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La severidad de la esteatosis hepática está asociada con niveles 
séricos elevados del factor de necrosis tumoral alfa en 

pacientes con obesidad mórbida

Arroyo-Camarena UD, Torres-Castro I, Gómez-Arauz AY, Martínez-Reyes C, Palomera L, 
Dueñas-Andrade Y, Escobedo G
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 La obesidad �órbida au�enta el ries�
go de desarrollar esteatosis hep�tica, ta�bién 
conocida co�o enfer�edad del hígado graso 
no alcohólico (NA�LD). �videncia reciente en 
�odelos ani�ales de obesidad sugiere que la 
severidad de NA�LD puede asociarse con un 
au�ento en los niveles séricos de �arcadores 
inflamatorios, tales como el factor de necrosis 
tumoral alfa (TNF-α). Sin embargo, esta infor�
�ación no ha sido evaluada en pacientes con 
obesidad �órbida. �n este estudio e�a�ina�os 
los niveles séricos de TNF-α en 102 hombres 
� �ujeres con obesidad �órbida, con distin�
tos grados de NA�LD. Ade��s, los niveles de 
glucosa en sangre, he�oglobina glucosilada, 
insulina � resistencia a la insulina (HOMA�IR), 
fueron �edidos en cada sujeto. �l grado de se�

veridad de NA�LD se esti�ó �ediante ecogra�
fía abdo�inal. �n co�paración con sujetos con 
obesidad �órbida sin esteatosis, los pacientes 
con obesidad �órbida con NA�LD �ostraron 
una �a�or edad (39,23 ± 9,80 años), HOMA�IR 
(6,74 ± 1,62) y TNF-α (37,41 ± 1,72 pg / ml). De 
�anera interesante, los niveles sisté�icos de 
TNF-α aumentaron de acuerdo con la gravedad 
de NA�LD, lo cual sugiere la participación de 
mediadores inflamatorios en la progresión de la 
esteatosis. Otros estudios clínicos de tipo pros�
pectivo deben ser realizados para dilucidar el 
papel del TNF-α en el desarrollo de NAFLD y al 
�is�o tie�po establecer su utilidad clínica en 
la evaluación de pacientes con obesidad �ór�
bida con �a�or riesgo de desarrollar esteatosis 
hep�tica severa.

Cite this paper/Como citar este artículo:  Arro�o�Ca�arena �.D., Torres�Castro 
I., Gó�ez�Arauz A.Y., Martínez�Re�es C., �alo�era L., Dueñas�Andrade Y.,  et al. 
(2015) La severidad de la esteatosis hep�tica est� asociada con niveles séricos ele�
vados del factor de necrosis tu�oral alfa en pacientes con obesidad �órbida. Re-
vista Bio Ciencias 3(3)(Supl): 52.  http://editorial.uan.edu.mx/BIOCIENCIAS/article/
view/215/206
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Caracterización de alteraciones metabólicas y del 
estrés oxidativo en la progenie de ratas con inducción de 

diabetes durante la gestación y en la progenie de ratas 
sometidas a estrés crónico

López-Martínez M, Guzmán-Grenfell A, Muñoz-Islas E., Lara-Xometl I, 
Hernández-Rodríguez I, Mercado-Márquez C.

Instituto Nacional de �erinatología. Calle Montes �rales #800, Miguel Hidalgo, Lo�as Virre�es, C.�. 11000 
Mé�ico, D.�. Mé�ico. Tel: 5520 9900 e�t. 542, ���ail: �lopez_doc@�ahoo.co�.��

 �l proceso de gestación, por sí �is�o, 
se ha asociado a estados de estrés � ansiedad  
debido a los ajustes psicológicos y fisiológicos 
que tienen lugar en la vida de la �ujer e�ba�
razada. La incapacidad para ajustarse a estos 
ca�bios puede incre�entar el riesgo de co��
plicaciones gestacionales � neonatales. �stu�
dios e�peri�entales en ani�ales de laborato�
rio � estudios epide�iológicos en población 
hu�ana, han de�ostrado que el desarrollo 
fetal en un a�biente intrauterino desfavorable 
puede inducir alteraciones i�portantes en el 
�etabolis�o de la progenie durante su vida. 

�or lo que en el presente trabajo se propone 
evaluar � caracterizar el i�pacto de los tras�
tornos de estrés � diabetes gestacional en 
modelos animales durante el desarrollo fetal/
neonatal, correlacionando la funcionalidad de 
par��etros �etabólicos � de estrés o�idativo. 
Los resultados iníciales �uestran que algunos 
�arcadores de estrés o�idativo se afectan de 
manera significativa en animales sometidos a 
estrés crónico durante la gestación. �n par�
ticular, los sulfhidrilos no proteicos se vieron 
incre�entados, �ientras que la capacidad an�
tio�idante se encontró dis�inuida. 

Cite this paper/Como citar este artículo:  López�Martínez M., Guz��n�Grenfell 
A., Muñoz�Islas �.., Lara�Xo�etl I., Hern�ndez�Rodríguez I., Mercado�M�rquez C. 
(2015) Caracterización de alteraciones �etabólicas � del estrés o�idativo en la proge�
nie de ratas con inducción de diabetes durante la gestación � en la progenie de ratas 
so�etidas a estrés crónico. Revista Bio Ciencias 3(3)(Supl): 53.  http://editorial.uan.
edu.mx/BIOCIENCIAS/article/view/215/206
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Niveles de adiponectina en pacientes con síndrome metabólico 
y su relación con el riesgo aterogénico

Dueñas-Andrade Y, Martínez-Reyes C, Torres-Castro I, Arroyo-Camarena UD, 
Gómez-Arauz AY, Escobedo G
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 �l síndro�e �etabólico (SM) es un 
conjunto de alteraciones �etabólicas que 
au�enta el riesgo de desarrollar Diabetes 
Mellitus tipo 2 � enfer�edades cardiovas�
culares. �na característica del SM es el in�
cre�ento del tejido adiposo visceral, el cual 
es un sitio i�portante de producción de adi�
pocinas co�o la adiponectina. �n ani�ales 
sujetos a dietas hipercalóricas, la adiponec�
tina ha �ostrado jugar un papel funda�en�
tal en la regulación del �etabolis�o de los 
lípidos � los carbohidratos, � la dis�inución 
del riesgo aterogénico.  Sin e�bargo, el pa�
pel de la adiponectina todavía no ha sido 
evaluado en individuos con SM � riesgo pro�
tro�bótico. �l objetivo de este estudio fue 
evaluar las concentraciones circulantes de 
adiponectina en 290 sujetos sanos � con 

SM, evaluando la relación de esta adipocina 
con par��etros �etabólicos � con el riesgo 
aterogénico. La población fue dividida en 
ho�bres � �ujeres según los criterios para 
SM de la �ederación Internacional de Dia�
betes. �n la población general, los sujetos 
con SM presentaron una dis�inución signi�
ficativa en los niveles séricos de adiponec�
tina en co�paración con controles sanos 
(p= 0.0002). Ade��s, se observó una corre�
lación inversa entre los niveles séricos de 
adiponectina � el perfil de lípidos aterogé�
nicos en la población �asculina pero no en 
la fe�enina. �stos datos de�uestran que la 
adiponectina dis�inu�e en sujetos con SM � 
sugiere la participación de factores hor�o�
nales en el desarrollo de un �a�or riesgo 
aterogénico en nuestra población.

Cite this paper/Como citar este artículo:  Dueñas�Andrade Y., Martínez�Re�es C., 
Torres�Castro I., Arro�o�Ca�arena �.D., Gó�ez�Arauz A.Y., �scobedo G. (2015) 
Niveles de adiponectina en pacientes con síndro�e �etabólico � su relación con el 
riesgo aterogénico. Revista Bio Ciencias 3(3)(Supl): 54.  http://editorial.uan.edu.mx/
BIOCIENCIAS/article/view/215/206
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Interacciones endocrinoinmunológicas en la rata macho: 
el papel de la prolactina

Del Río-Araiza VH, Nava-Castro KE, Alba-Hurtado F, Quintanar-Stephano A, Morales-Montor J
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 La prolactina (�RL) es una hor�ona 
polipeptídica con diversas actividades bio�
lógicas, entre las cuales pode�os encontrar 
funciones reproductivas, ho�eost�ticas, �e�
tabólicas, organogénicas � las asociadas con 
la regulación de la respuesta in�unológica. 
Aunque la �a�oría de la �RL es sintetiza � 
secretada por lactotropos localizados en la 
adenohipófisis, su gen se expresa en diversos 
tejidos extrahipofisiarios como son: glándu�
la �a�aria, decidua uterina, próstata, tejido 
adiposo � las células del siste�a in�une, en�
tre otros. Lo �is�o sucede con su receptor, 
que tienen varias isofor�as en la rata. �n la 
actualidad, la �RL no sólo es considera una 
hor�ona, ta�bién se considera una citocina 
capaz de pro�over una respuesta de tipo Th1, 
asociada con una activación de la respuesta 
in�une celular. Asi�is�o, esti�ula la síntesis 
de IL-2, IL-12 e IFN-γ por las células NK y lin�
focitos T CD8+.  Con base en estos reportes, 

en esta investigación se evalúa el papel de la 
�RL � su relación con la respuesta in�uno�
lógica en ratas Wistar �acho, las cuales fue�
ron divididas en 5 grupos: (intacto, sha� de 
cirugía de hipofisectomía (Sh-Hpx), hipofisec�
to�ía (Hp�), sha� de cirugía para producir hi�
perprolactine�ia (Sh�H�RL) e hiperprolactine�
micas (HPRL) (implantes de adenohipófisis en 
c�psula renal)). Se deter�inaron por cito�e�
tría de flujo, las subpoblaciones celulares del 
siste�a in�unológico (CD3+, CD4+, CD8+, 
CD45+, CD161+ y TCRγδ), provenientes de 
bazo, ganglios linf�ticos �esentéricos (GLM) 
� periféricos (GL�), así co�o la e�presión del 
receptor de �RL (R�RL) en estas �is�as 
células. Nuestros resultados �uestran que 
e�isten diferencias en los porcentajes de las 
distintas subpoblaciones celulares, así co�o 
en la e�presión del R�RL dependiendo de la 
concentración de �RL � del proceso quirúrgico 
al cual fueron so�etidas. 

Cite this paper/Como citar este artículo:  Del Río-Araiza V.H., Nava-Castro K.E., 
Alba�Hurtado �., Quintanar�Stephano A., Morales�Montor J. (2015) Interacciones en�
docrinoin�unológicas en la rata �acho: el papel de la prolactina. Revista Bio Cien-
cias 3(3)(Supl): 55.  http://editorial.uan.edu.mx/BIOCIENCIAS/article/view/215/206
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La deficiencia de yodo está asociada con estrés oxidativo 
y enfermedad hipertensiva del embarazo

Olivo Vidal ZE1, Cuellar Rufino S2, Arroyo-Helguera OE2
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 La deficiencia de yodo durante la 
gestación es un factor de riesgo de preecla�p�
sia, lo que sugiere que la concentración de 
yodo juega un papel importante en la fisiología 
nor�al de la placenta. Ade��s, las gestantes 
con preecla�psia presentan niveles altos de 
estrés o�idativo � un estado antio�idante bajo. 
Dado que se ha reportado que el �odo tiene 
efectos antio�idantes, este estudio analiza la 
asociación entre la deficiencia de yodo, estrés 
o�idativo � capacidad antio�idante con enfer�
�edad hipertensiva del e�barazo en gestan�
tes que residen en Xalapa, Veracruz, Mé�ico. 
�ara ello realiza�os un estudio prospectivo 
de casos � controles, en 57 �ujeres entre 15 
� 39 años de edad. Los controles fueron ges�
tantes sin ningún trastorno hipertensivo del 
e�barazo. Los casos fueron gestantes con 
trastorno hipertensivo del e�barazo diagnos�
ticadas en el Hospital General Luís �. Nachón 
en la ciudad de Xalapa, Veracruz durante el 
período enero� junio 2015. Se �idieron los 

niveles de �oduria, estrés o�idativo, estado 
antio�idante total � se aplicó un cuestionario 
de datos sociodemográficos. Los resultados 
�uestran que las �ujeres con trastorno hiper�
tensivo tienen deficiencia de yodo (81.1 µg/L),  
así co�o un incre�ento en los niveles de es�
trés o�idativo (10.58 µmol/L) � descenso de la 
actividad antio�idante total (460.76  µmol Fe2/L), 
así co�o de enzi�as antio�idantes co�o CAT 
(46.82 mg/Hb) y SOD (2.47 mg/Hb). En contraste 
el grupo de �ujeres sin trastorno hipertensivo, 
�ostraron niveles de �odo opti�o (161.35 µg/L), 
bajos niveles de estrés o�idativo (4.93 µmol/L), 
e incre�ento de la capacidad antio�idante total 
(537.50 µmol Fe2/L), así co�o de las enzi�as 
CAT (55.66 mg/Hb) y SOD (3.5 mg/HB). En con�
clusión este estudio sugiere que niveles ópti�os 
de �odo durante la gestación es i�portante para 
�antener un equilibrio redo�. Se requieren de 
��s estudios para analizar la función celular del 
�odo en la placenta.

Cite this paper/Como citar este artículo:  Olivo Vidal Z.E., Cuellar Rufino S., Arro�
yo-Helguera O.E. (2015) La deficiencia de yodo está asociada con estrés oxidativo y 
enfer�edad hipertensiva del e�barazo. Revista Bio Ciencias 3(3)(Supl): 56.  http://
editorial.uan.edu.mx/BIOCIENCIAS/article/view/215/206
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Niveles circulantes de IL-4 y su asociación con alteraciones 
metabólicas en la población mexicana

Martínez-Reyes C, Dueñas-Andrade Y, Gómez-Arauz AY, Torres-Castro I, 
Arroyo-Camarena UD, Escobedo G
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 �n roedores, la función de la interleu�
cina (IL)�4 ha sido descrita co�o un co�po�
nente funda�ental en la respuesta par�sitos 
� las reacciones alérgicas. �videncia reciente 
en �odelos �urinos sugiere que esta citoci�
na podría participar en la regulación del �e�
tabolis�o de los lipídos � los carbohidratos, 
sin e�bargo en hu�anos esta infor�ación 
no ha sido evaluada. �or lo tanto, el objetivo 
de este estudio fue e�a�inar la relación entre 
los niveles circulantes de IL�4 � la presencia 
de alteraciones �etabólicas en 143 ho�bres 
� �ujeres. �n cada sujeto se �idieron los ni�
veles de glucosa, insulina, HOMA�IR, coles�
terol, triglicéridos, TNF-α, MCP-1, IL-6, IL-12 
� leptina. La población fue dividida en sujetos 

obesos � no obesos, de acuerdo con el perí�
�etro de cintura para cada se�o. Con base en 
la concentración sisté�ica de IL�4, se obser�
varon dos grupos de sujetos obesos, aquellos 
que �ostraron niveles altos de IL�4 � aquellos 
con niveles bajos de esta citocina, si�ilares a 
los encontrados en sujetos delgados. Los su�
jetos con niveles elevados de IL�4 presentaron 
un �a�or nivel de obesidad, glucosa, triglicé�
ridos, leptina e IL�12 con respecto a controles 
delgados � obesos con concentraciones bajas 
de IL�4. �stos resultados sugieren que una 
elevación en los niveles sisté�icos de IL�4 se 
asocia con alteraciones �etabólicas indepen�
diente�ente de la presencia de obesidad en la 
población �e�icana.

Cite this paper/Como citar este artículo:  Martínez�Re�es C., Dueñas�Andrade Y., 
Gó�ez�Arauz A.Y., Torres�Castro I., Arro�o�Ca�arena �.D., �scobedo G. (2015) 
Niveles circulantes de IL�4 � su asociación con alteraciones �etabólicas en la po�
blación �e�icana. Revista Bio Ciencias 3(3)(Supl): 57.  http://editorial.uan.edu.mx/
BIOCIENCIAS/article/view/215/206
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Polarización inflamatoria de monocitos humanos en pacientes 
con hiperglucemia: Del metabolismo al sistema inmune
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 La hipergluce�ia es una alteración 
�etabólica caracterizada por niveles eleva�
dos de glucosa en sangre por enci�a de 100 
mg/dl. La hiperglucemia es un componente 
clave en el síndro�e �etabólico (SM) � el 
principal deter�inante en el diagnóstico de la 
Diabetes Mellitus, a�bas entidades con altos 
índices de  prevalencia � �ortalidad alrede�
dor del �undo. �studios recientes en �ode�
los ani�ales han �ostrado que el e�ceso de 
glucosa est� asociado con una �a�or activi�
dad inflamatoria de células de linaje monocí- células de linaje �onocí��onocí�
tico, sin e�bargo esta evidencia no ha sido 
estudiada en �onocitos hu�anos. �or lo tan�
to, el objetivo de este estudio fue caracteri�
zar los efectos de la hipergluce�ia sobre el 
perfil de activación de monocitos circulantes 
en pacientes prediabéticos � controles sanos. 

Nuestros  resultados �uestran que en pacien�
tes prediabéticos la población de �onocitos 
circulantes e�presa niveles altos del �arca�
dor proinflamatorio CD11c, mientras que la 
expresión de CD206 es significativamente 
�enor co�parada con células de sujetos nor�
�oglicé�icos. �l alto porcentaje de �onocitos 
CD11c+ correlacionó significativamente con 
niveles séricos elevados de glucosa, triglicéri�
dos e interleucina (IL)�12, así co�o con nive�
les bajos de IL�10, �ientras que la población 
de �onocitos CD206+ �ostró la tendencia 
contraria. �n conjunto, estos datos sugieren 
que las concentraciones elevadas de glucosa 
están asociadas con un perfil inflamatorio en 
�onocitos circulantes hu�anos así co�o con 
la presencia de un estado sistémico de infla�
�ación � disfunción �etabólica.

Cite this paper/Como citar este artículo:  Gó�ez�Arauz A.Y., Torres�Castro I., 
Arro�o�Ca�arena �.D., Martínez�Re�es C., Dueñas�Andrade Y., �scobedo G. (2015) 
Polarización inflamatoria de monocitos humanos en pacientes con hiperglucemia: Del 
�etabolis�o al siste�a in�une. Revista Bio Ciencias 3(3)(Supl): 58.  http://editorial.
uan.edu.mx/BIOCIENCIAS/article/view/215/206
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Alliín regula los niveles de IL-6 tras un estímulo agudo de LPS  
en un modelo de obesidad por dieta hipercalórica en 

ratones C57BL/6
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 ��iste una correlación directa entre nu�
trición � salud. �l ajo (Allium sativum) ha sido 
utilizado por el ser hu�ano por ��s de 5,000 
años co�o un agente terapéutico en diver�
sas patologías.  Dichos efectos  se deben en�
tre otros co�puestos a los órganosulfurados, 
co�o el S-allil cisteín sulfóxido (alliín). �or otro 
lado, alrededor de �il �illones de adultos, se 
clasifican como obesos o con sobrepeso y son 
susceptibles a padecer patologías cardiovascu�
lares, neurodegenerativas e inflamatorias. Es�
tudio previos realizados por nuestro grupo, es�
tablecieron en un �odelo de tejido adiposo que 
el alliín es capaz de  modificar la expresión y 
síntesis de las citocinas pro-inflamatorias MCP-
1 e IL�6. �n el presente trabajo nos propusi�os 
evaluar el efecto de alliín en un �odelo �urino 
de obesidad por dieta hipercalórica (H�D), tras 
un estí�ulo con lipopolisac�rido (L�S). Se uti�
lizaron ratones macho C57BL/6, que fueron 

divididos en 5 grupos: un grupo control (GC) 
ali�entado con dieta est�ndar, un grupo con�
trol obeso (GCO) � tres grupos e�peri�entales 
obesos (G�1, G�2, G�3) ali�entados con H�D 
por 9 se�anas para inducir obesidad. �na vez 
obesos a los G�1, G�2 � G�3 se les ad�in�
istró diariamente por vía oral: 1, 5, y 10 mg/
kg de alliín respectiva�ente, por 5 se�anas. 
�osterior al trata�iento a los ratones se les 
administró 3mg/kg de peso de LPS I.P. por 
90 minutos y después fueron sacrificados y 
se obtuvo suero para deter�inar �ediante 
�LISA: IL�6. Los G�1, G�2 � G�3 �uestran 
una dis�inución en los niveles de IL�6 (6766 
± 4870, 6755 ± 4870, 5647 ± 2505), respec�
tiva�ente respecto al GCO (7792±6925), se 
planea para e�peri�entos posteriores au�
�entar la n del ensa�o (observar que la n 
del presente ensa�o est� dada por: GC n=3, 
GCO n=4 � G� 1,2 � 3 n=5, respectiva�ente).
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Macrófagos derivados de monocitos humanos despliegan un 
fenotipo parecido al M1 en respuesta a altas concentraciones 

de glucosa
Torres-Castro I, Arroyo-Camarena UD, Martínez-Reyes C, Gómez-Arauz AY, 

Dueñas-Andrade Y, Escobedo G
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 Las altas concentraciones de glucosa 
inducen daño en tejido del endotelio vascu�
lar en pacientes con diabetes. �n creciente 
nú�ero de estudios sugieren que el e�ceso de 
glucosa promueve la actividad inflamatoria de 
líneas celulares de �onocitos � �acrófagos, 
sin e�bargo aún es escasa la infor�ación en 
células hu�anas no transfor�adas. �or lo tan�
to, nuestro objetivo es investigar el efecto de 
las altas concentraciones de glucosa sobre el 
perfil inflamatorio de macrófagos humanos. Se 
obtuvieron �acrófagos derivados de �onoci�
tos (MDM) hu�anos diferenciados in vitro. Los 
�acrófagos diferenciados fueron e�puestos 
a distintas concentraciones de glucosa (nor�
�oglucé�icas, hiperglucé�icas � control de 
presión os�ótica). Los MDM hu�anos cultiva�

dos a altas concentraciones de glucosa incre�
�entan la e�presión de diversos �arcadores 
fenotípicos � funcionales relacionados con la 
actividad inflamatoria. Nuestros datos indican 
que las altas concentraciones de glucosa in�
cre�entan la e�presión de la integrina CD11c, 
TLR4, iNOS � N��κB, así co�o la reducción en 
la producción de IL�10. �l incre�ento en la e��
presión de CD11c sugiere un papel de las altas 
concentraciones de glucosa en la inducción del 
daño a tejido vascular por el recluta�iento de 
�acrófagos. Mientras que la dis�inución en la 
producción de IL�10 por parte de estas células, 
indica una dis�inución en su capacidad anti�in�
flamatoria. Estos resultados indican una polar�
ización inflamatoria de los macrófagos inducida 
por las altas concentraciones de glucosa.
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The implication of pro-inflammatory cytokines in the impaired 
production of gonadal androgens by patients with 

pulmonary tuberculosis
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 During tuberculosis there are protrac�
ted immuno-inflammatory reactions with several 
�etabolic and i��une�endocrine changes. We 
e�plored co�ponents fro� the h�pothala�ous�
pituitar��gonadal a�is and their relationship with 
cytokines in male TB patients. Plasma samples 
from 36 active untreated pulmonary TB male 
were used to determine TNF-α, IFN-γ, TGF-β, 
IL�6, cortisol, deh�droepiandrosterone, tes�
tosterone, progesterone, estradiol, luteinizing 
hor�one (LH) and follicle�sti�ulating hor�one 
(�SH) b� �LISA. Health� controls were 21 vo�
lunteers without contact with TB patients and si�
milar age (40+/- 16,8 years). Testicular histolo�
gical sa�ples fro� necropsies of patients d�ing 
from TB were immune-stained for IL-1β, TNF-α, 
IL-6 and IFN-γ. The TM3 mouse Leydig cell line 
was incubated with recombinants TNF-α, IFN-γ 

and TGF-β, supernatants were collected and 
used to �easure testosterone b� �LISA. �a�
tients showed decreased levels of testostero�
ne in presence of high a�ounts of LH, together 
with augmented IFN-γ, IL-6 and TGF-β levels. 
Testicular histological sections showed abun�
dant presence of IL-1β, TNF-α, IL-6 and IFN-γ 
in interstitial �acrophages, Sertoli cells. In vitro 
treat�ent of Le�dig cells with these c�tokines 
e�hibited a re�arkable reduction of testostero�
ne production. Patients with severe TB suffer a 
significant decrease of testosterone production, 
which is apparentl� the consequence of testi�
cular production of proinflammatory cytokines 
produced b� diverse cells in absence of local 
infection. The low production of Testosterone 
could contribute to waste the patient condition 
worsening the course of the disease.
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Deterioro en la memoria de trabajo en un modelo crónico de 
infección con Mycobacterium lepraemurium
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 Durante las últi�as dos décadas se ha 
evidenciado el papel del siste�a in�unológico 
co�o parte de un proceso ho�eost�tico del in�
dividuo sobre la �e�oria, la plasticidad neuronal, 
el aprendizaje � la neurogénesis. Las infecciones 
en los �a�íferos generan alteraciones a nivel 
conductual que se conocen co�o “sickness be�
havior,” su severidad � el deterioro en el huésped 
se han asociado directa�ente a los �ediadores 
de la respuesta in�unológica � su cronicidad. 
�n el presente trabajo se e�ploró el deterioro en 
la �e�oria a corto plazo en un �odelo crónico 
de infección micobacteriana. Se utilizaron 30 ra�
tones albinos  Balb/c de 12 semanas de edad; 
cada ratón fue inoculado vía intravenosa con 
20�106 bacilos de Mycobacterium lepraemurium 
(MLM) cepa Hawaii. Se asignaron 3 grupos e�pe�
ri�entales � un grupo control, cada uno de ellos 
for�ado por 10 ratones. �ara deter�inar el de�
terioro cognitivo en la �e�oria a corto plazo se 
utilizó la prueba de laberinto en T; esta prueba 
consiste en 10 ensa�os por ratón � evalúa las al�
ternancias en cada uno de los brazos, el tie�po 
de latencia � una serie de aciertos � errores. Se 
consideró co�o acierto la llegada al sitio de re�
co�pensa durante cada ensa�o. Las pruebas se 
realizaron a los días 40, 80 � 120 post�infección. 

�osterior a la prueba, los ratones fueron perfun�
didos vía cardiaca con for�aldehido al 10%, se 
colectaron el hígado, bazo � cerebro. Los tejidos 
obtenidos se procesaron para cortes histológicos 
� tinciones de H�� � ZN. Los resultados obtenidos 
en la prueba de laberinto en T � la �orfo�etría de 
los tejidos analizados se so�etieron a un an�lisis 
estadístico de ANOVA � una prueba de co�para�
ción �últiple de Tuke�. Los resultados obtenidos 
fueron: A) Se estableció una infección crónica 
asociada con un au�ento en la carga bacilar, el 
bazo � el hígado �ostraron una diferencia signi�
ficativa (p<0.0001) entre 40 vs 80, � 80 vs 120 
días post-infección. B) El deterioro en la memoria 
�ostró un au�ento en la latencia con respecto al 
grupo control (Cont vs 40 días (p< 0.0001)), (Cont 
vs 80 (p<0.0001)) � (Cont vs 120 (p<0.0001)). �l 
porcentaje de aciertos �ostró una dis�inución 
con el paso de la infección (Cont vs 80 dias (p< 
0.0001)) � (Cont vs 120 dias (p< 0.0001)). Los 
valores en el tie�po de aciertos se incre�enta�
ron al paso de la infección (Cont vs 40 días (p< 
0.0001)), (Cont vs 80 días (p<0.0001)) � (Cont vs 
120 días (p<0.0001)). �stos resultados de�ues�
tran contundente�ente que la infección crónica 
con MLM produce un deterioro significativo en la 
�e�oria de trabajo de los ratones.
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Diferencias circadianas en la infección por Salmonella
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 �l siste�a circadiano juega un papel 
importante en la fisiología de los seres vivos, 
�a que per�ite que el organis�o pueda antici�
par � adaptarse a los ca�bios de su entorno. 
Muchas de las funciones fisiológicas oscilan de 
�anera circadiana � reciente�ente se ha des�
crito que algunas funciones del siste�a in�u�
ne no son la e�cepción. A eje�plo de esto, se 
ha observado que la respuesta de ratas ante 
L�S i.v. es diferente dependiendo de la hora 
de ad�inistración. Ade��s el L�S induce una 
activación diferencial del núcleo supraquias�
��tico del hipot�la�o (considerado el reloj 
�aestro que sincroniza al siste�a circadiano) 
dependiendo de la hora de ad�inistración.  �n 
este trabajo se evaluó el papel de la hora de 
ad�inistración (día o noche) en la infección 

te�prana por Sal�onella. Ratas Wistar fueron 
inoculadas en dos puntos te�porales: al inicio 
del periodo de luz (ZT2) o al inicio del periodo 
de oscuridad (ZT14) � se �idió la cantidad de 
Sal�onella viable en el intestino � nódulos �e�
sentéricos linf�ticos 72 horas después. Se ob�
servó que las ratas inoculadas en la noche pre�
sentaban una �a�or cantidad de sal�onella en 
el intestino con respecto a las inoculadas en el 
día. De igual �anera, se observaron diferencias 
entre las ratas inoculadas en el día � la noche al 
evaluar la actividad del núcleo supraquias��tico 
ante la infección. �stos resultados refuerzan la 
idea de que el siste�a circadiano es i�portante 
en la �odulación de la respuesta in�une � su�
gieren que el núcleo supraquias��tico tiene una 
participación en esta �odulación.
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 La cisticercosis, es una enfer�edad 
causada por el �etacestodo del par�sito 
Taenia solium. �n hu�anos, la co�plicación 
��s severa de esta enfer�edad es la neuro�
cisticercosis. �l f�r�aco de pri�era elección 
para el trata�iento de esta enfer�edad es el 
Albendazol. Sin e�bargo, la biodisponibilidad 
y eficacia de este fármaco es variable. Por 
ello, es necesario seguir en la búsqueda de 
nuevas �oléculas que tengan efectos tera�
péuticos contra ésta � otro tipo de infeccio�
nes parasitarias causadas por hel�intos. Las 
naftoquinonas son co�puestos derivados del 
naftaleno que se han usado co�o agentes 
antibacterianos, antifúngicos, antitu�orales 
� antiparasitarios. �l objetivo de este traba�

jo, es evaluar el efecto antihel�íntico in vi-
tro de la naftoquinona LLJMY3. �ara evaluar 
este efecto, se utiliza el �odelo e�peri�ental 
de cisticercosis �urina causada por Taenia 
crassiceps � se diseñan la curva te�poral � la 
curva concentración�respuesta.  He�os ob�
servado que la naftoquinona LLJMY3, causa 
inhibición de la �otilidad, a partir del día tres 
después de haber iniciado el trata�iento in 
vitro. Ade��s, este co�puesto induce ca��
bios en la for�a, ta�año � apariencia de los 
cisticercos. Así �is�o, se observa una dis�i�
nución en la tasa de reproducción. �n conclu�
sión, la naftoquinona tiene un efecto cisticida, 
� es un i�portante candidato para utilizarse 
en este tipo de enfer�edad.
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Exposición gestacional al cannabinoide WIN 55,212-2 y sus 
efectos sobre el sistema inmune de las crías adultas 

infectadas con Trichinella spiralis
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 �l tér�ino cannabinoides engloba a 
co�puestos de origen endógeno, tanto vegetal 
(delta�9�tetrahidrocannabinol o THC) � sintéti�
co (WIN 55, 212�2). Dentro de éstos últi�os, el 
WIN 55, 212�2 representa una buena alterna�
tiva e�peri�ental. �stos co�puestos cannabi�
noides, actúan sobre los receptores CB1 y CB2, 
los cuales se e�presan en todo el organis�o, 
sin embargo los receptores CB1 se expresan 
principal�ente en el Siste�a Nervioso Central, 
mientras que los receptores CB2 lo hacen en 
órganos linfoides, así co�o en diferentes célu�
las del sistema inmune. La expresión de CB1 
y CB2 es dependiente del estímulo inmunológi�
co. Si se tiene en cuenta que los cannabinoides 
provocan in�unosupresión, � pueden hacer 

al hospedero ��s susceptible a infecciones, � 
que ade��s pueden atravesar la placenta, est� 
poco docu�entado el efecto de la e�posición 
perinatal a los cannabinoides sobre el funcio�
na�iento del siste�a in�unológico de la des�
cendencia. �n este trabajo, se e�pusieron ratas 
gestantes al co�puesto WIN 55,212�2 � el sis�
te�a in�une de las crías adultas fue retado con 
el �odelo e�peri�ental de Trichinella spiralis. 
Las cargas parasitarias �ostraron que ha� una 
tendencia de estos ani�ales a ser ��s suscep�
tibles a la infección, �ientras que el an�lisis por 
citometría de flujo de las subpoblaciones celula�
res en intestino � bazo �ostró que la e�posición 
gestacional induce ca�bios a nivel in�unológi�
co que son perdurables hasta la adultez. 
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 La to�ocariosis es una enfer�edad 
zoonótica, los hospederos definitivos son los 
perros. �n perros adultos las larvas se enquis�
tan en diferentes tejidos, durante la gestación 
las larvas se reactivan � se trans�iten por vía 
transplacentaria � lactógenica.  �n esta etapa 
e�isten variaciones hor�onales por lo que se 
ha propuesto que la reactivación de las larvas 
es debida a ca�bios hor�onales. �l objeti�
vo de este estudio fue identificar receptores 
de prolactina por citometría de flujo, inmu�
nohistoquí�ica � �CR directa en larvas�2 de 
Toxocara canis, obtenidas a partir de gusa�
nos adultos. Para la citometría de flujo, las 
células de larvas de T. canis fueron disgrega�
das � se realizó una tinción intracelular con el 
anticuerpo que reconoce al receptor de pro�

lactina (anti��RL�R). La in�unohistoquí�ica 
se realizó en las larvas in toto, utilizando los 
�is�os anticuerpos que para la cito�etría de 
flujo. Para la PCR-directa se utilizaron los ini�
ciadores Ca�RL, que reconocen un do�inio 
de un gen de �a�íferos. Nuestros resultados 
�uestran que el 13% de las células de larvas 
fueron positivas al receptor de prolactina por 
citometría de flujo. En la inmunohistoquímica 
se observó una señal positiva en el intestino 
� conducto e�cretor de la larva. �inal�ente, 
observamos la amplificación de una banda de 
492�pb que coincidió con el control positivo 
(útero canino).  Los resultados obtenidos en 
el presente estudio sugieren que las larvas 
de T. canis e�presan una proteína si�ilar al 
receptor de prolactina. 

Cite this paper/Como citar este artículo:  Chávez-Güitrón L., Nava-Castro K., Ra�
�írez�Álvarez H., Hern�ndez�Cervantes R., Muñoz�Guz��n M., Morales�Montor J., 
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helminto parásito Toxocara canis: papel de la prolactina durante 

la infección crónica en un modelo murino
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Muñoz-Guzmán MA, Morales-Montor J
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 Toxocara canis (T. canis) es el hel�
�into ne��todo causante de la to�ocariosis, 
enfer�edad parasitaria de gran i�portancia 
�édico�veterinaria. Dentro del ciclo de vida 
del par�sito, se ha �encionado que la pro�
lactina (�RL) es la hor�ona responsable de 
la reactivación � �igración de las larvas ha�
cia el útero � la gl�ndula �a�aria durante el 
últi�o tercio de la gestación. Sin e�bargo, a 
pesar de ser un paradig�a �u� antiguo, a la 
fecha no ha� una de�ostración convincente 
de que en efecto, la �RL sea la responsable 
de tal reactivación. �or lo que, el objetivo 
de este trabajo es de�ostrar que la �RL 
es el factor li�itante de la reactivación de 
la larva. �ara de�ostrar lo anterior, en el 
presente trabajo, se infectaron ratas Wistar 
con 2,000 huevos larvados de T. canis � se 
dividieron en 3 grupos; (intacto infectado 
(Int�inf�), sha� de cirugía para producir hip�
erprolactine�ia infectado (Sh�H�RL�inf�) e 
hiperprolactine�ico infectado (H�RL�inf�)). 
�ara evaluar el efecto de la �RL sobre la 
reactivación de las larvas so��ticas de T. 

canis se realizaron digestiones artificiales 
de gl�ndula �a�aria, cerebro � pul�ón. �or 
otra parte, el estudio de los porcentajes de 
las subpoblaciones celulares del siste�a 
in�unológico encargadas de la eli�inación 
del parasito, así co�o sobre la e�presión 
del receptor de �RL sobre estas �is�as 
células se deter�inó por cito�etría de flujo 
en bazo, ganglios linf�ticos �esentéricos 
(GLM) � periféricos (GL�). Ade��s, se anal�
izaron los títulos de anticuerpos específicos 
en suero por �LISA, � las diferencias his�
tológicas en los infiltrados infla�atorios en 
pul�ón, hígado � riñón por tinciones con 
He�ato�ilina��osina. No se recuperaron 
larvas de la gl�ndula �a�aria en ninguno 
de los grupos e�peri�entales, en el caso 
de las larvas recuperadas de cerebro, se 
observó una dis�inución en el nú�ero de 
larvas recuperadas en los grupos Sh�H�RL�
inf� � H�RL�inf�, �ientras que en el pul�ón 
no se observaron diferencias significativas. 
�n cuanto a la deter�inación de anticuerpos 
específicos contra el par�sito, se observa 



69Revista Bio Ciencias 3(3)(Supl): 68�69         

que e�iste producción de anticuerpos espe�
cíficos, sin que e�istan diferencias significa�
tivas entre los distintos grupos. �n la evalu�
ación de los procesos infla�atorios, a nivel 
pul�onar se observaron los típicos granulo�
�as eosinofílicos que se presentan durante 
la infección crónica en todos los grupos e��
peri�entales. �or el caso contrario, dichas 
lesiones solo se presentaron en el hígado � 

el riñón de las ratas intactas. Los hallazgos 
de la participación de la �RL � la infección 
sobre las células del siste�a in�unológico 
� la e�presión del receptor de �RL difirieron 
dependiendo del tipo de cirugía a la cual 
fueron so�etidas las ratas. �n conclusión, 
la �RL por sí sola no fue capaz de gener�
ar la reactivación � �igración de las larvas 
so��ticas de T. canis.
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Las hormonas sexuales modulan la respuesta inmune contra P. 
berghei ANKA
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 �studia�os el i�pacto de los este�
roides se�uales sobre la respuesta in�une 
a malaria. Gonadectomizamos ratones CBA/
Ca de a�bos se�os � los infecta�os con P. 
berghei ANKA, evaluamos las poblaciones 
CD3+, CD4+, CD8+, NK y Mac-3+ en el bazo, 
ade��s cuantifica�os anticuerpos � citoci�
nas en el suero. La gonadecto�ía dis�inu�ó 
la sobrevida en las he�bras �ientras que en 
los �achos la au�entó, ade��s au�entó el 
número de linfocitos T y B en ambos sexos, 
pero única�ente en los �achos se detectó 
un au�ento en Mac 3+ y disminución de NK+. 
�n contra de lo esperado, la gonadecto�ía 
incre�ento la síntesis de IgG1, IgG2b, IgG3 

e IgG total en las he�bras, lo que sugiere 
que las hor�onas se�uales regulan negati�
va�ente la producción de anticuerpos. La 
síntesis de citocinas proinfla�atorias � anti�
infla�atorias fue �a�or en las he�bras que 
en los �achos � la gonadecto�ía incre�en�
tó la síntesis de citocinas única�ente en las 
he�bras, lo que sugiere que las hor�onas 
se�uales fe�eninas regulan los procesos in�
fla�atorios. Ade��s, este trabajo de�ues�
tra que las hor�onas se�uales est�n aso�
ciadas con el di�orfis�o se�ual en �alaria. 
�ste trabajo recibió financia�iento de DGA�
�A pro�ecto IN216914.
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 La hipófisis es una de las gl�ndulas 
��s i�portantes que participa durante la 
co�unicación neuroin�unoendócrina. �st� 
gl�ndula, es la responsable de secretar una 
gran cantidad de hor�onas, entre las cuales 
pode�os �encionar algunas co�o son: la 
prolactina (�RL), la hor�ona del creci�ien�
to (GH), la hor�ona adrenocorticotrópica 
(ACTH), la hor�ona esti�ulante de la tiroi�
des (TSH), la hor�ona folículo esti�ulante 
(�SH), la hor�ona luteinizante (LH), la o�i�
tocina � la arginina�vasopresina (AV�). �s�
tas hor�onas �antienen la co�unicación 
entre tres de los ejes ��s i�portantes para 
el mantenimiento de la homeostasis; el eje 
hipot�la�o�hipófisis�gonada (eje H�H�G), el 
eje hipot�la�o�hipófisis�adrenal (eje H�H�
A) � el eje hipot�la�o�hipófisis�tiroides (eje 
H�H�T). Ade��s, algunas de estas hor�o�
nas, han de�ostrado tener una i�portante 
función en la regulación del siste�a in�u�
nológico. A la �RL, ade��s del papel in�u�

no�odulador, se le ha asociado co�o una 
hor�ona funda�ental para que se lleve a 
cabo la trans�isión transplacentaria � lac�
togénica de las larvas del par�sito hel�into 
Toxocara canis (T. canis) causante de la 
enfer�edad zoonotica conocida co�o to�o�
cariosis. La respuesta in�une a las larvas 
de este par�sito no est� bien dilucidada, 
pero, se ha descrito una respuesta de tipo 
Th2 con producción de citocinas co�o IL�4, 
IL�5, IL�6 e IL�13. La finalidad de este traba�
jo es evaluar el efecto de la hipofisecto�ía 
sobre la respuesta in�une contra T. canis, 
para lo cual, se infectaron ratas Wistar �a�
cho con 2,000 huevos larvados del par�sito 
y se dividieron en 3 grupos; (intactos in�
fectados (Int�inf�), sha� de cirugía de hipo�
fisecto�ía infectados (Sh�Hp��inf�) e hipo�
fisecto�izados infectados (Hp��inf�)).  Se 
realizaron digestiones artificiales de gl�n�
dula �a�aria, cerebro � pul�ón, en donde 
se observó una dis�inución en la cantidad 
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de larvas recuperadas de pul�ón � cere�
bro en los ani�ales Hp�. �or otra parte, se 
analizaron los títulos de anticuerpos espe�
cíficos en suero por �LISA, � se vio que 
en las ratas Hp�, no hubo producción de 
anticuerpos específicos contra el par�sito. 
Ade��s, se deter�inó por cito�etría de flu�
jo en bazo, ganglios linf�ticos �esentéricos 
(GLM) � periféricos (GL�), los porcentajes 
de las subpoblaciones celulares del siste�a 
in�unológico encargadas de la eli�inación 
de distintos hel�intos, así co�o la e�pre�
sión del receptor de �RL (R�RL) en estas 
�is�as células. Se observan diferencias 

en algunos porcentajes de las subpoblacio�
nes celulares, así co�o en la e�presión del 
R�RL por subpoblación. �n la evaluación 
de los procesos infla�atorios, se observan 
granulo�as eosinofílicos a nivel pul�onar 
en todos los grupos e�peri�entales. A nivel 
hep�tico, se observan pequeñas zonas con 
infiltrado infla�atorio � en el riñón solo se 
observa la presencia de granulo�as eosin�
ofílicos en los ani�ales del grupo Int�inf�. 
Nuestros resultados �uestran que la re�o�
ción de la gl�ndula hipófisis es capaz de al�
terar la respuesta in�unológica al par�sito 
hel�into T. canis.
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 El dimorfismo sexual inmunológico es 
la diferencia en el siste�a � la respuesta in�u�
nológica que e�iste entre �achos � he�bras. 
�ste ha sido a�plia�ente docu�entado, tanto 
en enfer�edades con distintos agentes etioló�
gicos co�o en ausencia de enfer�edad. �stas 
diferencias son atribuidas principal�ente a las 
diferencias endócrinas e�istentes entre �achos 
� he�bras, � en segundo tér�ino a la carga 
genética de algunos genes relevantes para el 
siste�a in�unológico contenidos en el cro�o�
so�a X. A pesar de lo anterior, e�iste evidencia 
de que el dimorfismo sexual inmunológico exis�
te previo a la pubertad, etapa en donde inicia 
el dimorfismo endócrino. Se sabe que existe 
dimorfismo sexual en el sistema inmunológico 
adaptativo, � en éste, particular�ente en los lin�
focitos T, los cuales son generados en el ti�o. 

�ara deter�inar en qué etapa de la ontogenia 
se establece el dimorfismo sexual inmunoló�
gico, en el presente trabajo se estudiaron las 
diferencias en las subpoblaciones de ti�ocitos 
en individuos prenatos, prepúberes � adultos, la 
e�presión de receptores a hor�onas se�uales 
esteroideas en los ti�ocitos, así co�o la e�pre�
sión de interleucinas � receptores a hor�onas 
esteroideas en ti�o total. Se observa que tanto 
los porcentajes de subpoblaciones de ti�ocitos 
co�o la presencia de receptores intracelulares 
son diferentes en adultos �aduros �ientras 
que e�isten diferencias en la e�presión de ci�
tocinas en ti�o total a lo largo de la ontogenia, 
incluso previo a la pubertad. Lo anterior nos in�
dica que el ti�o juega un papel i�portante en el 
establecimiento del dimorfismo sexual durante 
la ontogenia.
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 Las conductas de sickness behavior 
son un tipo de alteraciones en el estado del 
�ni�o que se encuentran  evolutiva�ente 
conservadas entre las especies � se rela�
cionan con un �ecanis�o de protección del 
huésped ante posibles ataques por sus de�
predadores naturales. �n diferentes �odelos 
e�peri�entales se han utilizando co�ponen�
tes bacterianos co�o el L�S � la inoculación 
con (BCG), en estos modelos se han obser�
vado conductas que reflejan un detrimento en 
la capacidad de lucha en la prueba de nado 
forzado � suspensión de cola. Aun que estos 
�odelos e�ploran periodos cortos de tie�po � 
su asociación con citocinas proinflamatorias, 
hasta el �o�ento no e�isten trabajos e�pe�
ri�entales que reporten durante un periodo 
crónico de infección el detri�ento en las con�
ductas de sickness behavior. �or lo que este 
trabajo �uestra las alteraciones conductua�
les durante la infección crónica con Mycobac-
terium lepraemurium (MLM) a los 120 días de 
infección. Se utilizaron 30 ani�ales �achos 

Balb/c de 25 grs que fueron mantenidos en 
grupos de 10 ani�ales en cajas individuales. 
Cada ani�al fue inoculado con 20�106 baci�
los de MLM cepa Hawaii. �osterior a los 120 
días del inoculo los ani�ales fueron so�eti�
dos a la pruebas de nado forzado, suspen�
sión de cola, actividad loco�otora � laberinto 
elevado en X. �osterior a cada prueba los 
ani�ales se prefundieron vía cardiaca con 
for�aldehído al 10%, colectando el bazo e 
hígado para su procesa�iento histológico � 
posterior tinción con H� � ZN. Los resultados 
obtenidos fueron; al análisis histológico se 
observo una infección sisté�ica en el hígado 
� el bazo aco�pañado de alta carga bacilar. 
Las pruebas de nado forzado � suspensión de 
cola �uestran un incre�ento en los tie�pos 
de in�ovilidad de los ratones. �n pruebas de 
ca�po abierto se observa que los ani�ales 
infectados dis�inu�en su latencia � au�en�
tan la per�anencia en los cuadrantes centra�
les. Los resultados sugieren una conducta de 
tipo sickness behavior  crónico o tardío.
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La exposición perinatal a BPA modifica la susceptibilidad a la 
infección con Taenia crassiceps mediante alteraciones en el 

sistema inmune del ratón
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 La actividad la industrial ha traído con�
sigo el incre�ento en gran variedad de co��
puestos conta�inantes en el a�biente, �is�os 
que se asocian a una �a�or e�posición tanto 
del ser hu�ano, co�o de otras especies. �ntre 
dichos conta�inantes, se encuentran los deno�
�inados Co�puestos Disruptores �ndócrinos 
(CD�). �stos co�puestos, son alta�ente lipofí�
licos � se al�acenan por periodos prolongados 
en el tejido adiposo. Se ha observado que la 
e�posición �aterna a CD� durante el e�bara�
zo � la lactancia, per�ite el paso de la �adre 
al producto a través de la placenta � la leche 
materna. En particular, el Bisfenol A (BPA), es 
un  CD� de car�cter estrogénico, que puede 
unirse tanto a los receptores de estrógenos nu�
cleares (Erα y Erβ) como a los membranales. 
�ste co�puesto es a�plia�ente utilizado en la 
fabricación de policarbonatos –utilizados para 
fabricar contenedores de ali�entos–, resinas 
epó�icas –e�pleadas para recubrir latas– � re�
tardantes de flama, de los cuales puede migrar 
hacia el suelo, el agua � los ali�entos. To�an�
do en cuenta la red de interacciones neuro�in�

�uno�endócrinas, el efecto de los disruptores 
endócrinos podría no li�itarse a los siste�as 
nervioso central, reproductivo, endócrino, � 
los tejidos que de ellos dependen, sino que 
podría hacerse e�tensivo � afectar al siste�a 
in�une, desde su desarrollo � diferenciación, 
hasta una apropiada respuesta a infecciones. 
�ste pro�ecto propone deter�inar los efectos 
de la exposición neonatal a BPA, durante la 
etapa gestacional, en el desarrollo de la res�
puesta in�unológica ante un reto antigénico, 
específicamente, en el caso de la cisticerco�
sis e�peri�ental �urina producida por el cis�
ticerco de la Taenia crassiceps. Nuestros re�
sultados �uestran que la e�posición perinatal 
a BPA induce cambios en la susceptibilidad a 
la infección con Taenia crassiceps �ediante 
alteraciones en algunas subpoblaciones del 
siste�a in�une, co�o son linfocitos T (“hel�
per” y citotóxicos), linfocitos B, células NK, 
�acrófagos � granulocitos. Así �is�o, e�isten 
alteraciones en la e�presión de los receptores 
a estradiol � progesterona (�R � �R) en estas 
�is�as subpoblaciones.
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Expresión diferencial de los receptores a estrógenos, 
andrógenos y progesterona en el cerebro durante la 

cisticercosis murina
López�Griego L, Morales�Montor J
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 Durante las infecciones por hel�in�
tos, particular�ente en la cisticercosis e�per�
i�ental �urina, el siste�a in�une es �odu�
lado por las hor�onas esteroideas. �sto se 
de�uestra por el hecho de que, e�iste un 
marcado dimorfismo sexual en la infección 
por Taenia crassiceps, siendo las he�bras 
��s susceptibles durante la infección cróni�
ca. �or otra parte, el siste�a nervioso central 
(SNC) es órgano blanco para las hor�onas 
se�uales esteroideas. La unión de la hor�o�
na a sus receptores específicos (receptor a 
andrógenos (AR), a estrogénos alfa (�R�a), 
� a progesterona (�R)) en el cerebro, regulan 
la conducta se�ual, la conducta agresiva, la 
�e�oria, el aprendizaje, entre otras. Dado 
que durante la cisticercosis �urina por T. 
crassiceps, e�iste una perdida de la conducta 
se�ual en �achos � he�bras, a que la infec�
ción induce una desregulación del ciclo estral 
en he�bras � una fe�inización hor�onal en 
el �acho, � a que la infección ta�bién in�
duce una pérdida de �e�oria a corto plazo 
en a�bos se�os, decidi�os saber si estas 
conductas se relacionaban con la infección 
a través del tie�po � con la e�pressión de 
receptores a esteroides en áreas específicas 

del cerebro. �or lo que, en este trabajo, se 
analizó la expresión del AR, ER-α y el PR en 
Área preóptica (POA), Bulbo olfatorio (BO), 
Corteza �rontal (CF), Corteza Lateral (CL), 
Hipoca�po (HPC) e Hipot�la�o (HPT), en 
ratones �achos (M) � he�bras (H) controles 
(CTL)  e infectados (IN�) con T. crassi-
ceps durante 4, 8 � 16 se�anas, �ediante 
la técnica de RT��CR. Nuestros resultados 
�ostraron: que ha� diferencia en las cargas 
parasitarias, debido a que las he�bras pre�
sentan el doble de par�sitos que los �achos 
a las 16 se�anas de infección, [�achos 
1,450±321 � las he�bras 2,240±642]. �n 
cuanto a la e�presión de AR, au�entó en el 
�OA � dis�inu�ó en el HT� en los �achos 
infectados a las 4, 8 � 16 se�anas, �ientras 
que en el C� de las he�bras infectadas dis�
�inu�ó a las 8 se�anas. No se vio afectada 
la expresión en el BO, CL e HPC por la in�
fección en ningún género. �or otra parte, la 
expresión de ER-α en el HPC de los M-INF 
au�entó por la infección a las 4, 8 � 16 se�
�anas � en las H�IN� au�entó solo a las 
8 semanas. En el BO y POA de los M-INF 
au�entó a las 4 se�anas � de las H�IN� a 
las 8 se�anas, �ientras que en el HT� a las 
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4 � 8 se�anas de infección hubo di�orfis�o 
se�ual. �n el C� de los H�IN� au�entó a las 
4 � 8 se�anas pero dis�inu�ó en las he��
bras a las 16 se�anas. La e�presión en el 
BO de los M-INF disminuyó la expresión a 
las 16 se�anas � en la CL de las H�IN� au�
�entó a las 4 se�anas � en los M�IN� a las 
8 se�anas. La e�presión de �R en H�C de 
las H�IN� dis�inu�ó a las 4 se�anas pero 

au�entó a las 8 se�anas � en el H�T � C� 
de las H�IN� dis�inu�ó a las 16 se�anas. Y 
es �u� claro que la e�presión del �R en el 
BO, POA, y CL no fue afectada por la infec�
ción en ningún género. �n conclusión, e��
iste un di�orfis�o se�ual de la e�presión de 
receptores a hor�onas se�uales esteroides, 
que es dependiente de la edad � de la infec�
ción por T. crassiceps en el hospedero. 
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Efecto de factores neuroendocrinos sobre los mecanismos de 
evasión de las células tumorales A549 y Jurkat
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 �l c�ncer co�o proble�a de salud 
�undial es una de las principales causas de 
�orbilidad � �ortalidad en hu�anos. La tu�
�origénesis est� regulada principal�ente por 
la interacción entre las células estro�ales e in�
�unes del huésped con las células tu�orales, 
que se co�unican gracias a factores autócrinos 
o par�crinos � de este �odo generan el “�icro�
a�biente tu�oral”. La tu�origénesis involucra 
la adaptación de las células tu�orales a este 
a�biente, para adquirir nutrientes � escapar al 
ataque del siste�a in�une del huésped. Los 
�ecanis�os de evasión al siste�a in�une dis�
�inu�en la actividad de in�unovigilancia, por 
�edio de la proliferación de las células neop�
l�sicas con �enor e�presión de �oléculas de 
reconoci�iento (MHC�I) � coesti�uladoras 
de la respuesta inmune (RI); así como la acti�
vación de linfocitos T reguladores, secreción de 
citocinas inhibitorias (IL�10) � la dis�inución de 
interleucinas esti�uladoras (IL�2, IL�4, IL�12, 
etc). Los factores neuroendócrinos son regula�

dores del �icroa�biente tu�oral, sin e�bargo 
su influencia sobre los mecanismos de evasión 
no est� estudiado por co�pleto. La serotonina 
(5�HT) � �elatonina (MLT) son considerados 
in�uno�oduladores es posible que ta�bién 
favorezcan los �ecanis�os de evasión de la 
in�unovigilancia en las células neopl�sicas. 
�l objetivo de este trabajo fue deter�inar el 
efecto de 5�HT � MLT sobre los �ecanis�os 
de evasión de las células A549 � Jurkat. Se 
suple�entaron con diferentes concentraciones 
de 5-HT y/o MLT 1x10�12 a 1�10�3 M, � la �ez�
cla de a�bas a 1�10�3 M. Se deter�inó el por�ó el por�el por�
centaje de proliferación celular (azul tripano), 
la concentración de las citocinas IL�2, IL�4 � 
IL�10 secretadas al �edio de cultivo (�LISA). 
Los datos obtenidos �uestran que 5�HT � MLT 
[1�10�3 M] dis�inu�en la proliferación a 48 h, la 
secreción de IL�2 e IL�4 � au�entan la secre�
ción de IL�10 de a�bas líneas celulares. �stos 
datos sugieren que 5�HT � MLT participan los 
�ecanis�os de evasión de la RI.
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Aplicación de algoritmos bioinformáticos para el procesamiento 
de datos provenientes de la secuenciación masiva del genoma 

microbiano: Caracterización de la microbiota intestinal en 
modelos experimentales de enfermedades del neurodesarrollo
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 Demostrar la influencia de la micro�
biota intestinal en trastornos del neurodesar�
rollo por �edio de la aplicaciaón de algorit�os 
bioinfor��ticos para el procesa�iento de da�
tos provenientes de la secuenciación �asiva 
del geno�a �icrobiano. �ara la cual se plan�
teó la caracterización de la �icrobiota intes�
tinal de un �odelo �urino de esquizofrenia 
basado en la progra�ación prenatal por acti�
vación in�une �aterna (��AIM) inducido por 
la �olécula �i�ética viral �cido poliinosínico�
policitidílico (poli I:C). Con el objetivo de bus� (poli I:C). Con el objetivo de bus�
car la relación � posible cone�ión �icrobiota�
intestino�cerebro con las características de 
co�porta�iento que presentan el �odelo �u�
rino ��AIM, se obtuvo 48 �uestras de �icro�
biota intestinal de ratones tratados (poli I:C) 
� controles (salina). �ara lo cual después de 
realizar evaluaciones conductuales (inhibición 
por pre�pulso ��I, respuesta al �iedo e inter�
acción social) se recolecto la �icrobiota pro�
veniente del ciego � se realizó la e�tracción 
de DNA, para so�eterlo a secuenciación �a�

siva � obtener las co�unidades �icrobianas 
presentes en cada una de las �uestras. La 
�a�oría del an�lisis � procesa�iento de los 
datos obtenidos del secuenciador se realizó 
con el software Qiime, una tubería bioinfor�
��tica de código abierto utilizada para realizar 
el an�lisis de los datos crudos obtenidos de 
secuenciación �icrobiana de DNA, así co�o 
con otras herra�ientas bioinfor��ticas de li�
bre acceso co�o Tri��o�atic, R, �astQC, 
Shin�, Inkscape � Deviu�. Se obtuvo una 
asignación ta�onó�ica � �apas de calor 
(heat�aps) a nivel de ph�lu�, clase, orden, 
fa�ilia � género obteniendo la abundancia 
�icrobiana total de cada una de las �uestras 
con 5 aco�odos diferentes: general, por trat�
a�iento, por se�o, por ca�ada � por caja, 
esto para poder observar la posible disbiosis 
�icrobiana entre los sujetos control � los que 
presentan esta enfer�edad del neurodesar�
rollo dependiendo de diferentes característi�
cas o condiciones a los que fueron so�etidos 
(poli I:C vs. Salina).
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 El Bisfenol-A (BPA) es un disruptor 
endócrino capaz de unirse tanto a los recep�
tores de estrógenos clásicos (ERα y ERβ) 
co�o a receptores no cl�sicos. �ste co��
puesto �igra de los policarbonatos � resinas 
epó�icas que lo contienen, ocasionando una 
frecuente exposición humana. Al BPA se le 
ha asociado a la susceptibilidad al c�ncer de 
�a�a, pues la e�posición perinatal a este 
co�puesto altera el desarrollo, e�presión gé�
nica � respuesta a esteroides de la gl�ndula 
�a�aria. �or otra parte, un trabajo previo de 
nuestro grupo de investigación de�ostró que 
la disrupción endócrina neonatal con estra�
diol modifica permanentemente al sistema 
in�une. Dentro de la in�unopatología del 
c�ncer se sabe que ciertos tipos celulares, 
principalmente las células NK, linfocitos T 
reguladores (Tregs), Macrófagos asociados 

a tu�or (TAMs)  � sus principales �oléculas 
comunicadoras (IL-10, IL-4, TGF-β, IFN-γ, 
TNF-α) juegan un papel importante en la ini�
ciación, estableci�iento � progresión de este 
padeci�iento. Dado que la disrupción endó�
crina neonatal puede ocasionar ca�bios per�
�anentes en el siste�a in�une, la respuesta 
contra células transfor�adas (cancerosas) 
podría verse afectada. �ara investigar los 
efectos del BPA sobre la respuesta inmune 
antineopl�sica, se e�pusieron ratones  he��
bra neonatos (3er día postnatal) a una úni�
ca dosis de BPA y se inocularon en la etapa 
adulta con células de la línea 4T1 (�odelo de 
c�ncer de �a�a triple negativo). Los ratones 
tratados con BPA presentan masas tumora�
les de �a�or peso, un discreto incre�ento en 
la proporción de Tregs intratu�orales � ca��
bios en el perfil de activación de TAMs.
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Efectos de la oxitocina exógena en la dinámica cardiaca 
de ratas endotoxémicas
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 �l rit�o cardiaco e�hibe una din��ica 
co�pleja, debido a las interacciones no lineales 
entre las células cardiacas del �arcapasos � las 
del siste�a nervioso autóno�o (SNA). �l an�lisis 
de la variabilidad  (o fluctuaciones) de la frecuen�
cia cardiaca (��C) proporciona evidencia de que 
la din��ica cardiaca se ve alterada durante esce�
narios de inflamación sistémica. Además de las 
funciones bien conocidas de la o�itocina durante 
el naci�iento, el trabajo de parto � la lactancia, 
ha� evidencia reciente que �uestra que esta hor�
mona hipotalámica posee propiedades antiinfla�
�atorias � cardioprotectoras, posible�ente a tra�
vés de la activación de la lla�ada vía colinérgica 
antiinflamatoria, reduciendo así la respuesta de 
citoquinas a endoto�inas. �n este estudio, se e��
ploró la actividad autonó�ica cardíaca por �edio 
de las ��C en un �odelo ani�al de endoto�e�ia 
en conjunto con la ad�inistración de o�itocina 

e�ógena. Ratas �acho Dark Agouti se intervinie�
ron quirúrgica�ente para colocar un trans�isor 
tele�étrico para registrar el  electrocardiogra�a 
(�CG), la actividad  �otora � la te�peratura. 
Después de un período de recuperación post�
operatorio, diferentes grupos de ani�ales (n = 7 
� 8) recibieron, el siguiente trata�iento periférico: 
solución salina como vehículo (V); lipopolisacári�
do (LPS); oxitocina (Ox); lipopolisacárido + oxi�
tocina (L�S + O�). Los par��etros lineales � no 
lineales de las ��C se evaluaron de for�a conti�
nua a partir de 3 h antes � 24 h después del tra�
ta�iento. Nuestros resultados sugieren que una 
dosis baja de o�itocina no �odula, por sí �is�a, 
la vía colinérgica antiinflamatoria, pero parece in�
troducir una �odulación de larga duración en la 
e�citabilidad central debido a una activación indu�
cida por el L�S de una respuesta colinérgica que 
se �anifestó 6 horas después del trata�iento.
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 �l estrés agudo incre�enta la secre�
ción de IgA en la nariz de ratones CD1, � se 
aco�paña del decre�ento de la producción 
de citocinas Th1 � del  incre�ento de las 
Th2 en el NALT, lo que puede ser deter�i�
nante en el au�ento de la IgA. Los factores 
que �odulan local�ente la síntesis de las 
citocinas durante el  estrés no se conocen 
bien. �s posible que sea un efecto de las 
hor�onas secretadas durante el �is�o. �or 
lo que, se estudió los efectos de los glucorti�
coides (GC), en ratones �achos CD1so�e�
tidos a estrés � tratados previo al estrés con 
una dosis única de 25 mg/Kg mifepristona. 
Se cuantificó en los co�parti�ientos induc�

tor (NALT�O) � efector del NALT (NALT�D) 
el porcentaje de linfocitos CD3/CD4+ pro�
ductores de citocinas  Th1 (TN��α, IN��γ, 
IL�2) � Th2 (IL�4, TG��β e IL�10). �n a�bos 
co�parti�ientos el bloqueo de los recepto�
res de GC ocasiono un decre�ento �a�or 
del porcentaje de células Th1 que el obser�
vado con el estrés solo (e�cepto la IL�2 en el 
NALT�O). �or otro lado, en el NALT�O la �i�
fepristona revirtió los efectos del estrés so�
bre las células productoras de IL-10 y TGFβ 
� en el NALT�D en las productoras de IL�4 e 
IL�10. �or lo que el parecer la producción de 
TN��α, IN��γ en el NALT es favorecida por 
los GC al igual que la de IL�10.
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 Se ha co�probado la e�istencia de 
un siste�a colinérgico en linfocitos de dife�
rentes organis�os vertebrados, así co�o su 
relación en diferentes procesos fisiológicos 
de estas células. Algunas investigaciones 
han de�ostrado que los plaguicidas orga�
nofosforados (O�s), sustancias anti�colin�
ester�sicas, tienen capacidad de producir 
efectos citotó�icos en diferentes poblaciones 
de linfocitos; sin embargo, los mecanismos 
por los cuales ejercen este efecto aún no 
han sido del todo descritos. �n este trabajo, 
se utilizó el pez tilapia nilótica (Oreochromis 
niloticus) co�o �odelo biológico para eval�
uar la capacidad que posee el O� diazinón 
de inducir apoptosis en linfocitos. �ara esto, 
se e�pusieron organis�os a diferentes con�
centraciones subletales del plaguicida (0.97, 
1.95 � 3.97 pp�) durante un periodo de 6 h. 

�osterior�ente, se disgregó el bazo de cada 
pez para aislar las células �ononucleares 
por gradiente de densidad. 100 µL de la sus�
pensión celular se �ezcló con 5 µL de an�µL de an�L de an�
e�ina V � 5 µL de �oduro de propidio en 500 
µl de buffer para apoptosis, posterior�ente 
las �uestras se analizaron por cito�etría de 
flujo. Los resultados preli�inares sugieren 
que diazinón en concentraciones de 0.97 
pp� induce apoptosis te�prana en 22.75 % 
� apoptosis tardía en 4.87 % de la población 
celular, �ientras que la concentración de 
1.95 pp�, indujo apoptosis te�prana � tar�
día en 8.25 � 16.35 % respectiva�ente. �or 
otra parte, la concentración de 3.97 pp� de 
diazinón, indujo apoptosis te�prana en 6.65 
% � tardía en 3.05 % de los linfocitos, va�
lores que si�ilares a los obtenidos en peces 
control (7.95 � 4.67 %).
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Evaluación del efecto antiinflamatorio y analgésico de 
Guineensina en ratones machos BALB/c

Najar-Guerrero I, Rosas-Escareño AN, Reynoso-Moreno IC, Guzmán-Pérez CR, 
Flores-Soto ME, Espinosa-Rodríguez LA, Viveros-Paredes JM
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 Guineensina es un inhibidor de la 
recaptura del endocanabinoide ananda�i�
da. �er�ite que la ananda�ida este biodis�
ponible por un �a�or periodo de tie�po, evi�
tar su recaptura � posterior degradación. �n 
inflamación existe la liberacion de endocan�
nabinoides, los cuales son degradados rapi�
damente evitando su efecto antiinflamatorio 
� analgesico. �l objetivo del presente trabajo 
es evaluar la actividad antiinflamatoria y anal�
gésica de Guinneensina en ratones BALB/c 
�achos. �ara esto, se indujo hipoter�ia en 
ratones machos BALB/c por administracion 
aguda de lipopolisacarido (L�S). Tres grupos 
de trabajo fueron diseñados (1) DMSO 20 μL 
+ LPS 2 mg/kg 50 μL, (2) Guineensina 10 mg/
Kg/DMSO 20 μL + SSF 50 μL, (3) Guineensi-μL, (3) Guineensi-, (3) Guineensi�

na 10 mg/Kg/DMSO 20 μL + LPS 2 mg/kg 50 
μL,. Monitoreo del cambio de temperatura du�
rante dos horas vía rectal; los ratones fueron 
sacrificados. Las citocinas IL-1b, TNF-a e IL-6 
fueron evaluadas en suero en un siste�a ��
MAX de LuminexÒ. El efecto antiinflamatorio 
� analgesico fue evaluado con for�alina al 1 
% o carragenina al 1 %. Los datos fueron e��
presados co�o �edias ± D.S., las diferencias 
entre grupos se consideraron cuando p<0.05. 
La hipoter�ia inducida por L�S, la produc�
cion de citocinas proinflamatorias, el dolor e 
inflamación fueron revertidos por la adminis�
tración de guineensina (p<0.05 grupo L�S vs 
Guineensina).  �n conclusión, la guineensina 
presenta un efecto antiinflamatorio y analge�
sico en ratones machos BALB/c.

Cite this paper/Como citar este artículo:  Najar�Guerrero I., Rosas��scareño A.N., 
Re�noso�Moreno I.C., Guz��n��érez C.R., �lores�Soto M.�., �spinosa�Rodríguez 
L.A., et al. (2015) Evaluación del efecto antiinflamatorio y analgésico de Guineensina 
en ratones machos BALB/c. Revista Bio Ciencias 3(3)(Supl): 85.  http://editorial.uan.
edu.mx/BIOCIENCIAS/article/view/215/206



86

REVISTA BIO CIENCIAS
http: //revistabiociencias.uan.edu.mx 

 ISSN 2007-3380     

Revista Bio Ciencias 3(3)(Supl): 86                                   Octubre 2015                             

Evaluación del potencial de membrana mitocondrial en linfocitos 
de tilapia nilótica (Oreochromis niloticus) expuesta a un 

plaguicida anti-colienstarásico
Díaz-Resendiz KJG1, Ortiz-Lazareno PC2, Medina-Díaz IM1, Rojas-García A1, Girón-Pérez MI1
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 �n linfocitos de �a�íferos se han 
caracterizado co�ponentes colinérgicos, 
los cuales podrían tener un papel i�portan�
te en la regulación de la respuesta in�une. 
Los plaguicidas organofosforados, al ser in�
hibidores de la enzi�a acetilcolinesterasa, 
pueden ejercer un efecto in�unotó�ico a 
través de la alteración de este siste�a coli�
nérgico e�tra�neuronal linfocitario, alterando 
así la fisiología de los linfocitos. �n el pre�
sente trabajo se utilizó al pez tilapia nilóti�
ca (Oreochromis niloticus), co�o organis�o 
�odelo para evaluar el efecto de diazinón 
(plaguicida organofosforado) sobre el poten�

cial de �e�brana �itocondrial en linfocitos. 
Los peces fueron e�puestos a concentracio�
nes subletales de diazinón (3.97, 1.95 � 0.97 
pp�) por un periodo de 6 h, posterior�ente 
se e�trajo � se disgregó el tejido esplénico. 
Las células �ononucleares se separaron por 
gradiente de densidad, se adicionó DiOC2 
(20 nM) por 15 �in a 28°C � las �uestras se 
analizaron por cito�etría de flujo. Los resul�
tados preli�inares, �ostraron que diazinón 
a concentraciones de 0.97, 1.95 � 3.97 pp� 
causa pérdida del potencial de �e�brana 
del 19, 30 � 23 % respectiva�ente en co��
paración del grupo control.
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Implicación del sistema canabinérgico en la interacción entre el 
ejercicio y el sistema inmunológico en la rata
Valencia-Sánchez S, Morales-Montor J, Prospéro-García O, Nava-Castro K, 

Palomero-Rivero M, Millán-Aldaco D, Guerra-Crespo M, Drucker-Colín R.
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 El ejercicio produce cambios fisiológi�
cos en los organis�os, entre los cuales se 
encuentran modificaciones al sistema inmu�
nológico en tér�inos de co�posición � fun�
ción. A la fecha el �odelo e�plicativo de esta 
interco�unicación ejercicio� S. In�unológico 
inclu�e �últiples factores co�o: co�ponentes 
endócrinos, interleucinas, � cone�iones nerv�
iosas con órganos del siste�a in�unológico. 
Sin e�bargo, en la actualidad el siste�a 
canabinérgico no ha sido considerado co�o 
parte de este �odelo, a pesar de que un  ag�
onista de este siste�a, ananda�ida, incre�
menta en cantidades significativas durante y 
posterior a la ejercitación, ade��s de afectar 
aspectos del siste�a in�unológico in vitro e 
in vivo (proliferación linfocítica, actividad ci�
totó�ica, etc.). �ara investigar el efecto que 
produce el ejercicio sobre el siste�a canna�

binérgico � células del siste�a in�unológico 
tras un periodo de ejercitación, so�ete�os 
a ratas Wistar �acho a un ejercicio crónico 
durante 8 se�anas, posterior al cual se sac�
rifican y se extraen las muestras de interés 
(Sangre y Bazo) para su posterior análisis por 
citometría de flujo. Encontramos que algunas 
subpoblaciones linfocíticas dis�inu�en en 
proporción co�o  consecuencia del ejercicio: 
linfocitos T y linfocitos B en bazo; mientras 
que en sangre encontra�os una dis�inución 
en la proporción de: linfocitos B y Tγd. �n�
sa�os de proliferación de�uestran que la 
población linfocítica de las ratas ejercitadas 
�antienen una capacidad proliferativa si�ilar 
a la de los grupos control. A su vez la e�pre�
sión de los receptores a cannabinoides, CB1 
y CB2, se incrementa en células (Linfocitos T, 
B y Tγd) del siste�a in�unológico.
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Influencia del ciclo menstrual sobre la interferencia proactiva y 
reactiva: un estudio con la tarea ax
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 Aunque e�isten algunos datos sobre la 
influencia de las hormonas sexuales femeninas en 
estructuras vinculadas al control cognitivo, ha� po�
cos estudios que exploren directamente su influen�
cia sobre dicho proceso � los resultados son apa�
rente�ente contradictorios. �artiendo del �odelo 
de control dual, se investiga la posible influencia 
del ciclo �enstrual sobre los co�ponentes: reac�
tivo � proactivo, del control cognitivo, �ediante 
la tarea de ejecución continua AX. �n esta tarea 
los participantes tienen que responder “sí” ante la 
presentación sucesiva del par de letras “AX” � “no” 
ante la presentación de los pares “AY”, “BX” y “BY”. 
Los resultados obtenidos �uestran que durante la 
fase folicular, pero no durante las fases �enstrual 
� lútea, las �ujeres adoptan una estrategia reacti�
va; cometen más errores en la condición BX que 
en la condición AY. �sta tendencia ta�bién se ob�
serva al pasar de la fase �enstrual a la folicular. 
�n ca�bio, el paso de la fase folicular a la lútea 

conlleva la adopción de una estrategia proactiva; 
con una proporción de errores ��s elevada en la 
condición AY que en la condición BX. A pesar del 
cambio de estrategia, la eficiencia en la ejecución 
de la tarea no �uestra diferencias entre fases. �or 
otro lado, las �ujeres que utilizan anticonceptivos 
de base hor�onal � los varones, recurren sie��
pre a una estrategia proactiva. La reactividad ob�
servada en fase folicular podría ser interpretada 
co�o consecuencia de una capacidad de control 
inhibitorio deficiente, sin embargo, la ausencia de 
diferencias en la eficiencia de la ejecución, sugiere 
que la fase folicular podría pro�over la adopción 
de estrategias de respuesta centradas en estí�u�
los conte�tuales, antes que en procesos cognitivos 
internos. Los procesos sub�acentes parecen inte�
ractuar para adaptar la conducta eficientemente. 
�n este conte�to se discuten los resultados obteni�
dos hasta el �o�ento así co�o el papel del estró�
geno � la progesterona en el control cognitivo.
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Interferon-γ and Interleukin-17A serum levels vary in patients 
with multiple sclerosis according to disease treatment 

and evolution time
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 Multiple sclerosis (MS) is an i��une�
�ediated de��elinating disease that affects 
the Central nervous s�ste� (CNS). Relapsing�
Re�itting MS (RRMS) is the �ost frequentl� 
clinical for� of MS. The hall�ark of RRMS is its 
fluctuating disease activity, with the occurren�
ce of clinical relapses separated b� periods of 
clinical stabilit� (re�issions). Several c�tokines 
modulate the inflammatory response in MS, 
such as Interferon-γ (IFN-γ), Interleulin-10 (IL-
10), and Interleukin�17A (IL�17A). Glatira�er 
acetate (GA) and Interferon beta (IFN-β) com�
prise first-line-of-treatment of MS. The objective 
of the stud� was to discern the possible e�isten�
ce of subgroups of patients with RRMS based 
on IFN-γ, IL-10, and IL-17A levels according to 
treat�ent of the disease, gender, and disease 
evolution time. IFN-γ, IL-10, and IL-17A serum 

levels were quantified by Enzyme-linked immu�
nosorbent assa� (�LISA) in 82 patients with 
RRMS (50 fe�ales and 32 �ales) treated with 
GA (n = 53) and IFN-β (n = 29). Results showed 
that treat�ent e�erts possible differential effects 
that depend on evolution ti�e and evidences 
the e�istence of different subgroups of patients 
with MS, which can be classified as follows: a) 
male or female under or over 40 years of age; 
b) disease duration according to treat�ent (un�
der or over 8 �ears of disease), and c) classi�
fication according to fluctuating levels of IFN-
ga��a, IL�10, and IL�17A in the following three 
disease-evolution stages: <5 years; between 5 
and 10 �ears, and >10 �ears. These subgroups 
�ust be considered for the clinical follow�up of 
patients with MS to provide the� with �ore per�
sonalized treat�ent.

Cite this paper/Como citar este artículo:  Guerrero�García J.J., Castañeda�Moreno 
V.A., Torres-Carrillo N., Muñoz-Valle J.F., Bitzer-Quintero O.K., Ponce-Regalado 
M.D., et al. (2015) Interferon-γ and Interleukin-17A serum levels vary in patients with 
�ultiple sclerosis according to disease treat�ent and evolution ti�e. Revista Bio Cien-
cias 3(3)(Supl): 89.  http://editorial.uan.edu.mx/BIOCIENCIAS/article/view/215/206



90

REVISTA BIO CIENCIAS
http: //revistabiociencias.uan.edu.mx 

 ISSN 2007-3380     

Revista Bio Ciencias 3(3)(Supl): 90                                     Octubre 2015                             

La pérdida crónica de sueño regula la barrera hematoencefálica 
e incrementa los niveles de citocinas pro-inflamatorias
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 La dis�inución en la cantidad de tie�po 
de sueño es un proble�a creciente en la sociedad 
�oderna. Ade��s de las alteraciones cognitivas � 
endocrinas, la pérdida de sueño induce un estado 
proinflamatorio de baja intensidad que se considera 
un factor de riesgo para el desarrollo de enfer�e�
dades �etabólicas, cardiovasculares � neurode�
generativas. La restricción de sueño incre�enta 
la per�eabilidad de la barrera he�atoencef�lica 
a trazadores circulantes en sangre, lo cual podría 
contribuir a eventos de excitotoxicidad y neuroinfla�
mación que conlleven a déficits cognitivos. Dado 
que la barrera he�atoencef�lica es susceptible a 
mediadores inflamatorios, se diseñó un experimen�
to en el que se e�plearon ratones de la cepa C57 
que tienen predominio de respuesta proinflamatoria 
y ratones BALB/c que exhiben una respuesta anti-
inflamatoria ante inmunógenos. Los ratones fueron 
so�etidos a 10 días de restricción de sueño por el 
�étodo de la isla  en un protocolo de 20 horas de 
pérdida de sueño � 4 horas de oportunidad para 
dor�ir. Se e�plearon controles de procedi�iento 
(platafor�a grande) � controles intactos. Al día 10 
de restricción de sueño los ratones fueron sacrifi�
cados para ensa�os de per�eabilidad de la barrera 
he�atoencef�lica con azul de �vans, se obtuvo la 
corteza cerebral para ensa�os de western blot (para 

evaluar la e�presión de las proteínas de la barrera 
he�atoencef�lica: Claudina�5, ocludina � ZO�1) � 
se to�aron �uestras de suero para �edir niveles 
de citocinas por medio de CBA (cytometric bead 
arra�). Los resultados indican que la restricción de 
sueño incre�enta la per�eabilidad de la barre�
ra he�atoencef�lica a azul de �vans en ratones 
C57 pero no en ratones BALB/c. En ratones C57 
la restricción de sueño dis�inu�e la e�presión de 
Claudina�5, ocludina � ZO�1 en la corteza, �ien�
tras que en la corteza de ratones BALB/c restrin�
gidos de sueño la e�presión de Claudina�5 � ZO�1 
incre�enta. La restricción de sueño incre�enta 
los niveles séricos de IFN-γ, TNF-α, IL-6 e IL-17 
en ratones C57 pero no en ratones BALB/c. Los 
datos sugieren que la susceptibilidad de la barrera 
he�atoencef�lica bajo condiciones de restricción 
de sueño podría estar relacionada con el estado 
inflamatorio del individuo. Estos datos representan 
un gran avance en el conoci�iento de la i�portan�
cia que tiene dor�ir adecuada�ente, � abre una 
ventana de entendi�iento hacia las diferencias en�
tre sujetos con deficiencia de sueño que deben ser 
to�adas en cuenta al �o�ento de diagnosticar � 
tratar patologías asociadas a procesos inflamato�
rios inclu�endo depresión, diabetes � enfer�eda�
des neurodegenerativas entre otras.
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Visualización de complejos moleculares involucrados en la 
formación de redes neuronales utilizando el método 

de CLynView
Avila Zozaya M, Boucard A.A
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 Las Latrofilinas (LPHN), son una fami�
lia de �oléculas de adhesión que son alta�en�
te e�presadas a nivel neuronal � que participan 
en la for�ación � el �anteni�iento de las si�
napsis. Alteraciones en genes de L�HN afectan 
el neurodesarrollo lo cual est� asociado con el 
desarrollo del Trastorno por Déficit de Atención 
con Hiperactividad (TDAH). Las funciones �o�
leculares de L�HN dependen de interacciones 
e�tracelulares estables con otras �oléculas de 
adhesión neuronal de las fa�ilias Neure�ina � 
Teneurina. Sin e�bargo, estas interacciones 
no han sido visualizadas directa�ente. �n el 
siguiente trabajo desarrolla�os la tecnología 
de CLynView para visualizar específicamente 
las interacciones entre L�HN1 � dos de sus li�
gandos: Neurexina-1β (NRX1β) y Teneurina-4 
(Ten4). Fusionamos un fragmento no fluores�
cente de eG�� con L�HN1 � el frag�ento co��
plementario con sus ligandos NRX1β  o Ten4.  
La presencia de fluorescencia, resultando de la 

reconstitución de los frag�entos de eG��, se 
usó co�o evidencia e�peri�ental para la for�a�
ción de co�plejos inter�oleculares. Observa�
�os  la  reconstitución  de  eG��  �ediada  por  
la  formación  del  complejo  LPHN1-NRX1β, 
ade��s �ediante ensa�os de agregación ce�
lular de�ostra�os que este co�plejo es capaz 
de �ediar procesos de adhesión. �or otro lado, 
aunque no fue posible observar la reconstitu�
ción de eG�� por el co�plejo de L�HN�Ten4, 
los ensa�os de agregación revelaron que este 
co�plejo ta�bién �edia la adhesión. Los re�
sultados obtenidos en este estudio de�ostra�
ron que la interacción entre LPHN1 y  NRX1β 
se realizan transcelular�ente para llevar a 
cabo procesos de adhesión celular. Sugeri�os 
que la tecnología CL�nView puede ser aplica�
da para estudiar las diferentes interacciones de 
L�HN1 con sus ligandos � a�udar a disertar el 
papel de estas �oléculas de adhesión en la for�
�ación de redes neuronales.
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 Deter�inar la participación de la pro�
lactina � su receptor en la apoptosis de linfo�
citos B inmaduros. Se utilizó la línea celular 
WEHI-231 (fenotipo de linfocito B inmaduro). 
Los ensa�os in vitro se realizaron entrecru�
zando el BCR usando un anticuerpo anti-IgM 
�(ab’)2 en presencia � ausencia de �RL. Se 
deter�inó la viabilidad usando DA�I � la 
apoptosis usando dos técnicas: deter�ina�
ción de Ane�ina V � de caspasa�3 activa �e�
diante cito�etría de flujo. 

�ara poder usar a las células W�HI�231 
co�o �odelo, se deter�inó la e�presión del 
receptor de �RL. �ncontrando que estas cé�

lulas e�presan el receptor tanto a nivel de 
�RNA co�o de proteína. �osterior�ente se 
prosiguió a realizar los ensa�os in vitro en 
donde las células W�HI�231 fueron esti�u�
ladas con anti�IgM �(ab’)2  en presencia � 
ausencia de �RL. �ncontrando que la �RL 
incre�entó el porcentaje de células vivas  
�edido con DA�I, dis�inución en las célu�
las en apoptosis tardía (Ane�ina V+ Ghos�
tRed�) � dis�inución en el porcentaje e IM� 
de la caspasa�3 activa a las 48h  después 
del estí�ulo. La �RL pro�ueve la sobrevi�
da de las células W�HI�231 dis�inu�endo 
la apoptosis de estas células después del 
entrecruzamiento del BCR. 
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 Las hor�onas tiroideas (HT) son esen�
ciales en el funciona�iento ópti�o del cerebro 
adulto. �articular�ente en el giro dentado (GD) 
del hipoca�po, las HT ejercen un papel i�por�
tante co�o �oduladores de la neurogénesis 
adulta favoreciendo la supervivencia de las 
neuronas granulares in�aduras (NGI). Sin e��
bargo, las evidencias no han sido conclu�entes 
acerca de las acciones de las HT en la etapa 
�itótica de la neurogénesis � hasta el �o�ento 
ha sido poco estudiado el �ecanis�o asociado 
con los efectos de las HT sobre las NGI. �l ob�
jetivo del presente trabajo fue evaluar el papel 
de las HT en la proliferación de las células �i�
tóticas del GD � deter�inar la posible participa�
ción del BDNF en los efectos de las HT sobre 
las NGI. Se e�plearon ratas �acho de la cepa 
Wistar (�N90) a las cuales se les ad�inistró 
metimazol (MMI; 60 mg/kg/día, 28 días) para 
la inducción del hipotiroidis�o. Al tér�ino de 

tratamiento se cuantificó el número de células 
proliferantes tipo 1(BrdU+/GFAP+) y tipo 2b/3 
(BrdU+/DCX+), neuroblastos postmitóticos 
(Tuj 1+) � NGI (Tuj 1+ o DCX+) presentes en 
el GD del hipoca�po. Se evaluó la e�presión 
del BDNF por Western blot en el GD, campo de 
A��ón e hipoca�po co�pleto. Los resultados 
mostraron que el hipotiroidismo no modifica el 
nú�ero ni proporción de células proliferantes 
en la zona subgranular del GD. �n contraste, 
el hipotiroidis�o reduce el nú�ero de neuro�
blastos post�itóticos � de NGI. Ade��s, la de�
ficiencia tiroidea se acompaña de una menor 
expresión de BDNF en el GD del hipocampo. 
Los resultados de�uestran que la proliferación 
de las células precursoras � progenitoras del 
hipoca�po adulto es independiente de HT � 
sugieren que los efectos de las HT sobre las 
NGI podrían estar �ediados por el control en la 
expresión del BDNF. 
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 El Bisfenol A, es un compuesto dis�
ruptor endocrino estrogénico al que nos en�
contra�os alta�ente e�puestos de diversas 
�aneras.  Se han descrito sus efectos en el 
siste�a endócrino, � la incidencia de c�ncer 
debido a  la e�posición en etapas críticas del 
desarrollo co�o lo son la prenatal � neonatal, 
así co�o en la proliferación de diferentes po�
blaciones del siste�a in�une. Sin e�bargo, a 
la fecha,   no se ha descrito de que �anera la 
exposición a BPA puede afectar  la respuesta 
in�une, � có�o este ca�bio puede condicio�
nar el desarrollo tu�oral  en la edad adulta. 
�n el presente trabajo, se analizó el efecto de 
la exposición perinatal a BPA en ratones ma�
chos, e�poniendo a he�bras gestantes a una 
dosis de 250 mg/Kg BW/día en agua de be�
ber. �osterior�ente, las crías �acho fueron 
inoculadas con 10 000 células 4T1 de c�ncer 
de �a�a en el aparato reproductor � sacri�
ficados a los 21 días posteriores a la inocu�
lación. Los resultados �uestran la for�ación 
de �asas tu�orales tanto en los controles 

como en los expuestos al BPA. La exposición  
a BPA no produjo diferencias evidentes  en 
el ta�año del tu�or. Se analizaron diferen�
tes poblaciones celulares del siste�a in�une 
mediante citometría de flujo en bazo ganglios 
linf�ticos periféricos (GL�) � tu�ores. Se ob�
servó una aumento significativo de linfocitos 
T citotó�icos, �  linfocitos T colaboradores en 
GL� de los ani�ales controles, respecto a 
los inoculados, así co�o un au�ento en la 
cantidad de Macrófagos, células NK  y linfo�
citos T citotó�icos en tu�ores de ani�ales 
expuestos a BPA. En conclusión, hemos po�
dido desarrollar un �odelo �urino de c�ncer 
reproductivo para el estudio de la respuesta 
in�une, �a que en la literatura no ha� un �o�
delo �urino que per�ita estudiar la respues�
ta in�une tu�oral en c�ncer de testículo o de 
próstata. Aunque no se evidenciaron ca�bios 
en el ta�año � peso de los tu�ores, aún no 
sabemos si la exposición a BPA incrmenta la 
�estastasis o afectar el tie�po de sobrevida 
de los ani�ales. 
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 La fibro�ialgia es una enfer�edad 
crónica que se caracteriza por la presen�
cia de dolor difuso, tendinitis, rigidez, fa�
tiga, alteraciones en el sueño � del estado 
del ani�o. �ste padeci�iento afecta del 2 
al 5% de la población �undial, afectando 
pri�ordial�ente a pacientes de se�o fe�e�
nino. La principal sinto�atología de este 
padeci�iento es la presencia de dolor por 
��s de tres �eses en 11 de los 18 puntos 
sensibles reconocidos por el American Co-
llege of Reumathology. �studios previos 
han asociado los sínto�as de la fibro�ialgia 
con la variación de los niveles circulatorios 
de �ediadores infla�atorios solubles co�o 
las citocinas, las cuales tienen la capacidad 
de �odular la respuesta del siste�a nervio�
so si�p�tico � del eje hipot�la�o�hipófisis�
adrenales. �n este trabajo, nosotros cuan�
tifica�os los niveles séricos de voluntarios 

sanos (VS) � pacientes con fibro�ialgia, co�
rrelacion�ndolos con los valores obtenidos 
en escalas clini�etricas aplicadas en a�bos 
grupos. Se deter�inaron los niveles de inter�
leucina (IL)�2, �4, �6, �8, �10, GM�CS�, I�N�g 
y TNF-a usando el sistema Bio-Plex. A todos 
los participantes se les aplicaron la prueba 
�IQ (para evaluar las li�itaciones asociadas 
al padecimiento) el BAI (para evaluar la an�
siedad y el BDI (para evaluar la depresión). 
�l an�lisis de los resultados �ostro una ele�
vación estadística�ente significativa de los 
niveles de IL�6 e IL�8 en los pacientes que 
correlaciona positiva�ente con los puntajes 
obtenidos en FIQ, BAI y BDI en pacientes. 
�stos hallazgos indican que la IL�6 � la IL�8 
son los �ediadores infla�atorios ��s cons�
tante�ente detectados en fibro�ialgia � que 
sus niveles correlacionan con la gravedad 
de los sínto�as detectaos en pacientes.
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activación de MAPK/ERK en cultivo de células de Schwann
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 Las células de Schwann son células 
gliales que en el siste�a nervioso periférico 
(SN�) se encargan del proceso de �ieliniza�
ción. �n este proceso algunos neuroesteroi�
des tales co�o la testosterona, ha sido con�
siderada co�o un trata�iento co�ple�entario 
en pacientes con esclerosis �últiple. La tes�
tosterona tiene un efecto de neuroprotección, 
sin e�bargo, no ha� estudios que diluciden el 
�ecanis�o que �odula la �ielinización. �or 
lo que, evalua�os algunos �arcadores de 
�ielinización tras de la ad�inistración de tes�
tosterona en cultivos de los ganglios de la raíz 
dorsal (células de Schwann�DRGNs) durante 
7 días. Los resultados �ostraron que testos�
terona pro�ueve la for�ación de la �ielina 

a través de la proteína b�sica de la �ielina 
(MBP) y el factor de transcripción Krox20 por 
inmunofluorescencia, así como MBP y la glu�
coproteína asociada a la �ielina (MAG) eva�
luadas por Western Blot. La administración de 
PD98059 (inhibidor de la fosforilación de ERK) 
bloquea la activación de ERK y la mielinización 
en cultivos e�puestos a testosterona. Ade��s, 
se ad�inistró el inhibidor de aro�atasa (anas�
trazol) y/o un inhibidor de receptores de tes�
tosterona (flutamida). Los resultados indican 
que la testosterona pro�ueve la �ielinización 
a través de la fosforilación de ERK en cultivos 
de células de Schwann�DRGNs. �inanciado 
por CONAC�T a LGHA (248110) � la Sociedad 
de �sclerosis Múltiple de Canad�.
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 La progesterona (�4) es �ie�bro de 
las progestinas, � se produce principal�ente 
en las gónadas. La �4, ta�bién est� involucra�
da en procesos no reproductivos, co�o la neu�
roprotección � la respuesta in�unológica. Con 
respecto al siste�a in�une, se sabe que la �4 
tiene efectos anti-inflamatorios, y que también 
inhibe el desarrollo de linfocitos Th1. Ta�bién 
pro�ueve la proliferación de los linfocitos Th2, 
esto durante el ciclo �enstrual � el e�barazo. 
La �4 � sus derivados actúan a través de re� sus derivados actúan a través de re�
ceptores nucleares cl�sicos (�R), pero ta�bién 
inducen respuestas r�pidas no genó�icas a 
través de un receptor de �e�brana (��R). 
��isten tres isotipos del receptor �e�branal 
a progesterona: ��Rα, ��Rβ y mPRγ. Estos 
son proteínas de 7 do�inios trans��e�brana�
les con alta afinidad y capacidad de unión re�
stringida a la progestina � señalizan a través de 
proteínas G. Su activación dis�inu�e después 
de pocos �inutos de su unión al ligando. �stos 
receptores se e�presan convencional�ente en 
tejidos endócrinos, pero ta�bién se han descrito 
en el bazo � el ti�o. Sin e�bargo, la caracter�el bazo � el ti�o. Sin e�bargo, la caracter�

ización de los ��Rs no se ha asociado a algún 
linaje particular de células del siste�a in�une. 
�n este trabajo, se caracterizó la e�presión in 
vivo e in vitro de los tres ��Rs presentes en 
linfocitos T y B, de ratones BALB/c hembras y 
�achos. �n los resultados in vivo, utilizando la 
citometría de flujo, no se encontraron diferen�
cias significativas en la expresión de mPRs en�
tre �achos � he�bras pre�púberes � adultos, 
sin e�bargo, se �uestra que la e�presión de 
los ��Rs es �a�or en los linfocitos T que en 
B. En los resultados in vitro, la e�presión  de 
los tres ��Rs es �a�or en las poblaciones de 
linfocitos T, que en las poblaciones de linfocitos 
B, y no se encontraron diferencias en la expre�
sión de ��Rs entre �achos � he�bras. Sin 
e�bargo, el trata�iento con �4 au�enta la e��
presión de ��Rα y ��Rβ. No se encontraron 
diferencias en la e�presión de estas �oléculas 
cuando se cultivan con estradiol (�2). �n resu�
mén, no existen diferencias significativas en 
la e�presión de ��Rs, asociadas al se�o, a la 
edad � al porcentaje de células in�unológicas 
analizadas en este trabajo.
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 �l c�ncer de �a�a se caracteriza 
por un trastorno en el creci�iento � diferen�
ciación de células que conduce a la for�a�
ción de �asas tu�orales en los conductos 
� lóbulos de la �a�a, que son capaces de 
hacer �et�stasis a otros tejidos. Las células 
transfor�adas, son capaces de evadir varios 
procesos que se establecen para deli�itar su 
progresión. �no de estos procesos co�pren�
de la participación del siste�a in�une, tanto 
innato co�o adaptativo, co�o son las célu�
las NK capaces de reconocer directamente 
a las células transfor�adas, células dendríti�
cas �  �acrófagos, los cuales pueden actuar 
co�o células presentadoras de antígenos tu�
�orales, linfocitos T  CD 8+ que generan una 
respuesta citotó�ica directa � los linfocitos 
CD4+ productores de citocinas pro � anti�in�
fla�atorias, siendo las pri�eras las capaces 
�ediar efectos antitu�orales condicionando 
la proliferación � activación de todos los tipos 
celulares antes �encionados. �or lo ante�
rior, la in�uno�odulación es una e�celente 
opción de trata�iento en contra del c�ncer 
de �a�a. Reciente�ente se han reportado 
efectos benéficos de co�puestos an�logos 
de la Dehidroepiandrosterona, co�o es el 

17a�A�D con capacidad anti�proliferativa po�
tente, pero su efecto in�uno�odulador no 
ha sido evaluado. De �odo que se postula el 
uso del 17α�A�D �antenga la función in�u�
no�oduladora del co�puesto original evit�n�
dose los efectos adversos secundarios. Así 
que el presente trabajo, se centró en ad�i�
nistrar el 17α�A�D co�o trata�iento a rato�
nes hembra de la cepa BALB/c que fueron 
previa�ente inoculados con células 4T1 de 
c�ncer de �a�a, deter�in�ndose posterior�
�ente su efecto sobre el creci�iento, pro�
gresión � �et�stasis del tu�or. Los resulta�
dos previos �uestran que el ta�año � peso 
de tu�ores, la e�presión de las citocinas 
de IL�10 e I�N�γ entre los grupos de e�pe�
ri�entación � el grupo tratado con 17α�A�D 
no son significativos, �ientras que en bazo 
los porcentajes de linfocitos totales CD3+ del 
grupo tratado con 17α�A�D au�enta signi�
ficativa�ente con respecto al grupo control 
(4T1), el porcentaje de linfocitos CD4+ se 
encuentra estadística�ente dis�inuido en el 
grupo control (4T1) con respecto a los otros 
grupos � en particular con el grupo intacto. 
�n el tu�or los porcentaje de linfocitos CD3+ 
au�entan significativa�ente si se co�para 
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con el grupo intacto � el porcentaje de CD4+ 
� CD8+ no ca�bia. �n an�lisis histopatológi�
co de secciones de los tu�ores pri�arios re�
veló �reas de necrosis con infiltrado infla�a�
torio en el grupo tratado con 17α�A�D que es 
�a�or que en los controles, � la �et�stasis 
hacia el pul�ón de éste grupo ta�bién dis�
�inu�e. Hasta el �o�ento se observa que 
el 17α�A�D no interviene directa�ente en el 

creci�iento tu�oral, pero sí a nivel histológi�
co en el tu�or � en la �et�stasis de las célu�
las transfor�adas hacia el pul�ón � pudiera 
relacionarse con la esti�ulación de algunas 
sub�poblaciones celulares de linfocitos T, 
aunque es necesario deter�inar una �a�or 
ga�a de e�presión de citocinas para poder 
elaborar el �ecanis�o por el cual actúa el 
17α�A�D.

Cite this paper/Como citar este artículo:  Tie�pos Guz��n N., Muñiz Hern�ndez 
S., �érez Torres A., Morales Montor J. (2015) �fecto del 17α�A�D sobre el creci�ien�
to tu�oral � la esti�ulación de la respuesta in�unológica asociada, en un �odelo 
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Estandarización de metodología de citometría de flujo para 
evaluar actividad fagocítica de células mononucleares de bazo 

de tilapia nilótica (Oreochromis niloticus)
Covantes-Rosales CE, Díaz-Resendiz KJG, Ventura-Ramón HG, Toledo-Ibarra GA, Girón-Pérez MI
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 Los peces teleósteos son los pri�e�
ros vertebrados en presentar una respuesta 
in�unológica innata � adaptativa. Dentro de 
los �ecanis�os celulares de in�unidad in�
nata se encuentra la fagocitosis, �ecanis�o 
de defensa pri�ordial contra patógenos. La 
tilapia nilótica (Oreochromis niloticus), es un 
�odelo de investigación en in�unología. �n 
este sentido, la fagocitosis se utiliza co�o 
bio�arcador del estado in�unológico � para 
evaluar el efecto in�uno��odulador de sus�
tancias quí�icas. �or lo cual, el objetivo de 
este estudio es estandarizar la evaluación 
de la capacidad fagocítica de células �ono�
nucleares aisladas de bazo de tilapia nilótica 
�ediante cito�etría de flujo. �ara lo cual se 

utilizaron células aisladas de bazo (2X106), 
las cuales fueron incubadas (95 % aire/5 % 
CO2) con perlas fluorescentes de l�te� de 1 
µ� a una relación perla:célula de 22:1 a di�
ferente te�peratura (4 � 28 °C) � tie�po de 
incubación (1, 2 � 4 horas). Los resultados 
indican que la capacidad fagocítica au�entó 
confor�e se incre�entó el tie�po de in�
cubación (3.5, 7.8 � 15 % para 1, 2 � 4 
horas, respectiva�ente). Los porcentajes 
de fagocitosis obtenidos concuerdan con 
lo reportado en otras especies de peces. 
�inal�ente, esta �etodología podr� ser 
usada co�o referencia en trabajos de in�
�unoto�icología donde usen este organis�
�o co�o �odelo de estudio.
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Efecto del estrés agudo en los linfocitos B y T y la secreción de 
IgA en intestino grueso de ratones BALB/c

Martínez-Becerril EM1, Araujo-Álvarez JM2, Campos-Rodríguez R2, Arciniega-Martínez IM1, Cruz-Estrada 
AA1, Pérez-Jaramillo EB1, Reséndiz-Albor AA1
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 �l estrés se ha vuelto un proble�a 
de salud pública, es un proceso e�ocional � 
físico�quí�ico que induce una tension que fa�
vorece la liberación de citoquinas, hor�onas, 
neurotrans�isores � cortisol. Los efectos del 
estrés agudo en la co�posición cellular � en 
la secreción de IgA en el intestine grueso no 
ha sido aún descrita. La SIgA es una parte 
i�portante en la respuesta in�unitaria co�o 
una pri�era línea de defense que involucre 
�ecanis�os bioquí�icos � celulares de res�
puesta r�pida a los patógenos. �n el presente 
trabajo, el estrés agudo fue inducido por res�
tricción de �ovi�iento � su efecto fue evalua�
do en relación a los niveles de SIgA en líquido 
del intestino grueso por �LISA � el porcenta�
je de linfocitos T CD4+, T CD8+, linfocitos B 

� células plas��ticas IgA+ en l��ina propia 
por citometría de flujo. Los niveles de corti�
costerona sérica fueron deter�inados para 
confirmar que el estrés inducido por restricción 
de �ovi�iento est� asociado al siste�a 
in�unitario. Los niveles de corticosterona 
se incre�entaron durante el estrés agudo 
co�parado con ratones sanos. �n incre�ento 
significativo fue encontrado en los niveles de 
IgA en líquido de intestino grueso. Se observó 
un incre�ento en el ta�año poblacional de 
linfocitos T CD4+, linfocitos B CD19+ y células 
plasmáticas B220+/CD19+. Demostramos la 
i�portancia del estrés para la integridad del 
siste�a in�unitario de la �ucosa intestinal 
así co�o su relación con la prevalencia de 
enfer�edades infecciosas.

Cite this paper/Como citar este artículo:  Martínez-Becerril E.M., Araujo-Álvarez 
J.M., Ca�pos�Rodríguez R., Arciniega�Martínez I.M., Cruz��strada A.A., �érez�
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Regulación de gonadotropina coriónica y marcadores de 
diferenciación celular en trofoblastos deficientes de yodo

Arroyo-Helguera OE, Olivo Vidal ZE.
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 La deficiencia de yodo es un factor de 
riesgo de preecla�psia durante la gestación, 
lo que sugiere que la concentración de �odo 
juega un papel importante en la fisiología nor�
�al de la placenta. Sin e�bargo, se descono�
cen los �ecanis�os por el cual el �odo actúa. 
�n este estudio nos plantea�os analizar el 
efecto de la deficiencia de yodo en la expre�
sión de �arcadores de diferenciación co�o 
gonadotropina coriónica. La deficiencia de 
�odo se realizó con perclorato de potasio para 
bloquear el transportador de �odo NIS en cul�
tivos in vitro de células trofobl�sticas hu�anas 
BeWo. Después se trataron con dosis bajas 
de �odo (5�100 µM) � altas dosis (500�5000 
µM). Gonadotropina coriónica hu�ana (hGC) 
se �idió por �étodos colori�étricos. Los ca��ó por �étodos colori�étricos. Los ca�� por �étodos colori�étricos. Los ca�� �étodos colori�étricos. Los ca��Los ca��
bios en la e�presión de los �arcadores de dife�

renciación celular a nivel ARN� se analizaron 
por RT-PCR en tiempo real. La deficiencia de 
�odo dis�inu�e la secreción de gonadotropina 
coriónica hu�ana, así co�o de los ARN� de 
los �arcadores de diferenciación �A���A, 
hGC � GCM�1 en co�paración con las células 
control (p<0.005). �n contraste, el trata�iento 
con yodo en los trofoblastos deficientes de 
�odo, au�entó la e�presión de los RNA� de 
los �arcadores de diferenciación celular co�o 
GCM�1, hGC, �A���A � ��caderina a niveles 
si�ilares a las células control. �stos resulta�
dos señalan que el �odo es capaz de �odi�
ficar la expresión de genes involucrados en 
diferenciación � �igración del trofoblasto, in�
dicando que niveles ópti�os son i�portantes 
para �antener un equilibrio entre proliferación 
� diferenciación en la placenta.
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Efecto de la acetilcolina sobre placas de Peyer y lámina propia 
para la secreción de IgA en el intestino delgado de ratones 

BALB/c
Salas-Pimentel M, Reséndiz-Albor AA, Arciniega-Martínez IM, Cruz-Estrada AA, Pérez-Jaramillo EB, Cam-

pos-Rodríguez R
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 �l tejido linfoide asociado a intestino 
(GALT) constitu�e la parte ��s e�tensa � co��
pleja del siste�a in�unitario, �a que requiere de 
diversos �ecanis�os neuroendócrinos para cu��
plir de �anera efectiva con su función de barrera. 
La Acetilcolina (ACh), liberada por el nervio vago, 
es un neuroin�uno�odulador del GALT que re�
gula, por una parte, la producción de citocinas 
proinflamatorias al activar los receptores nicotíni�
cos α7nAChR (vía colinérgica antiinflamatoria); y 
por otra, de acuerdo a estudios in vitro, ta�bién 
participa en la síntesis � secreción de IgA secrerto�
ra (SIgA) al esti�ular los receptores �uscarínicos 
(�AChR). Analizar los efectos de la ACh sobre las 
placas de �e�er � l��ina propia para la secreción 
de SIgA en el intestino delgado de ratones BALB/c 
so�etidos a trata�iento con f�r�acos agonistas 
� antagonistas de los �AChRs. Ratones �achos 
BALB/c fueron tratados durante 7 días con musca�
rina (agonista �uscarínico), atropina (antagonista 
�uscarínico) o el vehículo. �osterior�ente se ob�
tuvieron �uestras de plas�a, líquidos intestinales 
� linfocitos de placas de �e�er � de l��ina propia 
para deter�inar SIgA total, células plas��ticas 

productoras de IgA e IgM, � citocinas intracelulares 
críticas para el ca�bio de isotipo: IL�4, IL�5, IL�6, 
IL�10 � TG��β; así como las citocinas proinflama�
torias IL�12, I�N�γ � TN��α. �n el grupo de ratones 
tratados con atropina dis�inu�eron los niveles de 
SIgA en el líquido intestinal; así como de células 
plas��ticas IgA+ e IgM+ en co�paración con el 
grupo tratado con �uscarina � el grupo control. 
�or otra parte las citocinas intracelulares relacio�
nadas con el ca�bio de isotipo ta�bién se encon�
traron dis�inuidas en el grupo de ratones tratados 
con atropina, principal�ente IL�5 e IL�10 en las 
placas de Peyer; e IL-4, IL-6, IL-10 y TGF-β en la 
l��ina propia, al co�pararlo con los otros grupos. 
Finalmente las citocinas proinflamatorias se en�
contraron en �enor cantidad en el sitio efector del 
grupo tratado con atropina. La ACh, a través de 
los �AChRs, ejerce una �a�or actividad in�uno�
lógica en el sitio efector de la �ucosa intestinal. 
La actividad colinérgica sobre éstos receptores, 
podría �odular los niveles de SIgA � de citocinas 
proinflamatorias como parte de los mecanismos 
que evitan la inflamación local, la invasión micro�
biana y la preservación de la flora normal.
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Síntesis de citocinas en el NALT durante el estrés agudo
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 �l estrés agudo es un factor que in�
cre�enta la secreción de IgA en la �uco�
sa nasal de ratones CD1, sin e�bargo no 
conoce�os con certeza los factores que la 
favorecen. �or lo que se cuantificó en los 
co�parti�ientos inductor � efector del NALT 
la cantidad de linfocitos CD3/CD4+ produc�
tores de citocinas Th1 (TN��α, IN��γ, IL�2) 
� Th2 (IL�4, TG��β e IL�10) de ratones CD1 
so�etidos a estrés agudo por in�ovilización. 
�revia cuantificación de corticosterona � 
adrenalina, para co�probar el estado de es�
trés, � de corroborar el incre�ento de la IgA 
en liquido nasal. Linfocitos del tejido linfoide 
organizado (NALT�O) � de la �ucosa nasal 

(NALT�D) fueron aislados. �or  cito�etría de 
flujo se cuantificó el porcentaje de linfocitos 
productores de las citocinas. �n el NALT�O � 
NALT�D las células productoras de citocinas 
Th1 dis�inu�eron. Las células productoras 
de citocinas Th2 au�entaron en el NALT�D 
� solo la IL�10 de incre�ento en el NALT�O. 
Los resultados parecen indicar que durante 
el estrés se genera en el NALT un a�bi�
ente antiinfla�atorio. Adicional�ente, en el 
co�parti�iento difuso el estrés au�enta la 
producción de citocinas Th2, lo que segu�
ra�ente favorece la �aduración de células 
productoras de IgA.
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Sistema colinérgico no neuronal en linfocitos como blanco 
de los efectos inmunotóxicos de diazinón 
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 Diazinón es un plaguicida organo�
fosforado con efectos neurotó�icos debido a 
la inhibición de la enzi�a acetilcolinestera�
sa (ACh�), la consecuente acu�ulación de 
acetilcolina (ACh) � sobreesti�ulación de los 
receptores colinérgicos. Sin e�bargo, este 
plaguicida ta�bién tiene efectos in�unotó�i�
cos. Se ha propuesto que la alteración en la 
respuesta in�unológica por diazinón podría 
atribuirse al siste�a colinérgico no neuronal 
presente en las células del siste�a in�uno�
lógico. �or lo cual, en el presente trabajo se 
utilizó co�o �odelo de estudio el pez tilapia 
nilótica (Oreocrhomis niloticus), en el cual se 
evaluó la presencia de los ele�entos del sis�
te�a colinérgico no neuronal en células �o�
nonucleares de bazo (CMB), posteriormente 

el efecto de la e�posición in vivo a diazinón 
(0.91, 1.95 y 3.91 mg/L) sobre este sistema. 
Los resultados obtenidos muestran en CMB 
la presencia de ACh, receptores nicotínicos 
� �uscarínicos así co�o actividad de ACh�. 
�n lo referente al efecto de diazinón sobre 
este sistema, se observó en CMB una dismi�
nución en la actividad enzi��tica de ACh�, 
incre�ento en la concentración de ACh � 
dis�inución de los receptores nicotínicos � 
�uscarínicos. Lo que sugiere que el efecto 
in�unotó�ico de diazinón podría atribuirse a 
la alteración del siste�a colinérgico no neu�
ronal presente en células in�unológicas, lo 
que conlleva a una alteración en la respuesta 
in�unológica así co�o en la co�unicación 
neuroin�unológica. 
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Alteraciones neuroinmunológicas de pacientes con 
esquizofrenia: vírgenes a tratamiento, en tratamiento con 

risperidona, resistentes a tratamiento y en estado crónico-
controlado de la enfermedad
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 La esquizofrenia es un desorden �en�
tal crónico � degenerativo de psicopatología 
variable que involucra defectos en la cogni�
ción, percepción, e�oción � otros aspectos 
de la conducta. ��isten varias descripciones 
de la asociación entre la respuesta in�uno�
lógica del SNC � la esquizofrenia, entre ellas 
el aumento de marcadores proinflamatorios 
como citocinas donde destacan la IL-6, IL-1β, 
IL-12, IFN-γ, TNF-α e IL-8, alteraciones en la 
cuenta de leucocitaria, co�o conteo au�en�
tado en linfocitos CD4+. CD8+, CD56+, en el 
índice CD4+/CD8+, � alteraciones en la neuro�
trans�isión serotoninérgica, dopa�inérgica � 
noradrenérgica han sido de�ostradas. �stas 
alteraciones en la neurotrans�isión ta�bién 
se detecta en leucocitos, �a que se ha repor�
tado diferencias en el nú�ero total � en la 
e�presión de receptores D2, D3 D5 � DAT para 
dopa�ina, 5�HT2A � S�RT para serotonina. �l 
t� far�acológico del paciente esquizofrénico 
se basa en antipsicóticos; dos de los fárma�
cos atípicos ��s co�ún�ente usados son 
la risperidona � la clozapina. La risperidona 
presenta afinidad por receptores dopaminér�

gicos, serotoninérgicos � adrenérgicos, en 
tanto que la clozapina es efectiva en pacien�
tes que no responden a otros antipsicóticos; 
presenta afinidad muy baja para receptores 
dopaminérgicos y alta afinidad a receptores 
serotoninérgicos, adrenérgicos, hista�inérgi�
cos � �uscarínicos. Varios estudios in vitro 
han reportado que los antipsicóticos afectan 
el perfil de secreción de citocinas en pacien�
tes con esquizofrenia; las células del siste�
�a in�unológico ta�bién han de�ostrado 
presentar alteraciones durante el trata�iento 
farmacológico; las poblaciones más analiza�
das son los linfocitos. A pesar del gran reper�
torio de estudios, aun no ha� uno que per�ita 
conocer có�o es que la evolución de la en�
fer�edad � el trata�iento crónico afectan al 
siste�a in�unológico, � si puede e�istir una 
asociación entre el trata�iento � la resistencia 
al �is�o. Se evaluar�n 50 voluntarios sanos � 
600 pacientes esquizofrénicos en régi�en de 
trata�iento con risperidona o clozapina a la 
se�ana 0, 20, 36, 52, así co�o a 2 � 5 años. 
Se obtendr� una �uestra de sangre periférica 
venosa de 25 �L que se utilizar� para realizar 
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lo siguiente: el conteo de poblaciones linfocita�
rias por citometría de flujo; la cuantificación de 
citocinas con el equipo Bio-Plex® MAG-PIX™ 
Multiplex Reader; la cuantificación de sero�
tonina y noradrenalina séricas por HPLC; la 
amplificación en tiempo real para determinar 
la e�presion de genes asociados a siste�as 
serotoninérgico, dopa�inérgico � noradrenér�
gico en PBMC. Los datos se analizarán esta�
dística�ente con una prueba de distribución 
de los datos obtenidos; en caso de detectarse 
una distribución nor�al se realizar�n pruebas 
de an�lisis para�étrico � su respectiva prueba 
post hoc. Se espera detectar diferencias sig�

nificativas entre voluntarios sanos y pacientes 
esquizofrénicos, , lo que per�itiría de�ostrar 
que la respuesta in�unológica presenta �a�
�or alteración cuando el paciente se encuen�
tra en episodio psicótico agudo � no est� con�
su�iendo antipsicóticos. Ta�bién se espera 
de�ostrar que el uso de antipsicóticos per�i�
te regular la respuesta in�unológica logrando 
que, al ad�inistrar un trata�iento crónico con 
antipsicóticos los par��etros co�o poblacio�
nes linfocitarias, citocinas séricas, e�presión 
génica en linfocitos � neurotrans�isores sé�
ricos no muestren diferencia significativa al 
co�parar con voluntarios sanos. 
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Determinación de la expresión génica del transportador de 
la recaptura de serotonina (SERT), 5-HT1A, p11, IFN-g e IL-2 
en pacientes con trastorno depresivo mayor a lo largo de 52 

semanas de tratamiento farmacológico
Becerril-Villanueva LE1, Pérez Sánchez G1, Mendieta-Cabrera D2, Hernández-Ferreira E1, Álvarez Herrera S1, 
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 La depresión �a�or es un trastorno del 
estado del �ni�o � de acuerdo a la OMS en el 
año 2020 ser� la segunda causa de discapacidad 
a nivel �undial. �l trata�iento far�acológico de 
pri�era elección en estos pacientes es la ad�inis�
tración de inhibidores selectivos de la recaptura de 
la serotonina (ISRS), estos far�acos actuan  blo�
queando el transportador de serotonina (S�RT), lo 
que favorece un au�ento en los niveles siste�icos 
de serotonina (5�HT), � la subsecuente �ejoría clí�
nica. �l uso de células �ononucleares de sangre 
periférica (PBMC) se ha vuelto un excelente mo�
delo para e�plorar los par��etros �oleculares que 
sub�acen al trata�iento crónico con ISRS debido 
a que estas celulas e�presan constitutiva�ente 
co�ponentes del siste�a serotoninergico. �l ob�
jetivo del presente trabajo fue evaluar de �anera 
cuantitativa los niveles de e�presión del S�RT, 
5HT1A, p11, IFN-g e IL-2 en PBMC durante 52 se�
�anas de trata�iento far�acológico con ISRS. Se 
evaluaron 20 voluntarios sanos � 31 pacientes con 
D� de depresión �a�or con trata�iento far�aco�
lógico durante las se�anas (S) 0, 20, 36 � 52. Los 
resultados obtenidos se analizaron �ediante la 
prueba de Kruskal-Wallis y una prueba de compa�
ración �últiple de Dunn’s para detectar las diferen�

cias significativas. Los pacientes mostraron hacia 
la S0 una diferencia del S�RT vs voluntarios de 
(�<0.001). Hacia la (S0 vs S20 � S36) se observo 
una diferencia de (�<0.001) � (�<0.05) respec�
tiva�ente. Hacia la S52 los valores obtenidos 
fueron si�ilares a la S0. �l receptor 5HT1A entre 
voluntarios vs S0 presento una (�<0.05) � entre 
la S0 vs S20 una (�<0.05), sin e�bargo entre la 
S0 vs S36 � S52 no se observo diferencia. �ara el 
caso de la proteína p11 se observo diferencia en�
tre voluntarios � la 52 (�<0.05) � entre la S20 vs 
S36 � S52 (�<0.05) � (�<0.01) respectiva�ente. 
Los niveles de expresión del IFN-γ no mostraron 
diferencia a lo largo del trata�iento far�acoló�
gico. �n el caso de la IL�2 se observo una dife�
rencia entre la S0 vs S52 de (�<0.01) � entre la 
S20 vs S52 � S36 vs S52 (�<0.01) � (�<0.001) 
respectiva�ente. Nuestros resultados �uestras 
que el trata�iento far�acológico con ISRS en 
pacientes con depresión induce una �ejoría la 
cual correlaciona con los niveles de e�presión del 
S�RT, 5HT1A p11 hacia la S20, sin e�bargo hacia 
la S36 � S52 los niveles de e�presión vuelven a 
valores si�ilares a los de la S0. �studios adicio�
nales son necesarios para e�plorar la aplicación 
clínica�terapéutica de estos hallazgos.
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La microbiota intestinal como un factor ambiental dentro de la 
etiología de la enfermedad de Alzheimer
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 La teoría de que la �icrobiota intestinal 
(MI) puede ser factor deter�inante en la etiolo�
gía de las enfer�edades neuropsiqui�tricas no 
es nueva, ni reciente; esta se propuso desde 
hace un siglo. �n ese entonces, se referían a 
la teoría de la “Autointoxicación” que se define 
co�o el daño o enfer�edad causado por los 
�icroorganis�os que viven en el intestino hu�
�ano. �or otra parte la etiología de la enfer�
�edad de Alzhei�er (�A) fa�iliar se encuentra 
relacionada con la �utación de genes puntua�
les � hasta la fecha no e�iste un �odelo ani�al 
que pueda reproducir la �A espor�dica, por lo 
cual utiliza�os un �odelo triple transgénico 
3�Tg�AD para co�enzar a dilucidar el papel de 
la MI en la etiología de la �A. �studia�os la MI 
del �odelo �urino 3�Tg�AD antes (5 �eses) � 
después (10 �eses) de que se presentaran los 
sínto�as conductuales de la �A por �edio de 
la técnica de electroforesis en gel con gradiente 
de desnaturalización (DGG�). Nuestros resul�
tados indican que el ph�lu� Verruco�icrobia 

(encontrado en cantidades no �a�ores al 2%) 
presenta un au�ento en las �uestras de los 
ani�ales 3�Tg�AD, la�entable�ente, no pode�
�os distinguir los ca�bios en la MI atribuibles 
al envejeci�iento de los provocados por el �o�
delo de la �A �a que el au�ento en el ph�lu� 
Verruco�icrobia se presenta ta�bién en los 
ani�ales controles seniles así co�o en a�bos 
estadios en los ani�ales transgénicos. Aunque 
se sabe poco de la funcion del ph�lu� Verru�
co�icrobia en la MI asi co�o de las funciones 
�etabolicas de las especies que lo co�ponen, 
estos resultados nos per�ite observar que 
los ca�bios de la MI provocados por la edad 
son si�ilares a los encontrados en el �odelo 
murino para la EA por lo que las funciones fi�
siologicas de esta MI pudieran estar ta�bién 
relacionadas con los cambios fisiologicos en la 
senectud co�o el au�ento de la per�eabilidad 
intestinal per�itiendo con esto la absorcion de 
�etabolitos secundarios �icrobianos posible�
�ente neuroto�icos. 
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Validación de una prueba molecular para la determinación del 
trastorno depresivo mayor en transportistas federales a través 

de la detección de alteraciones en la expresión génica de 
componentes del sistema serotoninérgico
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 Las escalas clini�étricas utilizadas 
para el segui�iento clínico de los pacientes 
con trastorno depresivo �a�or (TDM) son in�
suficientes para establecer una correlación 
con la condición fisiopatológica del paciente, 
en este conte�to, las células �ononucleares 
de sangre periférica (PBMC) son unas he�
rra�ientas esenciales, puesto que adicional�
�ente a las neuronas, los linfocitos presentan 
los �is�os defectos nu�éricos � funcionales 
de las proteínas del siste�a serotoninérgico. 
�n el Laboratorio de �sicoin�unología del 
IN�R�M, se realizan estudios sobre las alte�
raciones en la e�presión de genes del siste�
�a serotoninérgico en pacientes depri�idos, 
d�ndoles segui�iento durante 52 se�anas 
de trata�iento con antidepresivos, �edian�
te la evaluación de la e�presión cuantitativa 
de los genes del siste�a serotoninérgico � 
la aplicación de las escalas clini�étricas de 
Beck y Hamilton. El objetivo del presente tra�
bajo fue validar una prueba �olecular que 
servir� para deter�inar alteraciones �ole�
culares asociadas a TDM en transportistas 

federales, para brindar a la autoridad co��
petente los ele�entos que per�itan otorgar 
la atención �édica oportuna, � que al �is�o 
tie�po favorezcan la generación de políticas 
públicas en �ateria de salud � seguridad en 
el transporte. Se evaluar�n 500 transportis�
tas federales previo consenti�iento infor�a�
do, se obtendr� la �uestra por punción veno�
sa para la separación de PBMC, a partir de 
las cuales se aislará y cuantificara ARN para 
la posterior síntesis de ADN co�ple�entario 
por retrotranscripción, finalmente la determi�
nación cuantitativa de SERT, 5HT1A � p11 se 
realizar� �ediante RT�q�CR. Los pacientes 
que resulten positivos en la prueba �olecular 
ser�n evaluados con las escalas clini�étricas 
MINI, Hamilton y Beck. Por último se esta�
blecer�n los índices de predictibilidad de la 
prueba a través de un an�lisis de correlación, 
deter�inando el porcentaje de efectividad del 
pronóstico. Al evaluar la e�presión cuantitati�
va de los genes SERT, 5-HT1A � p11 en pa�
cientes con TDM, se detectó en 30 pacientes 
� 30 voluntarios sanos que quienes no habían 
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recibido trata�iento far�acológico �ostraron 
valores significativamente (p<0.001) más ba�
jos de SERT respecto a los voluntarios sa�
nos, pero se restablecieron después de 20 
se�anas de trata�iento, ta�bién se observó 
que en co�paración con su condición inicial, 
el consu�o de antidepresivos �ejoró la e��
presión de p11 � de 5-HT1A, alcanzando los 
niveles detectados en voluntarios sanos, esta 
�ejoría fue concordante con los puntajes de 
las escalas clini�étricas aplicadas. La visión 
del presente proyecto tiene la finalidad de 

fortalecer el “Regla�ento del Servicio de Me�
dicina Preventiva en el Transporte”, a fin de 
que las autoridades cuenten con una prue�
ba �olecular cuantitativa que favorezca la 
generación de políticas públicas en �ateria 
de transporte a nivel federal, per�itiendo la 
identificación de transportistas con alteracio�
nes serotoninérgicas, para que reciban aten�
ción �édica oportuna � se eviten �a�ores 
complicaciones médicas y/o económicas, y 
beneficie la seguridad de los usuarios de los 
diferentes �edios de transporte.
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Efecto neuroprotector de la administración de β -cariofileno 
sobre el modelo murino de enfermedad de 

Parkinson inducido por MPTP
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 La enfer�edad de �arkinson (��) es 
un padeci�iento neurodegenerativo que afec�
ta al ser hu�ano principal�ente en etapas 
finales de la vida. Entre su fisiopatología des�
taca la �uerte de células dopa�inérgicas de 
la substancia nigra pars co�pacta (SNpc), así 
co�o la desnervación del cuerpo estriado, la 
activación microglíal y neuroinflamación. Ac�
tual�ente se utiliza el trata�iento con Levodo�
pa para tratar la ��, sin e�bargo, este es un 
factor de riesgo para la aparición de las disci�
nesias � no detiene el progeso de la patología. 
�n el presente trabajo se evaluó al agonista 
selectivo del receptor CB 2 cannabinoide, el 
β-cariofileno, como una alternativa terapéutica 
para la ��. Se e�plearon ratones �acho de 
la cepa C57/BL6 administrados con 1-metiil-
4�fenil�1, 2, 3, 6�tetrahidropiridina (M�T�) 
para inducir la �uerte neuronal � el daño �o�
tor. Otro grupo de ani�ales fue tratado con 
β-cariofileno cinco días antes de la administra�

ción de M�T�. Se efectuó la �edición de las 
concentraciones de citocinas proinflamatorias 
(IL�1β, TN�α e IL�6), la in�unoreactividad a la 
tirosina hidro�ilasa  (TH) � �icroglía �ediante 
el anticuerpo  Iba�1  por �edio de técnica in�u�
nocitoquí�ica, así co�o actividad �otora por 
�edio de pruebas conductuales. Los resulta�
dos fueron procesados por �edio del an�lisis 
de varianza por Kruskal Wallis y prueba post 
hoc � de Mann Whitne�. �stos de�ostraron 
que la ad�inistración de M�T� dis�inu�e los 
niveles de TH � au�enta la presencia de �i�
croglía y citocinas proinflamatorias, también 
se aprecia un efecto de disfunción �otora en 
la prueba conductual. Todos estos ca�bios 
se vieron revertidos por la ad�inistración de 
β-cariofileno. Estos resultados sugieren un po�
sible efecto neuroprotector del β-cariofileno al 
inhibir el proceso inflamatorio mejorando las 
capacidades �otoras en los ratones que pre�
sentan parkinsonis�o.
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Evaluación de la expresión del RNA mensajero de SCL6A4, 
HTR1A y S100A10 en PBMC de pacientes con depresión 

mayor bajo tratamiento con antidepresivos
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 La depresión Ma�or (DM) es una al�
teración del estado de �ni�o que afecta la 
calidad de vida de quien la padece. Se sabe 
que la DM est� asociada con una disfunción 
del siste�a serotoninérgico � los trata�ien�
tos far�acológicos est�n dirigidos a restau�
rar los niveles sisté�icos de serotonina, los 
defectos funcionales de los receptores es�
pecíficos � las deficiencias nu�éricas de 
su transportador. Alrededor del 80% de los 
pacientes con DM presentan recidivas o re�
caídas al tér�ino del trata�iento far�aco�
lógico. Actual�ente, no e�isten par��etros 
biológicos que apo�en los criterios clínicos�
psiquiátricos de remisión y/o el manejo far�
�acológico a largo plazo. Se ha descrito que 
células �ononucleares de sangre periférica 
(PBMC), junto con las neuronas, expresan 
de for�a constitutiva proteínas del siste�a 
serotoninérgico co�o el transportador de 
serotonina (S�RT), receptores para seroto�
nina (5�HT1A, 5�HT2), entre otras. Ade��s, 
se ha reportado que en los pacientes con 
DM a�bos tipos celulares presentan los 
�is�os defectos nu�éricos � funcionales 
de dichas proteínas. Métodos: Se valorar�n 

el estado clínico de 200 voluntarios sanos � 
1000 pacientes con diagnóstico de DM, con 
al �enos 6 �eses de trata�iento far�acoló�
gico, �ediante la aplicación de las escalas 
clínicas de Depresión � Ansiedad de Ha�il�
ton, Inventario de Depresión de Beck, Cues�
tionario de Calidad de Vida � Satisfacción 
de �ndicott e Inventario de Discapacidad de 
Shehann. De una �uestra de sangre veno�
sa de los participantes se obtiendrán PBMC 
para aislar el RNA total. Se generar�n biblio�
tecas de cDNA por retrotranscripción con M�
MLV transcriptasa reversa a partir de 1 µg 
de RNA total. Con el uso de Sondas TaqMan 
en un ter�ociclador C�X�96 se realizan las 
reacciones de a�plificación de los genes 
SCL6A4, HTR1A � S100A10. Los datos ob�
tenidos se analizar�n utilizando el progra�a 
Graph�ad �ris� versión 6.00. Resultados 
preli�inares: Los valores de las escalas cli�
ni�étricas, �uestran una �ejoría clínica en 
los pacientes desde la se�ana 20 � a lo lar�
go del tratamiento; sin embargo, en PBMC 
de 85 pacientes � 20 voluntarios sanos se 
ha detectado que la e�presión cuantitativa 
del RNA �ensajero de los genes evaluados 
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de los pacientes �uestran una dis�inución 
estadísticamente significativa (p<0.001) en 
co�paración con la de los voluntarios sanos 
desde la se�ana 36 en adelante. �ste ha�
llazgo podría estar asociado a la alta inciden�
cia de recaídas que presentan los pacientes 
con DM al tér�ino de su trata�iento. �ers�
pectivas: La deter�inación de la e�presión 
cuantitativa del RNA �ensajero de los genes 
SCL6A4, HTR1A � S100A10, asociados al 
siste�a serotoninérgico en 1000 pacientes 
con diagnóstico de DM, puede servir para 

establecer un índice de riesgo de recaída � 
la deter�inación de la validez de la predicti�
bilidad de esta prueba. La aplicación clínica 
de este hallazgo le brindar� a los �édicos 
psiquiatras un parámetro molecular de la efi�
cacia del trata�iento far�acológico, en los 
pacientes depri�idos. Lo anterior dis�inuir� 
el riesgo de recaída por la ter�inación antici�
pada de la ad�inistración de antidepresivos, 
en pacientes con DM que han consu�ido de 
for�a constante el trata�iento far�acológico 
indicado por su �édico.
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