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mediante H&E.; Aquacel Ag + Extra presenté 50% de porosidad,
pero el doble de retencion de agua, y casi cuatro veces mas WVTR
que Aquacel Foam y -Foam Pro, que son espumas con 75% de
porosidad. En el ensayo de WVTR en saturacién no se observaron
cambios significativos si los apdsitos se impregnaron con agua o
plasma. El halo de inhibicién del crecimiento bacteriano con Aquacel
Ag + Extra fue mayor para S. aureus, P. aeruginosay C. albicans,
mientras que Aquacel Foam y -Foam Pro no inhibieron su creci-
miento. Conclusiones: dada su porosidad alta y WVTR baja, se
recomienda el uso de Aquacel Foam y -Foam Pro para el manejo
de lesiones limpias con poco exudado en piel sensible. Al retener
gran cantidad de agua que deja evaporar facilmente, Aquacel Ag +
Extra deberia utilizarse como apdsito primario en heridas altamente
exudativas con mayor riesgo de infeccién.
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Introduccion: ABCG2 es una glicoproteina que contiene 655
aminoacidos y un peso molecular aproximado de 70 kDa. El gen
que lo codifica esta presente en el cromosoma 4g22.11,2. El
reconocimiento y transporte de farmacos de esta proteina la ha
convertido en un actor importante en los procesos de eliminacion
de farmacos. La funcion de ABCG2 como transportador de urato
se dedujo a partir de analisis de asociaciéon de todo el genoma y
estudios funcionales posteriores, que demostraron especificamente
su importancia para la eliminacién del acido urico en diferentes
tejidos. Estudios posteriores han mostrado asociacion de polimor-
fismos de un sélo nucledtido (SNPs) de ABCG2 con hiperuricemia y
gota, especialmente. Objetivo: desarrollar y analizar una secuencia
especifica de sgRNA para silenciar la expresion génica de ABCG2
en HEK293T. Material y métodos: se utilizé la plataforma Horizon
Discovery y su herramienta CRISPR Design Tool para obtener la
secuencia sgRNA del gen ABCG2. Se realiz6 la transfeccion sem-
brando en placas de 96 pozos hasta llegar a 80% de confluencia
y posteriormente se reemplazé el medio de cultivo por medio de
transfeccion que contenia el sistema CRISPR-Cas9 con la secuen-
cia especifica y DharmaFECT como vehiculo de transfeccién. Una
vez realizada la transfeccion se evalué la eficacia de ésta con base
en la expresion génica por gRT-PCR, y la expresion de la proteina
ABCG2 por western blot e inmunofluorescencia. Los ensayos de
activacion con y sin MSU (100 uM) se realizaron a las 3, 6, 24 y
48 horas, se analiz al microscopio la formacién de vesiculas por
efecto del MSU y previamente se midi6 la viabilidad de las células
mediante una curva de concentraciones de MSU por la técnica de
cristal violeta. Resultados: hasta el momento se ha encontrado
una disminucion a nivel de expresion génica como de expresion
de la proteina (western blot) de ABCG2 en algunos grupos de las
células transfectadas, se ha determinado la expresion basal por
inmunofluorescencia de ABCG2 y con MSU a las 24 de IL1-beta y
se ha analizado la expresion de IL1-beta por RT-PCR. Conclusio-
nes: se tienen células HEK293T editadas que expresan una menor
cantidad de ABCG2 para ser secuenciadas y seleccionadas para
su activacion por MSU.
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Introduccion: el arsénico (As) es un semimetal ubicuo de impor-
tancia epidemiolégica global. La ingesta de agua contaminada con
As causa cancer, neurotoxicidad y aumento de la presion arterial.
El metabolismo del As lleva a un estado prooxidante, principal me-
canismo de dano. El estrés oxidante altera la via del 6xido nitrico
(ON), neurotransmisor gaseoso que participa en la memoriay en
el control cardiovascular. El ON regula negativamente la via de la
vasopresina (AVP, antidiuresis) para controlar la presion arterial,
conservar la osmolaridad y la vasoconstriccion, sobre todo frente
a retos osmolares. Estudios sugieren que la AVP participa en la
memoria y en procesos neurodegenerativos. Objetivo: en este
trabajo valoramos la osmolaridad sérica en raton y rata hembra'y
macho adulto expuesto a As. Material y métodos: se expusieron
ratones Swiss Webster y ratas Wistar adultas con 20 mg/L de As
en el agua de beber, al concluir la exposicién de 30 dias se realizé
un reto osmolar, en donde a un subgrupo de cada condicion se
le sustituy6 el agua de beber con una solucién de NaCl a 2% por
cinco dias. Se midi6 la osmolaridad sérica por presiéon de vapor
con un osmoémetro Wescor 5500 y los niveles de glutation por de-
rivacion con o-Ftalaldehido. Resultados: resultados preliminares
muestran una disminucioén en el consumo de agua, sin alteracién
en el peso de los animales expuestos a As, existe un aumento
basal en la osmolaridad (6%) en los grupos expuestos a As en
rata macho con una tendencia predominante en hembras. En los
ratones se observaron resultados similares con una tendencia
en machos y siendo significativo en hembras. La exposicion a
As por 30 dias no acentua el aumento en la osmolaridad obser-
vada en el grupo control frente al reto osmolar. Se observaron
alteraciones en el nivel de glutation reducido en higado, rifién y
so6lo en el cerebro de hembras en los ratones expuestos a As.
Conclusiones: observamos una disminucién en el consumo de
agua y aumento de la osmolaridad basal con alteraciones en el
nivel de glutatién reducido. Estos hallazgos podrian ayudar a di-
lucidar el mecanismo molecular que subyace a la neurotoxicidad
e incremento de la presion arterial asociado a la ingesta de agua
contaminada con As.
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Introduccioén: las quemaduras graves representan un problema de
salud pablica mundial y causan mas de 180,000 muertes cada afio.
La reparacion de estas heridas implica fases consecutivas: inflama-
cion, reepitelizacién y remodelacién de la matriz extracelular donde

www.medigraphic.com/rid



Restmenes del XI Congreso Internacional de Investigacion en Rehabilitacion, 2024 s21

el reclutamiento y la actividad de diversas poblaciones celulares
son esenciales para la cicatrizacion. En los Gltimos cinco afios, la
secuenciacion de célula unica (scRNA-Seq) en heridas escisiona-
les ha revelado subpoblaciones heterogéneas de fibroblastos con
funciones especificas como la organizacion de la matriz extracelular
y la regulacién de la respuesta inflamatoria, destacando el escaso
conocimiento que se tiene en este tipo de lesiones. Objetivo: deter-
minar como los fibroblastos contribuyen al proceso de cicatrizacion
en quemaduras de segundo grado y analizar su interaccion con otros
tipos celulares en el microambiente cicatrizal. Material y métodos:
realizamos scRNA-Seq en células obtenidas de tejido circundante
en un modelo murino de quemadura de segundo grado profundo a
3, 7 y 14 dias postquemadura (condiciones experimentales), tiem-
pos que representan el microambiente generado en las etapas de
inflamacién, reepitelizacion y remodelacion de la matriz extracelular.
Aproximadamente 10,905 células secuenciadas cumplieron con los
criterios de control de calidad y se analizaron. La agrupacion no
supervisada se realizé empleando el paquete Seurat y la identifi-
cacion de cada poblacién celular se realizé con las firmas génicas
diferencialmente expresadas. Asimismo, con CellChatrealizamos un
andlisis de interaccion entre los fibroblastos y el resto de los linajes
celulares, y construimos redes de sefalizacién mediante analisis de
enriquecimiento de genes (GSEA). Resultados: logramos distinguir
cinco tipos celulares conservados en cada condicion: fibroblastos,
queratinocitos, células inmunes, gliales y endoteliales. El analisis
de expresion diferencial demostr6 que los fibroblastos presentes en
la lesion se subclasifican en siete grupos diferentes, destacando la
presencia de dos subtipos Postn+ y Crabp1+ que se enriquecen a
los 7 y 14 dias postquemadura. El analisis de la comunicacion celular
revel6 que los fibroblastos Crabp1+ se relacionan mayoritariamente
con queratinocitos migratorios y células inmunes, mientras que los
fibroblastos Postn+ lo hacen con macroéfagos proinflamatorios y otros
fibroblastos. Las vias de sefalizacion mas enriquecidas mostraron
que los fibroblastos Postn+ estéan involucrados en la organizacion de
fibrillas de colageno y la transicion epitelial-mesenquimal, mientras
que los fibroblastos Crabp1+ + estan asociados con la regulacion
positiva de la fosforilacién de proteinas y el desarrollo glandular,
sugiriendo su perfil fibrético y regenerativo, respectivamente. Con-
clusiones: los fibroblastos Postn+ y Crabp1+ son de gran interés por
la dinamica, las interacciones celulares que establecen en respuesta
a quemaduras graves y sus funciones asociadas con la fibrosis o la
regeneracion de la piel dafiada. El reto ahora es comprender cuél es
su origen y como contribuyen o afectan al proceso de cicatrizacion.
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Introduccién: la ataxia espinocerebelosa tipo 7 (SCA7) es una en-
fermedad hereditaria caracterizada por ataxia cerebelosa y ceguera
progresivas. SCA7 es causada por la expansion del trinucleétido CAG
en el gen ATXN7, lo cual genera un tracto de poliglutaminas (polyQ)
en la proteina ataxina-7. La ataxina-7 forma parte del complejo SAGA,
un coactivador transcripcional remodelador de cromatina. La ataxina-7
mutante secuestra miembros del complejo SAGAy promueve la pérdi-
da de la regulacion epigenética, apoptosis, expresion de marcadores
inflamatorios y neurodegeneracion, pero poco se sabe acerca de los
cambios epigéneticos en la glia de Miiller, un componente funda-
mental para la funcién y hemostasis de la retina. Objetivo: estudiar
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las modificaciones postraduccionales (PTMs) de la histona H3 en
un modelo celular glial de ataxia espinocerebelosa tipo 7. Material y
métodos: se utilizd el modelo celular de SCA7 inducible por doxici-
clina MIO-M1-64Q (mutante) y MIO-M1-10Q (control) basado en glia
de Muller humana. Se confirmé la expresion de ataxina-7 mediante
ensayos de RT-PCR, inmunofluorescencia y Western blot. Posterior-
mente, se analizaron los niveles totales de la histona H3, asi como
de 21 PTMs en extractos enriquecidos de histonas de células MIO-
M1-64Q y MIO-M1-10Q. Para ello, se us6 un kit de ELISA multiplex
(ab185810) que incluye metilaciones, acetilaciones y fosforilaciones
en H3. Finalmente, mediante ensayos de inmunoprecipitacion de la
cromatina (ChlIP), se evalué el enriquecimiento de la marca H3K9me3
en los promotores de genes inflamatorios como IL-1B e IL-6. Como
control, se analiz6 el enriquecimiento de H3K9me3 en los promotores
de los genes MyoD y GAPDH. Todos los ensayos se realizaron por
triplicado, los datos se analizaron por el método de fold enrichment,
y la significancia estadistica fue determinada usando un anélisis de t
de Student. Resultados: los resultados de RT-PCR, inmunofluores-
cencia y Western blot confirmaron la expresion de ataxina-7 mutante
en la clona MIO-M1-64Q, asi como la formacion de los agregados de
proteina tipicos de SCA7. Los ensayos de ELISA demostraron que
los niveles totales de histona H3 son iguales entre las células mutante
y control. Interesantemente, identificamos ocho marcas epigenéticas
alteradas, incluyendo cinco metilaciones, dos acetilaciones y una
fosforilacion en la histona H3 en las células MIO-M1-64Q. De estas
PTMs, seleccionamos la marca de represion H3K9me3 para realizar
ensayos de ChIP. En estos ensayos encontramos un enriquecimiento
diferencial de H3K9me3 en los promotores de los genes IL-1B e IL-6
entre las clonas MIO-M1-10Q y MIO-M1-64Q. Interesantemente,
observamos una disminucién estadisticamente significativa en la
presencia de la marca H3K9me3 en ambos genes en las células
MIO-M1-64Q con respecto a la clona MIO-M1-10Q. Conclusiones:
la ataxina-7 mutante altera los niveles de PTMs de la histona H3. La
marca represiva H3K9me3 esta menos enriquecida en los promotores
delos genes IL-1B e IL6 en las células MIO-M1-64Q. Estos hallazgos
sugieren que en la glia de Mller existen mecanismos epigenéticos
que contribuyen a la neurodegeneracion y toxicidad descrita en SCA7.

24 Efecto antidiscinético y de la liberacion de GABA
talamico después de la administracién crénica del
immepip y su retiro, en ratas hemiparkinsonianas
Alexander Aguirre Pérez,* Adriana Olmos Hernandez,*
Antonio Verduzco Mendoza, Alberto Avila Luna,$
José Antonio Arias Montafio, Antonio Bueno Nava$
* Universidad Nacional Auténoma de México. * Bioterio y
Cirugia Experimental, Instituto Nacional de Rehabilitacion
«Luis Guillermo Ibarra Ibarra» (INR-LGII), México.

§ Departamento de Neurociencias Basicas, INR-LGII, México.
1 Departamento de Fisiologia Biofisica y Neurociencias,
Centro de Investigacion y Estudios Avanzados, México.

Introduccion: la enfermedad de Parkinson (EP) es ocasionada por
la degeneracién neuronal dopaminérgica de la sustancia negra parte
compacta (SNc) en los ganglios basales (GB). Para contrarrestar
el déficit de DA estriatal se administra el precursor metabdlico de
la DA, levodopa (L-DOPA), sin embargo, su administracion crénica
produce discinesias inducidas por L-DOPA (DSCs). En este estudio
se propone que la coadministracion crénica de L-DOPA e immepip,
un agonista de los receptores a histamina H3 (RH3s), reduciréa las
DSCs vy la liberacion de GABA talamico. Efecto asociado con la
interaccion funcional entre los RH3s y el receptor a dopamina D1
(RD1) en ratas hemiparkinsonianas. Objetivo: determinar el efecto
antidiscinético en la actividad motora después de la administracion
cronica y el retiro del farmaco immepip, efectos asociados con los
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