Cba-Arg.

ILUMINANDO LA CANCHA: UN DESAFIO ELECTRONICO
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PUESTO 3
SINTESIS Y APLICACIONES DE NANOCATALIZADORES CON PROPIEDADES
LUMINISCENTES

Autor: Cagnoletta, Irina Della
Filiacién Institucional:
Departamento de Quimica Orgdnica, FCQ. UNC. INFIQC-CONICET, Cba-Arg.
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Mencion Especial
INTERACCION DE PROTEINAS ESTRUCTURALES DE VIRUS CON BIOMEMBRANAS

Autor: Guzmadn, Federico.
Filiacion Institucional:
Departamento de Quimica Biolégica Ranwell Caputto, FCQ. UNC. CIQUIBIC-CONICET, Cba-Arg.

Estudiante: Guzman Federico
Director: Ernesto Ambroggio
CIQUIBIC - FCQ
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BIOSINTESIS Y FUNCION DE ANTIGENOS FUCOSILADOS (LEWIS) EN EL NUCLEO CELULAR

Autor: Angeloni, Genaro
Filiacion Institucional:
Departamento de Quimica Biolégica Ranwell Caputto, FCQ. UNC. CIQUIBIC-CONICET, Cba-Arg.
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APORTES DE PROLINA DESHIDROGENASA (PRODH) A LA SENALIZACION DE
DEFENSAS BIOTICAS SENSIBLES A DESBALANCES REDOX EN ARABIDOPSIS

104|
Autor: Cislaghi, Ana Paula
Filiacién Institucional:
Departamento de Quimica Biolégica Ranwell Caputto, FCQ. UNC. CIQUIBIC-CONICET, Cba-Arg.
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PROCESOS NEUROINFLAMATORIOS COMO BLANCO TERAPEUTICO DE NUEVOS
SISTEMAS NANOMETRICOS APLICADOS AL ABORDAJE FARMACOLOGICO DEL
TRAUMA CEREBRAL AGUDO

Autor: De La Fuente, Sofia
Filiacién Institucional:
Departamento de Farmacologia Otto Orsingher, FCQ. UNC. IFEC-CONICET, Cba-Arg.
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ROL DE DISTINTAS VARIANTES ALELICAS DEL REGULADOR GLOBAL MUCA
EN PSEUDOMOMAS AERUGINOSA

Autor: Hedemann, Laura Gabriela

Filiacidn Institucional:

Departamento de Quimica Biolégica Ranwell Caputto, FCQ. UNC. CIQUIBIC-CONICET, Cba-Arg.
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TERAPIA GENICA CON FACTORES TROFICOS Y FITOTERAPIA CON TER-
PENOS NANOEMULSIONADOS EN ESTADIOS TEMPRANOS EN MODELO
PARKINSONIANO DE 6 HIDROXIDOPAMINA

Autor: Javega Cometto, Matias
Filiacion Institucional:
Departamento de Farmacologia Otto Orsingher, FCQ. UNC. IFEC-CONICET, Cba-Arg.

Terapia Génica con factores tréficos y fitoterapia con terpenos nanoemulsionados
en estadios tempranos en modelo parkinsoniano de 6Hidroxidopamina

PARKINSON MODELO ANIMAL TERAPIA GENICA CON FACTORES TROFICOS
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METILACION DE HISTONAS EN GIARDIA LAMBLIA: ANALISIS DE ENZIMAS, SUSTRA-
TOS Y LAS FUNCIONES ASOCIADAS A ESTA MODIFICACION POST-TRADUCCIONAL

Autor: Diaz Pérez, Luciano
Filiacion Institucional:
Instituto de Investigacion Médica Mercedes y Martin Ferreyra, Cba-Arg.
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IDENTIFICACION DE MECANISMOS Y ESTRUCTURAS CEREBRALES INVOLUCRA-
DOS EN LA SENSIBILIZACION A PSICOESTIMULANTES Y EVALUACION DE NUEVAS
ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS

Autor: Ponce Beti, Maria Fernanda
Filiacion Institucional:
Departamento de Farmacologia Otto Orsingher, FCQ. UNC. IFEC-CONICET, Cba-Arg.
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SENSIBILIZACION CRUZADA ENTRE ESTRES CRONICO Y COCAINA: ROL DEL
FACTOR NUCLEAR (NF-KB) EN NUCLEO ACCUMBENS CORE

Autor: Sanchez, Marianela
Filiacion Institucional:
Departamento de Farmacologia Otto Orsingher, FCQ. UNC. IFEC-CONICET, Cba-Arg.

Comorbilidad entre estrés crénico y adiccién a cocaina
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BIOTRATAMIENTO ONCOLOGICO BASADO EN LA GENERACION DE TOXICIDAD
SELECTIVA EN CELULAS TUMORALES

Autor: Ochoa, Denise
Filiacion Institucional:
Departamento de Bioquimica Clinica, FCQ. UNC. CIBICI-CONICET, Cba-Arg.
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CARACTERIZACION DE PROTEINAS DEL CITOESQUELETO Y ANALISIS DE SU
CONTRIBUCION A LOS MECANISMOS DE MORFOGENESIS, DIVISION CELU-
LAR Y SEGREGACION DE CROMOSOMAS EN STREPTOCOCCUS PNEUMONIAE

Autor: Olivero, Nadia
Filiacion Institucional:
Departamento de Bioquimica Clinica, FCQ. UNC. CIBICI-CONICET, Cba-Arg.
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ESTUDIO DE FACTOR REGULADOR DE INTERFERON 8 COMO MARCADOR PRO-
NOSTICO Y PREDICTIVO DE CARCINOMA ORAL DE CELULAS ESCAMOSAS

Autor: Dhooge, Sabrina
Filiacion Institucional:
Fundacion para el Progreso de la Medicina , Cba-Arg.

“ESTUDIO DE IRF 8 COMO MARCADOR PRONOSTICO Y PREDICTIVO DE CARCINOMA ORAL DE CELULAS ESCAMOSAS”
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INDUCCION DE IMUNORESISTENCIA EN MAIZ: MECANISMOS PROTECTORES
CONTRA LA FITOPATOGENESIS DE FUSARIUM VERTICILLIOIDES

Autor: Vélez, Pilar
Filiacion Institucional:
Departamento de Bioquimica Clinica, FCQ. UNC. CIBICI-CONICET, Cba-Arg.

[ Induccion de imunoresistencia en maiz: Mecanismos protectores contra la fitopatogénesis de Fusarium verticillioides]
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COMITE EVALUADOR CONCURSO
FOTOCIENCIA

Dra. Claudia B. Herefiu
Departamento de Farmacologia Otto Orsingher, FCQ. UNC. IFEC-CONICET
Dra. Paula G. Bercoff
FaMAF. UNC. IFEG —CONICET
Dra. Ana Maria Contin
Departamento de Quimica Bioldgica Ranwel Capputo, FCQ. UNC. CIQUIBIC-CONICET

CARACTERISTICAS DEL CONCURSO 2022

Alcance y Participacion
El Concurso de Fotografia "Fotociencia" es organizado por la Facultad de Ciencias Quimicas,
de la UNCy se encuentra abierto a personas fisicas, de la comunidad académica y estudiantil.

Categorias
Micro: Imagenes relacionadas con la investigacién cientifica y sus aplicaciones tecnolégi-
cas, reflejando el objeto de estudio; que hayan sido obtenidas a través de equipamiento
cientifico especial (microscopio éptico, microscopio electrénico, lupa, etc.).
Son validos los fotomontajes y las imagenes manipuladas. ——

Macro: Imégenes relacionadas con la investigacion cientifica y sus aplicaciones, reflejando las

personas que la realizan, su instrumentacion e instalaciones o las tecnologias que resultan del

avance cientifico; que hayan sido obtenidas con una cdmara fotografica por simple observacion.
Son validos los fotomontajes y las imagenes manipuladas.

Computacional: Imagenes relacionadas con la investigacion cientifica y sus aplicaciones

reflejando el objeto de estudio; esta categoria incluye todas las imagenes creadas desde

cero (hecho por computadora o via simulaciéon computacional) incluida la visualizacién de
datos, el modelado, el arte digital y la representacién de infografias.

Criterios de Seleccion
Originalidad de la obra y su correcta exposicion en los diferentes estilismos fotograficos.
Cuidado en la presentaciéon del montaje de la obra.
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PUESTO 1
ENREDADOS
Categoria Micro

Autor: Mazzocco, Yanina L.

Epigrafe: Una parte fundamental de nuestros rifiones son los glomérulos. Estos son como
ovillos de células que parecen enredados. Estos agrupamientos se encargan de filtrar la sangre que,
luego de pasar por los rifiones, constituye la orina. De esta forma, eliminamos parte de los desechos
de nuestro organismo. En azul se ven los nucleos celulares y en rojo las principales células que los
componen, llamadas podocitos.
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PUESTO 2
PATCHEANDO NEURONAS
Categoria Macro

Autor: Oliveros, Alberto Leandro

Epigrafe: Una llave nos permite entrar y conocer una casa, un departamento u
oficina. Las ventanas nos dejan ver desde afuera como se ve o que cosas hay dentro
de un lugar aunque no nos dejan observar todo lo que se encuentra alli. Si podemos
imaginar que la casa es una neurona, las ventanas son los canales idnicos y la técnica de
“Patch-Clamp” es la llave que nos da la posibilidad de entrar a las neuronas, podemos jugar
con las condiciones externas del medio, como si de abrir y cerrar ventanas se tratara,
estamos en presencia de una enorme posibilidad y la ventaja de poder estudiar las
propiedades de una neurona inhibiendo o estimulado distintos canales idnicos. Slice de
cerebro, rata wistar. Equipo de Patch-Clamp, Electrofisiologia.
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PUESTO 3
CELULAS T CD8+
Categoria Micro

Autor: Gazzoni, Yamila Natali

i g .
zMagnification: 10000 x T um

Righ Voltage: 80 kV st

Epigrafe: Linfocito T CD8+ proveniente de ratén infectado con Trypanosoma cruzi. Imagen
10000X pseudocoloreada, tomada en microscopio electrénico.
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¢Y SI SALIMOS A COMER?
Categoria Micro

Autor: Scolari, lvana Romina

Epigrafe: ¢Quién coincide conmigo en que es hermoso celebrar los logros saliendo a comer?...
Esta imagen representa para mi un éxito en mi proyecto de investigacion de tesis, donde pudimos con-
firmar que las hipétesis y resultados in vitro se reproducian in vivo.

Descripcion: Imagenes de tejido pulmonar de rata tomadas a 1, 2 y 3 h post administracion
intratraqueal obtenida con un microscopio confocal de fluorescencia. En esta secuencia, se puede
observar como nanoparticulas poliméricas (verdes) son fagocitadas por macréfagos alveolares en tejido
pulmonar de rata (rojo). Estas imagenes pertenecen a la parte final del proyecto de tesis de doctorado
de lvana Romina Scolari, donde se obtuvieron y caracterizaron nanoparticulas para emplearse como
transportadoras de antibidticos para infecciones pulmonares intracelulares.
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INCLUSIONES SONRIENTES DE CHLAMYDIA TRACHOMATIS
Categoria Micro

Autor: Anna, Ailen

Epigrafe: La imagen muestra inclusiones de C. trachomatis, cepa
wild type, marcadas con un anticuerpo primario contra la proteina PmpC
(proteina pleomdrfica de membrana C), y posterior incubacién con
anticuerpo secundario anti Mouse (Alexa Fluor 488), de color verde.
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PULULANDO
Categoria Micro

Autor: Raymond Eder, Maria Laura

Epigrafe: Crecimiento en medio diferencial WL - Nutrient Agar de poblaciones
de levaduras y hongos obtenidas de mosto en fermentacion espontanea de uvas Malbec.
Las distintas morfologias, de las colonias predominantes observadas, corresponden a
las especies A. pullulans, H. uvarum y S. bacillaris.
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A SMALL WORLD IN GRAPES
Categoria Micro

Autor: Raymond Eder, Maria Laura

Epigrafe: Biodiversidad de levaduras de uvas en WL - Nutrient Agar. Las especies H. uvarum,
P. cecembensis, S. cerevisiae, S. bacillaris y M. pulcherrima coexisten en los mostos en fermentacion
espontdnea de uvas de V. labrusca L. (cv. Isabella) y V. vinifera L. (cv. Malbec).
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AL BORDE DEL COLAPSO
Categoria Micro

Autor: Quiroz, Juan Nahuel

Epigrafe: Macrofagos derivados de un cultivo primario de médula dsea que han sido
infectados con el parasito intracelular Trypanosoma cruzi por 72 horas. La imagen fue obtenida
mediante microscopia de fluorescencia utilizando un microscopio Leica DMI-8. Amplificacion
63X. El Trypanosoma cruzi es el responsable de la enfermedad de Chagas, y las personas
infectadas con él, lo llevan por el resto de su vida en lo profundo de su corazén.
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"LO QUE EL PLOMO NOS DEJO..."
Categoria Micro

Autor: Albretch, Paula Alejandra

Epigrafe: Cambios neuromorfoldgicos resultantes de la exposicion temprana
a dosis crecientes de Pb en neuronas dopaminérgicas de Caenorhabditis elegans.
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FOLICULO DE CELULAS B
Categoria Micro

Autor: Gazzoni, Yamila Natali

Epigrafe: Corte de bazo de ratdn no infectado. Las células B se muestran en
azul formando un foliculo. Los macréfagos metalofilicos se muestran en verde
rodeando el foliculo B. Las células T CD8+ se encuentran en la zona T de color rojo.
Imagen 200X tomada en Microscopio Confocal Olympus FV1000.

%

Escuela de Secretaria de ] FCQ fﬁ“%. Universidad
Posgrado Ciencia y Tecnologia Facultad e &P Nacional
Ciencias Quimicas de Cordoba




> Jornadas de
Posgrado

Il Jornadas ]
de Cienciay Tecnologia
27, 28 y 29 de Septiembre — FCQ UNC

INFILTRADO DETRYPANOSOMA CRUZI EN FOLICULO CELULAR
Categoria Micro

Autor: Gazzoni, Yamila Natali

Epigrafe: Corte de bazo de ratdn infectado con tripomastigotes del
parasito Trypanosoma cruzi. Las células T CD8+ (rojo) y los parasitos (verde)
estan infiltrando el foliculo de células B (azul). Imagen 200X tomada en
Microscopio Confocal Olympus FV1000.
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VELLOSIDADES DEL ILEON DE UN RATON % 18 DIAS POST INFECCION
CON TRYPANOSOMA CRUZI
Categoria Micro

Autor: Gareca, Cesar Julio.

Epigrafe: Inmunofluorescencia de un corte de 25 micra de ileon,
observamos células CD4+ en verde y células CD8+ en rojo en las vellosidades
(mucosa M), submucosa (SM) e infiltrando en la capa muscular (CM) del
intestino. En azul estdn marcadas las uniones de las células epiteliales
con EpCAM. Imagen tomada en Microscopio Confocal FV1200 CEMINCO.
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