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Introduccién: en el humano, el osteosarcoma (OS) es un tumor
maligno primario de hueso, principalmente de huesos largos, siendo
las extremidades inferiores las mas afectadas. Su diseminacion
hacia el pulmén reduce significativamente las expectativas de vida
de los individuos afectados. Para el mejor entendimiento de las
bases celulares del OS en el humano y su posible tratamiento con
betasitosterol, disefiamos un modelo de cancer 6seo en el fémur de
ratas Sprague Dawley (SD) con benzopireno perifemoral (BZPp), un
hidrocarburo altamente genotoxico. Objetivo: conocer por histologia
y microscopia electronica de transmision (MET) las alteraciones
celulares intramedulares de fémures tratados con BZPp para com-
pararlas con lesiones convencionales intramedulares descritas en
humanos con OS. Material y métodos: las ratas se manejaron
con estricto apego a la NOM-062-ZO0-1999. Bajo anestesia con
isoflurano, se aplicaron 300 microlitros de BZPp (25 mg/kg, disuelto
en DMSO) a la extremidad izquierda de ratas macho SD (200 g),
cada 24 h/4 semanas. Cada dos semanas se estimé su respuesta
al toxico por radiografia y tomografia axial computarizada y cada
tres semanas en sangre, midiendo micronucleos, velocidad de
sedimentacion de eritrocitos y actividad enzimatica de la fosfatasa
alcalina y la deshidrogenasa lactica. Para la histologia, los fému-
res (tratados y control), se fijaron en formol a 10% en solucion de
Sorensen, pH 7.2 y embebidos en parafina, obteniéndose cortes
sagitales de 3 micras tefidas (t) con H&E; y Masson. Muestras
intramedulares de estos mismos fémures fueron refijadas en glu-
taraldehido a 2.5%, y luego tetroxido de osmio a 1% en el mismo
amortiguador e incluidas en resina epoxica. Cortes semifinos (600-
800 nmtt, toluidina) fueron para microscopia de luz y ultrafinos (80
nm/t, acetato de uranilo y citrato de Pb) para MET. Resultados:
por histologia, el hueso cortical del fémur tratado con BZPp se
ve integro, en cambio el trabecular esta adelgazado y fracturado.
En el canal medular, hay tejido tumoral maligno que reemplaza y
sustituye a la médula 6sea sana. Los osteoblastos malignos con
aspecto plasmocitoide sugieren la presencia de RER abundante (sin
afinidad tintorial) en zonas perinucleares claras, otros tienen nicleos
atipicos grandes (cuboides) y otros mas son fusiformes; en cortes
semifinos, algunos osteoblastos sin membrana nuclear muestran
figuras mitéticas atipicas y la formacion de multiples polos mitéticos
en la membrana plasmatica irregular. Por MET, se aprecian las
dilataciones quisticas con ribosomas adheridos del RER abundante
en las zonas perinucleares claras de osteoblastos malignos; en los
nucleos de estas células cancerosas, la cromatina aparece con una
distribucién heterogénea atipica (electrodensa, compacta, laxa o
rechazada hacia la membrana nuclear con nucléolos conservados
de gran tamano) y en un caso con probables inclusiones lipidicas.
Conclusiones: la descripcion de las alteraciones estructurales y
celulares en la médula 6sea del fémur de las ratas tratadas con
BZPp, estudiadas por histologia y/o por MET, revela una neoplasia
intramedular similar al OS osteoblastico intramedular del humano.
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Introduccion: la actividad de la matriz ungueal y del blastema
de regeneracion son claves durante la regeneracién de la punta
de los dedos. También, el recambio de componentes de la matriz
extracelular (MEC) como la colagena, la fibronectina y laminina,
entre otros, es un proceso dinamico que es crucial durante la
regeneracion y cicatrizacion. Las integrinas son los principales
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receptores de la MEC y controlan la proliferacion, diferenciacion,
migracion y muerte celular. Sin embargo, aunque se han descrito
varios procesos celulares durante la regeneracion del dedo, aiin no
se tiene evidencia concreta del patron de expresion de las integrinas
y su papel durante la regeneracion de la punta del dedo. Objetivo:
determinar el patrén de expresion de las integrinas de la familia 1
durante la regeneraciéon temprana del dedo del ratén, enfocandonos
principalmente en la matriz ungueal (MU), el blastema de regenera-
cion (BR) y la placa de crecimiento (PC), para determinar el papel
de las integrinas en la regeneracion de la punta del dedo. Material
y métodos: a ratones CD1 de tres dias de nacidos se les amputd
la punta de los dedos 2, 3 y 4 de la pata derecha y los dedos sin
amputar de la pata izquierda sirvieron como controles experimenta-
les. La amputacion se realizé a nivel del primer pliegue del cojinete
dejando la base de la ufa intacta, esta amputacion distal permite
la regeneracion completa a los 28 dpa (dias postamputacion). Los
dedos amputados y no amputados se colectaron a los dias 1, 3, 7,
14 y 28. Las muestras se fijaron y procesaron para realizar cortes
histologicos de 4 um de grueso. A los cortes se les realiz6 tincion
de Herovici para determinar el recambio de la colagena. También
se les hicieron inmunohistoquimicas para las integrinas (ltg): Itgo2,
ItgaB, Itga5 e ltgaV; asi como para Msx1y Msx2 que son marcadores
de regeneracion del blastema y la matriz ungueal; y de Sox9, |hh,
PTHrP y Runx2 para evaluar la diferenciaciéon de los condrocitos
de la placa de crecimiento. Resultados: la expresion de Itge2 en
la region distal del mufién del hueso a los 3 dpa indica su relacién
con la histolisis y retraccion del hueso, posiblemente mediante la
activacion de metaloproteinasas. La Itga6 se expresa en la matriz
ungueal del dedo sin amputar, pero a los 3 dpa disminuye su ex-
presion en la region proximal, mientras que la expresién de Msx1
y Sox9 aumentan en la matriz ungueal y en el pliegue proximal de
la ufa; asi, la regulacion negativa de la ltga6 en la matriz ungueal
podria ser necesaria para la migracion celular hacia el lecho ungueal
durante la regeneracion. A los 3 dpa la expresion de Ihh aumenta
drasticamente y con ello la expresion de la ltga5 Unicamente en los
condrocitos prehipertréficos, pero a los 7 dpa la ltga5 se sobreex-
presa en todo el cartilago al igual que PTHrP; Runx2 se expresa
hasta los 14 dpa cuando se esta formando nuevamente el hueso.
Finalmente, para la formacién del blastema la ItgaV, Msx2 y PTHrP
pueden ser importantes ya que se expresan a los 7 dpa en la region
del blastema en formacion. Conclusiones: las integrinas tienen un
patron de expresion diferencial durante la regeneracion de la punta
del dedo y se relacionan con diferentes procesos: la Itgo2 con la
histélisis 6sea del mufién, la ltga6 con la migracién celular en la
matriz ungueal, la ltgo5 con la diferenciacién de los condrocitos y
la ltgaV con la formacién del blastema.
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Introduccidn: la artritis reumatoide (AR) es una enfermedad auto-
inmune que afecta articulaciones y puede llevar a la discapacidad.
A nivel mundial, tiene una prevalencia de 1%, mientras que en
México es de 1.6%. Afecta a mujeres mayores de 40 afos. Los
mecanismos fisiopatoldgicos de la AR aun no se comprenden com-
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