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Il Jornadas Binacionales Biociencias Argentina-Uruguay
Il Congreso Nacional de Biociencias 2022
Ciencias basicas para el desarrollo sostenible

MIERCOLES 19 DE OCTUBRE

8:30 9:00 Acreditacion
Sala - Ballroom
9:00-9:30 PALABRAS DE APERTURA
’ ’ Autoridades Sociedad Argentina de Biologia, la Sociedad Uruguaya de Biociencias, PEDECIBA y UdelaR
MESA REDONDA
09:30-10:45 “El impacto de la ciencia en la toma de decisiones”
Oradores: Silvia Nane, Deborah Cohen, Antonio Costa Filho, Francesca Velluti, Alvaro Mombrd
Moderan: Maria Castelld, Gianella Facchin, Gabriel Anesetti
SIMPOSIO SOCIEDAD ARGENTINA DE BIOLOGIA
“Ciencia para la sostenibilidad”
Moderan D. Cohen, C. Kruk
11:00-12:15 Biofertilizantes: Una alternativa ecoamigable para la sostenibilidad del medio ambiente. Maria Marina
Uso sustentable de guanacos silvestres como alternativa productiva y estratégica de conservacion en zonas dridas de la Patagonia
argentina. Pablo Carmanchahi
Biotecnologias reproductivas para eficientizar el manejo de la cria del pejerrey Odontesthes bonariesnis. Leandro Miranda
12:30-13:45 Lunch de bienvenida - 40 afios de la SUB
Sala de Conferencias Ballroom Sala Picasso
José Luis Pefia - Localizacion de sonidos Bioinformatica: un area transversal a varias Elisa M. Bolatti.
en lechuzas de campanario y seres disciplinas Andlisis de los virus presentes en
13:45-15:00 humanos. murciélagos de Argentina
Fabio Polticelli - Mitochondrial carriers, master
CONFERENCIAS | Marta Antonelli (SAN) - Maternal—fetal regulators of cell metabolism. Insight from in Organiza: SUM

SEMIPLENARIAS

stress and DNA methylation signatures in silico studies
neonatal saliva
Trabajos seleccionados
Organiza: SNU
Organiza SBBM- Comision Maestria en
Bioinformatica




MIERCOLES 19 DE OCTUBRE

15-16:55
(16:30 — Café)

SESION POSTERS |

MESA REDONDA
17-18:30 Politica cientifica:“¢Cémo nos evaluamos? {Qué opciones tenemos?”
) Oradores: Cecilia Fernandez, Cecilia Tomassini, Natalia Gras, Christian Gonzalez-Billault.
Moderan: Flavio Zolessi, Gianella Facchin, Gonzalo Ferreira
Ballrocom Sala de Conferencias
Receptores de membrana Francisco Barona Gémez - Mineria Gendmica de Productos
Naturales: una nueva frontera para la bio-prospeccion y
Luis Sobrevia - Insulin/adenosine axis signalling in gestational diabesity ecologia microbiana
18:30-20:00 - s . .
Cecilia Bouzat - Receptores nicotinicos: un recorrido desde el Organiza: SUM
CONFERENCIAS funcionamiento molecular a las implicancias terapéuticas

SEMIPLENARIAS

Trabajos seleccionados de los estudiantes de las Seccionales

Organizadoras

Antonio Costa-Filho - To be or not to be: what is the function? The
exquisite biophysics of the Golgi Reassembly and Stacking Proteins

Moderan: Gonzalo Ferreira — Cristian Justet
Organizan: SBBM /SBF/SNU.




JUEVES 20 DE OCTUBRE

Acreditacion

Ballroom Sala 2

Sala de Conferencias
SIMPOSIO I SNU: Investigacion en Neurociencia Cognitiva

Sala Renoir

9:00-10:00 Colin Goding - Phenotype switching and cancer en base a herramientas neuroimagenolégicas y SIMPOSIO - Ciencias del mar
progression. electrofisiolégicas Organizan:
Modera: A. Cabana Diego Lercari
Organizan: SBBM/SUG Organiza: SNU Danilo Calliari
10:00-12:00 5
10:30 Café SESION POSTERS Il
12:00- 13:15 ALMUERZO
13:30-14 CONFERENCIA
Christian Gonzalez-Billault - Coordinated membrane and cytoskeleton dynamics define neuronal morphology
Sala 1 Ballroom Sala 2 Ballroom Sala 3 Ballroom Sala Conferencias Sala Florida Sala Picasso Sala Renoir
Presentaciones Mesa - Biologia del Cancer Ingenieria SIMPOSIO Il SNU Mesa Terapias
Estudiantes biomédica e Base neural de la Avances en Avanzadasy Simposio
SUM Norbert Polacek - informatica médica | emisién de Biologia de la Medicina Ciencias del
Human vault RNAs as ya no se distinguen | sefiales Reproduccion: Regenerativa. Mar
14-15.15 modaulators of cell en el internet de comunicativas Impactos en Cristina Tourifio
Area Biotecnologia | proliferation and las cosas aplicada a | sociales: de la Salud y Terapia génica con Moderan:
tumorigenesis la medicina naturaleza al Enfermedad células CART en D. Lercari
14:00-16:30 1:‘3.15-16.30 Thomas Kislinger laboratorio Brasil. D. Calliari
Area Salud Clinical Proteomics: Modera: Moderan Renato Guerino
Biomarker Discovery & F. Simini Modera: P. Pouso R. Chavez Cunha
Organiza SUM Therapeutic Targets R. Sapiro Nuevas estrategias
Monica Cappetta Organiza: SIB 15-16:30 de tratamiento con
Busqueda de nuevos Mesa de terapias celulares y
marcadores epigenéticos doctorados | génicas en

asociados a cancer en el
Uruguay
Presentaciones
estudiantes

Organiza: SBBM-SUG

Organiza SNU

Dermatologia.
Gabriela Otero

Organiza: ATGC-U

16:30-17:00

Café




JUEVES 20 DE OCTUBRE

Sala 1 Ballroom Sala 2 Ballroom Sala 3 Ballroom Sala . Sala Florida Sala Picasso Sala Renoir
Conferencias
17:00-18:30 MESA 17:00 Actividad
Aplicaciones de la Mesa Inaugural de la
Protedmica Doctorados Il seccional
Moderan: SNU Limno.uy
A. Lima
A. Parodi
18:00
S| e | Setenes
. | Lépgez MESA
MESA QUIMICA Organiza SNU .
Presentaciones de MEDICINAL USINA DE CODIGOS
Alimentos vivos y estudiantes DE BARRA DE LA Simposio
bebidas L. Malacrida, VIDA-URUGUAY Ciencias del
. ferr.nent?das: Organiza SBBM R. Pagot.to, . Mar
microbiologia, sabor, Presentaciones Coordinan:
18:30-20:00 salud y cultura. de estudiantes (lj\./IDgosslsl\éa l;lolf:leer::::
. MESA Asamblea MESA ’ ’ ' .
Organiza SUM . X R ., D. Calliari
El citoesqueleto y la . de socios La investigacion .
R . Organiza: , . Organiza SUG
polaridad celular bajo V. Lopez SNU Antartica en el
la "lupa A. Medeiros. Uruguay
M. Bisbal Organizan:
N. Unsain L. Ziegler
G. Lacerot,

Presentacion de
estudiantes

Organiza SUMI




VIERNES 21 DE OCTUBRE

8:30 - 9:00 Acreditacion
Ballroom Sala de Conferencias
9:00-10:00 MESA REDONDA - Género y ciencia MESA REDONDA - Extractivismo, ambiente y salud
: : Organiza Comisidn de Género y Equidad de la SUB
Logros y desafios de las comisiones de género Oradores: Hyadée Pizzaro, German Botto
Oradoras: Representantes de las comisiones de género de distintas instituciones | Moderan: C. Kruk, C. Piccini
Moderan: L. Martinez Palma, V. Prieto
10:00-12:00 <
10:30 Café SESION POSTERS Il
12:00-13:30 ALMUERZO
SBBM/SUG “PABMB Plenary lecture”
13:30-14 Thomas Kislinger
Cell Surface Proteomics Discovery of a Novel Squamous Specific Therapeutic Target
Conferencia — Ciencia basica para el desarrollo sostenible —
14-14:45 Oradores: Guillermo Anillo (UNESCO), Luis Bertola (UNESCO), David Gonzalez (PEDECIBA)
Modera: Maria Castell6
Sala 1 Ballroom | Sala 2 Ballroom | Sala 3 Ballroom Sala Conferencias Sala Florida Sala Picasso Sala Renoir
MESA MESA MESA MESA MESA MESA MESA
Presentaciones | Metabolismo y | Pushing Imaging SIMPOSIO 11l SNU Primer genoma Terapia Celular RADIOQUIMICA
Estudiantes Bioquimica to the Limits of Neuroplasticidad: completo del Inmunomoduladora
SUM Celular Spatio-Temporal | de las moléculas al bocachico en Medicina Los
Resolution: comportamiento colombiano Veterinaria. radiotrazadores
Area basica Coordina: M.J. | Ultrafast Doppler Kevin Yaneselli como herramienta
Valera and Ultrasound Moderan: Nélida Rodriguez en la evaluacion
Organiza: SUM Localization J. Nogueira Osorio Células estromales biolégica de
Oradores Microscopy F. Rossi mesenquimales: potenciales
15-16:30 M.E. Francia Organiza: SUG caracteristicas, agentes
E. Boido Moderadores: Organiza: SNU propiedades y terapéuticos
Carlos Negreira potencial
Presentaciones Javier Brum terapéutico. Modera: A. Rey

de estudiantes

Organiza: SBBM

Mickael Tanter
Thomas Deffieux

Presentacion de
estudiantes
Organiza: SUMI

ME Marquez Campos

Organiza: ATGC-U

Oradores:
Javier Giglio
(CUDIM)
Emilia Tejeria (FQ)
Presentacion de
estudiantes




VIERNES 21 DE OCTUBRE
Sala 1 Ballroom | Sala 2 Ballroom | Sala 3 Ballroom Sala Conferencias Sala Florida Sala Picasso Sala Renoir
MESA MESA MESA MESA MESA CONFERENCIA Presentacion libro
Presentaciones Edicién Biofotdnica e Presentaciones de Presentaciones “Dr. Atilio Deana” SBF
de estudiantes | gendmica de los | Imagenologia 3D estudiantes de estudiantes A confirmar
cultivos Ciencia +
Area ambiental Moderadores: Organiza SNU Modera: Transferencia
Moderan: L. Malacrida P. Gaiero Tecnoloégica =
Organiza SUM S. Vidal M. Castelld Desarrollo
A. Castro Organiza SUG Sustentable
Orador:
Oradores: Rafael Piestun Modera:
16:30-18 Sergio Feingold D. Gonzalez -
Santiago Presentacion de Director PEDECIBA
Signorelli estudiantes
Ana Oradores:
Arruabarena Organizan: SUMI Laura Vera
Leticia Mendez
Presentacion de Jorge Wenzel
estudiantes
Organiza Incubadora
Organizan: Khem, IPTP
SBBM/INIA
18-18:15 CAFE
18:15- 19-15 Comunicacion cientifica en los medios Leonardo Lagos, Alexandra Perrone.
Moderan: L. Brignoni, J. Tort, ME Francia
19:15-20:00 Cierre con entrega de premios

Brindis final

La informacion se actualiza en la web del congreso
https://sites.google.com/fcien.edu.uy/cnb2022/contenidos/programa
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Bienvenidos a las Jornadas Binacionales Argentina-Uruguay y al Congreso Nacional de
Biociencias 2022

Pasaron tres afios desde la ultima vez que la Sociedad Uruguaya de Biociencias (SUB) pudo
reunirse en pleno. No nos podriamos haber imaginado durante el Congreso Nacional de
Biociencias 2019 los afios que atravesariamos. Trabajamos desde casa, o en los laboratorios
por turnos, semi aislados, dando clases y asistiendo a congresos desde nuestras salas de estar.
Por eso, la SUB eligié postergar un afo el congreso para poder encontrarnos nuevamente en
persona. Asimismo, este afio, como parte del acuerdo entre la SUB y la Sociedad Argentina de
Biologia, el encuentro tendrd caracteristicas binacionales y agradecemos a esta sociedad su
participacién enriqueciendo el evento y tendiendo un puente de colaboracién entre ambos
paises. Esperamos que este evento celebre el encuentro, el intercambio constructivo de ideas,
el debate cientifico respetuoso de las diferencias y origine nuevas colaboraciones que
potencien el avance de la ciencia.

El programa es el resultado del trabajo tanto del comité cientifico de la SUB como de las
seccionales y sociedades participantes. Buscamos incluir tanto aspectos netamente cientificos
como temas transversales. En esta edicion decidimos focalizarnos en la importancia de la
ciencia en la toma de decisiones, la ciencia para el desarrollo sustentable, la evaluacion
académica y la comunicacidn cientifica en los medios. Paralelamente, en estos afios la
comunidad cientifica comenzd a revisar su estatus en relacién a la equidad en todos sus
aspectos. La SUB se une a este movimiento creando su comision de equidad y género, creando
un espacio en el congreso para que se discutan los avances en la tematica e implementando
su primer cédigo de conducta, buscando que todas las personas se sientan bienvenidas y
seguras en el marco del congreso y otras actividades SUB. Ademas, la presencia de multiples
invitados del exterior ampliaran nuestra visiéon sobre las diferentes tematicas.

Nada de esto seria posible sin el trabajo del comité organizador. El amplio apoyo econémico
de CSIC/UdelaR, PEDECIBA y de muchos de nuestros proveedores hace viable este encuentro
desde lo econémico.

Esperamos que todos disfruten el congreso en una atmadsfera participativa y respetuosa.

bicozlle Yoghin,_

Dra. Q.F. Gianella Facchin
Prof. Agr. Facultad de Quimica-UdelaR
Presidenta de la SUB
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Coordinated membrane and cytoskeleton dynamics define neuronal morphology

Christian Gonzalez-Billault ¢ Professor, Dept Biologia, Facultad de Ciencias y Dept Neurociencias, Facultad
de Medicina, Universidad de Chile; Centro de Gerociencias, Salud Mental y Metabolismo (GERO), Chile; The
Buck Institute for Research on Aging, USA

Neuronal functions are heavily dependent on their morpho-structural features. During development,
precursors at the proliferation niches differentiate into neurons that contain two domains that differ in
their molecular composition, structure, and functions, the axon and the somatodendritic compartment.
Properly comprehending the mechanism controlling the acquisition of these conspicuous morphological
and functional features is essential to define therapeutic strategies to overcome brain dysfunction linked
to neurodegenerative diseases. Axon determination and elongation is an initial event in the polarization
of neurons. Several cellular and molecular mechanisms control it, including membrane and cytoskeleton
dynamics. We recently showed that Rab8 is a critical determinant of axon specification that is functionally
coupled to the activity of Cdc42, one of the master regulators for actin dynamics. In addition, Rab35
contributes to defining axonal elongation in a mechanism involving the microtubule-associated protein 1B
and the atypical protein kinase PRPK.

Interestingly, the functions associated with Rab35 are tightly controlled by Arf6, a Golgiassociated protein.
It has been previously suggested that Arf6 can influence Racl, another small GTPase that controls actin
dynamics. Therefore, a hierarchical organization of small GTPases provides a molecular platform that
defines which neurite will become the axon and its extension by coordinating cytoskeleton and
membrane-dependent elements.

Biotecnologias reproductivas para eficientizar la cria del pejerrey odontesthes bonariensis
Leandro Andrés Miranda e Laboratorio de Ictiofisiologia y Acuicultura, Instituto Tecnoldgico de
Chascomus (CONICET-UNSAM). Chascomus, provincia de Buenos Aires, Argentina

La acuicultura en Argentina se encuentra en lenta expansién, donde muchos de los emprendimientos de este
tipo son originados por iniciativas regionales y/o de pequefios productores. Debido a ello, la investigacion y el
desarrollo de este campo de la produccidn animal resultan insuficientes. Este sector productivo ha venido
aplicando el conocimiento obtenido en el estudio de la fisiologia de varias especies de peces cominmente
utilizados para cultivos comerciales en otras regiones del mundo, debiendo recurrir frecuentemente a
tecnologias de altos costos. Asi, el gran desafio que afronta la acuicultura argentina en este momento es poder
mantener la rentabilidad de la actividad, realizandola en forma sustentable y aplicando nuevas tecnologias
desarrolladas para cada especie en particular. En este contexto el desarrollo en los ultimos afos de la
acuicultura del pejerrey bonaerense (Odontesthes bonariensis) puede ser un ejemplo a seguir en otras
especies. En esta exposicion se resumiran los avances realizados sobre el manejo en cautiverio de su
reproduccién y la obtencién masiva de gametas, embriones y juveniles. Se hara referencia a la aplicacion de
biotecnologias reproductivas desarrolladas para la especie como la induccién y sincronizacién de la ovulacién
y el desove mediante implantes hormonales, la criopreservacién de esperma y embriones y el andlisis de
calidad espermatica asistida por computadora.
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Biofertilizers: an agroecological alternative for production

Hirsch Mailén, Burges, Pablo L., Villarreal Natalia M. & Marina Maria e Instituto Tecnoldgico de
Chascomus, Universidad Nacional de General San Martin- Consejo Nacional de Investigaciones Cientificas
y Técnicas (INTECH, UNSAM-CONICET); Chascomus (Buenos Aires), Argentina. Escuela de Bio y
Nanotecnologias (UNSAM); San Martin (Buenos Aires), Argentina

Agroecology is a discipline that provides the basic ecological principles to study and manage agroecosystems that
are productive and economically viable, and at the same time be conservative of natural and cultural resources
and socially fair. Application of beneficial microbiomes as biofertilizers or bio-inputs in agroecology practices has
emerged as innovative and environment friendly technology for improving soil fertility and plant growth. In the
last years, in the context of environmental protection and increased demand for chemical-free food products,
increasing numbers of producers in Argentina and many other countries started to make biofertilizers in their
establishments. These products made from plant remains, animal manure or milk, bacteria, and fungi are applied
in agricultural production as alternatives for crop nutrition in a more ecological, sustainable, and accessible way,
allowing more stable crop production and prices. Biological inputs have the advantage of maintaining the macro
and micronutrients of the soil through processes such as nitrogen fixation, the solubilisation of phosphates,
mineralization, the contribution of substances that regulate plant growth, the production of antibiotics, and the
biodegradation of organic matter. Our working group has spent the last years studying the beneficial bacteria
that interact with plants as well as their effects on them. In addition, during the last year we have been carrying
out a project to characterize bio-inputs for agroecological use, reinforcing knowledge about this area of study.

Uso sustentable de guanacos silvestres como alternativa productiva y estratégica de conservaciéon en
zonas aridas de la patagonia argentina

Pablo Carmanchahi * Grupo de Investigacion en Ecofisiologia de Fauna Silvestre (GIEFAS), Instituto de
Investigaciones en Biodiversidad y Medioambiente (INIBIOMA), Consejo Nacional de Investigaciones Cientificas
y Técnicas (CONICET), Universidad Nacional del Comahue (UNCO), San Martin de los Andes, Neuquén,
Argentina. Grupo de Especialistas en Camélidos Sudamericanos GECS UICN CSE E-mail:
pablocarman@comahue-conicet.gob.ar

Mads del 95% de la tierra en la Patagonia drida es de propiedad privada, y la mayor parte se ha convertido en
produccién ovina desde finales del siglo XIX. La introduccion de millones de ovejas y la difusion de practicas
tradicionales europeas provocaron una grave desertificacion del habitat y el declive de especies autdctonas
como el guanaco. Desde el punto de vista productivo, el guanaco fue reconocido por la FAO como especie
clave para el desarrollo rural en Latinoamérica, debido a su importancia econdmica, la demanda de sus
productos y la posibilidad de generar empleo. El aprovechamiento de guanacos silvestres podria jugar un
papel fundamental para detener el proceso de desertificacion de los ecosistemas aridos que habitan, a la
vez que supondria una alternativa econdmica para los productores locales. Sin embargo, los productores
ganaderos locales tienen una relacién conflictiva con los guanacos, debido a la competencia interespecifica
gue se manifiesta a través de la superposicion de la dieta y la segregacion espacial, generando una fuerte
demanda de alternativas de manejo. La busqueda de soluciones al conflicto generado entre los paradigmas
de conservaciéon y produccién, sumado al alto valor comercial de la fibra en el mercado externo, motivo el
desarrollo de metodologias de captura, esquila y liberacién de guanacos silvestres en distintas provincias
patagodnicas. En este trabajo se presenta este desarrollo metodoldgico y se resumen los resultados de las
investigaciones que establecieron las bases cientificas para el establecimiento de las normativas que regulan
el uso de esta especie.
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Cell surface proteomics discovery of a novel squamous specific therapeutic target
Thomas Kislinger » Professor | Medical Biophysics Chair, PhD, Temerty Faculty Of Medicine, University Of
Toronto, Canada

Head and neck cancers (HNC) present mainly in the mucosal surface of the head and neck cavity. However,
lack of specific markers for more adequate prognosis, diagnosis, and treatment, contributes to a 5-year
survival rate just above 50%. To help improve personalized treatment we endeavored to identify cell
surface proteins enriched in HNC with potential development into novel therapeutic targets. Normal oral
epithelium ( NOE ) and a panel of established squamous cancer cell lines (FaDu, SCC4, SCC8, SCC25,
SCC42a, Detroit 562, KYSE70, MGH7) were utilized for cell surface capture, a chemoproteomics approach
that specifically isolates cell surface associated N-glycoproteins. A total of 1003 cell surface proteins were
detected, and an integrative data mining strategy was utilized to earmark plasma membrane proteins for
clinical and functional evaluations. A previously unreported squamous specific cell surface protein with
limited expression in normal tissues and strong expression in patient tumors was selected for extensive
functional validation.

Using two independent antibodies, including a newly developed binder, we demonstrate strong
expression in two independent tissue microarrays and strong association with patient outcome. Genetic
deletion was associated with cell death, using both in vitro and in vivo model systems.

Phenotype switching and cancer progression
Prof. Colin R. Goding * Laboratory of cell fate switching, Ludwig Cancer Research, University of Oxford

It is increasingly recognized that beyond the impact of genetic mutations, cancer progression and
therapeutic resistance is driven in large part by the bi-directional interplay between cancer cell plasticity
and the tumor microenvironment. In response to signals from the microenvironment, including hypoxia,
nutrient limitation, inflammatory signaling and therapies, cancer cells adopt specific phenotypes
compatible with their survival; within a tumor, cells containing the same driver mutations may exhibit
considerable phenotypic heterogeneity, with some actively proliferating while others may be slow cycling
and exhibit an invasive or dormant phenotype. Importantly, some phenotypic states are resilient to
therapies including, targeted or immunotherapies.

Understanding the molecular mechanisms underpinning the generation of phenotypic diversity in
response to a changing microenvironment, the relationship of phenotype to therapeutic response, and
the characterization of the range of phenotypes present before during and after treatment is critically
important if effective anti-cancer therapies are to be developed. Here we use melanoma as a model to
highlight how microenvironment-driven translation reprograming, an evolutionarily conserved survival
strategy, impacts the transcription programs underpinning phenotypic identity, disease progression and
therapeutic response.
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Anadlisis de los virus presentes en murciélagos de Argentina
PhD. Elisa Bolatti » Grupo de Virologia Humana, Instituto de Biologia Molecular y Celular de Rosario (CONICET).
Facultad de Ciencias Bioquimicas y Farmacéuticas, Universidad Nacional de Rosario, Argentina

Los murciélagos cumplen un rol fundamental en el ecosistema, sin embargo también son considerados
reservorios naturales de virus, muchos de los cuales causan enfermedades en humanos. Conocer los virus
presentes en murciélagos de diferentes regiones geograficas es importante para la vigilancia gendmica a fin
de detectar posibles “saltos” entre especies, y contribuye a la conservacién de estos animales. Mediante un
enfoque metagendmico, describimos la diversidad viral de cinco especies de murciélagos insectivoros de
Argentina (Tadarida brasiliensis, Molossus molossus, Eumops bonariesis, E. patagonicus y Eptesicus
diminutus) que habitan en el centro de Rosario (colonia maternal de T. brasiliensis) y en el Parque Villarino
(Zavalla). En breve, muestras seleccionadas de heces se procesaron y agruparon en pooles; el ADN viral fue
extraido, enriquecido y secuenciado (MiSeq, Illumina). Las secuencias virales obtenidas se agruparon en 41
familias virales diferentes y se caracterizaron 35 genomas de nuevos virus agrupados en las familias
Genomoviridae, Circoviridae, Smacoviridae, Papillomaviridae y Anelloviridae. La diversidad y el nimero de
secuencias virales fue menor en muestras de individuos de T. brasiliensis en comparacién con las demas
especies de murciélagos mostrando una posible influencia del habitat sobre la composicion del viroma.
Observamos en las muestras de T. brasiliensis predominaron lecturas de un Unico circovirus, sugiriendo que
la infeccidn podria haberse exacerbado debido al estrés relacionado con el ciclo reproductivo. Nuestro
trabajo aporta informacién importante sobre los virus en especies de murciélagos poco estudiadas y
contribuye a la prevencién de enfermedades zoonéticas y a la conservacion de estos animales.

Mineria genémica de productos naturales: de la biodiversidad microbiana a la aplicacién biotecnolégica
Barona Gémez, Francisco ¢ Evolution of Metabolic Diversity Laboratory, Institute of Biology (Microbial
Sciences), Leiden University, Leiden, Sylviusweg 72, 2223 BE, the Netherlands

La vida en el planeta tierra no se puede entender sin la biodiversidad microbiana que la origind y la sustenta
a la fecha. Si bien los microbios son megadiversos, como lo son ubicuos, todos echan mano de su diversidad
y plasticidad metabdlica para adaptarse a practicamente cualquier nicho ecolégico disponible. Entender la
diversidad metabdlica de los microbios es por ende un asunto fundamental en las ciencias biolégicas. La
gendmica y enfoques dmicos derivados de ésta han permitido por primera vez aspirar a una vision holistica,
practicamente global, del metabolismo microbiano. En esta platica estaré presentando cdmo la mineria de
datos genémicos nos ha permitido comenzar a entender el papel que juega el metabolismo en la adaptacién
de las bacterias a sus distintos nichos. Ejemplos selectos con historias evolutivas moldeadas por diversos
nichos ecoldgicos seran presentados. Al hacer esto, estaré enfatizando cdmo encaminar la investigacion
(meta)gendmica para el descubrimiento de nuevas rutas metabdlicas que dirigen la sintesis de productos
naturales o metabolitos secundarios. La especializacion de estas rutas y sus metabolitos en papeles
biolégicos con relevancia ecoldgica, significa adicionalmente una fuente de insumos quimicos con
actividades biomoleculares utiles para enfrentar retos como las pandemias, el cambio climatico y la
produccién de alimentos de manera segura. Por tal motivo, terminaré argumentando sobre la importancia,
y los retos que esto conlleva, de llevar a cabo esfuerzos de conservacidon microbiana en armonia con la
explotacién sustentable de los productos naturales de origen microbiano en contextos biotecnoldgicos.
Palabras clave: metabolismo bacteriano, productos naturales, mineria gendmica, biodiversidad microbiana
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Agricultura basada en agroquimicos: Contaminacion ambiental e inseguridad alimentaria

Haydée Pizarro ¢ Profesora Asociada FCEN-UBA, Investigadora Principal CONICET. Laboratorio de
Limnologia, Dpto. Ecologia, Genética y Evolucion, IEGEBA (CONICET-UBA). Facultad de Ciencias Exactas y
Naturales, Universidad de Buenos Aires, Republica Argentina

La agricultura industrial, dominante en Argentina y en el mundo, estd relacionada con el uso de
agroquimicos, fertilizantes, herbicidas y pesticidas de todo tipo. En especial, los herbicidas se relacionan
con paquetes tecnoldgicos que incluyen semillas modificadas genéticamente para tolerarlos. Ademas, la
practica de siembra directa con barbecho quimico ha extendido la utilizacidn de estos herbicidas en toda
la superficie cultivable del pais. En Argentina, el glifosato es el herbicida mas utilizado seguido por el 2,4-
D asi como también sus mezclas. Si bien se promocionan las “buenas précticas agricolas” como las que
garantizan la inocuidad de estos herbicidas, se ha detectado su presencia en el agua y en los alimentos,
donde no deberian ser detectados. Se encontré glifosato en la cuenca del rio Parana asi como en las
lagunas de la regién nucleo de la actividad agricola argentina. La problemadtica ambiental que genera la
utilizacion de herbicidas, pone en riesgo los bienes y servicios ecosistémicos que brinda el agua dulce para
la sociedad. Los alimentos de consumo interno se ven amenazados ya que la produccidon horticola también
utiliza agroquimicos, habiéndose detectado restos en frutos y verduras. Las concentraciones de glifosato
medidas en agua de lluvia exceden los limites para el consumo humano lo que la convierte en no potable.
Es imprescindible la transformacién de la actual agricultura basada en agroquimicos hacia modelos
agroecoldgicos que garanticen la seguridad alimentaria y disminuyan la contaminacidn. Urgen planes
progresivos de transformacion que permitan la adaptacién social, econdmica y ecoldgica en la produccion
de alimentos.

Fragmentacion de habitats naturales y emergencia de enfermedades infecciosas: la rabia paralitica
bovina y el caso de Uruguay
Germdn Botto » Dpto. Métodos Cuantitativos, Facultad de Medicina - Universidad de la Republica

El proceso de fragmentacidn implica la separacién de un ambiente continuo en parches menores y mas
aislados, convirtiendo un paisaje homogéneo en un mosaico de parches del ambiente original y el
sustituto. El proceso pude o no implicar un cambio en la superficie total cubierta por el ambiente original.
Desde un punto de vista de conservacién de biodiversidad, la sustitucion y la fragmentacion de ambientes
son dos de las principales amenazas a la conservacion de vertebrados. Por otro lado, el proceso de
fragmentacion ha sido asociado con el proceso de salto patdgenos entre de especies o spillover y con la
emergencia de enfermedades infecciosas. El estudio de la asociacidn entre fragmentacion vy
enfermedades infecciosas ha estado clasicamente enfocado en la pérdida de biodiversidad y disminucién
del efecto dilucién, el deterioro de las condiciones de vida de las especies reservorio y el aumento del
efecto borde y la interaccion entre especies silvestres y domésticas. El brote de rabia paralitica en Uruguay
provee una oportunidad para estudiar otro impacto posible de la fragmentacion sobre la emergencia de
enfermedades infecciosas. La sustitucién de las areas de pastoreo y la concentracién del ganado en
parches aislados impacta en el movimiento y conectividad entre colonias de vampiros. Nuestra
investigacion muestra que la fragmentacion se asocia temporal y espacialmente con los brotes de rabia.
Desde un punto de vista de mecanismos, mostramos que el aumento de la conectividad es suficiente para
incrementar la persistencia poblacional de la rabia, aumentando las chances de eventos de spillover.
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Evaluacion de desempeio académico: desafios y oportunidades

Christian Gonzalez-Billault » Dept Biologia, Facultad de Ciencias y Dept Neurociencias, Facultad de
Medicina, Universidad de Chile. Centro de Gerociencias, Salud Mental y Metabolismo (GERQ), Chile. The
Buck Institute for Research on Aging, USA

La evaluacion del desempefio académico es uno de los aspectos mas criticos actualmente en ciencia,
puesto que determina directa e indirectamente las posibilidades de contratacién, promocidn en la carrera
académica, y acceso a fondos de investigacidon. En consecuencia, existe una gran preocupacion a nivel
mundial respecto de los mecanismos para generar evaluaciones que sean transparentes y justas, y que se
adecuen a las misiones declaradas por las instituciones que realizan dichas evaluaciones. Actualmente, en
la mayoria de los casos se utiliza el indice de impacto de las revistas (IF) como un indicador de la calidad
de la ciencia realizada por los investigadores. Existen numerosas razones para pensar que esto no es
correcto, y por lo tanto se deben buscar nuevas y mejores formas de evaluar la produccién cientifica, que
busquen no fomentar incentivos perversos en la academia.

En esta charla, se presentara la iniciativa DORA, sus recomendaciones para evaluacién de desempeno y
algunos ejemplos de otras formas de evaluacidon que estan actualmente implementandose en algunas
instituciones.
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1#. MESA ALIMENTOS VIVOS Y BEBIDAS FERMENTADAS ¢ ORGANIZA SUM

Alimentos fermentados y complejidad sensorial. Diversidad de levaduras en la vinificacién

Dr. Francisco Carrau  Profesor Agregado, Area Enologia y Biotecnologia de las Fermentaciones, CYTAL, Facultad de
Quimica, UdelaR; CEINBIO Centro Investigaciones Biomédicas, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica
Las flores de Vitis vinifera y los frutos de la uva son uno de los nichos ecolégicos mas interesantes para el
desarrollo de levaduras autoctonas. Hay mds de 100 especies de levaduras y millones de cepas que participan
y contribuyen a disefiar el “terroir” microbiano. Este concepto se desarrolla cuando las microrregiones de la
uva y el vino estaban delimitadas por diferentes caracteristicas de calidad sensorial después de que los
humanos estuvieron cultivando vides durante mas de 10.000 afios. Mas recientemente se entendié que las
condiciones ambientales, como el clima, la composicidn del suelo, la gestidn del agua, los vientos y la calidad
del aire, la altitud, la fauna, la flora y los microbios, se consideran parte del “terroir” y contribuyen a un fenotipo
del sabor Unico. Si se aplican estrategias de “enologia de minima intervencidn”, se espera que el efecto terrufio
sea mas auténtico en términos de diferenciacién de calidad. Curiosamente, el papel de la flora microbiana
asociada a la vid fue muy poco estudiado hasta cuando las nuevas tecnologias genéticas para la identificacion
masiva de especies fueron desarrolladas. Estas biotecnologias permitieron comprender los cambios de los
perfiles microbianos de diferentes regiones vitivinicolas. Se muestra aqui una perspectiva de lo que fue la
busqueda del cultivo puro para asegurar la calidad, en contraste con los interesantes efectos positivos sobre la
diversidad de sabores y calidad del vino obtenida mediante el uso de levaduras autéctonas “amigables”. Estas
permiten que la flora microbiana del terroir participe y contribuya durante la fermentacion a la complejidad
sensorial de los alimentos fermentados.

Palabras clave: levaduras, fermentacion, alimentos, complejidad sensorial

Cerveza: historia y actualidad de un fermentado milenario

Dra. Karina Medina e Profesora Adjunta, Area Enologia y Biotecnologia de las Fermentaciones, CYTAL, Facultad
de Quimica, UdelaR

Schinca, Cecilial; Gonzdlez, Maria Noela; Acevedo, Leandro'; Boido, Eduardo’; Martin, Valentina'; Farifia,
Laura’; Dellacassa, Eduardo?; Carrau, Francisco'; Medina, Karina®

1 Area Enologia y Biotecnologia de las Fermentaciones, Departamento de Ciencia y Tecnologia de los Alimentos,
Facultad de Quimica, Universidad de la Republica

2 Laboratorio de Biotecnologia de Aromas, Departamento de Quimica Orgdnica, Facultad de Quimica,
Universidad de la Republica

Hallazgos recientes demuestran que el origen de la cerveza pudo haber precedido al origen del pany del vino. Los
ultimos restos de cerveza encontrados datan de 13.000 afios y pertenecian a un grupo de cazadores-recolectores,
quienes elaboraban cerveza con fines religiosos. El origen de este fermentado estuvo asociado a lo que
consideraban un regalo “divino”, en donde la fermentacion se explicaba por obray arte de magia y/o intervencion
divina. Pasaron muchisimos afos, y si bien muchas cosas cambiaron, hoy la tendencia, es volver a los origenes y
utilizar de levaduras naturales del ecosistema (levaduras nativas). Las levaduras cerveceras tradicionales
pertenecen al género Saccharomyces. Estas poseen una eficiente utilizacion de azucares y produccién de etanol
y capacidad de producir aromas deseables. Sin embargo, a pesar del uso milenario y generalizado de levaduras
Saccharomyces, las levaduras no-Saccharomyces se han ganado un lugar en las cervecerias. El crecimiento del
segmento cervecero artesanal y del nimero de consumidores especializados ha impulsado la busqueda de
estrategias de diferenciacién productiva, y el papel de las diferentes levaduras nativas como protagonistas en la
generacion de productos naturales de innovacion y diferenciacidn ha recibido especial atencion. En este contexto,
hemos seleccionado levaduras nativas de los géneros Hanseniaspora, Pichia, Zygoascus y Candida. De acuerdo a
los resultados obtenidos, resultan muy prometedoras para la elaboracion de cervezas innovadoras desde el punto
de vista organoléptico, reducidas en carbohidratos, reducidas en etanol y de manera mas reciente promisorias
para incursionar en la elaboracion de cervezas funcionales.

Palabras clave: cerveza, fermentacion, levadura, Saccharomyces, levaduras nativa
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Agregar sabor floral y frutal a las bebidas usando levaduras: el papel de las reacciones de fermentacion

Dr. Eduardo Dellacassa ® Profesor Titular, Laboratorio de Biotecnologia de Aromas, Dpto. Quimica Orgdnica,
Facultad de Quimica, UdelaR

Medina, Karina'; Pérez, Gabriel’; Martin, Valentina'; Valera, Maria José?, Farifia, Laura®, Boido, Eduardo’;
Carrau, Francisco; Dellacassa, Eduardo?

1 Area de Enologia y Biotecnologia de Fermentaciones, Departamento de Ciencia y Tecnologia de Alimentos,
Facultad de Quimica, Universidad de la Republica

2 Laboratorio de Biotecnologia de Aromas, Departamento de Quimica Orgdnica, Facultad de Quimica,
Universidad de la Republica

Las levaduras se emplean en los procesos de fermentacion industrial por su capacidad de convertir eficazmente
concentraciones relativamente altas de azucares en etanol y didxido de carbono. Ademas, las células de
levadura en fermentacién son capaces de producir una serie de compuestos como alcoholes superiores,
compuestos carbonilicos, compuestos fendlicos, terpenos, derivados de acidos grasos y compuestos azufrados.
Muchos de estos metabolitos secundarios son volatiles y tienen aromas que son importantes para definir el
perfil y calidad del producto. Diferentes sustratos dan como resultado diferentes perfiles de componentes
usando una misma levadura. Pero también diferentes cepas de levaduras producen diferentes perfiles de
compuestos organicos volatiles. Y las combinaciones de estos factores también producen variaciones
aromaticas, algunas de ellas agradables, pero otras no y provocan defectos. ¢ Cémo prever el impacto sensorial
y la calidad de un producto frente a esta variabilidad? Algunos ejemplos escogidos con los que nuestro grupo
trabaja (vinos, cervezas, hidromiel) y en los que su elaboracién esta mediada por la utilizacién de cepas
Saccharomyces y no-Saccharomyces, se presentaran como resultantes de reacciones de fermentacion capaces
de modificar aromas y sabores.

Palabras clave: fruta, flores, sabor, levaduras, bebidas fermentadas

Comunidad microbiana del kefir de agua: composicion y potencial

Dra. Silvana Vero e Profesora Agregada, Laboratorio de Microbiologia, DEPBIO, Facultad de Quimica, UdelaR

Alvarez, Angie; Arbildi, Erika'; Gonda, Mariana’; Garmendia, Gabriela®; Zaccari, Fernanda?; Vero, Silvana®

1 Area Microbiologia, Departamento de Biociencias, Facultad de Quimica, Universidad de la Republica

2 Poscosecha de frutas y hortalizas, Departamento de Produccidn Vegetal, Facultad de Agronomia, Universidad
de la Republica

El kefir de agua es una bebida obtenida por fermentaciéon de soluciones de azucares producida por
microorganismos que forman los llamados granulos de kéfir. Estos granulos son estructuras gelatinosas
formadas por una comunidad de bacterias lacticas, acéticas y levaduras embebidas en una matriz de
polisacaridos. Los tipos de microorganismos que componen los granulos de diferentes origenes son similares,
pero la composicidn exacta de especies varia. La presencia de algunos de estos microorganismos, en particular
ciertas bacterias lacticas reconocidas como probidticas, se han asociado a efectos benéficos a la salud del
consumidor. Por ello, conocer la composicién de la comunidad microbiana que forma los granulos, en especial
aquellas especies que predominan en la fermentacién, es importante para poder determinar el potencial
probidtico de las bebidas obtenidas. Nuestro grupo se ha centrado en el estudio de la composicion y potencial
biotecnoldgico de granulos de kéfir de diferentes origenes. Se han aislado e identificado bacterias y levaduras
que forman los granulos y se han realizado estudios por secuenciacion masiva, encontrando que los principales
géneros bacterianos son Lactobacillus, Gluconobacter y Acetobacter mientras que las levaduras pertenecen a
Saccharomyces, Pichia y Candida. La capacidad enzimatica de las diferentes cepas aisladas fue evaluada y se
demostro su potencial como indculo definido de bebidas fermentadas y como inoculantes de silos.

Palabras clave: kefir, bacterias lacticas, levaduras, fermentaciones.

Vinagres: una nueva oportunidad para los fermentados

Dra. Maria José Valera ® Profesora Adjunta, Area Enologia y Biotecnologia de las Fermentaciones, CYTAL,
Facultad de Quimica, UdelaR

Valera, Maria José'; Torija, Maria Jesus?; Mas, Albert?; Mateo, Estibaliz?
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! Area de Enologia y Biotecnologia de las Fermentaciones, Departamento de Ciencia y Tecnologia de los
Alimentos, Facultad de Quimica, Universidad de la Republica

2 Grupo de Biotecnologia Enoldgica, Departamento de Bioquimica i Biotecnologia, Facultad de Enologia,
Universitat Rovira i Virgili (Tarragona, Esparfia)

3 Departamento de Inmunologia, Microbiologia y Parasitologia, Facultad de Medicina y Enfermeria, Universidad
del Pais Vasco (Bilbao, Espaiia)

Las bacterias acéticas son un grupo taxondmico con gran numero de especies y su estudio es complejo dada la
variabilidad de sus genomas. El desarrollo de técnicas moleculares facilita ahora su deteccién e identificacidn
en matrices alimentarias. Lo que ha permitido demostrar la enorme diversidad que aparece en los alimentos
fermentados y sus materias primas. Estos microorganismos poseen la habilidad de producir varios metabolitos
de interés biotecnoldgico en condiciones estrictamente aerobias. Entre ellos destaca la capacidad de sintetizar
acido acético a partir de etanol. A este proceso se le conoce como acetificacion o fermentacién acética aunque
no es un proceso anaerobio, pero se suele desarrollar tras una etapa de fermentacion alcohdlica. La
acetificacion se produce espontdaneamente en la naturaleza gracias a las bacterias acéticas en presencia de
etanol y oxigeno. Aunque la acetificacién se considera una alteracion de los productos fermentados esta
bioconversion mejora la conservacidon de los alimentos al descender el pH del medio y genera nuevas
propiedades organolépticas y resultando en muchos casos interesantes para el desarrollo de nuevos alimentos.
Asi se forma el vinagre a partir de cualquier fuente con carbohidratos fermentables como fruta, vegetales,
cereales o miel. El vinagre a su vez permite la elaboracién de distintos productos encurtidos y potencia el sabor
de los alimentos cuando es empleado como condimento.

Palabras clave: bacterias acéticas, acetificacion, alimentos

Kombucha, la bebida fermentada que es tendencia. ¢Por qué?

Dra. Valentina Martin e Profesor Asistente, Area Enologia y Biotecnologia de las Fermentaciones, CYTAL,
Facultad de Quimica, UdelaR

Martin, Valentina'; Peyrot, Damaris'; Farifia, Laura®; Medina, Karina®; Carrau, Francisco?

1 Area Enologia y Biotecnologia de las Fermentaciones, Departamento de Ciencia y Tecnologia de los Alimentos,
Facultad de Quimica, Universidad de la Republica

La kombucha es una bebida milenaria originada unos 400 afios a.C. en el Tibet, aunque también se sitlda su
origen en China y en Rusia. Esta bebida ha alcanzado gran popularidad en distintas épocas y lugares desde su
origen. Es un fermento natural a base de té endulzado, realizada por una comunidad simbidtica de levaduras y
bacterias en una matriz celulésica flotante denominada SCOBY. El interés social y comercial sobre esta bebida
se basa, sobre todo, en la tendencia a la alimentacion saludable. Este fermento se destaca por su bajo
contenido en azlcares, por no poseer presencia de alcohol y por las diferentes propiedades beneficiosas para
la salud que se le adjudican como: accidn antibidtica natural, regulacion del pH, poder antioxidante y
probidtico, es por esto que surge como una alternativa saludable frente a las bebidas refrescantes mas
comunmente consumidas. Es a su vez, una bebida de bajo costo y facil elaboracidn que atrae cada dia mas la
atencién de los consumidores.

Palabras clave: kombucha, fermentados, probidticos

Impacto de los fermentados en el microbioma humano
Dr. Gianfranco Grompone e Vice-presidente de Investigacion y Desarrollo de BioGaia AB, Suecia

Efectos sobre la salud humana de compuestos bioactivos presentes en alimentos fermentados

M Sc. Adridn Aicardo ¢ CEINBIO, Facultad de Medicina, UdelaR

Aicardo, Adridn?; Araujo, Verena®3; Chavarria, Cecilia’; Carrau, Francisco?; Radi, Rafael*

1 Centro de Investigaciones Biomédicas, Departamento de Bioquimica, Facultad de Medicina, Universidad de la
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4 Area Enologia y Biotecnologia de Fermentaciones, Departamento de Ciencia y Tecnologia de los Alimentos,
Facultad de Quimica, Universidad de la Republica

La fermentacion de alimentos es un proceso bioldgico con diferentes aplicaciones en la industria alimentaria,
el cual determina importantes cambios en las propiedades fisicoquimicas y organolépticas de los alimentos. A
su vez, este proceso conduce a la sintesis de numerosos compuestos no presentes en la matriz original (e.g.
lactato, acidos orgdnicos, péptidos bioactivos, compuestos fendlicos) los cuales aportan al alimento cierta
actividad bioldgica capaz de promover la salud humana. Diferentes estudios de cohorte revelan una asociacion
entre el consumo de alimentos fermentados y la promocién de la salud humana, con efectos significativos
sobre el mantenimiento del peso corporal, la reduccidn del riesgo de patologias tales como enfermedades
cardiovasculares, diabetes mellitus tipo 2 y mortalidad general. Un ejemplo de bebida cuya produccién
depende de la fermentacidn, y para la cual existe amplia bibliografia sobre los efectos protectores asociado a
su consumo, es el vino. Particularmente para esta bebida, parte de sus efectos beneficiosos han sido vinculados
al aporte de compuestos fendlicos y, mas especificamente, a los flavonoides en él presentes. Dentro de este
grupo de compuestos, los flavan-3-oles presentan una importante accién protectora frente al desarrollo de:
fendmenos vasculares deletéreos (i.e. hipertensidn arterial, aterosclerosis); procesos neurodegenerativos y
mas recientemente han sido planteados como agentes capaces de modular el impacto de la senescencia
celular. Entonces, en un mundo en que la evolucidn de la expectativa de vida mantiene una tendencia positiva,
el consumo de este grupo de compuestos representa una potencial estrategia alimentaria para reducir el
impacto de enfermedades asociadas al envejecimiento.

Palabras clave: flavan-3-oles, orujo de uva Tannat, compuestos bioactivos, enfermedades no transmisibles.

Los uruguayos y los fermentados: cultura, comportamiento y consumo

Pizard, Mauricio ® Autor y socio del colectivo Garage Gourmet

En esta presentacidn se abordara la historia de los fermentados en el Uruguay, poniendo el foco en algunos
productos clasicos. Considerando la industria alimentaria y la produccidn artesanal a pequefia escala, se
presentaran aquellos productos fermentados mas consumidos. Se abordara el tema del nuevo mercado de
fermentados y como es el consumo de ellos en el Uruguay, considerando los nuevos productos y la influencia
del consumo global. Para finalizar se hara referencia a la reglamentacién bromatoldgica y a la inclusion de los
fermentados por parte de la Intendencia Municipal de Montevideo.

Palabras clave: fermentados, consumo, reglamentacién bromatoldgica”

2#. MESA ASOCIACION DE TERAPIA GENICA Y CELULAR DEL URUGUAY

Terapias avanzadas y medicina regenerativa

Prof. Dra. Cristina Tourifio ® Coordinadora del Area de Terapia Celular y Medicina Regenerativa (ATCMR) del
Hospital de Clinicas Dr. Manuel Quintela. Profesora del Departamento Bdsico de Medicina

Facultad de Medicina. UDELAR. ctourino@hc.edu.uy

La Medicina Regenerativa tiene por finalidad restaurar o mejorar la funcién de drganos vy tejidos, que por
enfermedad y desgaste, ya no cumplen adecuadamente su funcidn. Es una especialidad que aplica los principios
de la ingenieria y las ciencias de la vida en el desarrollo de productos terapéuticos de innovacion, llamados por
algunos “medicamentos de terapias avanzadas”. Las cuatro principales estrategias de la Medicina Regenerativa
incluyen: el trasplante de células, tejidos y 6rganos, la terapia celular, la ingenieria de tejidos y la terapia génica.

Nuevas estrategias de tratamiento con terapias celulares y génicas en dermatologia.

Prof. Adj. Dra. Gabriela Otero Gonzdlez e Profesora Adjunta de la Cdtedra Dermatologia M-Q, Hospital de
Clinicas Dr. Manuel Quintela, Facultad de Medicina. UDELAR

En esta charla se busca iluminar el rol que han tenido las terapias génicas y celulares en dermatologia frente a
patologias crénicas y recidivantes, a su vez estimar el papel que las nuevas estrategias, como las terapias de
Células T con Receptor de Antigeno Quimérico (CAR T), estan incursionado en el campo dermatoldgico con
investigaciones en etapa pre clinica.
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Terapia génica con células CAR T en brasil

Prof. Dr. Renato L G Cunha e Department of Medical Imaging, Hematology, and Clinical Oncology, Ribeirdo
Preto Medical School of University of Sdo Paulo, Ribeirdo Preto, SGo Paulo, Brazil

La terapia con células CAR-T (Chimeric Antigen Receptor T-Cell o receptor de antigeno quimérico de células T)
representa un novedoso manejo en el tratamiento del cancer a través de la modificacidon de linfocitos T del
paciente para reconocer y eliminar células cancerigenas. Constituye un ejemplo de terapia génica, celular e
inmunoterapia. El uso de terapias CAR-T dirigidas contra el antigeno CD19 ha sido objeto de intensas
investigaciones y ha demostrado su eficacia, al punto de que actualmente estd indicada en el tratamiento de
neoplasias hematoldgicas en recaida o refractariedad como linfoma no-hodgkin B (LNH-B) y Leucemia Aguda
Linfoblastica B (LAL-B) y Mieloma multiple (MM). Muchos paises en el mundo estan introduciendo esta opcién
de tratamiento que es una de las primeras terapias avanzadas aprobadas para uso clinico. Gracias al trabajo
realizado, Brasil fue el primer pais latinoamericano en desarrollar y aplicar dicha terapia. En la presentacion se
abordara el trabajo realizado como ejemplo de desarrollo académico y publico, exponiendo los requerimientos
necesarios para la produccion de células CAR Ty los controles de calidad requeridos.

MSC: Mesenchymal Stem Cells or Mesenchymal Stromal Cells?

Lourdes Echarte e Prof. Asistente. Area de Terapia Celular y Medicina Regenerativa (ATCMR), Departamento
Bdsico de Medicina, Hospital de Clinicas Dr. Manuel Quintela, Facultad de Medicina. UDELAR

Las células madre se definen de forma exclusiva por su capacidad de autorrenovacion y diferenciacién en tipos
celulares maduros. Por definicidn, las células madre deben conservar estas dos propiedades simultaneamente
y deben tomar decisiones sobre el destino de las células de forma muy controlada para lograr el nivel adecuado
de regeneracion de tejidos y drganos para la homeostasis, la reparacién y el crecimiento. En la presentacién
trataremos si el término célula madre mesenquimal es equivalente o intercambiable con el de célula estromal
mesenquimal (MSC).

Terapia celular inmunomoduladora en medicina veterinaria
Prof. Adj. Kevin Yaneselli ® Facultad de Veterinaria

Células estromales mesenquimales: caracteristicas, propiedades y potencial terapéutico. Experiencia de la
Unidad de Terapia Celular (UTC) del Instituto Venezolano de Investigaciones Cientificas (IVIC)

Maria Elena Mdrquez e Profesora Adjunta del Laboratorio de investigacion de leucemia linfoide cronica (LLC)
del Instituto Pasteur de Montevideo

La terapia celular y la medicina regenerativa son dreas en gran desarrollo en la investigacidon biomédica. Las
células estromales mesenquimales (MSC) son un tipo de progenitor adulto multipotente, que tienen la
capacidad de expandirse in vitro cuando son aisladas de su nicho in vivo, migrar selectivamente a los tejidos
lesionados, modular el sistema inmunoldgico y secretar factores troficos. En esta charla se expondra las
principales caracteristicas, propiedades y su potencial terapéutico para una amplia gama de enfermedades,
también se presentaran algunos ensayos clinicos que posicionan a las MSC en el dmbito biomédico como una
herramienta innovadora para la regeneracion de tejidos.

3#. MESA SOCIEDAD DE NEUROCIENCIAS DEL URUGUAY

MESA | e INVESTIGACION EN NEUROCIENCIA COGNITIVA EN BASE A HERRAMIENTAS
NEUROIMAGENOLOGICAS Y ELECTROFISIOLOGICAS

Coordinador: Alvaro Cabana almadana@gmail.com

Atencion al detalle: dinamica de la codificacion de objetos priorizados en la actividad electrofisiolégica
Francisco Cervantes Constantino™?

1 Departamento de Neurociencias Integrativas y Computacionales, IIBCE

2 Centro de Investigacion Bdsica en Psicologia (CIBPsi), Facultad de Psicologia, UdelaR
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Las neurociencias cognitivas son un campo con potencial para definir la incorporacién de la mente en la biologia
del sistema nervioso. Entre las funciones mds requeridas por organismos con facultades mentales complejas
se encuentra la atencién. Ultimamente, la atencién representa un equilibrio entre lo importante y lo posible,
siendo que manifiesta el balance por extraer informacién valiosa del medio en la medida de las exigencias
fisioldgicas segun el momento. Por mas de 20 afios, los avances en la comprension de este fendmeno se han
logrado precisamente a través de herramientas neuroimagenoldgicas y electrofisioldgicas. No obstante, aln
restan cuestiones relevantes por resolver. En esta contribucidon describiré un programa de investigacion
experimental en curso, cuyo nexo comun es la descripcién del como se acopla la actividad neural con la
dindmica de sefiales que son informativas y/o valiosas. En particular, se indaga en la actividad electrofisioldgica
cerebral la actuacién de sesgos atencionales inducidos mediante (a) mecanismos involuntarios de recompensa,
(b) mecanismos voluntarios de seleccidn, y (c) mecanismos de traspaso entre modalidades sensoriales.
Palabras clave: efecto de fiesta de cdctel, captura atencional impulsada por valor, procesamiento audiovisual,
atencion selectiva

Vincular niveles fisiologicos con correlatos cognitivos, conductuales y clinicos mediante el uso de técnicas de
las neurociencias cognitivas computacionales a neuroimagenes

De la Fuente, Laura Alethia  National Scientific and Technical Research Council (CONICET). Institute of
Cognitive and Translational Neuroscience, INECO Foundation, Favaloro University. Department of Physics,
University of Buenos Aires (UBA). Buenos Aires, Argentina

Las neuroimagenes generan nuevos desafios y oportunidades. El uso de neuroimagenes en un sentido amplio
(MRI, fMRI, iEEG y EEG) permite vincular aspectos fisiolégicos con correlatos cognitivos, conductuales y
subjetivos de la experiencia consciente. El hilo conductual de serd metodoldgico, comenzando con estrategias
relativamente simples de andlisis de datos de resonancia magnética y datos electrofisioldgicos para vincular
aspectos clinicamente relevantes asociados a la via de administracion de la cocaina en consumo problematico
temprano. El consumo temprano de cocainas fumables se ha asociado a un riesgo mayor de dependencia y
recaidas que podrian vincularse a los procesos interoceptivos exacerbados en vias rapidas de administracion.
En particular, expondré resultados de los correlatos neurofisioldgicos asociados a una mayor interocepcién y
una afectacién ejecutiva con predominio atencional en el consumo de cocainas fumables. Luego pasaré a
discutir el andlisis de neuroimagenes en combinacion con técnicas de neurociencias cognitivas
computacionales, en particular el uso de redes neuronales convolucionales para extraer informacion que
permite vincular la activad eléctrica (iEEG) con aspectos de la experiencia consciente. Terminaré comentando
algunos proyectos en curso que buscan vincular caracteristicas extraidas con técnicas de andlisis de lenguaje
natural con niveles fisioldgicos y cognitivos durante el desarrollo.

Palabras clave: cocainas fumables, interocepcion, aprendizaje automatico

Rol del hipocampo humano en la codificacion de memorias no declarativas

Della Maggiore, Valeria ® Laboratorio de Fisiologia de la Accidn, IFIBIO Houssay, Departamento de Fisiologia,
Facultad de Medicina, Universidad de Buenos Aires

El descubrimiento en la década de 1950 acerca del papel central del hipocampo humano en la memoria
episodica establecié una dicotomia conceptual en la neurociencia cognitiva, con el aprendizaje declarativo
dependiente del hipocampo y el motor del cerebelo y los ganglios basales. Sin embargo, recientemente
resultados de nuestro y otros laboratorios han cuestionado esta visidn tradicional. En esta presentacion
mostraremos evidencia experimental basada en resonancia magnética funcional (fMRI) y de difusion (DWI),
que apoyan la hipétesis de que el hipocampo es relevante tanto en la codificacion como en la consolidacién de
memorias, independientemente de su naturaleza -declarativa o procedural. En un primer estudio observamos
que las mejoras en el rendimiento observadas durante los periodos de descanso intercalados con la practica
de una nueva secuencia motora (MSL) estan asociadas a un incremento en la actividad del hipocampo durante
la etapa temprana del aprendizaje. El aprendizaje motor a su vez produjo cambios estructurales rapidos (~30
min) en el hipocampo, reflejados en una disminucién de la difusividad media (DM) una medida de difusion
asociada a la plasticidad neural. Estos resultados sugieren que la misma region del hipocampo que se activa
durante el aprendizaje, se reactiva durante los periodos de descanso y experimentan plasticidad. Mas
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recientemente, hemos replicado los hallazgos estructurales en otros dos paradigmas de aprendizaje motor que
no implican un procesamiento secuencial (adaptacidén visomotora) ni una codificacion explicita (adaptacién
visomotora implicita). En conjunto, nuestros resultados plantean la posibilidad de que el hipocampo participe
tanto en la consolidacion de memorias declarativas como procedurales.

Palabras clave: resonancia magnética, hipocampo, aprendizaje motor

MESA Il e BASE NEURAL DE LA EMISION DE SENALES COMUNICATIVAS SOCIALES: DE LA NATURALEZA AL
LABORATORIO

Coordinadora: Paula Pouso ppouso@gmail.com

Actividad coral y factores fisicos en una poblacién de anuros autéctonos

Paula Pouso ¢ Departamento de Histologia y Embriologia, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica;
Unidad Bases Neurales de la Conducta, Instituto de Investigaciones Bioldgicas Clemente Estable

Los coros de anuros son ambientes interesantes para el estudio de la comunicacidn social ya que en los mismos
es posible estudiar las distintas estrategias usadas por los machos para atraer hembras y asi lograr una exitosa
reproduccién. En este trabajo describimos la actividad coral de un anuro hilido autéctono, abundante y de
amplia distribucién en Uruguay, Boana pulchella. Realizamos registros continuos de la actividad de canto,
temperatura e intensidad de la luz durante toda la noche y parte del dia, usando dispositivos de registro
automatico durante un afio en un tajamar permanente. Encontramos que la actividad de canto es nocturna 'y
esta presente mayoritariamente durante las estaciones de temperatura templada, asimismo altas
temperaturas estan asociadas con la actividad de canto en meses invernales. La dindmica temporal de actividad
coral no es uniforme durante la noche y presenta una marcada disminucion previo al amanecer. El fotoperiodo
parece estar asociado con la actividad de canto de esta poblacidn de anuros. Palabras clave: actividad vocal,
temperatura, fotoperiodo, anuros.

Temporal dynamics of vocalizations in an uruguayan treefrog

Kim Hoke e Department of Biology, Colorado State University, Estados Unidos

In many anuran species, males produce an extended series of advertisement calls during a call bout, and they
may engage in many call bouts during a single night. The temporal patterning of this calling behavior provides
insights into the neural mechanisms that regulate call production. We apply methods from information theory
and linguistic analysis to examine the variability in the dynamic calling behavior of the treefrog, Boana
pulchellus. We analyzed field recordings of male calls and quantified call variability over time for focal males.
We characterized three distinct note types that vary in frequency and duration in the complex call series of
male B. pulchellus. Strong consistency within males in the spacing between notes suggests that pattern
generating circuits produce compound calls composed of stereotyped series of notes, analogous to syllables
making up a word. The more variable timing between calls and the temporal sequencing of different call types
within a bout indicate great flexibility in call series, analogous to words making up a sentence. We also find
evidence that social feedback modulates calling behavior over longer time scales, and that neighbors’
vocalizations restrict call production in focal males.

Keywords: vocalizations, temporal dynamics, anuran

Neural mechanisms of vocal evolution in african clawed

Erik Zornik  Biology Department, Reed College, Estados Unidos

How do novel behaviors evolve? One way to address this question is to compare neural circuits in closely
related species that generate distinct behaviors. We investigated a vocal hindbrain circuit in three species of
African clawed frogs, Xenopus. Males of all described Xenopus species produce advertisement calls to attract
mates, but the temporal structures differ widely, even between close relatives. The Xenopus vocal system is
ideal for investigating physiological mechanisms underlying behavioral evolution because the vocal circuit can
be activated in isolated brains, allowing us to perform whole-cell recordings of vocal neurons during “fictive”
vocalizations. In X. laevis and X. petersii, male advertisement calls consist of bursts of rapid sound pulses with

26


mailto:ppouso@gmail.com

BIOCIENCIAS

1l Jornadas Binacionales Argentina Uruguay
il Congreso Nacional 2022
“Ciencia para el desarrollo sustentable”

similar rates, but the bursts possess distinct periods and durations. We identified vocal neurons that
intrinsically encode these speciesspecific call patterns, and are now using RNA sequencing to reveal candidate
ion channels that promote these physiological differences. In X. borealis, calls are made of single sound pulses
rather than the rapid bursts observed in X. laevis and X. petersii. We have discovered neurons that generate
these simplified calls, and are working to discover distinct neuronal properties and network connections that
underlie the evolutionary switch from temporally complex to simple calls.

Keywords: vocal neurons, call pattern, anuran

MESA Il ¢ MESA DE DOCTORADOS
Coordinadoras: Victoria Gradin y Florencia Arredondo

Matriz extracelular y sustancias psicoactivas: del cannabidiol a los psicodélicos

Prieto, José e Laboratorio de Neurociencias, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

El potencial terapéutico del cannabidiol (CBD), un fitocannabinoide no- psicotomimético, para el tratamiento
de la adiccion a psicoestimulantes se encuentra en plena exploracién. Previamente, demostramos que la
cafeina, presente en la pasta base de cocaina (PBC) como adulterante activo, acelera y potencia la
sensibilizacion comportamental inducida por PBC y cocaina (combinacién de cocaina y cafeina como simil PBC)
en ratas, fendmeno asociado al desarrollo adictivo. Parte de mi trabajo de doctorado se enfocé en evaluar el
efecto del CBD sobre la sensibilizacién comportamental inducida por la combinacion de cocaina y cafeina.
Describimos que el CBD es capaz de atenuar la expresion de la sensibilizacién inducida por la combinacién de
ambos psicoestimulantes, asi como sus acciones sobre la actividad metabdlica regional en el ntcleo accumbens
(NAc) y la corteza prefrontal. Con el objetivo de identificar los mecanismos involucrados en estas acciones
protectoras del CBD, analizamos la expresién de ARNm mediante RNA-Seq en el NAc luego del tratamiento de
sensibilizacién con cocaina y cafeina, y CBD. Estos experimentos mostraron que el tratamiento con CBD
aumenta la expresidn de genes relacionados con la remodelacidn de la matriz extracelular, lo que puede
relacionarse con un incremento de procesos de plasticidad neuronal. A partir de estos resultados surge el
interés en el rol de la matriz extracelular en procesos de plasticidad inducidos por sustancias psicoactivas. En
particular, presentaré una de mis lineas de investigacion actuales, centrada en el rol de las redes
perineuronales, estructuras de matriz extracelular especializada, en la plasticidad neuronal inducida por
sustancias psicodélicas.

Palabras clave: cannabidiol, psicodélicos, plasticidad

Bases hormonales de la agresion territorial no reproductiva

Lucia Zubizarreta'?

1 Laboratorio de Neurofisiologia Celular y Sindptica, Departamento de Fisiologia, Facultad de Medicina, UdelaR
2 Laboratorio de Neurofisiologia Celular y Molecular, Instituto de Investigaciones Bioldgicas Clemente Estable,
Montevideo, Uruguay

Las hormonas esteroides son clave en la integracién de informacion social, ambiental y del estado interno para
ejecutar salidas conductuales contexto especificas. Este trabajo integra el enfoque ecoldgico y
neuroendocrinoldgico individual para explorar las bases hormonales de la agresion territorial de Gymnotus
omarorum, un pez eléctrico nativo que despliega esta conducta durante todo el afo. La agresidn territorial no
reproductiva de G. omarorum ha sido caracterizada en detalle y constituye un comportamiento robusto y
complejo, el cual media la adquisicion de territorios, tanto en hembras como en machos. En la poblacidon
estudiada en el ambiente natural, los factores que influenciaron el tamafio territorial fueron el tamafio corporal
y la concentracién de O2 en el periodo no reproductivo, mientras que en el periodo reproductivo fueron el
sexo, los esteroides sexuales dimorficos y la maduracién ovarica. Los mecanismos hormonales subyacentes a
la agresion no reproductiva se exploraron en encuentros diddicos en el laboratorio. La agresién territorial fue
independiente de acciones androgénicas rapidas. Sin embargo, la sintesis rapida de estrégenos tiene un rol
preponderante, ya que la inhibicién de la aromatasa afectd la ocurrencia de los conflictos, la dinamica,
intensidad y resultado de las contiendas. Para conocer las fuentes estrogénicas que modulan la agresion se
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cuantificaron los perfiles esteroideos circulantes y cerebrales de individuos colectados en el ambiente natural.
Los individuos no reproductivos presentaron niveles circulantes y cerebrales de andrégenos aromatizables, no
mostraron estrégenos circulantes, y presentaron estrona cerebral, lo cual constituye una evidencia inequivoca
de sintesis cerebral de estrégenos.

En suma, G. omarorum como Unico modelo entre los teledsteos, revela que la sintesis cerebral rapida de
estrogenos tiene un rol protagdnico en la modulacién de la agresidon no reproductiva, lo que parece ser una
estrategia compartida con aves y mamiferos.

Aprendizaje de la lectura: de screening digital a bases neurocognitivas

Zugarramurdi, Camila e Instituto de Fundamentos y Métodos, Facultad de Psicologia, Universidad de la
Republica & Basque Center on Cognition, Brain and Language (BCBL)

El aprendizaje de la lectura es un area activa de investigacion en la psicologia y la neurociencia cognitiva. En las
ultimas décadas se ha avanzado enormemente en la comprensién de los procesos neurocognitivos subyacentes
al aprendizaje de la lectura y a sus dificultades. Sin embargo, existen al menos dos dimensiones en las que es
necesario seguir trabajando arduamente. Por un lado, el conocimiento actual sobre el aprendizaje de la lectura
no ha impactado en las practicas educativas. Por otro lado, la diversidad de las caracteristicas del aprendizaje
de la lectura en distintas ortografias no se comprende cabalmente. La presente tesis se enfoca en el estudio
del aprendizaje de la lectura combinando estrategias de identificacidn oportuna de nifios en riesgo lector en el
contexto escolar con estudios de laboratorio enfocados en comprender las bases neurocognitivas del
aprendizaje de la lectura en una ortografia transparente como el espafiol.

Estos objetivos se lograron a través de un disefio longitudinal comenzando desde la educacion inicial, siguiendo
a un mismo grupo de aproximadamente 600 nifios hasta segundo afio de escuela.

Los resultados muestran, por una parte, que es factible identificar a nifios en riesgo lector incluso antes de la
educacioén primaria, y, por otra parte, que el aprendizaje de la lectura en una ortografia transparente como el
espafiol tiene caracteristicas comunes y caracteristicas distintivas respecto a ortografias opacas. Ademas,
aportan datos novedosos sobre las bases neurales del aprendizaje de la lectura, en particular sobre el rol que
juegan las oscilaciones cerebrales en este proceso.

Bases neurales del comportamiento parental e infanticida en ratones (C57BL/6)

Alsina-Llanes, Marcela'; Olazdbal, Daniel*

Y1aboratorio de Neurociencias Comportamental y Molecular, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica
En el ratén de laboratorio, la respuesta comportamental inmediata cuando hembras y machos adultos e
inexperimentados son expuestos a crias por primera vez fuera del contexto reproductivo es variable.
Mientras que las hembras despliegan comportamiento maternal, los machos son mayormente infanticidas.
Debido al desconocimiento de las bases neurales de estas dos respuestas comportamentales sexualmente
dimoérficas, nos propusimos determinar las areas cerebrales que participan en el despliegue de uno u otro
comportamiento en el ratén. Utilizando diferentes abordajes como el analisis de la expresidon de c-Fos y la
realizacion de lesiones cerebrales selectivas (NMDA y 60HDA), encontramos que la corteza prefrontal medial
(CPFm) participa en el rapido inicio de la conducta maternal en las hembras de ratén.

La CPFm podria estar favoreciendo la coordinacion/planificacién, flexibilidad comportamental, y/o la
disminucion de la ansiedad e impulsividad, lo que en conjunto acelera el inicio de la conducta maternal en las
hembras de ratdn. El infanticidio, en contraste, seria una respuesta comportamental mas impulsiva regulada
principalmente por regiones subcorticales como el nicleo accumbens (NA).

Asimismo, encontramos que las aferencias dopaminérgicas al NA tienen un rol diferentes y probablemente
opuesto en estas dos conductas.

Estos estudios contribuyen al mejor entendimiento de la regulacién de dos respuestas bilégicamente
antagonicas, una mas compleja como la conducta parental y otra probablemente mas impulsiva como el
infanticidio, asi como también aportan evidencia sobre cémo el estado de ansiedad, agresividad y/o la
impulsividad, influyen en la variabilidad en la respuesta comportamental inmediata en el raton.
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No hay (SLIT)2 sin (SLIT)3: cooperacion en el cruce de los axones retinianos en la linea media en el pez cebra
Davison, Camila®?; Bedé, Gabriela® ; Zolessi, Flavio R.*?

1 Seccién Biologia Celular, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

2 Institut Pasteur de Montevideo

3 Seccién Genética Evolutiva, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

La sefializacién por medio de Slit-Robo regula el cruce de los axones a nivel de la linea media. En el pez cebra,
los axones de todas las células ganglionares de la retina (CGRs) cruzan en el quiasma dptico para inervar el
tectum contralateral. Los mutantes para el receptor Robo2 presentan defectos severos en el guiado axonal, los
cuales no se reproducen completamente en los mutantes nulos para el ligando Slit2. Dado que, en el pez cebra,
slit3 también se expresa en esta region en el momento del cruce axonal, decidimos analizar la posible
cooperacidn entre ambos factores. La disrupcion de la expresion de slit3 mediante el sistema CRISPR/Cas9
caus6 defectos similares a los observados en los mutantes slit2-/-, aunque mas leves. El mismo tratamiento en
embriones slit2-/-, sin embargo, ocasiond defectos mucho mas severos, comparables con los observados en los
mutantes para robo2. El seguimiento de los axones de las CGRs mediante time-lapse y posterior analisis de
tracking indico funciones distintas pero complementarias para Slit2 y Slit3 en la correccién de los errores de
giro cerca del quiasma 6ptico. Curiosamente, el analisis por medio de gPCR mostré un leve aumento de la
expresion de slit2 en embriones deficientes para slit3, pero no a la inversa. Nuestras observaciones apoyan el
modelo existente de "canalizacidn repulsiva" para la accidn de la via Slit-Robo en el quiasma dptico. De esta
forma, ambos Slits estarian actuando mediante Robo2, aunque de distinta manera, lo cual podria relacionarse
con las diferencias en sus patrones de expresion.

Palabras clave: quiasma dptico; guia axonal; células ganglionares de la retina; nervio dptico; CRISPR-Cas9

Caracteristicas y predictores del sueiio en jovenes y su relaciéon con el desempeio cognitivo

Ignacio Estevan e Instituto de Fundamentos y Métodos, Facultad de Psicologia, Universidad de la Republica

En nuestras sociedades 24/7 resulta fundamental conocer los factores ambientales, sociales vy
comportamentales que determinan las caracteristicas del suefio y sus consecuencias. Esta tesis se propuso
conocer el comportamiento de suefio en jévenes uruguayos utilizando instrumentos objetivos y novedosos.
Utilizando registros de 15 adolescentes liceales durante vacaciones y la vuelta a clases con un calendario
extremadamente irregular de clases virtuales y presenciales y horarios variables, se estudid la relacion
bidireccional entre el suefio y la exposicion diaria a luz, asi como la asociacion del suefio con las actividades
académicas y su horario. Por otro lado, se estudio la influencia de los turnos de entrenamiento en 31 adultos
jévenes estudiantes de la de la escuela de danza en el patrén diario de exposicion a luz y actividad fisica y en el
uso de alarmas para despertar utilizando acelerémetros y diarios de suefio, y la influencia de estos factores en
el patron de suefio. Por ultimo, se estudié con cuestionarios la influencia de una prueba en el suefio de 349
estudiantes universitarios de dos Servicios, y la asociacion de la duracién de suefio previa con el rendimiento
en la prueba. Los resultados de esta tesis constituyen un aporte al conocimiento de los factores que influyen
en el patrén de suefio de los jovenes uruguayos, muchos de los cuales pueden ser utilizados para realizar
intervenciones que mejoren su salud de suefio, de modo mejorar su bienestar y su funcionamiento diario.
Palabras clave: suefio, jovenes, desempefio

Neuroetologia de la dptica localizacion de sonidos en lechuzas de campanario y seres humanos

Peiia, José Luis ® Department of Neuroscience, Albert Einstein College of Medicine, NY-USA

La deteccion de la direccidn de sonidos es una funcion vital a través de especies dependientes de la percepcion
auditiva. La lechuza de campanario, un ave especialista en la deteccion de la direccidn de sonidos utilizada como
herramienta para la caza nocturna, ha constituido un clasico modelo animal en la disciplina Neuroetoldgica,
enfocada en el estudio comparativo y evolutivo de las bases cerebrales del comportamiento. La investigacion de
esta especial habilidad de las lechuzas de campanario, ha proveido informacién acerca de los mecanismos por los
cuales el cerebro localiza la direccion del sonido, genera comandos comportamentales eficientes, y es capaz de
predecir las estadisticas naturales de claves sensoriales en distintas especies, incluyendo los seres humanos.
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Maternal-fetal stress and dna methylation signatures in neonatal saliva.

Ritika Sharma®3, Martin G. Frasch?, Camila Zelgert', Peter Zimmermann?, Bibiana Fabre?, Rory Wilson®, Melanie
Waldenberger®, James W. MacDonald”, Theo K. Bammler®, Silvia M. Lobmaier' and Marta C. Antonelli*®

1 Department of Obstetrics and Gynecology, Klinikum Rechts der Isar, Technical University of Munich, Munich,
Germany.

2 Department of Obstetrics and Gynecology and Center On Human Development and Disability (CHDD),
University of Washington, Seattle, WA, USA

3 Research Unit of Molecular Epidemiology, Institute of Epidemiology, Helmholtz Zentrum Munich, Munich,
Germany

4 Instituto de Fisiopatologia y Bioquimica Clinica (INFIBIOC), Facultad de Farmacia y Bioquimica, Universidad de
Buenos Aires, Buenos Aires, Argentina

> Department of Environmental and Occupational Health Sciences, University of Washington, Seattle, WA, USA
6 Instituto de Biologia Celular y Neurociencia “Prof. E. De Robertis”, Facultad de Medicina, Universidad de
Buenos Aires, Buenos Aires, Argentina

Maternal stress before, during and after pregnancy has profound effects on the development and lifelong
function of the infant’s neurocognitive development. We hypothesized that the programming of the central
nervous system (CNS), hypothalamic— pituitary—adrenal (HPA) axis and autonomic nervous system (ANS)
induced by prenatal stress (PS) is reflected in electrophysiological and epigenetic biomarkers. In this study, we
aimed to find noninvasive epigenetic biomarkers of PS in the newborn salivary DNA. A total of 728 pregnant
women were screened for stress exposure using Cohen Perceived Stress Scale (PSS), 164 women were enrolled,
and 114 dyads were analyzed. Prenatal Distress Questionnaire (PDQ) was also administered to assess specific
pregnancy worries. Transabdominal fetal electrocardiograms (taECG) were recorded to derive coupling
between maternal and fetal heart rates resulting in a ‘Fetal Stress Index’ (FSI). Upon delivery, we collected
maternal hair strands for cortisol measurements and newborn’s saliva for epigenetic analyses. DNA was
extracted from saliva samples, and DNA methylation was measured using EPIC BeadChip array (850 k CpG sites).
Linear regression was used to identify associations between PSS/PDQ/FSI/Cortisol and DNA methylation. We
found epigenomewide significant associations for 5 CpG with PDQ and cortisol at FDR < 5%. Three CpGs were
annotated to genes (lllumina Gene annotation file): YAP1, TOMM20 and CSMD1, and two CpGs were located
approximately lay at 50 kb from SSBP4 and SCAMP1. In addition, two differentiated methylation regions (DMR)
related to maternal stress measures PDQ and cortisol were found: DAXX and ARL4D. Genes annotated to these
CpGs were found to be involved in secretion and transportation, nuclear signaling, Hippo signaling pathways,
apoptosis, intracellular trafficking and neuronal signaling. Moreover, some CpGs are annotated to genes
related to autism, post-traumatic stress disorder (PTSD) and schizophrenia. However, our results should be
viewed as hypothesis generating until replicated in a larger sample.

Early assessment of such noninvasive PS biomarkers will allow timelier detection of babies at risk and a more
effective allocation of resources for early intervention programs to improve child development. A biomarker-
guided early intervention strategy is the first step in the prevention of future health problems, reducing their
personal and societal impact.

MESA IV e SIMPOSIO VUELTA A CASA IBRO
Coordinadoras: Marcela Alsina y Analia Richeri

Rol inflamatorio de SIRT6 en patologias con inflamacién cronica.

Bresque, Mariana®?; Escande, Carlos’; Vargas, Marcelo?

1 Laboratorio de Patologias del Metabolismo y el Envejecimiento, Institut Pasteur Montevideo

2 Vargas Laboratory, Neurology Departement, University of Wisconsin, Madison

Las Sirtuinas, enzimas deacilasas NAD+ dependientes, son claves en la regulacion de multiples procesos
celulares. Su rol en el mantenimiento de la homeostasis energética es fundamental en la respuesta
inflamatoria, orquestando los cambios metabdlicos que se suceden en la misma. Ademas, también participan
en su regulacidn génica. SIRT6 en particular, modula la uniéon de NFkB a sus promotores, y consecuentemente,
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la expresidon de citoquinas proinflamatorias. Los resultados obtenidos durante mi doctorado en el Institut
Pasteur Montevideo permitieron confirmar el rol proinflamatorio de SIRT6 in vivo en un contexto de
inflamacioén crénica, logrando disminuir temporalmente los efectos deletéreos de la obesidad y la inflamacién
sistémica generada por esta. Continuando la linea, durante el postdoctorado en la Universidad de Wisconsin-
Madison, pretendemos estudiar el rol de SIRT6 en la neuroinflamacion, caracteristica comin en enfermedades
neurodegenerativas. Publicaciones recientes muestran que las motoneuronas en co-cultivo con astrocitos que
sobreexpresan SIRT6 presentan mayor sobrevida en un modelo in vitro de Esclerosis Lateral Amiotroéfica (ALS).
Asi mismo, se observaron menores niveles de SIRT6 en ratones y pacientes de ALS, en comparacidn con sus
controles. Estos datos, siguieren un rol activo de SIRT6 en ALS. Con el fin de abordar esta tematica, evaluaremos
la funcién de SIRT6 en el modelo hSOD1-G93A, sobreexpresando la enzima en neuronas y astrocitos. Hasta
ahora, los perfiles de RNA seq de los astrocitos con sobreexpresidn de SIRT6 in vivo e in vitro presentan un
enriquecimiento en genes inflamatorios, sin embargo, ain desconocemos sus efectos en el desarrollo y
progresién de la ALS.

Palabras clave: Sirtuinas, Inflamacidn, SIRT6, ALS

Efecto de la rigidez de la matriz extracelular en el citoesqueleto axonal: camino de "retorno" mas y menos
rigido

Martinez, Gaby F ® Departamento de Neurofarmacologia Experimental. Instituto de Investigaciones Bioldgicas
Clemente Estable (IIBCE). Avenida Italia 3318. Montevideo, Uruguay

Las propiedades mecanicas de la Matriz Extracelular (MEC) actian como sefiales de guiado durante el
crecimiento axonal en el sistema nervioso central y periférico. Por ejemplo, cambios en la rigidez de la MEC
pueden ser claves para el direccionamiento y crecimiento de los axones, proporcionando caminos mas o menos
favorables durante el desarrollo, asi como, en procesos de regeneracion axonal luego de a una lesion. En este
marco, disefiamos un modelo de cultivo tridimensional de coldgeno tipo | (3D-Col-lI), generando un
microambiente “mecano-dimensional” que emula los entornos fisioldgicos que deben enfrentarse los axones
durante su crecimiento. Asi, evaluamos el impacto de matrices 3DCol-l mas y menos rigidas sobre el
crecimiento axonal de neuronas simpaticas. Utilizando esta metodologia in vitro, demostramos que matrices
3D-Col-l mas rigidas, impactan negativamente en la elongacion y los niveles de F-actina de los axones
simpaticos. Por otra parte, evidenciamos que los axones crecidos en matrices mas rigidas aumentan los niveles
de B-ll-espectrina y presentan un crecimiento menos tortuoso, en comparacidn con los axones crecidos en
matrices 3D-Col-l menos rigidas. Estos estudios, sugieren un posible rol de proteinas del citoesqueleto en la
adaptacion del crecimiento axonal simpatico en respuesta a entornos “mecano-cambiantes” ademas de ser un
trabajo enmarcado dentro de un contexto de “caminos de idas y retornos” durante mis estudios de posgrado.
Palabras claves: axdn, rigidez, Matriz Extracelular, crecimiento, citoesqueleto

Interacciones cerebro-estdmago, un puente entre el cuerpo, el sistema nervioso y la cognicion

Ignacio Rebollo *?

1 Instituto de Psicologia, Educacién y Desarrollo Humano. Facultad de Psicologia, Universidad de la Republica

2 Centro Alemdn de Nutricién Humana, DIFE Potsdam-Rehbriicke

El cerebro es un sistema complejo que produce espontdneamente actividad ritmica y arritmica en diferentes
escalas temporales. Utilizando resonancia magnética funcional, esta actividad espontanea se manifiesta como
redes de reposo, es decir, regiones distantes del cerebro que muestran actividad coherente y tienen funciones
convergentes, tales como la red visual o la red somato-motora. El cerebro tiene también la funcion de
monitorear constantemente los diferentes drganos viscerales, que reciben y envian proyecciones al cerebro.
Muchos de estos érganos viscerales producen actividad ritmica. En particular, el estomago produce
intrinsecamente un ritmo eléctrico con una frecuencia de 0.05 Hz (1 ciclo cada 20 segundos), en la escala
temporal de las redes de reposo. Este ritmo gdstrico puede medirse de manera no invasiva colocando
electrodos sobre el abdomen, una técnica conocida como electrogastrograma. En esta charla voy a presentar
una nueva red de reposo que encontramos al medir electrogastrograma y resonancia magnética funcional en
63 voluntarios sanos durante el reposo y al calcular la sincronizacién de fase entre el ritmo gastrico y cada parte
del cerebro. La red gastrica es extensa y distribuida, incluyendo todas las modalidades sensoriales,
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interoceptivas y exteroceptivas, asi como regiones motoras y premotoras involucradas en el control simpatico
del estdmago.
Palabras clave: cerebro, estomago, resonancia magnética funcional, electroencefalograma, redes de reposo

Entre cajas y equipos, la ley 18250

Federico F. Trigo

Para todo investigador radicado fuera del pais, la decisién de retornar luego de un periodo en el exterior es
altamente desafiante desde multiples puntos de vista. El objetivo de esta presentacion es contar brevemente
mi recorrido académico, mis intereses como investigador y sobre todo mi experiencia personal y familiar de
retorno luego de un periodo de 15 afios en el exterior. A través de esta presentacion intentaré transmitir
algunos elementos que, desde mi punto de vista, deben tomarse en consideracién antes de lanzarse a la
aventura. Porque como todo en la vida, mas vale planificar y estar bien informado.

El gigantocerebelo en mormiridos: acercamiento neuroetoldgico y computacional al control sensoriomotor
Pedraja, Federico Zuckerman e Mind Brain and Behavior Institute, Columbia University, NY, USA

La visidn estandar de la funcién motora en vertebrados atribuye roles predominantes en la planificacion
motora, la ejecucidn y el aprendizaje de habilidades a la corteza cerebral. Sin embargo, este punto de vista se
ha formado principalmente en base a estudios de primates, quienes, a diferencia de la mayoria de los demas
vertebrados, poseen una corteza cerebral muy aumentada que proyecta directamente sobre neuronas motoras
espinales. Aqui se aplicd enfoques experimentales y computacionales integrados para estudiar el control motor
en un vertebrado en el que el cerebelo estd inmensamente agrandado: un pez eléctrico. La region C1 del
cerebelo en estos peces controla directamente las neuronas motoras del tronco encefalico que inervan los
musculos de un apéndice flexible similar a un dedo (el schnauzenorgan) que desempefia un papel vital en la
busqueda de alimento. Mediante microestimulacion, registros electrofisiolégicos y andlisis de las
consecuencias conductuales de lesiones se obtuvo una caracterizacion inicial de la funcién de C1 en
Gnathonemus petersii. La microestimulacion eléctrica de C1, evoca movimientos robustos del schnauzenorgan.
Los registros electrofisioldgicos de neuronas en C1 revelan una sintonizacidon direccional en respuesta a
distintos estimulos sensoriales. Finalmente, mediante reconstrucciones en 3D automatizadas de todo el
cuerpo, se caracterizo los efectos de lesiones durante la captura de presas en una tarea de busqueda. Estas
lesiones dieron como resultado una pardlisis parcial del schnauzenorgan. En general, estos resultados sugieren
que la regién C1 puede ser un sistema valioso para estudiar las funciones del cerebelo en un comportamiento
sensoriomotor complejo y ecolégicamente relevante.

Por si las moscas

Gonzalo Budelli ® Departamento de Biofisica, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica

Luego de recibirme de Licenciado en Ciencias Bioldgicas en la Facultad de Ciencias decidi realizar mi doctorado
en el exterior. Obtuve mi PhD en Neurociencias (laboratorio del Dr. Lawrence Salkoff, WashU) estudiando los
canales de potasio de la familia Slo. Demostramos que las neuronas en cultivos primarios obtenidas de distintas
regiones del cerebro de rata presentan una corriente de potasio dependiente de sodio. Esta corriente es
activada por la corriente persistente de sodio y requiere de Slo2.2 en el estriado. En un estudio posterior
generamos un canal quimera con el dominio transmembrana de Slo1 y el dominio carboxilo terminal de Kv1.2,
de esta forma pudimos expresar el dominio transmembrana de Slol en ausencia del dominio intracelular y
mostramos su importancia en la activacidén por calcio y magnesio. Ya pensando en la posibilidad de volver a
Uruguay, decidi realizar un postdoctorado utilizando Drosophila melanogaster como modelo. En el laboratorio
del Dr. Paul Garrity (Brandeis University) estudié como las moscas perciben cambios de temperatura. Mi trabajo
en las células de la arista demostrd que estas neuronas responden a cambios de temperatura. Mostramos que
distintos miembros de la familia de Receptores ionotrépicos eran necesarios para su funcién y morfogénesis, y
que las moscas mutantes en estos receptores fallan en evitar temperaturas mas bajas y mas altas que la
temperatura preferida de la mosca. Esto condujo al estudio del rol de estos receptores ionotrdpicos en
mosquitos. A principios de 2021 retorné al Uruguay gracias al apoyo del Departamento de Biofisica, la CSIC e
IBRO.
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MESA V: NEUROPLASTICIDAD: DE LAS MOLECULAS AL COMPORTAMIENTO
Coordinadores: Javier Nogueira y Francesco M. Rossi

La presente propuesta busca reunir a un grupo de investigadores dedicados al estudio de la neuroplasticidad en
modelos bioldgicos diversos (de roedores a humanos) y con diferentes abordajes metodoldgicos. Se analizardn
los mecanismos de plasticidad en el sistema nervioso a diferentes niveles, tanto anatomicos como de
organizacion. Cabe destacar que las temdticas de los expositores propuestos abarcan estudios sobre el sistema
nervioso periférico y central, con aproximaciones moleculares, celulares, y comportamentales. El objetivo es
presentar a la comunidad cientifica los ultimos hallazgos sobre la temdtica y los resultados especificos de cada
grupo, asi como facilitar el intercambio y posibles cooperaciones entre investigadores del medio local.

Plasticidad de la inervacién del cordén umbilical tras el consumo de cocaina durante el embarazo: un estudio
basico-clinico

Analia Richeri ® Departamento de Neurofarmacologia Experimental. Instituto de Investigaciones Bioldgicas
Clemente Estable (IIBCE). Avenida Italia 3318. Montevideo, Uruguay

Los factores de riesgo vinculados al consumo materno de drogas de abuso en el embarazo son de interés en
salud publica. Preocupa el impacto en el neurodesarrollo, y los déficits cognitivos que pueden generar a corto
plazo, en el recién nacido (RN), aunque también habiendo ausencia de secuelas en el periodo neonatal, éstas
se podrian manifestar recién en la primera infancia. El consumo de cocaina implica vasoconstriccion por
aumento de catecolaminas circulantes y un predominio del tono vasoconstrictor durante el embarazo reduce
el flujo sanguineo hacia el feto. Se reporta mayor incidencia de restricciéon de crecimiento intrauterino, bajo
peso al nacer y prematurez en RN de madres consumidoras de cocaina. Hipotetizamos que una de las causas
podria estar vinculada a una alteracién en la circulacién sanguinea en los vasos del cordén umbilical (CU),
6rgano responsable del intercambio de nutrientes y oxigeno feto-placentario. Evidenciamos una inervaciéon
simpatica aumentada en los vasos sanguineos del CU de RN de madres consumidoras en comparacién con sus
pares de gestaciones saludables. Este hallazgo demostrd dos hechos relevantes: la existencia de inervacidon
perivascular en el CU, cuestionada en la literatura, y que la exposicidn a drogas de abuso (en particular cocaina)
cambia la inervacion del CU. Siendo la inervacidn simpatica determinante de vasoconstriccidn, dichos cambios
podrian condicionar el flujo sanguineo materno-filial. Correlacionamos inervacidn simpatica perivascular del
CU con datos clinicos perinatales de sus donantes y nuestros resultados proponen a la inervacion del CU como
posible indicador bioldgico de vulnerabilidad en la primera infancia del RN. Consentimiento informado/firmado
(versidn n°6 aprobada por Instituto Nacional de Donacién y Trasplante, INDT)

Comunicacion neuro-glial en la plasticidad sinaptica homeostatica

Rafael, Alberto'; Cairus, Andrea’; Tizzoni, Marina’; Vitureira, Nathalia*

1 Laboratorio de Comunicacion Sindptica, Departamento de Fisiologia, Facultad de Medicina, Universidad de la
Republica

La Plasticidad Sinaptica Homeostética (PSH), estabiliza la actividad de una neurona o un circuito neuronal con
el fin de enfrentar cambios en la respuesta sindptica que puedan alterar la excitabilidad del circuito. Esto se
realiza mediante la modificacion de la funcion sindptica en direccidn compensatoria a las alteraciones del
circuito. Los astrocitos expresan conexinas, subunidades proteicas de los canales de unién en hendidura y de
los hemicanales que proveen una via al intercambio citoplasma-citoplasma y citoplasma-medio extracelular,
respectivamente. Los hemicanales astrocitarios también pueden estar formados por panexinas (Pxs), otra
familia de canales de membrana, que no forman uniones del tipo gap en mamiferos. Ambos tipos de canales
permiten la transferencia de iones y pequefias moléculas que favorecen la interaccion funcional entre
astrocitos y neuronas. En particular, permiten la liberacion de ATP, el cual puede modular la funcidn sindptica.
Mediante la utilizacién de herramientas farmacoldgicas y genéticas, técnicas de deteccion inmune e
imagenologia funcional en cultivos disociados de hipocampo, demostramos un rol protagdnico de la interaccidn
neurona - glia en la regulacion homeostatica de la funcion presindptica y, en particular, de la mediada por los
hemicanales de Cx43, los canales de Px1 y los receptores P2X7 presindpticos. Asimismo, evidenciamos los
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cambios que ocurren en la terminal presinaptica luego de la activacion de esta via de sefalizacién, y que
conducen al restablecimiento de la homeostasis del circuito. Estos resultados sugieren un rol protagdnico de
la interaccién neurona-glia en el ajuste compensatorio de la funcién presinaptica luego de un periodo de
inactividad prolongado.

Palabras clave: plasticidad sinaptica homeostatica, ATP, Cx43, Px1, receptores P2X7

Mecanismos de plasticidad en la corteza visual

Rossi, Francesco Mattia ¢ Laboratorio de Neurociencias “Unidad de Neuroplasticidad”, Facultad de Ciencias,
Universidad de la Republica

La corteza visual es un modelo experimental paradigmatico para el estudio de los procesos de plasticidad
dependiente de la experiencia. Como en otras areas, los niveles de plasticidad en la corteza visual son
particularmente elevados durante determinados periodos criticos del desarrollo postnatal, pero disminuyen
notoriamente con la edad. Esta reduccion constituye una desventaja en condiciones patoldgicas, luego de un
trauma, o en presencia de defectos surgidos durante el desarrollo. Estudios en la corteza visual han identificado
algunas estrategias que, aumentando el nivel de plasticidad en adultos, facilitan la recuperacién de la visidn en
animales ambliopes, y algunas de estas han sido trasladadas a la clinica. En los ultimos afios el Laboratorio que
dirijo se ha dedicado al estudio de los mecanismos que controlan los niveles de plasticidad en la corteza visual,
y en particular al analisis de procesos epigenéticos, de factores implicados en el control del equilibro entre el
tono excitatorio e inhibitorio, y de componentes estructurales. En esta instancia se presentard un breve
resumen sobre los principios basicos de los mecanismos de plasticidad en la corteza visual, para luego
introducir resultados obtenidos en el Laboratorio de Neurociencias. Finalmente se presentaran datos recientes
y datos preliminares sobre el estudio del rol de la cofilina 1, una proteina despolimerizante de la actina de la
familia ADF/Cofilina, en los procesos de plasticidad de la corteza visual. En la parte final se intentara poner los
datos del Laboratorio en el contexto de los procesos de plasticidad presentados por los colegas en este
Simposio.

Palabras clave: corteza visual; plasticidad; cofilina 1

Plasticidad estructural de las redes perineuronales: papel de las hormonas esteroideas

Javier Nogueira ® Departamento de Histologia y Embriologia, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica
Las redes perineuronales (RPNs) son estructuras complejas de la matriz extracelular que rodean el somay las
dendritas de poblaciones neuronales especificas. Estas estructuras en forma de red se componen de
proteoglucanos, acido hialurdnico, tenascina y proteinas link. Se ha reportado que las RPNs participan de la
regulacion de los niveles de plasticidad del tejido nervioso durante el desarrollo posnatal y en procesos de
aprendizaje en individuos adultos. Sin embargo, existe poca informacion sobre los factores capaces de regular
la estabilidad estructural y permitir la remodelacion de las RPNs asociada a dichos procesos de
neuroplasticidad. Los esteroides gonadales regulan procesos de neuroplasticidad en diferentes regiones de la
corteza cerebral y el hipotdlamo, sugiriendo que al menos parte de estos efectos podrian estar mediados por
cambios en las RPNs. En este sentido, nuestro grupo ha demostrado la existencia de cambios en la matriz
extracelular en el drea predptica media (APOm) de las ratas durante los periodos de gestacion y lactancia. Este
fendmeno es reproducido por el tratamiento con estrégeno y progesterona en ratas ovariectomizadas,
demostrando el papel de ambas hormonas esteroideas como factores reguladores de las redes perineuronales
en el APOm. Consistentemente, en dicha region, las neuronas rodeadas por RPNs expresan receptores para
ambas hormonas. Por otra parte, en la corteza somatosensorial primaria las neuronas rodeadas por redes
perineuronales co-expresan receptores de estrégeno pero no de progesterona, sugiriendo la existencia de
diferencias regionales en los mecanismos de regulacién de las RPNs por hormonas esteroideas.

Contextos reproductivos desafiantes como modelos para estudiar la flexibilidad comportamental en la rata
Uriarte, Natalia ® Laboratorio de Neurociencias, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

El comportamiento maternal (CM) se ajusta dindmicamente a las caracteristicas cambiantes de las crias en
desarrollo. Esta flexibilidad se evidencia con mayor claridad en contextos desafiantes, en los cuales este
comportamiento se convierte en un excelente modelo para el estudio de la flexibilidad comportamental y de
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la neuroplasticidad de sus mecanismos subyacentes. Las ratas presentan un estro fértil luego del parto, donde
coexisten de forma exitosa la conducta sexual y el CM.

A partir de esta cdpula, se origina un nuevo contexto reproductivo desafiante, donde las madres cuidaran
simultdneamente dos camadas superpuestas (CS) con distintas demandas fisioldgicas y capacidades
comportamentales. Demostramos que las madres con CS cuidan tanto a las crias recién nacidas como a las
juveniles y no eligen entre ellas en una prueba de preferencia. Sin embargo, dirigen mayoritariamente su
atencién y esfuerzo hacia los neonatos. Curiosamente, estos despliegues conductuales co-ocurren con
patrones especificos de activacion del circuito neural maternal, observdndose una expresién similar de c-Fos
en el drea predptica media y el nucleo accumbens, implicados en la expresion de la motivacién maternal y una
activacion diferencial de la corteza prefrontal-medial y la amigdala, implicadas en aspectos cognitivos y
afectivos.

Este perfil especifico de activacion del circuito maternal en madres con CS, probablemente refleje la capacidad
de responder a los requerimientos de crias con diferentes grados de desarrollo.

Profundizar en los cambios de los sustratos neurales que la adaptacion del CM de madres con CS permitira
comprender mejor la flexibilidad comportamental de las ratas madres durante el posparto.

Palabras clave: Comportamiento maternal, flexibilidad comportamental, periodo posparto

Desarrollo de la motivacion sexual en la rata hembra: una oportunidad para explorar la plasticidad del
cerebro adolescente

Agrati, Daniella ® Seccion Fisiologia y Nutricion, Facultad de Ciencias, UdelaR

La adolescencia es un periodo de gran plasticidad en el cual el desarrollo del cerebro es particularmente
sensible a la influencia de factores externos e internos.

Los esteroides gonadales, cuya produccién aumenta a partir de la pubertad, modulan la organizaciéon de
multiples sistemas, incluyendo aquellos que regulan la reproduccién. Durante la adolescencia las ratas hembras
comienzan a expresar comportamiento sexual, sin embargo el desarrollo de este comportamiento ha sido poco
explorado.

Estudiando la adolescencia de forma fragmentada, determinamos que las ratas hembras en adolescencia media
(ADOLm) expresan el repertorio sexual completo pero su motivacion es baja y aumenta hacia la adolescencia
tardia (ADOLt), indicando que los sistemas que regulan la motivacién sexual maduran durante este periodo.
Asimismo, determinamos que la administracion repetida de estradiol a hembras adolescentes -simulando el
numero de picos de estrogeno a los que son expuestas las hembras ADOLt- aumenta la motivacién sexual de
hembras ADOLm, indicando que el circuito motivacional sexual en esta edad exhibe sensibilizacién al efecto
del estradiol. Si bien el receptor de estrégeno ER-a media el efecto de esta hormona sobre la motivacidn sexual,
no detectamos cambios en su expresion en areas claves del circuito sexual de hembras a lo largo de la
adolescencia o luego del tratamiento hormonal. Estos resultados muestran que el circuito neural que regula la
motivacion sexual en la rata hembra esta ain madurando durante la adolescencia, y apuntan a un rol de la
exposicion a estrégeno, que debe ser estudiado en profundidad, en este proceso.

Palabras clave: Motivacion sexual; Adolescencia; Ratas hembras; Estrégeno

MESA VI: PRESENTACIONES ORALES SELECCIONADAS DE ESTUDIANTES
Coordinadores: Gonzalo Buedlli y José Pedro Prieto

Bases neurales del conflicto acercamiento evitacién en personas con depresion y/o ansiedad social

Acufia, Alejo’; Morales, Sebastidn?; Uriarte-Gaspari, Laura®; Aguirre Nara®; Pérez, Alfonso?; Huart Natalia; Cufia,
Enrique?; Waiter, Gordon3; Garcia-Fontes, Margarita®; Cabana, Alvaro®; Gradin, Victoria®

1Centro de Investigacion Bésica en Psicologia, Facultad de Psicologia, Udelar, Montevideo, Uruguay

2Centro Uruguayo de Imagenologia Molecular, Montevideo, Uruguay

3Aberdeen Biomedical Imaging Centre, Institute of Medical Sciences, University of Aberdeen, Aberdeen, UK
4Centro Uruguayo de Imagenologia Molecular, Montevideo, Uruguay

SInstituto de Fundamentos y Métodos en Psicologia, Facultad de Psicologia, Udelar, Montevideo, Uruguay
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Las personas con depresion (MD) o ansiedad social (AS) muestran una tendencia elevada a la evitacién y el
retraimiento social. Esta tendencia acarrea sufrimiento y grandes costos a la persona. Nuestro estudio investigd
las bases neurales de la evitacidn social en un grupo de personas con sintomas de MD y/o AS, y un grupo de
controles. Para esto utilizamos una tarea experimental en combinacidn con resonancia magnética funcional.
En la tarea, los participantes debian elegir entre formar equipo con un companiero de alto rendimiento o formar
equipo con uno de bajo rendimiento, para jugar un juego. Para ganar el juego, conviene elegir al compafiero
de mayor rendimiento. Sin embargo, esta decisién también implica mayores chances de ser el peor del equipo,
lo cual puede afectar la autoestima. En comparacion al grupo control, el grupo MD/AS reporté mas verglienza,
nerviosismo y culpa durante la tarea, y también eligi6 mas seguido a la categoria de menor rendimiento, lo que
resulté en una menor acumulacion de puntos. A su vez, el grupo MD/AS mostré mayor actividad cerebral en
regiones asociadas a la experiencia de conflicto cuando elegian a la categoria de mayor rendimiento en
comparacion a cuando elegian a la de menor rendimiento. Lo opuesto ocurrid en el grupo de controles. Esta
diferencia entre grupos refleja mayor facilidad en personas con MD/AS para elegir compafieros de bajo
rendimiento. Nuestros resultados aportan al entendimiento de conductas de evitacidn social y sus correlatos
neurales en personas con MD/AS.

Palabras clave: fMRI, Neurociencia Cognitiva, Depresion, Ansiedad Social, Comportamiento Social

Rol del sistema dopaminérgico en la regulacion de la vigilia y de las oscilaciones gamma del EEG

Gallo, Diego?; Castro, Santiago?; Cavelli, Matias?; Gonzalez, Joaquin'; Torterolo, Pablo!

!Laboratorio de Neurobiologia del Suefio, Departamento de Fisiologia, Facultad de Medicina, Universidad de la
Republica, Montevideo, Uruguay

2Department of Psychiatry, University of Wisconsin, Madison, WI, USA

Nuestra vida transita por tres estados comportamentales: vigilia (W), suefio no-REM (NREM) y suefio REM.
Estos estados se pueden diferenciar por el electroencefalograma (EEG), donde se destaca que la potencia de
las oscilaciones gamma (30 a 45 Hz) y su acoplamiento entre diversas areas corticales (coherencia), difieren
entre los estados. También se ha demostrado que la banda gamma esta involucrada en las funciones cognitivas.
El sistema dopaminérgico participa activamente en la generacién y mantenimiento de una vigilia motivada. No
obstante, auin se desconoce su rol en la regulacion del ritmo gamma. Por lo tanto, el objetivo de este estudio
fue analizar los efectos del haloperidol (antagonista de los receptores dopaminérgicos tipo-D2) en la potencia
y coherencia de la banda gamma. Cinco gatos adultos fueron preparados para registros polisomnograficos.
Posteriormente fueron estudiados durante la W y el suefio fisiolégico, y luego de la administraciéon de
haloperidol (4 mg/kg, i/m). A continuacion, se analizaron los tiempos totales de W y suefio, asi como la potencia
y coherencia gamma del EEG. Se observé una disminucidn del tiempo en vigilia y del suefio REM acompanado
de un aumento del suefio NREM. Por momentos, este suefio NREM mostré una actividad gamma con
caracteristicas de W (estado disociado). Tanto en la W como en el suefio NREM bajo haloperidol, la potencia y
la coherencia gamma mostraron una disminucién de su frecuencia. Nuestros resultados muestran que el
haloperidol promueve el suefio NREM, y sugieren que el sistema dopaminérgico regula las oscilaciones gamma.
Palabras clave: Suefio, EEG, Gamma, Dopamina,

Crosstalk between glial cells and c-kit+ mast cells in the als degenerating spinal cord

Kovacs, Maridngeles?, Alamon, Catalina?, Ibarburu, Sofial, Varela, Valentina?, Tarrago, Lucas?, Maciel, Cecilia?,
Hermine, Olivier?, King, Peter H.>%, Si, Ying 34, Kwon, Yuri 3, Barbeito, Luis?, Trias, Emiliano !

! nstitut Pasteur de Montevideo, Neurodegeneration Lab, Montevideo, Uruguay

2 Hospital Necker, Institut IMAGINE, Paris, France

3 Department of Neurology, University of Alabama at Birmingham

4 Birmingham Veterans Affairs Medical Center, Birmingham, United States of America

Amyotrophic lateral sclerosis (ALS) is characterized by degeneration of motor neurons, reactive astrocytosis,
microgliosis and immune cell trafficking and infiltration into the CNS, resulting in a degenerative cell
microenvironment. We have recently reported that Mast cells (MC) expressing c-Kit receptor can enter the
damaged parenchyma as precursors (Kovacs et al 2021). MCs spatially interact with astrocytes expressing the
c-Kit ligand, Stem cell factor (SCF), suggesting a mechanism for local MC differentiation and activation. MCs
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have the potential to degranulate and induce inflammation through the release of mediators such as cytokines,
chemokines, histamine, and proteases. MC- tryptase is an MC-restricted protease that can interact with glial
cells through the activation of proteinase-activated receptors (PAR-2), representing a major
neuroinflammatory mediator. However, the pathogenic significance and interaction between MC-tryptase and
glial cells in ALS remain unclear. The expression of MC-tryptase was analyzed in autopsied spinal cords from
ALS subjects and controls as well as in the CNS of SOD1G93A rats and mice. Murine tissues were analyzed by
flow cytometry and PAGE-western blotting. Crosstalk between MC-tryptase and glial cells was analyzed in
primary cultures of microglia and astrocytes. We have identified that MC-tryptase is strongly upregulated in
the spinal cord of ALS subjects and in ALS murine models, correlating with the degree of MC infiltration,
microgliosis, and defective microvasculature. Downregulation of MC infiltration with the tyrosine kinase
inhibitor Masitinib which targets SCF/c-Kit signaling decreased the MC-tryptase levels. In cell cultures, MC
tryptase was sufficient to modulate the phenotype of microglia and astrocytes. Our results suggest a
pathogenic mechanism triggered by MC-tryptase that leads to glial activation in ALS, which can be targeted
therapeutically.

Palabras clave: ALS; mast cells; neuroinflammation, masitinib, tryptase

Evaluacion de ibogaina como neuroprotector en un modelo de neurodegeneracion in vitro para la
enfermedad de Alzheimer

Bentura, Manuela!; Arredondo, Florencial; Duarte, Pablo?; Carrera, Ignacio?; Maldonado, Cecilia®; Savio,
Eduardo?

1Centro Uruguayo de Imagenologia Molecular, Montevideo, Uruguay

2Departamento de Quimica Orgénica, Facultad de Quimica (UdelaR), Montevideo, Uruguay

3Departamento de Ciencias Farmacéuticas, Facultad de Quimica (UdelaR), Montevideo, Uruguay

Introduccidn: La ibogaina es un alcaloide psicodélico con interesantes propiedades antiadictivas y antidepresivas.
Estudios previos evidencian que la administracion de ibogaina en ratas promueve la expresién de factores
neurotroficos como GDNF y BDNF a nivel cerebral. Es asi que ibogaina y alcaloides relacionados podrian presentar
actividades neuroprotectoras interesantes en enfermedades como Alzheimer (EA) y Parkinson. Ensayos previos
realizados con astrocitos aislados de corteza/hipocampo de ratones 3xTg-AD (modelo de EA) sintomaticos,
evidenciaron que éstos resultan toxicos para neuronas, en co-cultivo y mediante la exposicidon a su medio
condicionado. La hipdtesis es que este fenotipo astrocitario presenta un papel clave en la EA.

Objetivo: Caracterizacién y evaluacion del potencial de la ibogaina de revertir este fenotipo astrocitario
neurotoxico.

Métodos: Los cultivos astrocitarios neurotoxicos 3xTg-AD fueron expuestos a diferentes concentraciones de
Ibogaina para determinar su toxicidad (IC50). Con este resultado, seleccionamos diferentes concentraciones de
Ibogaina (10uM; 50 uM; 100 uM; 170 uM; 200 uM) para tratar los cultivos astrocitarios 3xTgv por 24h. Pasada la
incubacidn, expusimos este medio condicionado sobre cultivos neuronales primarios de corteza/hipocampo de
embriones de raton C57B6J, para evaluar la capacidad de la Ibogaina de revertir/atenuar el efecto neurotdxico.
Luego de 24h de exposicidn se cuantifico la viabilidad neuronal mediante el ensayo de MTT.

Resultados: El IC50 obtenido para ibogaina en astrocitos 3xTg-AD fue 169 uM. En el tratamiento de cultivos
neuronales cortico-hipocampales con medios condicionados de astrocitos, se observé una reversion de la
neurotoxicidad de estas células a partir de un valor de concentracion de Ibogaina de 100 pM.

Palabras clave: Ibogaina, Enfermedad de Alzheimer, Neuroproteccion

Los andrégenos son moduladores claves en la expresion de sefiales sociales dentro el periodo no reproductivo
Valifio, Guillermo?; Zubizarreta, Lucial?; Jalabert, Cecilia®*; Farias, Joaquina®; Sotelo, José ®7; Soma, Kiran*;
Quintana, Laura?!

! Laboratorio de Neurofisiologia Celular y Molecular, Instituto de Investigaciones Bioldgicas Clemente Estable,
Montevideo, Uruguay
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3 Departamento de Histologia y Embriologia, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica
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® Departamento de Gendmica, Instituto de Investigaciones Bioldgicas Clemente Estable, Montevideo, Uruguay
7 Departamento de Biologia Celular y Molecular, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica,
Montevideo, Uruguay

La agresion ha sido tradicionalmente estudiada en machos reproductivos donde se ha demostrado que los
andrégenos tienen un rol regulatorio fundamental. Sin embargo, existen especies que expresan agresion
desacoplada de la reproduccién. Estos modelos animales ofrecen la oportunidad de analizar mecanismos
regulatorios novedosos. Gymnotus omarorum, un pez eléctrico autdctono, es un reproductor estacional que
presenta una agresion territorial robusta en el periodo no reproductivo en machos y en hembras. G. omarorum
es el primer teledsteo en el que se analiza la regulaciéon hormonal de la agresion no reproductiva. En este
estudio, analizamos el rol de los andréogenos sobre esta conducta, que ha sido rigurosamente caracterizada
tanto en sus despliegues locomotores como en la emisidn de sefiales eléctricas sociales (SES). En particular, los
animales subordinados son los que emiten SES de sumision. En este trabajo abordamos este andlisis mediante:
(1) medicién de hormonas circulantes por LC-MS-MS, (2) farmacologia conductual utilizando un bloqueante de
receptores de andrégenos (CA) y (3) Identificando la expresidn de receptores de andrégenos mediante qPCR.
Demostramos (1) que hay andrégenos circulantes en el periodo no reproductivo en machos y hembras, (2) que
una inyeccion de CA 30 minutos antes de la contienda, reduce significativamente las SES de sumision e (3)
identificando la presencia de receptores de andrégenos en un area cerebral clave en la produccién de SES
eléctricas. En resumen, nuestros resultados evidencian que fuera del periodo reproductivo los andrégenos
circulantes son claves moduladores de la emisidn de SES de la conducta agresiva.

Palabras clave: Agresidn no reproductiva, andrégenos, sefiales sociales

Efecto del pretratamiento oral con Lactobacillus SPP. en la sensibilizacion locomotora inducida por cocaina
y su influencia en la microbiota intestinal

Fabius, Saral; Urbanavicius, Jessikal; Ferndndez-Ciganda, Sofia*3; Prieto, José Pedro'*; Lozano, Joaquin?;
Piccini, Claudia?; Zunino, Pablo?; Scorza, Cecilia®
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Alteraciones en la microbiota intestinal (Ml) han sido vinculadas al consumo de psicoestimulantes, sugiriendo
la participacion del eje bidireccional intestino-cerebro en la respuesta a drogas de abuso. Evidencias preclinicas
mostraron que cocaina induce una disbiosis de la Ml y el pre-tratamiento con antibidticos potencia su respuesta
comportamental estimulante y reforzadora. Recientemente, demostramos que la exposicidon repetida a
cocaina volatilizada altera la estructura y diversidad de la Ml en ratas, proponiendo la hipdtesis de que la
modulacién de la Ml atenuaria las acciones de cocaina. Este trabajo evalua el papel de la modulacién de la MI
sobre la sensibilizacion locomotora inducida por cocaina volatilizada. Ratas Wistar (machos adultos) recibieron
una mezcla de las cepas bacterianas Lactobacillus (L. johnsonii ATCC 33200; L. rhamnosus GG ATCC 53103 y L.
reuteri ATCC 23272) o vehiculo por via oral durante 28 dias. Durante los ultimos 7 dias fueron expuestos a
cocaina volatilizada (25 mg/dia) y evaluamos su actividad locomotora. Se colectaron fecas para analizar la M.
Cocaina indujo un efecto estimulante progresivo (sensibilizacién locomotora) entre los dias 1-5 de exposicién,
que decae luego hasta el dia 7. La administracién de bacterias no previno el efecto sensibilizador de cocaina
manteniendo la actividad locomotora elevada hasta el dia final. Los animales que recibieron bacterias y fueron
expuestos a cocaina mostraron diferencias significativas en la estructura y composicidén de su Ml respecto a su
control, sugiriendo su participacion en la actividad sostenida observada. Estos resultados apoyan el papel del
eje intestino-cerebro en el desorden de abuso de sustancias.

Palabras clave: Adiccidn, Microbiota Intestinal, Cocaina
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Caracterizacion de las redes peirneuronales en la asta dorsal de la médula espinal en un modelo de dolor
neuropatico

Lagos-Rodriguez, Valentina !; Lagos, Natalia 2; Cassina, Patricia *; Nogueira, Javier !

! Departamento de Histologia y Embriologia, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica

2 |nstituto Pasteur de Montevideo, Montevideo, Uruguay

La matriz extracelular (ME) es un factor fundamental en la organizacion estructural y funcional de los circuitos
neuronales. En el sistema nervioso central, la ME se encuentra representada por un componente difuso que
ocupa el espacio extracelular, y por estructuras especializadas conocidas como redes peirneuronales (RPNs).
Se ha demostrado que las RPNs de la médula espinal afectan la actividad de las neuronas involucradas en el
procesamiento nociceptivo, y que su degradacidn promueve comportamientos relacionados con el dolor.

En el presente trabajo nos propusimos analizar la presencia y distribucidn de RPNs alrededor de las neuronas
de la lamina | involucradas en la via nociceptiva en un modelo de dolor neuropatico, generado en ratones a
través de la constriccidon crénica del nervio ciatico (Protocolo experimental N° 070153-000651-19). 3 dias post-
lesion los animales se sacrificaron y la médula espinal se procesd para inmunofluorescencia contra los
marcadores de los componentes de RPNs, aglutinina de Wisteria floribunda y Agrecano.

El analisis histoldgico mostré la presencia de sefial para ambos marcadores, en forma de componente difuso y
de RPNs. Tanto las RPNs como el componente difuso presentaron diferencias regionales en el patron de
marcacion. Asimismo, en la superficie medial-lateral de la ldmina | se identificé una poblacién de neuronas
doble marcadas similares a las neuronas involucradas en el procesamiento del dolor previamente reportadas.
Se estudiara eventuales modificaciones entre el lado ipsi y el contralateral a la lesion.

Estos resultados contribuirdn a comprender los mecanismos implicados en el procesamiento del dolor crénico.
Palabras clave: Dolor neuropatico, Redes peirneuronales, Médula espinal

4#. MESA QUIMICA MEDICINAL

éCOmo combinando espectroscopia y microscopia podemos generar nuevas herramientas
bioimagenolégicas con valor para la quimica medicinal? Algunas propuestas desde la unidad mixta de
bioimagenologia avanzada.

Malacrida, Leonel 12
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La combinacidn de la microscopia y espectroscopia permite acceder a nuevas dimensiones cuantitativas para
investigacidn en ciencias de la vida.

En la Unidad de Bioimagenologia Avanzada (UBA, unidad mixta Institut Pasteur de MontevideoUniversidad de
la Republica) desarrollamos herramientas e instrumentos de microscopia que permiten adicionar la dimension
tiempo de vida (FLIM) e hiperespectral (HSI) a las imagenes de un microscopio convencional. El analisis de los
datos FLIM e HSI requiere de modelos fisicos que permiten explicar los multiples (complejos) componentes en
nuestro problema en estudio. En la UBA ademas, hemos desarrollado diferentes aplicaciones de los graficos de
fasores como herramienta libre de modelo y matematica simple, que nos permiten comprender y cuantificar
de manera sencilla datos FLIM y HSI.

La microscopia FLIM e HSI combinado con los gréaficos de fasores puede ser aprovechada para estudios de
quimica medicinal.

En esta presentacidn cubriré los fundamentos y aplicaciones de FLIM/HSI combinados con graficos de fasores
para abordar diferentes problemas biofisicos de manera sencilla y cuantitativa. Utilizando estas herramientas
abordare el estudio de la dinamica del agua y el hacinamiento molecular en células y animales, ademas de las
huellas dactilares (fingerprints) de autofluorescencia celular/tisular. Finalmente, compartiré los desarrollos
tecnoldgicos en la UBA vy las oportunidades que ofrecemos en la UBA para que los grupos de investigacion y
estudiantes nacionales desarrollen sus proyectos en nuestro centro. Palabras clave: Fluorescence Microscopy,
FLIM, Hyperspectral imaging, phasor plots.
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Etapas tempranas del desarrollo de medicamentos desde el litoral norte.

Guzmdn Alvarez'; Cabrera, Mauricio; Corvo, lleana’; Randall, Lia*; Artia, Zoraima®

1 Laboratorio de Moléculas Bioactivas, Departamento de Ciencias Bioldgicas, CENUR Litoral Norte, Universidad
de la Republica

Desde que se instalo el Laboratorio de Moléculas Bioactivas en el 2014, se propuso como objetivo el desarrollo
de medicamentos desde el descubrimiento hasta los estudios preclinicos para resolver problemas de salud
humana y animal. Utilizando diferentes herramientas de la quimica medicinal se han descubierto moléculas
con actividad bioldgica frente a varios patégenos como: T. cruzi, T. brucei, Leishmania spp. Fasciola hepatica,
Rhipicephalus microplus, Virus de la Inmunodeficiencia Felina, Virus de la Inmunodeficiencia Humana, ente
otros. El desarrollo de estas moléculas se encuentra en diferente grado de avance, moléculas descubiertas por
cribado fenotipico o blanco dirigido. Algunas se encuentran en estudios in vivo en la prueba de concepto,
moléculas en estudios toxicoldgicos y otras en estudios farmacocinéticos. De estas se describen unas cinco
como candidatos a farmacos, son el caso de los compuestos antiparasitarios, con los cuales demostramos
controlar la enfermedad en el modelo in vivo de la enfermedad de Chagas causada por T. cruzi.

Palabras clave: estudios preclinicos, descubrimiento, antivirales, antiparasitario

Organoides: posibles aplicaciones en la quimica medicinal

Pagotto, Romina ¢ Unidad de Biologia Celular, Institut Pasteur de Montevideo

Los avances en la biologia de células madre y en el desarrollo de cultivos en tres dimensiones han permitido la
generacion de nuevos modelos celulares denominados organoides. Los organoides son estructuras
multicelulares y autoorganizadas que recapitulan in vitro elementos clave de la arquitectura, composicion,
funcionalidad y perfil genético del érgano que representan. Estas caracteristicas les confieren una ventaja en
su capacidad predictiva frente a los cultivos celulares tradicionales, convirtiéndolos en herramientas
prometedoras en diversas areas de estudio. Desde el trabajo pionero en organoides intestinales murinos de
Satoy col (2009) hasta la actualidad, se han establecido organoides de diversos tipos (intestino, pancreas, rifidn,
higado, prostata, retina, cerebro) y de varias especies, incluyendo la humana. Los organoides han sido aplicados
con éxito en el cribado de drogas en estudios piloto. Por otra parte, la posibilidad de modelar enfermedades
humanas a través de la generacidon de organoides derivados de pacientes, abre la posibilidad de identificar
nuevas dianas moleculares para el desarrollo de farmacos. Durante esta presentacion se discutirdn aspectos
clave del cultivo de organoides y se presentaran ejemplos de diferentes organoides aplicados al modelado de
enfermedades y el desarrollo de nuevas drogas. Si bien existen limitaciones técnicas como la estandarizacion,
la reproducibilidad, la madurez celular alcanzado o la ausencia de vascularizacion, los hitos logrados hasta
ahora demuestran que la tecnologia de organoides tiene el potencial para mejorar la etapa pre-clinica del
desarrollo de drogas y contribuir al Principio de las 3R, reduciendo el nimero de animales de experimentacion.
Palabras clave: organoides; modelo in vitro; drogas

325. Compuestos de coordinacién de Zn(ll): Potenciales antimicrobianos de amplio espectro

Garcia Gabastu, Emiliano™% Barraco Vega, Mariana®; El-Emam, Ali%; Veiga, Nicolds?, Cecchetto, Gianna®’;
Alvarez, Natalia®

1Programa de Posgrado en Quimica, Facultad de Quimica, Universidad de la Reptblica, Uruguay

2Quimica Inorgdnica, Departamento Estrella Campos, Facultad de Quimica, Universidad de la Republica, Uruguay
3Microbiologia, Departamento de Biociencias, Facultad de Quimica, Universidad de la Republica, Montevideo,
Uruguay

“Departamento de Quimica Medicinal, Facultad de Farmacia, Universidad de Mansoura, Mansoura, Egipto
>Microbiologia, Instituto de Quimica Biolégica, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica, Montevideo,
Uruguay

La creciente resistencia de microorganismos como consecuencia del uso excesivo de antibiéticos compromete
la salud humana y alimentaria, es una problematica que debe ser atendida a la brevedad mediante, por
ejemplo, el desarrollo de nuevos y mejores quimioterapicos antimicrobianos. Siguiendo esta linea, se
sintetizaron compuestos de coordinacion de Zn(lIl) con ligandos que presentan actividad antimicrobiana per se,
en busca de potenciar sinérgicamente dicha actividad. En este trabajo se prepararon complejos de Zn(ll) con
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ligandos 2-(adamantan-1-carbonil)N-alquilhidrazoncarbotioamidas (alquil = metil, etil y butil). Tanto los
ligandos como los complejos se caracterizaron analitica y espectroscdpicamente. Los espectros de infrarrojo
indican que se forma un compuesto tetracoordinado de Zn(ll) con el ligando unido a través de los atomos de S
y N, y un anién acetato unido de forma bidentada en el estado sdlido. Los resultados de espectroscopia
electrdnica en etanol y dimetilsulfoxido sugieren que tanto el ligando hidrazoncarbotioamida como el acetato
se mantienen coordinados en solucién. Asimismo, se estudido la estabilidad de los compuestos en
dimetilsulfoxido mediante espectrofotometria y conductimetria, observandose que éstos se mantienen
estables al menos por 72 horas. Se emplearon calculos computacionales para complementar la caracterizacién.
Los estudios de actividad antimicrobiana preliminares de acetato de zinc, los ligandos y los complejos se
realizaron a través de ensayos de difusion en disco en E. coli, B. subtilus, P. aeruginosa, S. aureus, y C. albicans.
Se observo actividad Unicamente en este ultimo, determinandose la concentracidn inhibitoria minima a las 24
horas la cual se encuentra en el rango de 62,5-100 uM.

Palabras claves: antimicrobianos, quimioterapicos, complejos de Zn(ll)

326. Influencia de inhibidores de enzimas de detoxificacion en la susceptibilidad del estadio larvario L3
desenvainado de Haemonchus contortus

Nieves, Magdalena’; Saldafia, Jenny; Melian, Elisa’; Munguia, Beatriz*

! Area de Farmacologia, CIENFAR, Facultad de Quimica, Universidad de la Reptblica (UdelaR), Montevideo, Uruguay
Las infecciones provocadas por el nematodo Haemonchus contortus generan graves pérdidas econdmicas en
el sector productivo, siendo entonces necesario contar con ensayos validados de actividad antihelmintica que
permitan evaluar nuevos compuestos. Se ha reportado que el uso de estadios larvarios L3 o L3 desenvainado
(xL3) de H. contortus en estos ensayos tiene aparejado un mayor porcentaje de falsos negativos en los procesos
de screening en comparacion al estadio adulto.

Estudiando aspectos de la farmacocinética parasitara, se pretende contribuir al entendimiento de la menor
sensibilidad del estadio xL3 de H. contortus a los antihelminticos. Para esto, utilizando un modelo de actividad
antihelmintica in vitro de motilidad, se estudia la influencia de piperonil butdxido y 5-nitrouracilo, inhibidores
de enzimas de detoxificacion de xenobidticos, en la actividad de los antihelminticos Monepantel (MOP) e
Ivermectina (IVM).

Para cada inhibidor se determinan concentraciones que no afectan per se la motilidad de xL3 ni su desarrollo a
L4 y se realizan curvas de porcentaje de motilidad vs logio de concentracidén de antihelmintico, en presencia 'y
ausencia de inhibidores, determinando las ICso (concentracién inhibitoria 50).

Para todas las combinaciones se observé afectacion de los inhibidores sobre la actividad antihelmintica, siendo
significativa la influencia de 5-NU sobre MOP y de PBO sobre IVM, logrando ICso menores. Estos resultados
sobre xL3 sugieren diferencias respecto al metabolismo reportado para MOP e IVM en el estadio adulto y cémo
la inhibicion de algunos mecanismos de detoxificacién de xenobidticos puede aumentar la sensibilidad de los
estadios larvarios a los farmacos antihelminticos.

Palabras clave: Haemonchus contortus, metabolismo, actividad antihelmintica

327. Modificaciones de amidas heteroaromaticas producen variaciéon en el tipo actividad biolégica que
presentan

Irabuena, Camila’; Serra, Gloria'; Scarone, Laura®

1 Laboratorio de Quimica Farmacéutica, Departamento de Quimica Orgdnica, Facultad de Quimica, Universidad
de la Republica

Las enfermedades infecciosas tienen un alto impacto en la salud humana y animal, por lo que la constante
busqueda de nuevos compuestos potencialmente quimioterapicos es un campo de la Quimica Farmacéutica
que esta ampliamente justificado, tanto desde un punto de vista sanitario como econémico. La exploracion de
productos naturales ha conducido al descubrimiento de nuevas entidades quimicas con sorprendentes
actividades bioldgicas contra diversos agentes infecciosos. El Laboratorio de Quimica Farmacéutica tiene una
reconocida trayectoria en la busqueda y desarrollo de nuevas moléculas que guardan relacion estructural con
compuestos de origen naturales. Desde hace varios afios nos hemos abocado a la sintesis de amidas
heteroaromaticas generando diversidad estructural. Esto sumado a la interaccién con diversos grupos de
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investigacion, dieron lugar a interesantes resultados preliminares en cuanto a actividad contra Trypanosoma
brucei, Plasmodium falciparum y SARS-Cov2. Se han empleado una variedad de metodologias de sintesis de las
amidas optimizando rendimientos y obteniendo variedad de amidas heteroaromaticas segun la figura.

R4= H, NO,, COOEt

(0]
N
RN M | e N U e S
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R>
Ro= H, OH, OAc, ClI, CFy4 Rs= NHBoc, NHy, NO,, NHAC

Amidas heteroaromaticas

En el presente trabajo presentaremos p los resultados obtenidos en cuanto al estudio de relacidn estructura
actividad y como algunas caracteristicas estructurales orientan la actividad de dichas amidas heteroaromaticas
hacia una actividad bioldgica o hacia otra.

Palabras clave: amidas, quimioterapicos, relacién estructura-actividad

328. Nanoparticulas de oro funcionalizadas con complejos antiparasitarios: sintesis y actividad frente a T.
brucei brucei

Rostdn, Santiago 2; Girard, Alexandre 3; Laing, Stacey #; Graham, Duncan *; Mahler, Graciela °; Otero, Lucia !

1Area de Quimica Inorgdnica, Departamento Estrella Campos, Facultad de Quimica, Universidad de la
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2Programa de Posgrado en Quimica, Facultad de Quimica, Universidad de la Republica, Uruguay

3Wellcome Centre for Integrative Parasitology, University of Glasgow, Glasgow, Escocia

“Department of Pure and Applied Chemistry, University of Strathclyde, Glasgow, Escocia

>Laboratorio de Quimica Farmacéutica, Departamento de Quimica Orgdnica, Facultad de Quimica, Universidad
de la Republica, Uruguay

En la busqueda de nuevas alternativas para el tratamiento de enfermedades parasitarias, nuestro grupo ha
desarrollado complejos metalicos con ligandos hibridos cumarinatiosemicarbazonas. Distintos derivados de
cumarinas y de tiosemicarbazonas han mostrado variadas actividades biolégicas y en particular, actividad
antiparasitaria. Por otro lado, seleccionamos dos metales bioactivos (Pd(Il) y Pt(Il)) para preparar los complejos
ya que esto podria mejorar la actividad antiparasitaria o disminuir la toxicidad sobre las células del hospedero.
En particular, el ligando HL1 y los complejos [PdCIL1] y [PtCl2(HL1)] (Fig. 1) han resultado activos frente al
parasito Trypanosoma cruzi con buenos valores de ICsoin vitro e in vivo en el caso de [PdCIL1]. En este trabajo,
se han preparado nanoparticulas de oro funcionalizadas con el complejo [PdCIL1] (Fig. 1), con el fin de evaluar
el efecto de esta union en la actividad antiparasitaria. Adicionalmente, se ha incluido un marcador Raman en
las nanoparticulas, que podria habilitar el seguimiento de éstas a nivel subcelular. Tanto las nanoparticulas
funcionalizadas como los restantes compuestos fueron evaluados frente otro pardsito tripanosomatido, T.
brucei brucei. Los resultados indican que todos los compuestos presentan |Csoin vitro en el rango de 7 a 13 uM.
Las nanoparticulas sin conjugar afectan también el crecimiento parasitario, y se observa un efecto sinergético
con una mejora de actividad para las nanoparticulas sustituidas con [PdCIL1]. Se encuentran en curso los
estudios de distribucidn subcelular las nanoparticulas funcionalizadas.

Palabras clave: antiparasitarios, complejos metdlicos, nanoparticulas de oro
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5#. MESA LOS RADIOTRAZADORES COMO HERRAMIENTA EN LA EVALUACION BIOLOGICA DE POTENCIALES
AGENTES TERAPEUTICOS

Coordinadora: Dra. Ana Rey, Area Radioquimica, DEC, Facultad de Quimica

Estudios fisicoquimicos y bioldgicos utilizando radiotrazadores emisores gamma.

Dra. Maria Emilia Tejeria ® Docente efectiva del Area Radioquimica, DEC, Facultad de Quimica

Los radiofarmacos son preparados radiactivos, aptos para ser administrados en seres humanos, donde el
radionucleido seleccionado se une a una biomolécula que se acumula selectivamente en el érgano o tejido de
interés con el objetivo de diagnosticar o tratar una patologia. El desarrollo de un trazador implica un trabajo
multidisciplinario que abarca numerosas etapas. Aquellos compuestos radiactivos que sean obtenidos con
adecuada pureza y rendimiento, seran evaluados a fin de determinar su potencialidad como trazadores. La
caracterizacion fisicoquimica incluird la determinacion de la estabilidad del trazador a lo largo del tiempo, asi
como su estabilidad en sistemas biologicos como el plasma. También sera evaluada su unién a proteinas
plasmaticas y su lipofilicidad, factores relevantes para la llegada del trazador al sitio blanco seleccionado. Los
estudios bioldgicos in vitro se realizardn generalmente utilizando células en cultivo y tanto el tipo de células
como los estudios a realizar dependerdn del blanco molecular seleccionado. Alguno de ellos puede ser estudios
de unién, de eflujo, de saturacidn, de internalizacidn, etc. Los estudios bioldgicos in vivo en animales normales
de laboratorio permitirdan determinar su distribucion bioldgica, con especial atencién al comportamiento
farmacocinético en sangre, las vias de eliminacion y érganos de acumulacién. Finalmente, es crucial desarrollar
un modelo animal portador de la patologia a la que el trazador esta dirigido, de manera de conocer la
acumulacion del trazador en el sitio blanco.

Uso de radiotrazadores emisores de positrones en evaluaciones biomédicas

Dr. Javier Giglio ® Encargado de Control de Calidad y Responsable de Garantia de Calidad, Centro Uruguayo de
Imagenologia Molecular (CUDIM). Profesor Adjunto (Docente libre) del Area Radioquimica, DEC, Facultad de Quimica
Los principales radionucleidos emisores de positrones que pueden producirse en el CUDIM consisten en
isotopos del C, N, O y F que pueden ser facilmente acoplados a una gran diversidad de moléculas orgénicas.
De estos, los principales son el [ *® F]F con un periodo de semidesintegracion (t 172 ) de 109 minutosy el [ ** C]C
con unt 12 de 20 minutos. La gran ventaja de estos radionucleidos radica en el caso del [ ** C]C que permite
realizar marcados isotdpicos y en el caso del [ *® F]JF hace posible marcar moléculas orgénicas con poca
modificacion de la estructura original. Esto es de vital importancia en la evaluacion de interacciones de gran
especificidad, como son las bioldgicas. Al poder contar con moléculas marcadas cuya radiacion es posible
detectar externamente mediante sistemas adecuados, podemos emplearlas para la evaluacién de distintas
propiedades bioldgicas, ya sea in vitro (cultivo celulares) como in vivo (animales de experimentacidon normales
o portadores de una patologia). Las moléculas marcadas obtenidas pueden ser desarrolladas para el
diagnédstico de una patologia, para la evaluacién de la eficacia de una terapia o para conocer la biodistribucidn
y la concentracion en el sitio blanco de una nueva molécula o fdrmaco. EL CUDIM dispone de la infraestructura
necesaria para realizar diferentes marcaciones con emisores de positrones como son el [ 1 C]Cy [ ‘8 F]F, realizar
los estudios Bioldgicos in vitro (estudios con células tumorales, estudios con enzimas, etc) e imagenes en
animales de experimentacién (PET/SPECT/CT/RMN). Ademds, cuenta con recursos humanos con estudios de
postgrados y especialistas en diferentes areas de las ciencias quimicas y bioldgicas.

329. Estudios biolégicos “IN VITRO” de complejos de *°™Tc

Cardoso, Maria Elena ; Tejeria, Maria Emilia ; Terdn, Mariella '; Rey, Ana *

1 Area Radioquimica, Departamento “Estrella Campos”, Facultad de Quimica, Universidad de la Reptblica

Con el objetivo de desarrollar potenciales radiofarmacos para Imagenologia Molecular en cancer de prostata
nuestro grupo desarrollé 4 complejos de **™Tc con ligandos derivados de flutamida, antagonista de los
receptores de andréogeno que se encuentran sobreexpresados en dicha patologia. Para la evaluacién preclinica
se realizaron estudios bioldgicos in vitro utilizando células LNCaP de adenocarcinoma prostatico humano en
cultivo. Para cada complejo se realizaron los siguientes estudios:
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.- Captacién: determinando el % actividad unida a las células (7x10%células) a 1, 2 y 4 horas de incubacién.

.- Especificidad de la unién: midiendo % actividad unida a las células (7x10°%células) a 1 hora de incubacién,
previo bloqueo de los receptores con flutamida (1nM).

.- Eflujo: expresado como % actividad captada que difunde fuera de las células a 1,2 y 4 horas de incubacion.

.- Afinidad de la unién: estudiada mediante el IC50.

Todos los complejos mostraron captacidn especifica (entre 9 y 38%) y retencion significativa luego de 4 horas
(50-80% de la inicial).

Si bien la afinidad por el receptor de andrégenos (37-77um) fue menor que la de la flutamida (0.9uM),
seguramente por el agregado de los grupos donadores de electrones para coordinar el metal, igualmente se
encuentra en el rango micromolar. De los complejos estudiados C3 y C4 presentaron el mejor comportamiento
bioldgico in vitro. Sin embargo, la unién a proteinas plasmaticas de C4 duplica a C3. Es necesario realizar
estudios en animales portadores de tumor para determinar si dicha diferencia influye en el comportamiento in
vivo de los trazadores.

Agradecimientos: Proyecto CSIC |+D 2013-348, Pedeciba-Quimica, CMNIM-Hospital de Clinicas, CUDIM
Palabras clave: **™Tc, radiofdrmacos, cancer de préstata, células LnCap

330. Péptido antimicrobiano de ceibo como potencial agente de deteccion de infecciones ocultas.
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Las infecciones ocultas pueden llegar a ser un gran problema de salud, por tanto, el desarrollo de nuevos
agentes capaces de detectar focos de infecciones ocultas en forma temprana, que sean capaces de distinguir
una infecciéon de inflamacion estéril es de gran relevancia para el correcto diagndstico y seguimiento
terapéutico. Nuestro grupo ha desarrollado el complejo [**™Tc]Tc-HYNIC-EcgDf21, siendo EcgDf21 un péptido
de 21 aminodacidos derivado de la defensina de ceibo EcgDf1 (47 aminoacidos) con actividad antimicrobiana.
La capacidad de unién de este complejo a microorganismos patdgenos, se evalud “in vitro” frente a diferentes
patégenos: Candida Albicans como modelo de levaduras, Aspergillus niger como modelo de hongo filamentoso
y Staphylococcus aureus como modelo de bacteria. Seguidamente se evalué la biodistribucion del complejo en
ratones hembras sanas Balb C, para determinar la estabilidad in vivo y las principales vias de eliminacidn.
Finalmente se indujo lesion en la pata delantera izquierda en 5 grupos de animales: GO=grupo control, G1=
inflamacion estéril, G2=infeccion por C. albicans y G3=infeccidn por A. niger y G4=infeccidon por S. aureus.
Asimismo se obtuvieron imagenes centellograficas en una gamma camara SPECT-CT para pequefios animales.
Los estudios de unidon a patégenos mostraron que el complejo presenta un alto porcentaje de unién especifica,
con algunas variaciones entre los diferentes microorganismos. La lesidon con C. albicans se logré identificar
mediante la imagen SPECT-CT que presentd una relacion de captacion de lesion/musculo mayor a 3.
Actualmente se esta trabajando en la otros péptidos andlogos con otras estrategias de radiomarcado.
Agradecimientos: Proyecto CSIC-2014, PEDECIBA, CMNIM-Hospital de Clinicas. CEIBOS

Palabras clave: *™Tc, radiofdrmacos, péptidos antimicrobianos, infecciones

331. Evaluacidn de la especificidad celular in vitro de un derivado fluorado de la sulforrodamina 101 como
marcador de astrocitosis en la enfermedad de Alzheimer

Dapueto, Rosina; Kreimerman, Ingrid; Arredondo, Florencia; Zirbesegger, Kevin; Reyes, Laura; Paolino, Andrea;
Diaz-Amarilla, P; Duarte, P; Savio, Eduardo

1+D Biomédico, Centro Uruguayo de Imagenologia Molecular (CUDIM), Montevideo - Uruguay

El proceso neurodegenerativo observado en la Enfermedad de Alzheimer (EA) se caracteriza por una fuerte
astrogliosis reactiva que se establece de forma temprana y permanece activa durante toda la fase sintomatica
de la enfermedad. Previamente hemos desarrollado un derivado de sulforrodamina 101 (SR101), denominado

44



BIOCIENCIAS

1l Jornadas Binacionales Argentina Uruguay
il Congreso Nacional 2022
“Ciencia para el desarrollo sustentable”

[*8F]2BSRF101, como potencial agente de diagndstico PET (Tomografia de emisién de positrones), con el
objetivo de detectar dicho proceso de astrogliosis. La sonda fluorescente SR101 ha sido utilizada como
marcador de astrocitos en la neocorteza de ratones en numerosos trabajos. Una evaluacion in vivo preliminar
en micro-PET/CT (Triumph(R)) revelé una mayor captacion de [*8F]2B-SRF101 en la corteza e hipocampo de
ratones triple transgénicos (3xTg-AD) de 9-10 meses de edad en comparacion con ratones no-Tg de la misma
edad. Sin embargo, considerando que se ha descripto la captacién de SR101 en otras células del SNC, la
especificidad celular de este radiotrazador en el SNC debe ser elucidada. En este trabajo nos propusimos
evaluar la especificidad celular in vitro de 2B-SRF101 en diferentes células del SNC. Para ello, preparamos
cultivos primarios enriquecidos en astrocitos, microglias y neuronas a partir de ratones C57BL6/). Al evaluar la
captacion de 2B-SRF101 mediante microscopia confocal de fluorescencia en dichos cultivos, observamos una
rapida captacion de la sonda en los astrocitos, mientras que no se observéd captacion especifica en microglia o
en neuronas. A su vez, en estudios de internalizacién de [*®F]2B-SRF101 y competencia con SR101 en los cultivos
astrocitarios pudimos determinar una captacion analoga de [*®F]2B-SRF101 a su precursor.

Palabras clave: Alzheimer, diagndstico por PET, astrocitosis

6#. MESA METABOLISMO Y BIOQUIMICA CELULAR e ORGANIZA SBBM
Coordinacion: Maria José Valera mjvalera@fqg.edu.uy

La separacion hace la fuerza: una mirada (muy) de cerca a la division celular de parasitos apicomplejos
Maria Eugenia Francia; Tomasina, Ramiro*?; Gonzdlez, Fabiana*?; Francia, Maria E¥?

1 Laboratorio de Biologia de Apicomplejos, Institut Pasteur de Montevideo

2 Departamento de Parasitologia y Micologia, Instituto de Higiene, Facultad de Medicina, Universidad de la
Republica

Los Apicomplejos constituyen un filo de parasitos protozoarios de gran impacto sobre la salud humanay animal.
Su principal mecanismo de patogenia esta vinculado a su capacidad de replicarse y rapidamente aumentar
exponencialmente en nimero dentro de las células de sus hospederos. La asombrosa capacidad replicativa de
estos parasitos esta vinculada a una asombrosa flexibilidad en sus ciclos celulares. En la ultima década hemos
profundizado sobre los mecanismos que subyacen a esta flexibilidad, utilizando Toxoplasma gondii como
organismo modelo del filo.

El centrosoma, principal centro organizador de microtibulos de la célula, orquesta la coordinacidn fisico-
temporal de la divisién. Hemos descifrado que en T. gondii el centrosoma esta constituido por dos dominios
funcionales de composicidn proteica especifica, fendmeno que se extiende para otras especies del filo. El rol
de la separacion del centrosoma en dos dominios funcionales ha sido objeto de intenso estudio. Trabajos de
nuestro y otros laboratorios han demostrado que el dominio externo/citosdlico del centrosoma determina el
sitio de formacién y numero de células hijas. Sin embargo, el rol del dominio centrosomal interno, adyacente
al nucleo, se desconoce. Utilizando CRISPR/Cas para la generacién de mutantes condicionales, y microscopia
de expansion para sortear las limitantes en resolucion de la microscopia confocal clasica, nos abocamos a
entender el rol de este dominio. Este trabajo reveld el rol del centrosoma en la regulacidn del ensamblaje y
estabilidad del huso mitdtico en estos parasitos, contribuyendo a la nocion de que la separacion de funciones
del centrosoma subyace al éxito proliferativo de los Apicomplejos.

Palabras clave: Toxoplasmosis, Division celular, Centrosoma, Super resolucién, CRISPR/Cas, MTOC

Biosintesis de polifenoles en vitis vinifera

Eduardo Boido; Boido, Eduardo ; Carrau, Francisco *; Dellacassa, Eduardo ?

1 Area de Enologia y Biotecnologia de las Fermentaciones, Departamento de Ciencia y Tecnologia de los
Alimentos, Facultad de Quimica, Universidad de la Republica

2 Laboratorio de Biotecnologia de Aromas, Departamento de Quimica Orgdnica, Facultad de Quimica,
Universidad de la Republica

Los compuestos polifendlicos son ampliamente encontrados en el reino vegetal. Esencialmente son
metabolitos secundarios producidos por las plantas para su adaptacidn y proteccion a estrés biético y abiético.
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La principal fuente de polifenoles en el vino es la piel y semillas del grano de uva. Ellos contribuyen en la calidad
del vino y efectos beneficiosos en la salud humana. Desde el punto de vista quimico, los polifenoles se pueden
definir por la composicion de la palabra en si misma: “fenol” indicando que el compuesto contiene un anillo
aromatico conteniendo uno o mas grupo hidroxilo, y “poli” indicando que tienen multiples anillos en su
estructura. Los compuestos fendlicos se clasifican en cuatro clases principales: estilbenos, lignanos, acidos
fendlicos y flavonoides. Esta presentacion se enfoca en los flavonoides, y en especial en la biosintesis de los
antocianos y flavan-3-oles, por su importancia desde el punto de vista enoldgico. Los primeros por ser los
responsables del color rojo en los vinos tintos, y los segundos por su contribucién sensorial a la estructura,
amargo y astringencia, asi como también por incrementar el potencial de guarda. La biosintesis de los
antocianos es una de las vias mas estudiadas de los metabolitos secundarios, como también los flavan-3-ol
mondmeros (+)-catequina y (-)-epicatequina. Sin embargo, el mecanismo de polimerizacién y formacion de
proantocianidinas permanece inexplicada. Se presentard una revision de estas vias biosintéticas y la influencia
de factores medioambientales. La discusion de algunos casos particulares como la formacién de
prociantocianidinas galoiladas también sera presentada.

Palabras clave: Vitis vinifera, biosintesis, antocianos, flavan-3-ol

332. Caracterizacion del 5-metil-1,4-Dinitroimidazol (DNI) como nuevo agente nitrante mediado por luz
Rios, Natalia '; Chavarria, Cecilia *; Ivagnes, Rodrigo *; Radi, Rafael; Souza, José M. *

1Departamento de Bioquimica, y Centro de Investigaciones Biomédicas (CEINBIO), Facultad de Medicina
Universidad de la Republica

La nitracion de residuos de tirosina en proteinas es una de las modificaciones postraduccionales mas relevantes
inducidas por oxidantes en sistemas celulares. Recientemente se ha reportado que el DNI (5-metil-1,4-
dinitroimidazol) es capaz de inducir la formacidn de 3-nitrotirosina en proteinas a través de la fotdlisis.

En ese reporte no se describe el origen del DNI, ni la técnica sintética para su obtencidn, ademas la
caracterizacion fisicoquimica es muy vaga. Por lo tanto, en el presente trabajo describimos por primera vez la
ruta sintética para su obtencion mediante una N-nitracién con buen rendimiento (R=57%), asi como una
caracterizacion exhaustiva de sus propiedades espectroscopicas y fotoliticas.

Ademas, profundizamos en su mecanismo de accidn utilizando un conjunto de técnicas analiticas evidenciando
la formacidn del radical *NO: y radical nitroimidazol (Nle), determinamos el maximo rendimiento de nitracién
utilizando el analogo de la tirosina, 4cido p-hidroxifenilacético (R = 32%). Evaluamos su uso como un agente
nitrante alternativo en residuos de tirosina en proteinas como la alfa-sinucleina y estudiamos otras
modificaciones oxidativas inducidas por el DNI comparandolas con peroxinitrito. Posteriormente,
determinamos su citotoxicidad (baja toxicidad hasta 0.75 mM por 24 h).

Continuamos trabajando en su utilizacion como agente nitrante en sistemas celulares. Poder contar con un
nuevo agente nitrante de origen sintético como herramienta para el estudio de las modificaciones oxidativas
proteicas como 3-nitrotirosina, con mayor selectividad hacia la nitracién de residuos de tirosina y menor
formacién de otras modificaciones oxidativas de aminodcidos, resulta extremadamente Util para el campo de
la bioquimica oxidativa de proteinas.

Palabras clave: nitracion, fotdlisis, 3-nitrotirosina

333. Analisis de colocalizacion de proteina de mielina periférica-22 y Lamin-B1 en nucleos de células de
Schwann de ratones Wt yTrJ

Olsson D', Di Tomaso, MV, Vdzquez Alberdi L 2, Calero MPy Kun A %*

1 Departamento de Genética, Instituto de Investigaciones Bioldgicas Clemente Estable, Montevideo 11600,
Uruguay

2Laboratorio de Biologia Celular del Sistema Nervioso Periférico, Departamento de Proteinas y Acidos Nucleicos,
Instituto de Investigaciones Bioldgicas Clemente Estable, Montevideo 11600, Uruguay

3 Instituto de Salud Carlos I, Centro de Investigacién Biomédica en Red de Enfermedades Neurodegenerativas
(CIBERNED), Unidad de Encefalopatias Espongiformes (UFIEC), 28029 Madrid, Espafia

4Seccioén Bioquimica, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica, Montevideo 11400, Uruguay
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Mutaciones en la proteina de mielina compacta PMP22 son responsables del 70 % de todas las mielinopatias
periféricas humanas Charcot-Marie-Tooth de tipo 1 (CMT-1). El modelo murino Trembler-J (TrJ) de la variante
CMTL1E, presenta una mutacion espontdnea en pmp22, idéntica a la observada en pacientes con la misma
afeccion, la cual le impide la correcta insercion de PMP22 en la membrana, produciendo hipomielinizacidn,
agregados citoplasmaticos que bloquean las vias de detoxificacidn, dificultan el trafico intracelular y alteran la
proteostasis de la célula de Schwann (CS) y del axdn. El rol nuclear de PMP22 ha sido escasamente explorado.
Mediante inmunomacacion, recientemente pudimos demostrar la asociacién de PMP22 a regiones de
cromatina transcripcionalmente activa, ricas en la histona H3 tri-metilada (H3K4m3. Un andlisis mas detallado
del rol nuclear de PMP22, nos permitio establecer su correlacion con la Lamina B1 en regiones perinucleares,
en CS de nervio ciatico. El nivel de PMP22 fue mas alto y el de Lamina B1 mas bajos en los ratones TrJ que en
los Wt. PMP22 se localizé mas con Lamina B1 y con la eucromatina transcripcionalmente competente, que con
la heterocromatina silenciosa, con diferencias entre los genotipos Wt y TrJ. Este es un hallazgo original que nos
permite una comprension mas profunda del rol nuclear de pmp22.La caracterizacién de los blancos nucleares
de pmp22 podria abrir horizonte mas amplios no sélo en la comprensién del fenotipo neurodegenerativo sino
también en una potencial terapéutica de la afeccidn.

Palabras clave: mielinopatia, PMP22, lamina B1, células de Schwann

334. Metabolismo de acidos grasos en vacas lecheras bajo dos sistemas de produccién contrastantes en el
control del ambiente

Cadiibe, Guillermo *; Garcia-Roche, Mercedes *; Casal, Alberto ?; Jasinsky, Alejandra ?; Carriquiry, Mariana *

1 Departamento de Produccién Animal y Pasturas, Facultad de Agronomia, Universidad de la Republica,
Montevideo, Uruguay

2 Departamento de Produccién Animal y Pasturas, Facultad de Agronomia, Estacion Dr. Mario A.Cassinoni,
Universidad de la Republica, Paysandu, Uruguay

Durante el inicio de la lactancia, los requerimientos energéticos aumentan de forma exacerbada y la vaca
lechera recurre a la movilizacion de reservas corporales para hacer frente a esta demanda. Por otra parte, el
confort ambiental puede promover una adaptaciéon metabdlica mejorada.

El objetivo de este trabajo fue estudiar la movilizacion y uso hepatico de acidos grasos no esterificados (NEFA)
en tres periodos de la lactancia de vacas lecheras en dos niveles de control ambiental. Para ello, se utilizaron
veinte vacas Holstein multiparas en un sistema de pastoreo mas suplementacion asignadas al tratamiento PAS-
CTRL: encierro en establo techado con ventilacidn y aspersion o al tratamiento PAS: encierro a cielo abierto. Se
sangraron y tomaron biopsias hepaticas alos 35+ 5, 135+ 11 y 185 * 11 dias postparto (DPP).

Se midié la concentracidon de NEFA en plasma utilizando un kit comercial y la actividad carnitina-palmitoil
transferasa (CPT) en homogeneizados hepaticos mediante un ensayo basado en la reduccion de acido
ditionitrobenzoico al reaccionar con un grupo sulfhidrilo.

La concentracion de NEFA en plasma fue mayor para las vacas del grupo PAS que las vacas PAS-CTRL a los 35
DPP (0.89 vs. 0.61 mmol/L, p = 0.001), disminuyendo durante 135 y 185 DPP, sin diferencias entre grupos. La
actividad CPT fue mayor durante 35 que 135y 185 DPP (8.40, 2.04 y 1.64 mU.mg}, respectivamente p < 0.05).
En suma, nuestros resultados indican que ocurre una mayor movilizacién del tejido adiposo y utilizacién a nivel
hepatico durante la lactancia temprana.

7#. MESA BIOINFORMATICA UN AREA TRANSVERSAL A VARIAS DISCIPLINAS ¢ ORGANIZA SBBM

Coordinacion: Margot Paulino margot@fq.edu.uy
Martin Soflora msonora@pasteur.edu.uy

Mitochondrial carriers, master regulators of cell metabolism. Insight from in silico studies.

Polticelli, Fabio ® Department of Sciences, Roma Tre University, Rome, Italy

The Mitochondrial Carrier Family, also known as Solute Carrier Family 25 (SLC25), is involved in the
translocation of a wide range of molecules across the inner mitochondrial membrane (IMM). In doing so, these
carriers act as “gates” that regulate cell metabolism through the trafficking of metabolic intermediates in and
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out of the mitochondria driving anabolic and catabolic reactions such as glycolysis, Krebs cycle, beta oxidation
of fatty acids, etc. Thus, members of this family are key players in physiological and pathological states and
their activity is often deregulated in various cancer types. Structural information on these carriers is scarce and
therefore computational studies represent a valuable approach for a better understanding of their function
and for the development of drugs to target them to treat various human diseases. The application of
computational methods to members of this protein family, such as protein structure prediction, molecular
dynamics simulations and molecular docking, allowed us to get deeper insight into their structure and function
and to devise strategies aimed at developing lead compounds for drug development. Examples of these studies
will be illustrated with particular emphasis on the basic amino acids transporter (SLC25A29) and the
citrate/isocitrate transporter (SLC25A1).

335. Impacto de la cuantizacion de indicadores de calidad en lecturas de nanopore

Rivara Espasandin, Martin »*°; Balestrazzi, Lucia *°; Dufort y Alvarez, Guillermo 67 %235 58, Ochoa, Idoia;
Seroussi, Gadiel; Smircich, Pablo; Sotelo-Silveira, José; Martin, Alvaro®

1 Instituto de Computacidn, Facultad de Ingenieria, Universidad de la Republica

2 Instituto de Ingenieria Eléctrica, Facultad de Ingenieria, Universidad de la Republica

3 Seccién Gendmica Funcional, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

4 Departamento de Genética, Facultad de Medicina, Universidad de la Reptiblica

> Departamento de Gendmica, Instituto de Investigaciones Biolégicas Clemente Estable, MEC

6 Department of Electrical Engineering, Tecnun, University of Navarra, Donostia, Spain

7 Electrical and Computer Engineering, University of Illinois at Urbana-Champaign, IL, USA

8 Departamento de Biologia Celular y Molecular, Seccién Biologia Celular, Facultad de Ciencias, Universidad de
la Republica

9 Seccién Biomatemdtica, Unidad de Gendmica Evolutiva, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

La gran cantidad de valores utilizados para representar los indicadores de calidad en datos de secuenciacion
por nanoporo hace que estos sean dificiles de comprimir ocupando la mayor parte de la informacién
almacenada en archivos FASTQ (sustancialmente mas que la informacion gendmica en si). Esto nos motivé a
investigar el efecto que tiene la reduccién de informacidn en los indicadores de calidad de archivos FASTQ de
secuenciacion por nanoporo, sobre los resultados obtenidos en diferentes aplicaciones. Para evaluar este
efecto, nos enfocamos en algunas aplicaciones donde se suelen usar datos de nanoporo y donde los indicadores
de calidad son utilizados. Evaluamos este efecto sobre algoritmos de pulido de ensamblados de novo para una
comunidad microbiana simulada y un genoma humano, y sobre algoritmos de anotacidn de variantes en un
genoma humano. Repetimos estos experimentos usando varios pipelines, bajo varios niveles de cobertura y
utilizando varios cuantizadores de indicadores de calidad. En todos los casos, encontramos que la cuantizacion
de los indicadores de calidad afecta muy poco los resultados obtenidos con los datos originales (no
cuantizados). Esto sugiere que la precision utilizada actualmente para los indicadores de calidad de datos de
nanoporo puede ser innecesariamente alta y motiva el uso de algoritmos de compresion con pérdida para este
tipo de datos. Ademds, mostramos que incluso un compresor no especializado, como gzip, genera grandes
ahorros de espacio de almacenamiento después de la cuantizacidn de los indicadores de calidad.

Palabras clave: nanoporo, cuantizacién, indicadores de calidad

336. Buscando el mani perdido: estudio de la diversidad genética y estado de conservacion de arachis
hypogaea en Uruguay

Naya, Ignacio’; Castro, Ximena'; Azziz, Gastén '; Martinez, Gaston’; Vidal, Rafael’; De Almeida, Natdlia®; Bernd,
Luisa®; Vaio, Magdalena®

1Departamento de Biologia Vegetal, Facultad de Agronomia, Universidad de la Republica

2 Seccién Biomatemadtica - Unidad de Genémica evolutiva, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

3 Instituto Tecnoldgico Regional Centro Sur, Universidad Tecnoldgica del Uruguay

El género Arachis es nativo de América del Sur e incluye a Arachis hypogaea el mani cultivado. Uruguay es
centro de diversidad de A. hypogaea subsp. fastigata una de las dos subespecies reconocidas para la especie.
Las investigaciones de mani en el pais comenzaron en 1970 con el objetivo de conocer las limitaciones

48



BIOCIENCIAS

1l Jornadas Binacionales Argentina Uruguay
il Congreso Nacional 2022
“Ciencia para el desarrollo sustentable”

agrondémicas del cultivo. En los 80" se realizaron colectas por parte de la Facultad de Agronomia, para
caracterizar y conservar las variedades criollas en manos de agricultores y fueron colectadas 284 accesiones. El
Informe Pais de 1995 recomendaba monitorear, regenerar y realizar nuevas colectas de los materiales
comprometidos. Sin embargo, las mismas no fueron realizadas y si bien existen datos a nivel fenotipico, en
Uruguay no se cuenta con analisis genéticos sobre las variedades criollas. El objetivo de este trabajo es
caracterizar la diversidad genética de las variedades criollas de mani mantenidas ex situ e in situ y evaluar su
estado de conservacion. Para cumplir con tal objetivo se realizaron 34 nuevas colectas, y se caracterizaron
genéticamente junto con 19 conservadas ex situ correspondientes a colectas de los 80 mediante marcadores
SNPs. Los resultados preliminares sugieren que existe variabilidad genética entre y dentro de las poblaciones
estudiadas y que hay diferencias entre las conservadas in situ-on fam respecto de las conservadas ex situ.
Palabras clave: diversidad genética, recursos genéticos, variedades criollas

337. Prediccidon de funcion de genes en eucariotas mediante aprendizaje automatico utilizando la ubicacion
de los genes como Unica variable predictiva

Pazos Obregdn, Flavio ¥?; Silvera, Diego *; Soto, Pablo ; Yankilevich, Patricio 3; Guerberoff, Gustavo *; Cantera,
Rafael *

1Departamento de Biologia del Neurodesarrollo, Instituto de Investigaciones Bioldgicas Clemente Estable, MEC
2Unidad de Bioquimica y Proteémica Analiticas, Instituto Pasteur de Montevideo

3 Instituto de Investigacién en Biomedicina de Buenos Aires (IBioBA), CONICET-Partner Institute of the Max
Planck Society, Buenos Aires, Argentina

4 Instituto de Matemdtica y Estadistica “Prof. Ing. Rafael Laguardia”, Facultad de Ingenieria, UDELAR

La funcién de la mayoria de los genes es desconocida. La prediccion computacional de funciones de genes busca
optimizar el tiempo y los recursos destinados a la experimentacion generando hipétesis contrastables en base a
la creciente cantidad de datos disponibles. Actualmente los mejores resultados se obtienen mediante métodos
basados en aprendizaje automdtico y la integracién de distintos tipos de datos, que tipicamente incluyen
caracteristicas derivadas de la secuencia, de la estructura tridimensional o de las interacciones entre las proteinas.
Existe amplia evidencia de que, al igual que en procariotas, en organismos eucariotas las funciones de un gen no
son independientes de su ubicacidn en el genoma. Sin embargo, no existen antecedentes del uso de la ubicacion
de los genes para la prediccién funcional. En este trabajo exploramos, en cinco organismos eucariotas modelo
(Saccharomyces cerevisiae, Caenorhabditis elegans, Drosophila melanogaster, Mus musculus y Homo sapiens)
hasta qué grado la ubicacidon de un gen puede, por si sola, predecir sus funciones. Utilizamos modelos de
clasificacion jerdrquica multiclase entrenados exclusivamente con variables predictivas derivadas de la ubicacion
relativa de los genes de funcién conocida a lo largo de los genomas a los que pertenecen y obtuvimos miles de
predicciones funcionales. Evaluamos esas predicciones contrastandolas con cientos de funciones determinadas
experimentalmente luego de entrenados nuestros modelos. Encontramos que en algunos organismos y
ontologias, nuestras predicciones superan a las que se obtienen utilizando BLAST, demostrando que la ubicacion
de un gen puede ser mas informativa acerca de sus funciones que su propia secuencia.

Palabras clave: Aprendizaje automatico, prediccion de funcion, organizacion de los genomas

338. Estudio de las enzimas BCO1 Y BCO2 e interaccion con posibles ligandos

Martinez, Anabela ; Cantero, Jorge *?; Paulino, Margot *; Meléndez, Antonio 3

! Area Bioinformdtica, Departamento DETEMA, Facultad de Quimica, Universidad de la Reptblica

2 Medical Research Center, Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad Nacional del Este

3 Food Color and Quality Laboratory, Facultad de Farmacia, Universidad de Sevilla

Los carotenoides son pigmentos isoprenoides, fuentes de vitamina A en el ser humano. La primera via metabdlica
para su sintesis estd mediada por las enzimas ,B-carotenol5 ,15'-dioxigenasa (BCO1) y B,B-caroteno-9',10'-
dioxigenasa (BCO2), que escinden los carotenoides en compuestos mds pequefios, llamados apocarotenoides. El
objetivo de este estudio es caracterizar estructuralmente BCO1y BCO2 y su interaccion con distintos carotenoides
que afiaden diversidad estructural e importancia en la agroalimentacion y/o la salud. Se realiz6 un modelado por
homologia de BCO1 y BCO2 y dinamica molecular de trayectoria larga de los complejos con B-caroteno y de
trayectoria corta con el resto de los carotenoides. Los complejos se sometieron a andlisis energético y estructural.
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Para ambas enzimas, se conserva una estructura general de siete |laminas beta, y un centro catalitico formado por
Fe?* en una esfera de coordinacién octaédrica con cuatro residuos de histidina perfectamente conservados. Los
carotenoides encuentran estabilidad posicionados a una distancia 6ptima del centro catalitico, prontos para la
escision en el enlace C15-C15' para BCO1, y C9-C10 para BCO2. Mientras que en BCO1 el B-caroteno interactua
con solo siete residuos, todos ellos con anillos aromaticos, la interaccion en BCO2 es mucho mas variada respecto
ala naturaleza quimica de los residuos con los que el ligando interactua y presenta mas interacciones hidrofdbicas.
Al estudiar la interaccién de ambas enzimas con distintos carotenoides se observa que en los casos en los que hay
grupos alcohdlicos hay un aumento de la contribucidn electrostatica.

Palabras clave: Oxigenasas de escision de carotenoides, dindamica molecular, interaccién proteina-ligando

8#. MESA APLICACIONES DE LA PROTEOMICA ¢ ORGANIZA SBBM
Coordinacion: Analia Lima alima@pasteur.edu.uy

Caracterizacion de un nuevo farmaco con efectos metabdlicos: abordaje proteémico para dilucidar su
mecanismo de accién.

Dr. Jorge Rodriguez PhD e Laboratorio de Biologia Vascular y Desarrollo de Fdrmacos, Institut Pasteur de
Montevideo

La obesidad y el sindrome metabdlico tienen un alto impacto en el nimero de muertes por enfermedades no
transmisibles a nivel mundial. Ademas de modificaciones en el estilo de vida, el desarrollo farmacoldgico es
inevitable para frenar la marcha de estas condiciones médicas. Las herramientas protedmicas actuales pueden
contribuir a identificar posibles dianas moleculares que expliquen las observaciones experimentales de un
candidato farmacoldgico. A partir de conocimientos previos sobre los efectos beneficiosos de los nitroalquenos
y de los efectos metabdlicos de un farmaco establecido en la clinica, el salicilato, nuestro grupo disefié y
sintetizé el acido 5-(2nitroetenil) salicilico (SANA). Este farmaco disminuyo la obesidad inducida por dieta (OID)
y otros parametros asociados al sindrome metabdlico a dosis hasta 40 veces menores que su sillar salicilato en
ratones C57BL/6 sometidos a una dieta rica en grasas. Para tratar de comprender el origen de dichos efectos,
estudiamos el perfil protedmico diferencial del tejido adiposo blanco subcutaneo (TABs) de animales en dieta
rica en grasa tratados o no con SANA. Un andlisis de enriquecimiento de funciones biolégicas evidencié un
aumento en la degradacion de lipidos y procesos respiratorios mitocondriales, por lo que extendimos el estudio
a mitocondrias aisladas del mismo tejido. Pudimos identificar una via de termogénesis dependiente de creatina,
alternativa a UCP-1, como posible mecanismo para la disminucién de peso. Mediante andlisis de metabolitos
comprobamos que los niveles de creatina estaban aumentados en el TABs de los animales tratados con SANA.
Finalmente la deplecion de creatina revirtié el efecto termogénico del farmaco.

Mas alla de la transcripcion: regulacion del proteoma celular por p53 durante la respuesta a proteinas
desplegadas (UPR)

Dr. Ignacio Lépez PhD e Ehrlich, Ricardo *?; Portela, Maria Magdalena 3% Perelmuter, Karen °; Larghero, Irene
1. Chalar, Cora *; Féhraeus, Robin ®”%°; Durdn, Rosario 3; Bollati-Fogolin, Mariela >; Marin, Mdnica *; Ldpez,
Ignacio *°

1Seccién Bioquimica, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

?Institut Pasteur de Montevideo

3Unidad de Bioquimica y Protedmica Analiticas, Institut Pasteur de Montevideo, Instituto de Investigaciones
Bioldgicas Clemente Estable

“Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

>Unidad de Biologia Celular, Institut Pasteur de Montevideo

SINSERM UMR 1131 Institut Saint-Louis, Université Paris Cité, Paris, Francia

’RECAMO, Masaryk Memorial Cancer Institute, Brno, Republica Checa

8Department of Medical Biosciences, Umed University, Umed, Suecia

%International Centre for Cancer Vaccine Science, University of Gdarisk, Gdarisk, Polonia
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La proteina supresora de tumores p53 es un nodo de control de la homeostasis celular y regula procesos vitales
como el ciclo celular, la apoptosis y el metabolismo, entre otros. Si bien su actividad principal es la de regular
la transcripcion de forma directa, estudios recientes sugieren que p53 también coordina mecanismos de
regulacion posttranscripcional en diferentes respuestas celulares. Entre ellas se encuentra la respuesta a
proteinas desplegadas (UPR, del inglés “Unfolded Protein Response”), una via adaptativa inducida en
condiciones fisioldgicas frente a alteraciones de la proteostasis dentro del reticulo endopldasmico que se ve
perturbada en contextos patolégicos como la diabetes, enfermedades neurodegenerativas y cancer. En este
trabajo, estudiamos la variacion del proteoma de células H1299 derivadas de carcinoma de pulmén de células
no pequeinas humanas, en presencia y ausencia de p53 en condiciones de estrés en el reticulo endopldsmico
inducido por tratamiento con tapsigargina. El estudio protedmico cuantitativo sin marcado (“label-free”) se
realizé mediante aproximacion “shotgun” y usando las intensidades extraidas del cromatograma iénico (XIC,
del inglés “Extractedlon Chromatogram”). Los resultados muestran que algunos de los efectos tipicamente
asociados a la activacion de la UPR son detectados exclusivamente en presencia de p53, lo que permite
comenzar a definir una firma de la UPR dependiente de p53. Asimismo, la comparacién del proteoma con el
transcriptoma obtenido en el mismo modelo de estudio sugiere que algunos de los factores involucrados son
regulados por p53 de forma post-transcripcional, lo que constituye el foco actual de nuestra investigacion.
Palabras clave: p53, UPR, proteoma, regulacion post-transcripcional

339. Identificacion de nuevos componentes del divisoma de Corynebacterineae mediante una estrategia
protedmica de marcado por proximidad en las células vivas

Rodriguez, Azalia ; Martinez, Mariano ?; Alzari, Pedro?; Wehenkel, Anne Marie % Durdn, Rosario *

1Unidad de Bioquimica y Proteémica Analiticas, Institut Pasteur de Montevideo e Instituto de Investigaciones
Bioldgicas Clemente Estable, Uruguay

2Unidad de Microbiologia Estructural, Institut Pateur de Paris, Francia

La division celular bacteriana es un proceso dirigido por el divisoma, un complejo macromolecular cuyo
ensamblaje comienza con la polimerizacion de la proteina FtsZ en el sitio de divisidn. FtsZ participa en el posterior
reclutamiento de otras proteinas del divisoma, que en el caso de Escherichia coli y Bacillus subtilis han sido en
identificadas y caracterizadas. Sin embargo, el suborden Corynebacterineae (que incluye importantes patégenos
humanos) carece de homdlogos reconocibles para muchas de estas proteinas de division celular. Este trabajo se
centra en descifrar la arquitectura molecular del divisoma en este grupo de bacterias. Para ello, desarrollamos y
optimizamos una estrategia proteémica basada en la biotinilacién por proximidad para estudiar el divisoma de
Corynebacterium glutamicum. Generamos una cepa que expresa FtsZ fusionada a una ascorbato peroxidasa
ingenierizada (APEX2). APEX2 cataliza la oxidacién de fenol biotina en presencia de H.02dando lugar a un radical
gue reacciona con aminodcidos de proteinas cercanas. Esto nos permitido marcar el entorno proteémico de FtsZ
en la célula viva para su purificacion e identificacion por Espectrometria de Masa. Obtuvimos asi una lista de 159
proteinas, la cual fue filtrada utilizando criterios protedmicos y un exhaustivo analisis bibliografico para
seleccionar candidatos a validar. Se expresaron en C. glutamicum los candidatos fusionados a mNeon para evaluar
su localizacién subcelular. Con esto pudimos identificar 6 proteinas sin funcidn asignada previamente que
localizan en el septo, como promitentes nuevos integrantes del divisoma. Futuros estudios permitiran la
caracterizacion de estas proteinas y su rol en la divisidn celular de Corynebacterineae.

Palabras clave: divisoma, APEX, protedmica

340. Rol de FhaA en la organizacion de la envoltura celular de micobacterias: evidencias interactomicas y
fenotipicas

Rossello, Jessica*; Rivera, Bernardina*'; Forrellad, Marina?; Bigi, Fabiana® Alzari, Pedro3; Wehenkel,
Annemarie®; Malacrida, Leonel*; Durdn, Rosario®

1 Unidad de Bioquimica y Proteémica Analiticas, Instituto de Investigaciones Biolégicas Clemente Estable
/Institut Pasteur de Montevideo

2 Instituto de Agrobiotecnologia y Biologia Molecular, Instituto Nacional de Tecnologia Agropecuaria-Consejo
Nacional de Investigaciones Cientificas y Técnicas, Buenos Aires, Argentina

3 Unité de Microbiologie Structurelle, Institut Pasteur Paris
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4Unidad de Bioimagenonogia avanzada, Institut Pasteur Montevideo / UdelaR

Una de las caracteristicas mas distintivas de Mycobacterium tuberculosis es su pared celular extremadamente
compleja e impermeable que le confiere resistencia a antibidticos y cumple un rol fundamental en la virulencia e
interaccidn con el hospedero. La sintesis de dicha pared requiere de una maquinaria biosintética particular, aun
no totalmente dilucidada, que se asocia a los complejos proteicos que dirigen la elongacion y division celular. En
nuestro grupo analizamos el interactoma de FhaA, una proteina que posee homologia estructural con proteinas
de andamiaje eucariota, y que cuya funcién es auiin poco conocida. Utilizamos una estrategia interactdmica basada
en sobreexpresion y entrecruzamiento con formaldehido seguidos de purificacidn por afinidad y analisis mediante
espectrometria de masa. Entre los interactores identificados se encuentra un interactor previamente reportado
de FhaA y una gran cantidad de proteinas de funcién desconocida. En este trabajo realizamos un extenso analisis
informatico y bibliografico de esta lista de interactores qué indicé que la mayoria de estas proteinas estaban
asociadas a la sintesis de componentes de la envoltura celular, la division celular, y procesos redox. La
caracterizacion fenotipica de la cepa que sobreexpresa FhaA nos confirmé su participacidon en estos procesos.
Demostramos que la misma posee hidrofobicidad de superficie reducida y deficiencia en la formacion de biofilms.
Asimismo observamos una disminucidn en el total de lipidos recuperados en comparacion con la cepa salvaje y
cambios fotofisicos a nivel de la envoltura celular. En conjunto, nuestros resultados indican que FhaA participa en
la biogénesis de la envoltura celular de las micobacterias.

341. 4-aminobutirato aminotransferasa (ABAT) y su rol en la senescencia inducida por la terapia en melanoma
Jennyfer Martinez!, Doménica Tarallo?, Alejandro Leyva?, Rosario Durdn?, Maria Moreno3, Celia Quijano?.
1Centro de Investigaciones Biomédicas, Depto. de Bioquimica, Facultad de Medicina, UdelaR, Uruguay
2Unidad mixta de Bioquimica y Proteémica Analiticas. Institut Pasteur de Montevideo - Instituto de
Investigaciones Bioldgicas Clemente Estable

3Laboratorio de Vacunas Recombinantes, Depto. de Desarrollo Biotecnoldgico, Facultad de Medicina, UdelaR,
Uruguay

Los agentes genotoxicos empleados para el tratamiento del cancer (dacarbazina, temozolomida, radiacion) activan
la respuesta al dafio al ADN y pueden inducir apoptosis y/o senescencia celular en células tumorales y células vecinas.
El tratamiento de células de melanoma con temozolomida induce la senescencia celular, caracterizada por la
inhibicién irreversible de la proliferacion, mediada por p53/p21/Rb vy la secrecidn factores capaces de influir en la
progresion tumoral y la respuesta al tratamiento. La induccidn de senescencia en melanoma por temozolomida,
conduce a una reprogramacion metabdlica, con un aumento en la funcién y masa mitocondrial. Mediante estudios
de protedmica en fracciones mitocondriales identificamos un importante aumento en la proteina 4-aminobutirato
aminotransferasa (ABAT) en las células senescentes. ABAT participa en la sintesis mitocondrial de nucledtidos
trifosfato para el mantenimiento del nimero de copias de ADN mitocondrial. La inhibicién de ABAT conduce a una
disminucion en la relacion ADNmit/ADNnuc y afecta la respiracién maxima, sugiriendo que es necesaria para la
biogénesis mitocondrial en células senescentes. La expresion de ABAT aumenta también en tumores de melanoma
de ratones tratados con la dacarbazina, y correlaciona con un aumento en la masa mitocondial de las células
tumorales. Por ultimo, evidenciamos que la expresién de ABAT se encuentra regulada por p53, en células de
melanoma senescentes. Aspiramos a evaluar si ABAT, y la via mitocondrial de salvataje de nucledtidos, son
necesarios para el establecimiento de la senescencia celular y la adquisicidn del fenotipo secretor y constituye un
blanco para el disefio de nuevas moléculas senoterapéuticas.

9#. MESA BIOLOGIA DEL CANCER ¢ ORGANIZA SBBM-SUG

Coordinacion: Ma Ana Duhagon mduhagon@fcien.edu.uy
Mercedes Rodriguez mrodriguezteja@gmail.com
Jimena Hochmann jhochmann@fcien.edu.uy

Expositores:
1- Norbert Polacek ® Universitat Bern

“Human vault rnas as modulators of cell proliferation and tumorigenesis”
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2- Thomas Kislinger e University of Toronto
“Clinical proteomics: biomarker discovery & therapeutic targets”

3- Modnica Cappetta ¢ UDELAR
“Busqueda de nuevos marcadores epigenéticos asociados a cdncer en el Uruguay: oportunidades y desafios”

342, Estudio del rol de la inmunidad entrenada en el efecto antitumoral de salmonella LVR01

Chilibroste, Sofia ; Mdnaco, Amy *; Moreno, Maria ; Chabalgoity, Alejandro .

1Dpepartamento de Desarrollo Biotecnoldgico, Instituto de Higiene, Facultad de Medicina, Universidad de la Reptiblica
Algunas vacunas basadas en microorganismos atenuados inducen efectos de proteccidn inespecificos contra otras
patologias infecciosas y no-infecciosas. Los monocitos de pacientes vacunados con BCG responden mas
potentemente frente a un estimulo norelacionado. Esto se explica por modificaciones epigenéticas y reprogramacién
metabdlica en células de la inmunidad innata (inmunidad entrenada). La estimulacion de la inmunidad entrenada es
una alternativa con gran potencial para el desarrollo de terapias adyuvantes en céncer, y se demostrd que es un
mecanismo crucial detras de la efectividad terapéutica de la administracién de BCG en céncer de vejiga. El uso de
Salmonella atenuada como inmunoterapia frente al cancer ha demostrado un enorme potencial. La administracion
de LVRO1 (cepa generada en nuestro laboratorio) en distintos modelos murinos de cancer enlentece el crecimiento
tumoral y extiende la sobrevida de los animales. Este efecto se debe parcialmente a un fuerte reclutamiento de
células de la inmunidad innata en el tumor.

Para evaluar si LVR0O1 es capaz de inducir inmunidad entrenada realizamos un ensayo in vivo donde administramos
LVRO1 (via i.p) en animales naive y 7 dias después implantamos los tumores (via s.c). Se observé un enlentecimiento
del tamafio tumoral en los ratones que recibieron LVRO1 previamente. Actualmente estamos estudiando si se trata
de un efecto directo de LVRO1 en el tumor o si es debido al entrenamiento de las células inmunes. Entender los
mecanismos por los cudles LVR0O1 induce su efecto antitumoral resulta de gran relevancia para el uso racional de la
inmunoterapia.

Palabras clave: Inmunoterapias frente al cancer, Salmonella LVRO1, Inmunidad entrenada

10#. MESA EDICION GENOMICA DE LOS CULTIVOS e ORGANIZA SBBM

Coordinacion: Sabina Vidal svidal@fcien.edu.uy
Alexandra Castro acastro@fcien.edu.uy

Edicidn génica en papa incrementando la calidad nutricional e industrial en un marco de sostenibilidad

Dr. Sergio FEINGOLD e Coordinador del Programa Nacional de Biotecnologia, Instituto Nacional de Tecnologia
Agropecuaria, Laboratorio de Agrobiotecnologia, EEA Balcarce, Argentina

La seleccidon de genotipos superiores -plantas o animales- siempre se ha basado en la existencia de diversidad
genética. La hibridacién natural y antrépica, tanto intraespecifica como entre especies afines, seguida de
mutaciones naturales o inducidas por agentes fisicos y quimicos, fueron y siguen siendo fuentes de variabilidad
para el fitomejoramiento. El advenimiento de la ingenieria genética abrid la posibilidad de utilizar genes de
organismos no relacionados para lograr desarrollos transgénicos. Desafortunadamente, esta técnica no rindid
todo su potencial. La inesperada percepcién publica negativa, la existencia de genotipos o especies
recalcitrantes para ser transformados o regenerados y el estricto y muchas veces costoso proceso de
desregulaciéon de transgénicos, fueron algunos de los principales factores que pueden explicar este hecho. La
edicion génica constituye un gran salto en posibilidad de generar variabilidad con impacto directo en el
mejoramiento de cultivos, en especial de aquellos clonales como la papa, la yuca, la cafia de azlcar y la uva,
entre otras. Una comprension detallada de los genes, sus funciones y su regulacion es un requisito
imprescindible para el logro de los objetivos. Mas alla de la eleccion del gen blanco, la EG requiere la
introduccién funcional de la maquinaria necesaria en una célula y la posterior regeneracion de una planta
completa a partir de ésta. En el INTA, el principal Instituto Nacional de Investigacién Agropecuaria de Argentina,
estamos trabajando desde 2012 en EG, y uno de los primeros desarrollos es un genotipo con reduccion en el
pardeamiento enzimatico en tubérculo, con el objetivo de incrementar la calidad industrial y nutricional de la
papa. El pardeamiento enzimatico es causado por la actividad de las polifenol oxidasas (PPO) —codificadas una
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familia de genes que catalizan la conversion de compuestos fendlicos en quinonas, conllevando a la formacion
de complejos oscuros en los vegetales. Esto produce cambios indeseables en las propiedades organolépticas y
la pérdida de valor nutricional y comercial de los mismos y sus productos derivados. En este trabajo se edit6
genéticamente el gen de PPO de mayor expresidén en tubérculo y se evalud el efecto fenotipico resultante.
Adicionalmente se estimo el impacto econdmico de este desarrollo en la produccion e industrializacion de papa
y su incidencia ambiental. Este desarrollo, muestra la posibilidad técnica de realizar EG en papa abre la
oportunidad de abordar otros caracteres de valor nutricional e industrial para el mejoramiento de variedades
que aporten a la sostenibilidad productiva y ambiental.

Edicidn génica aplicada a cultivos usados como alimentos

Dr. Santiago Signorelli * Grupo Food and Plant Biology, Departamento de Biologia Vegetal, Facultad de
Agronomia, UdelaR

La edicidn génica via CRISPR/Cas9 tiene un gran potencial para el mejoramiento de cultivos. El fruto de banana
(Musa accuminata) tal cual lo conocemos, Cavendish, corre peligro de extincién debido a su susceptibilidad
frente al hongo Fusarium oxysporum f.sp. cubense (Foc) de raza 4 tropical (R4T), causante del mal del Panama.
La infertilidad de este cultivo imposibilita el uso del mejoramiento convencional para incorporarle resistencia
al Foc R4T. Por ello, demostrar la capacidad de realizar edicion génica en este cultivar es clave para proponer
estrategias para salvar la banana de exportacion Cavendish. Utilizando la fitoeno desaturasa como blanco
demostramos que es posible editar y regenerar plantas de banana Cavendish. A su vez, buscamos,
identificacion y editamos en banana y maiz, genes alternativos que sirvan como pruebas de conceptos y no
cuenten con las limitaciones que presentan los knock-out para la fitoeno desaturasa.

Nuestro grupo, trabaja para mejorar ciertas caracteristicas de cultivos utilizados como alimento, utilizando
diferentes metodologias, como transformacion mediada por agrobacteria, bombardeo de particulas, y
transformacién de protoplastos. En particular, aplicamos estas metodologias de edicién génica para: producir
bananas que produzcan fructanos; aji picante que toleren al potyvirus; y plantas de alfalfa que tengan una
mayor tolerancia a sequia.

343. Superando barreras genéticas con CRISPR/Cas9: plantas de tomate indeterminadas con mas licopeno
Arruabarrena, Ana’; Moltini, Ana Inés’; Luque, Eleana’; Laxague, Ignacio’; Florencia Bonjour?; Ibafiez,
Facundo?; Gonzdlez-Arcos, Matias’; Vidal, Sabina®; Lado, Joanna™.

1Estacién experimental INIA Salto Grande, INIA, Uruguay

2Estacién experimental INIA Las Brujas, INIA, Uruguay

3Laboratorio de Biologia Molecular Vegetal, Instituto de Quimica Bioldgica, Facultad de Ciencias, Universidad
de la Republica, Uruguay

Mejorar la calidad y las caracteristicas nutricionales del fruto de tomate es uno de los objetivos principales de
los programas de mejoramiento genético. Al lograr una mayor acumulacion de licopeno en el fruto mejora la
calidad comercial y, a su vez, podria aumentar su capacidad antioxidante. En tomate, las mutaciones naturales
old gold (og) y old gold crimson (og®) alteran el gen de la enzima Licopeno B-ciclasa (CYC-B) generando proteinas
no funcionales y evitando la transformacion de licopeno en 3-caroteno. En consecuencia, se generan frutos con
mas licopeno. Estas mutaciones se encuentran ligadas en fase de repulsién al alelo Sp asociado al habito de
crecimiento indeterminado. Este ligamiento genético ha dificultado la creacidn de cultivares comerciales que
combinen ambas caracteristicas. En este trabajo, partimos de una linea elite de tomate de crecimiento
indeterminado y generamos mutaciones no funcionales dirigidas al gen CYCB mediante edicidon génica,
utilizando el sistema CRISPR/Cas9. Se caracterizaron las mutaciones, se seleccionaron plantas libres de T-DNA
y se analizaron posibles cambios no deseados en genes no blanco. La linea editada presenté un contenido
mayor de licopeno y menos B-caroteno en frutos pintones y maduros al momento de la cosecha. Ademas, se
observaron diferencias en el proceso de acumulacién de licopeno poscosecha y en la tolerancia al dafio por frio
en frutos pintones almacenados a 5°C. De esta forma, fue posible crear una nueva combinacidn genética en el
tomate al combinar el habito de crecimiento indeterminado con la pérdida de funcion del gen CYC-B.
Palabras clave: Solanum lycopersicum, mejoramiento genético vegetal, biotecnologia
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344, Buscando mejorar la calidad nutricional del grano de soja y aumentar su tamafio utilizando CRISPR/Cas9
Menoni, Mariana ; Castro, Alexandra ; Gallino, Juan Pablo 1; Bonnecarrére, Victoria ?; Vidal, Sabing *

I Laboratorio de Biologia Molecular Vegetal, Instituto de Quimica Bioldgica, Facultad de Ciencias, Universidad
de la Republica, Uruguay

2 Mejoramiento genético de soja, Area de mejoramiento genético y biotecnologia vegetal, INIA, Uruguay

El grano de soja contiene aproximadamente 40% de proteina y 20% de aceite, por lo que es mundialmente utilizado
en alimentacion humana y animal. Las principales proteinas de almacenamiento son la glicinina (globulina 11S) y B-
conglicinina (globulina 7S). La B-conglicinina 7S es particularmente pobre en aminodcidos azufrados como metionina
y cisteina. Por ese motivo, cuanto mayor sea la relacion 11S:7S, se considera mejor la calidad nutricional. En relacién
al tamafio del grano, se han identificado algunos genes que controlan el crecimiento de 6rganos o semillas en plantas
modelo y cultivos. Entre ellos, los genes “BIG SEEDS” (BS) codifican para factores de transcripcion de la familia TIFY,
que interactuan con correpresores de la transcripcion. Las proteinas BS estan involucradas en la regulacion negativa
de la proliferacién celular primaria de las plantas. Se reportd que el silenciamiento génico de los dos genes BS de soja
produce aumento en el tamafo de los érganos vegetales, incluyendo hojas y semillas, asi como el aumento del
contenido de 16 aminoacidos. El objetivo del presente trabajo es mejorar la calidad nutricional del grano de soja, a
través de la edicién de genes que controlan el tamaio y composicién del grano. Este trabajo se centrd en generar
mutaciones de tipo knockout en genes asociados con el tamafio de la semilla (BS) y con la calidad de proteinas de
grano, utilizando el sistema CRISPR-Cas9. Para ello se disefiaron distintos gRNAs especificos para genes de las
subunidades a, o’ y B de la globulina 7S y para los genes BS1 y BS2. Se transformaron embriones somaticos de soja
por biolistica con construcciones génicas expresando Cas9 y los distintos gRNAs. Se seleccionaron embriones
resistentes al agente de seleccion y se genotiparon los posibles eventos editados por PCR, HRM y secuenciacion. A
la fecha, hemos identificado 3 lineas editadas para BS, conteniendo una delecion grande en el sitio blanco de los
gRNAs. A su vez, hemos identificado lineas editadas en genes de la globulina 7S, conteniendo pequefias deleciones
en los sitios blanco. Las semillas de estas lineas serdn evaluadas en cuanto al contenido y perfil de proteinas y
aminodacidos, asi como en cuanto a sus caracteristicas agrondmicas.

11#. MESA RECEPTORES DE MEMBRANA ¢ ORGANIZAN SBF —SBBM — SNU

Insulin/adenosine axis signalling in gestational diabesity

Luis Sobrevia e Cellular and Molecular Physiology Laboratory (CMPL), Department of Obstetrics, Division of
Obstetrics and Gynaecology, School of Medicine, Faculty of Medicine, Pontificia Universidad Catdlica de Chile.
Medical School (Faculty of Medicine), Sao Paulo State University (UNESP), Brazil. Department of Physiology,
Faculty of Pharmacy, Universidad de Sevilla, Seville, Spain. University of Queensland Centre for Clinical Research
(UQCCR), Faculty of Medicine and Biomedical Sciences, University of Queensland, Queensland, Australia.
Tecnoldgico de Monterrey, Eutra, The Institute for Obesity Research (IOR), School of Medicine and Health
Sciences, Monterrey, Nuevo Ledn, Mexico

Obesity is a pandemic affecting women of childbearing age, which may determine metabolic alterations in
pregnancy affecting the fetoplacental vasculature and pregnancy outcome. Pregnant women may develop
gestational diabetes mellitus (GDM) despite their prepregnancy body mass index (BMI). However, women with
pre-pregnancy obesity (BMI >30 kg/m?) that develop GDM are referred to as a different metabolic entity, i.e.
gestational diabesity (GDty), than women with pre-pregnancy normal weight (BMI 18.5-24.9 kg/m?) developing
GMD, i.e. lean-GDM. Endothelial function was assayed in freshly isolated human umbilical vein endothelial cells
(HUVECs) from GDty, lean-GDM, and non-GDM pregnancies. The study conformed to the principles outlined in
the Declaration of Helsinki. HUVECs were from full-term pregnancies from Clinical Hospital CHRISTUS-UC, Chile,
and UMCG U Groningen, NL). Transport of L-arginine and adenosine, endothelial nitric oxide synthase
activation, intracellular pH (pHi) and activity of the Na*/H* exchanger 1 were measured in the absence or
presence of insulin (1 nmol/L, 8 h). GDty and lean-GDM were associated with reduced adenosine but increased
L-arginine transport, NO synthesis, and pHi compared with non-GDM pregnancies. However, GDty effects were
less pronounced than lean-GDM. Insulin reversed GDty and lean-GDM effects requiring A2A and Al adenosine
and insulin receptor A and B receptors activation and expression. It is suggested that GDty is a metabolic
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condition that alters human fetoplacental endothelial function differently than lean GDM. GDty should be
considered a metabolic condition different from lean GDM (support: Fondecyt 1190316, Chile).
Palabras clave: endothelium, insulin, adenosine, gestational diabetes, gestational diabesity

Receptores nicotinicos: un recorrido desde el funcionamiento molecular a las implicancias terapéuticas
Cecilia Bouzat e Cecilia Bouzat, Carmen Esandi, Guillermina Hernando, Beatriz Elizabeth Nielsen, Ornella Turani,
Facundo Chrestia y Noelia Rodriguez Araujo

Instituto de Investigaciones Bioquimicas de Bahia Blanca, Departamento de Biologia, Bioquimica y Farmacia,
Universidad Nacional del Sur (UNS)-CONICET, 8000 Bahia Blanca, Argentina e-mail: inbouzat@criba.edu.ar
Existe una gran diversidad de receptores nicotinicos (nAChRs), miembros de la familia de canales idnicos
activados por ligandos (LGIC), en sistema nervioso y en células no neuronales, tanto en vertebrados como en
invertebrados. Estos receptores estan involucrados en numerosos procesos fisioldgicos, tales como contraccion
muscular, memoria, y aprendizaje. Nuestro objetivo es descifrar el funcionamiento y la modulacion de nAChRs
asociados a procesos fisioldgicos, patoldgicos y terapéuticos. Con tal fin, utilizamos sistemas de expresion del
subtipo a7, que emerge como un blanco para desérdenes neuroldgicos, neurodegenerativos e inflamatorios, y
el organismo modelo Caenorhabditis elegans, cuyos nAChRs y otros receptores de la familia son blancos de
drogas antihelminticas. Hemos determinado que a7 presenta una activacién peculiar caracterizada por una
rapida desensibilizacion, muy breve duracién del canal abierto, y una gran capacidad de modulacion.
Identificamos nuevos potenciadores alostéricos, naturales y sintéticos, con actividad neuroprotectora,
aportando asi nuevos compuestos lideres para aplicaciones terapéuticas. Ademas, demostramos que la
funcionalidad de a7 es modificada por el péptido B-amiloide y por una region de la proteina S del SARS-CoV-2,
sugiriendo roles de a7 en la enfermedad de Alzheimer y en la hiperinflamacién en COVID-19. Utilizando al
nematodo C. elegans, y aplicando ensayos de comportamiento y electrofisiologia, hemos caracterizado nAChRs
y otros receptores que intervienen en su movilidad y descubierto nuevos compuestos con potencial actividad
antiparasitaria. Nuestro trabajo genera informacién acerca del funcionamiento molecular de receptores en
situaciones fisioldgicas y patoldgicas y abre puertas para nuevas aplicaciones terapéuticas.

Palabras clave: canales idnicos, receptor nicotinico, patch clamp, C. elegans

To be or not to be: what is the function? The exquisite biophysics of the golgi Reassembly and stacking
proteins

Dr. Antonio Costa-Filho ® Departamento de Fisica, Faculdade de Filosofia, Ciéncias e Letras de Ribeirdo Preto
Golgi Reassembly and Stacking Proteins (GRASPs) are involved in cell processes that seem paradoxical: they are
responsible for shaping the Golgi structure and participate in unconventional secretion pathways that bypass the
Golgi. The exact molecular mechanisms underlying each process remain elusive. Their structures are constituted by
the C-terminal SPR domain and the N-terminal GRASP domain, formed by two PDZ subdomains.

Structural data have been limited to the GRASP domain. This talk will show results obtained with full-length GRASPs,
which unravel unexpected structural features: the presence of intrinsically disordered regions (IDRs) and their
capacity to form fibril-like structures and undergo liquid-liquid phase separation (LLPS). Our data offers a robust
molecular rationale for the longrecognized asymmetry of the PDZs regarding the number and diversity of interacting
partners. A comparison of our in vitro biophysical data of GRASPs from fungus, yeast, and humans shows that only
one of the human GRASPs (GRASP65) is similar to the lower eukaryotes. We also show that GRASPs can transition to
different higher-order oligomers, such as amyloid-like fibrils, and undergo LLPS under conditions that mimic those
found during cellular stress. We propose a model of how the cell could use the GRASP sensitivity to changes in its
local environment to trigger those transitions, thus impacting its role during different cell-cycle periods.

345. El inmunoreceptor CD300f contribuye a un envejecimiento saludable al regular el metabolismo, la
inflamaciodn y el declive cognitivo

Evans, Frances'?; Ali, Daniela?; Rego, Natalia®; Lago, Natalia?; Cawen, Fabio Andrés?; Pannunzio, Bruno®?;
Negro-Demontel, Maria Luciana®?; Sdnchez-Molina, Paula®; Reyes, Laura®; Paolino, Andrea®; Mulet, Ana
Paula®; Schlapp, Geraldine®; Meikle, Maria Noel?; Quijano, Celia®; Bresque, Mariana’; Crispo, Martina®; Savio,
Eduardo®; Escande, Carlos’, Peluffo, Hugo?
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1Departmento de Histologia y Embriologia, Facultad de Medicina, UDELAR

2Laboratorio de Neuroinflamacion y Terapia Génica, Institut Pasteur de Montevideo

3Unidad de Bioinformadtica, Institut Pasteur de Montevideo

“Departmento de Biologia Celular, Fisiologia e Inmunologia Universitat Autdbnoma de Barcelona, Espafia
>Centro Uruguayo de Imagenologia Molecular (CUDIM)

SCEINBIO, UdelaR

’Laboratorio de Enfermedades Metabdlicas y Envejecimiento, Institut Pasteur de Montevideo 3Unidad de
Biotecnologia en Animales de Laboratorio, Institut Pasteur de Montevideo

En los ultimos afos han surgido trabajos que sugieren que los inmunoreceptores, participan en procesos
relacionados con el envejecimiento. CD300f, un inmunoreceptor expresado fundamentalmente en las células
mieloides, limita la severidad de diferentes patologias inflamatorias al regular el sistema inmune innato. En este
trabajo, estudiamos si CD300f incide sobre la fisiopatologia del envejecimiento. Para ello, envejecimos ratones
CD300f-/- y WT y los evaluamos a lo largo de 30 meses. En cuatro cohortes diferentes, alojadas en dos bioterios
distintos observamos una reduccién significativa en la sobrevida de machos y hembras CD300f-/-. La ausencia de
CD300f condujo a un incremento progresivo de la inflamaciéon hepatica, cerebral y sanguinea con el
envejecimiento. Los estudios de aprendizaje y memoria evidenciaron un declive cognitivo mayor en los ratones
CD300f-/- a partir de los 18 meses. A su vez, por medio de estudios de PET/CT con [18F]-FDG hallamos un
hipometabolismo cerebral en las hembras CD300f-/- de 18 meses. Estas alteraciones funcionales cerebrales
podrian correlacionarse con el aumento en la expresion de los genes de microglia asociada a patologias (DAM) y
alteraciones en marcadores de fragilidad en ratones envejecidos CD300f-/- que determinamos por RNAseq.
Asimismo, observamos ataxia en ratones CD300f-/- de 25 meses. El envejecimiento indujo una reduccion en la
gluconeogénesis y en la capacidad de mantener la glicemia en las hembras CD300f-/-. En su conjunto, estos
resultados sugieren que la modulacion del inmunoreceptor CD300f podria tener un impacto en el envejecimiento
y podria ser una diana terapéutica para atenuar procesos y enfermedades relacionadas con el envejecimiento.
Palabras clave: inmunoreceptor CD300f, envejecimiento, inflamacién

346. Rol del ATP y los receptores purinérgicos de tipo P2X7 en la plasticidad sinaptica homeostatica.

Rafael, Alberto’; Vitureira, Nathalia®

1 Laboratorio de Comunicacion Sindptica. Departamento de Fisiologia. Facultad de Medicina, Universidad de la
Republica

La plasticidad sinaptica homeostatica (PSH) estabiliza la actividad de una neurona o circuito neuronal,
modificando la funcidn sinaptica en direccién compensatoria a las alteraciones del circuito. Estos mecanismos
operan a nivel pre y postsindptico.

Numerosos autores han caracterizado el rol fundamental del ATP como neuromodulador de la transmisién
sindptica. Sus mecanismos de accion estan mediados por receptores purinérgicos especificos del tipo P2.

En este trabajo analizamos el rol del ATP y la sefializacidn purinérgica en el ajuste homeostatico de la funcion
presindptica luego de un periodo de inactividad prolongado.

Nos resulta de especial interés, analizar los cambios que ocurren en la terminal presinaptica luego de la
activacion de esta via de sefializacion, y que podrian conducir al restablecimiento de la homeostasis del circuito
mediante la utilizacion de aproximaciones farmacoldgicas y genéticas, técnicas de deteccidon inmune e
imagenologia funcional en cultivos disociados de hipocampo murino, evidenciamos que el ajuste homeostatico
de la funcidn presinaptica requiere la liberacion de ATP de origen glial, mediante una via de liberacion
dependiente de Conexina43.

A nivel presinaptico, este nucleétido activa receptores del tipo P2X7 presinapticos, modulando la disponibilidad
de Ca?* citosdlico y el reciclaje de vesiculas sindpticas.

Los resultados obtenidos muestran por primera vez la importancia de la comunicacién neurona-glia y, en
particular, de la sefializacion purinérgica en el ajuste homeostatico de la funcién presinaptica dependiente de
actividad.

Palabras claves: Plasticidad sinaptica homeostatica, ATP, P2X7
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347. Intoxicacién aguda por plomo causa fallas cardiacas por accién directa en corazon

Luisina Chavarria®, Romina Cardozo?, Axel Santander?, Florencia Savio®, Nicolds Mujica®, Lucia DomingueZz?,
Milagros Benitez?, Valentina Guizzo?, Carlos Costa’, Gonzalo Ferreira®.

1Departamento de Biofisica. Facultad de Medicina, Montevideo, Uruguay. # autor correspondiente

El plomo (Pb?*) es un metal pesado, no biodegradable, que puede ocasionar intoxicaciones agudas o crénicas
sin dosis umbral, con una prevalencia variable (0.5 a 3%). Su forma mas comun es como catién divalente con
dimensiones muy parecidas al calcio (Ca?").

Debido a ello, decidimos explorar si la intoxicaciéon por Pb?* es capaz de interferir con sitios de unién a Ca%,
eligiendo como modelo el corazén, dada su alta dependencia del Ca?* para su correcto funcionamiento.
Corazones aislados de cobayo fueron retroperfundidos por las coronarias con Tyrode 1.8 mM Ca?*. En dichos
corazones se registro tension y la respuesta eléctrica simultaneamente. Mediante fibras dpticas, se observé el
corazdn desde dentro, excitdndose fluoréforos especificos para Pb?* (LG). Cardiomiocitos ventriculares fueron
aislados por métodos enzimaticos, y se tifieron con LG o pigmentos sensibles a Ca?, observdndose mediante
microscopia confocal. La actividad eléctrica en células aisladas fue registrada mediante patch-clamp. Se
observé un efecto inotrépico negativo del Pb?* y una prolongacién de la duracién del potencial de accién
compuesto, en corazones aislados. En estos corazones se detectd entrada de Pb?* por tincién por LG, en casi
todas sus células.

A nivel de miocitos aislados, se observdé aumento de la fluorescencia de LG ante estimulacidn extracelular, la
cual fue bloqueada con 1-5 uM de Nifedipina. La liberacidn y recaptacidn de Ca? por el reticulo sarcoplasmatico
fue alterada. Los resultados sugieren que Pb?* es capaz de alterar la funcién cardiaca directamente, ingresando
a cardiomiocitos mediante canales Cav1.2. Financiado por CSIC, ANII, PEDECIBA a GF.

Palabras clave: plomo, calcio, cardiotoxicidad, miocitos

12#. MESA USINA CODIGOS DE BARRA DE LA VIDA ¢ ORGANIZA SUG
SIMPOSIO: USINA DE CODIGOS DE BARRA DE LA VIDA- URUGUAY

Los Cédigos de Barras de la Vida (CBV) comprenden un sistema estandarizado para identificar especies basado
en ADN, apropiado tanto para investigacion bdsica como aplicada. La informacion generada tiene diversas
aplicaciones como la proteccion de recursos naturales y especies amenazadas, el control de plagas agricolas, la
identificacion de vectores de enfermedades, el monitoreo de la calidad del agua, la identificacion de plantas
medicinales y la trazabilidad alimentaria, entre otros.

El objetivo de esta mesa es la de plasmar los esfuerzos de distintas instituciones para desarrollar los CBV en
Uruguay y avanzar en la caracterizacion de la biodiversidad nacional. Se presentan proyectos en ejecucion que
surgen tanto de la academia como de la ciencia ciudadana. Sobre el final, nos daremos una instancia para
discutir sobre posibles sinergias y evaluar vacios de informacion.

Presentacidon del proyecto: Usina de cédigos de barra de la vida Uruguay

Da Silva, Cecilia’; Bonifacino, Mauricio?; Camargo, Arley?; Sequi, Rosina®; Cosse, Mariana®

1PDU Espacio de Biologia Vegetal del Noreste, sede Tacuarembd, CENUR Noreste, Universidad de la Republica
2 Departamento de Biologia Vegetal, Facultad de Agronomia, Universidad de la Republica

3 Laboratorio Biogeografia y Evolucidn, sede Rivera, CENUR Noreste, Universidad de la Republica

4 DINACEA-Ministerio de Ambiente

> Departamento de Biodiversidad y Genética, Instituto de Investigaciones Biolégicas Clemente Estable

El impacto humano en el ambiente configura un escenario complejo para la biodiversidad. Es importante avanzar
en su descripcidn y catalogacion de manera efectiva. Pero los taxdnomos son escasos y enfrentan situaciones
complejas, como la determinacién de especies cripticas o en estadios embrionarios. Por ello han surgido
alternativas como los Cddigos de Barras de la Vida (CBV), un sistema estandarizado para identificar especies
basado en ADN, con aplicaciones diversas. En 2018, con financiamiento del Convenio sobre la Diversidad Bioldgica,
iniciamos un Nodo CBV Nacional, participando 11 instituciones. Nuestra hipdtesis es que la generacidon de una
base de referencia de CBV, representativa de la biodiversidad nacional, permitird resolver problemas de
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determinacidn taxondmica con aplicaciones en dareas productivas y ambientales. Nuestro objetivo es establecer
sinergias para avanzar en esta base de referencia, obtener recursos financieros, y capacitar recursos humanos. En
2022 se inicia una Usina de CBV financiada por FMV-ANII, estableciendo una red de Laboratorios de cinco
Instituciones (DINACEA-MA, MNHN-MEC, IIBCEMEC, INIA, Udelar); realizamos un curso PEDECIBA sobre la
tematica, comenzamos la generacién de vouchers y secuencias de vegetales forrajeros, parasitoides y hongos. La
conformacion de esta Usina debe facilitar la acumulacion de datos de CBV junto con los vouchers de referencia
en colecciones. Esto implica: colecta de ejemplares; preparaciéon de especimenes y coleccidn; banco de ADN;
generacion de secuencias; analisis bioinformatico; y generacién y mantenimiento de una base de datos en linea
como centro de colaboracién para la comunidad cientifica y recurso publico para la ciudadania.

Financiamiento ANII-FMV_1_2021_1_166380.

Palabras clave: Cdodigos de Barras de la Vida; Convenio sobre la Diversidad Bioldgica; Bases de referencia de
secuencias; Biodiversidad

Barcoding para la gestion y la toma de decisiones en biodiversidad, su rol en el marco del convenio de
diversidad biolégica

Mello, Ana Laura * Direccion Nacional de Biodiversidad y Servicios Ecosistémicos, Ministerio de Ambiente

El Convenio de Diversidad Bioldgica de las Naciones Unidas es un acuerdo multilateral que entré en vigor en el
afio 1993 y cuenta en la actualidad con 196 Estados parte, siendo sus objetivos i) la conservacién de la
biodiversidad; ii) la utilizacion sostenible de sus componentes; iii) y la participacion justa y equitativa en los
beneficios que se deriven de la utilizacion de los recursos genéticos. Sin embargo, las evaluaciones globales
coinciden en que los esfuerzos para revertir la pérdida de diversidad bioldgica y promover su uso sostenible han
sido significativos pero insuficientes. Entre las principales causas subyacentes de pérdida de biodiversidad en
Uruguay se encuentra la debilidad en la generacién y gestion de informacién relevante para la formulacién de
politicas y toma de decisiones. En la actualidad las técnicas basadas en ADN, y particularmente el DNA barcoding,
son herramientas con mucho potencial para mejorar las capacidades en la gestion de la biodiversidad,
particularmente la identificacion de especies amenazadas, especies exdticas invasoras, o aquellas bajo
regulaciones especiales. En este contexto, el objetivo de este trabajo es analizar cdmo las técnicas de barcoding
pueden contribuir con la conservacién y el uso sostenible de la biodiversidad de Uruguay en el marco de la
elaboracién de una nueva Estrategia Nacional de Biodiversidad alineada con los compromisos globales post 2020.
Palabras clave: Convenio de Diversidad Bioldgica; DNA barcoding; Cédigos de Barra de la Vida; Estrategia de
biodiversidad

Descripcion de la funga del Uruguay por barcoding de ADN

Alejandro Sequeira’, Francisco Kuhar?, Mariana Cosse?

1Funga-Uruguay

2 Instituto Multidisciplinario de Biologia Vegetal, CONICET- Argentina

3Departamento de Biodiversidad y Genética, Instituto de Investigaciones Biolégicas Clemente Estable

Los primeros antecedentes en el estudio sistematico de los hongos del Uruguay se remontan al trabajo del Dr.
Rodolfo Talice en la década de 1960. A partir de 2013, con la publicacién de una Guia de Identificacidn de
Hongos, Alejandro Sequeira comenzd un trabajo sistemdtico de caracterizacién de la funga uruguaya, que
actualmente suma en su tercera ediciéon de 2022 el relevamiento de mas 300 especies. A pesar de estos
esfuerzos, muchos taxones implican grandes dificultades en su certera determinacion. En los ultimos afios, la
identificacion taxondmica por medio de Cédigos de Barra de la Vida (CDB-barcoding de ADN) ha permitido
abordar incertidumbres taxonémicas con mayor precision, asi como promete clarificar relaciones filogenéticas.
En el marco del proyecto «Usina de cédigos de barras de la vida - Uruguay» hemos comenzado a caracterizar
molecularmente los hongos presentes en nuestro pais, por medio de una secuencia de unos 600 pb de la region
del espaciador transcrito interno (ITS). Hasta el momento hemos analizado 36 ejemplares y se han podido
determinar 15 especies. Para cuatro hongos (Phlebopus sp.; Podoscypha sp.; Lepiotaceae sp. y Lyophyllaceae
sp.) las secuencias obtenidas presentan indices de similitud menores al 97% con las secuencias existentes en
las bases de referencia publicas (GenBank). Estos resultados sefialan la importancia de avanzar en la
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identificacidon de las especies de hongos que se encuentran en nuestro pais, a la vez que generan nuevas
hipdtesis sobre la composicidon taxondmica e historia biogeografica de la funga uruguaya.

Financiamiento ANII-FMV_1_2021_1_166380.

Palabras clave: Cddigos de Barra de la Vida; Biodiversidad; Hongos

348. DNA barcoding: identificacion de pulgones asociados al cultivo de pimiento

Giambiasi, Mario *; Rubio, Leticia ?; Buenahora, José?

1Biotecnologia, Instituto Nacional de Investigacién Agropecuaria, Regional Salto Grande

2Fitopatologia, Instituto Nacional de Investigacién Agropecuaria, Regional Salto Grande

3Entomologia, Instituto Nacional de Investigacion Agropecuaria, Regional Salto Grande

Los pulgones son insectos pertenecientes al orden Hemiptera, se caracterizan por tener altas tasas de
crecimiento poblacional. Esta plaga se alimenta de la savia de las plantas y trasmiten importantes
enfermedades virdsicas, lo que ocasiona dafios a los cultivos. La identificacion taxondmica de pulgones no
resulta sencilla debido a que existen mas de 4000 especies. Ademas, se deben analizar aspectos morfoldgicos,
como su coloracidn, que puede verse alterada por diferentes motivos. DNA Barcoding es una herramienta que
permite identificar un insecto sin importar el estado de desarrollo o aspectos morfoldgicos. Pero para que esto
ocurra, se debe contar con datos de asociaciones entre identificaciones taxonédmicas y secuencias de ADN de
la especie, que se encuentran disponibles en bases de datos de libre acceso. Para identificar las especies de
pulgones que estaban afectando los cultivos de pimiento de la regién norte de Uruguay, se colectaron
especimenes de 6 predios representativos. Los ejemplares fueron codificados y fotografiados antes de realizar
la extraccién de ADN, para luego secuenciar la region COl mitocondrial. Las identidades taxondmicas de
nuestras secuencias de ADN se obtuvieron utilizando las herramientas BLAST y BOLD Systems. Las especies
encontradas hasta el momento fueron Myzus persicae y Aphis gossypii. Las caracteristicas morfoldgicas de los
individuos coinciden con las descriptas para estas especies. Concluimos que el DNA Barcoding es una
herramienta que permite una efectiva identificacion de pulgones. La incorporacion de esta técnica a los
estudios tradicionales aporta celeridad y precision a los resultados.

Palabras clave: horticultura, Aphididae, entomologia

349. Un breve vistazo a los invertebrados de Uruguay con la lupa del ADN mitocondrial

Capurro, Leandro™*; Jorge, Gabriella?; Failla, Gabriela®; Arocena, Rafael’; Castro, Manuel’; Brugnoli, Ernesto?;
Martinez, Claudio®

1Seccién Limnologia, Instituto de Ecologia y Ciencias Ambientales, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica
2Grupos disciplinarios Agroecologia - Departamento de Sistemas Ambientales, Facultad de Agronomia,
Universidad de la Republica

3Seccién Zoologia de Invertebrados. , Instituto de Biologia, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica
4Oceanografia y Ecologia Marina, Instituto de Ecologia y Ciencias Ambientales, Facultad de Ciencias,
Universidad de la Republica

>Laboratorio LaTraMA, Seccién Bioquimica, Instituto de Biologia, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica
Los invertebrados comprenden los phyla de animales mas diversos del planeta. Muchos de ellos estan pobremente
estudiados y su diversidad y sistemdtica aun estda por dilucidarse. En los sistemas terrestres, dulceacuicolas y marinos
cumplen un rol fundamental dentro de los ecosistemas que integran. La pérdida del habitat, las especies exdticas
invasoras y la contaminacion estan poniendo en peligro su diversidad bioldgica. Mediante la utilizacién del llamado
Cddigo de Barras de la Vida (fragmento de ADN mitocondrial del gen codificante de la citocromo oxidasa |, Barcoding)
se estudid la diversidad genética y especifica de varios grupos de invertebrados terrestres y acuaticos presentes en
Uruguay. El objetivo fue profundizar en la biodiversidad especifica y genética en nuestro pais y comprender los patrones
biogeograficos de determinadas especies. Se estudiaron diferentes clados de lombrices terrestres nativas de ambientes
naturales y agricolas para dilucidar su taxonomia y sistematica; se secuencid el nemertino dulceacuicola (Prostoma sp.),
y aungue no fue posible dilucidar la especie, se discuten las fortalezas y limitaciones de la metodologia. Se realizd
ademas el Barcoding a hidromedusas, “tapiocas” (Liriope tetraphylla) de la costa de Maldonado comparandose con las
del resto del mundo a fin de determinar relaciones existentes entre ellas. Este trabajo constituye un aporte primario,

60



BIOCIENCIAS

1l Jornadas Binacionales Argentina Uruguay
il Congreso Nacional 2022
“Ciencia para el desarrollo sustentable”

pero necesario, para comenzar a comprender las relaciones filogenéticas de algunos grupos de invertebrados
uruguayos en un contexto ambiental amenazado por forzantes antropicas multiples.
Palabras clave: Barcoding, Biogeografia, Filogeografia, Ecologia Molecular, Biodiversidad

350. Estudio de la diversidad de roedores en Egagropilas de Tyto furcata utilizando secuenciacion de alto
rendimiento del citocromo b (metabarcoding)

Gonzdlez-Barboza, Matias *; Capurro, Leandro ?; Vettorazzi, Renzo 3

IDepartamento de Biodiversidad y Genética, Divisién Biologia Molecular y Genética, Instituto de Investigaciones
Bioldgicas Clemente Estable

2Seccién Bioquimica, Instituto de Biologia, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

3Laboratorio de Biologia Parasitaria, Departamento de Biologia Celular y Molecular, Facultad de Ciencias-
Instituto de Higiene, Universidad de la Republica

Las egagropilas depositadas por rapaces son ampliamente utilizadas para estudiar la riqueza, abundancia y
distribucion de micromamiferos (tipicamente roedores). La metodologia tradicional se basa en la identificacion
morfoldgica de restos dseos, lo cual requiere una elevada experticia taxondmica y no siempre se logra
determinar la especie. El metabarcoding, mediante secuenciacién de alto rendimiento, permite la
identificacion molecular de las taxa presentes en muestras complejas. En el marco del curso “Entrenamiento
en técnicas de codigos de barra de la vida” (financiamiento PEDECIBA), nos propusimos evaluar el ensamble de
roedores a partir de una egagrépila de Tyto furcata colectada en Kiyu, San José. Utilizamos un juego de
cebadores especificos, que amplificaron un fragmento de 136 pb del citocromo b, y que no habia sido
previamente utilizado en roedores sudamericanos. La secuenciacién se realizé en la plataforma lon Torrent
(IBCE) y los reads se analizaron en el software libre SEED2. Se filtraron las secuencias por tamafio y calidad y
posteriormente se realizd un analisis de BLASTn contra la base de datos del NCBI. Los principales componentes
de la dieta encontrados se corresponden a aves de pequefio porte y roedores. Para este ultimo grupo se
determinaron 4 especies con alta resolucion. Scapteromys tumidus fue la mas abundante, sugiriendo que el
animal depreda cerca de zonas inundables; y, en segundo lugar, Mus musculus, especie exdtica, pero
comunmente depredada por T. furcata. Mediante este estudio se probd la sensibilidad y practicidad del
metabarcoding, lo cual contribuira en estudios dietarios, asi como monitoreo de micromamiferos.

Palabras clave: roedores, egagrépilas, metabarcoding

351. Biotecnologia y barcoding: anilisis de alimentos

Martinez, Claudio ; Alfonso, Florencia'; Gdndaras, Rosario®; Arleo, Mailén 1.

1 LaTraMA: Laboratorio de Trazabilidad Molecular Alimentaria, Seccién Bioquimica, Departamento de Biologia
Celular y Molecular, Instituto de Biologia, Facultad de Ciencias. Colectivo Interdisciplinario TA. Udelar.
clau@fcien.edu.uy

El ADN remanente en matrices alimentarias sirve como trazador, habida cuenta que su secuencia permanece lo
suficientemente intacta en los procesos de manufactura de los alimentos, como para ser recuperado y analizado
mediante técnias moleculares, siendo la PCR y sus variantes la mas empleada para este tipo de analisis. Nuestro
Laboratorio LaTraMa (Laboratorio de Trazabilidad Molecular Alimentaria, Seccién Bioquimica, Facultad de
Ciencias) analiza de matrices alimentarias y sus materias primas, utilizando el ADN remanente como trazador de
especies animales y vegetales, incluyendo organismos genéticamente modificados, o transgénicos. En este
sentido, somos el laboratorio de referencia que apoya académicamente al Laboratorio de Bromatologia de la
Intendencia de Montevideo y al de la Intendencia de Paysandu, encargados de realizar los analisis de las muestras
alimentarias departamentales, dentro del marco legal de los decretos departamentales de etiquetado obligatorio
de alimentos transgénicos. Se han realizado mas de 600 analisis de deteccidn y cuantificacién del ADN proveniente
de soja y maiz transgénicos, y cuyos resultados seran resefiados en esta breve presentacién. Por otro lado, hemos
analizado varias matrices en cuanto a su composicidn especie especifica (Quesos, hamburguesas, panchos, salsas
de tomate, dulce de membrillo, yerba mate, entre otros) utilizando marcadores moleculares tipo barcoding,
especificos de animales y vegetales, dependiendo de la matriz analizada. En esta presentacidn se discutiran los
pros y contras de los marcadores de barcoding en este tipo de andlisis, asi como las perspectivas planteadas por
las nuevas tecnologias de edicidon génica y sus métodos de andlisis.
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352. Tipificacion molecular del polen en mieles de abeja usando ADN metabarcoding

Camargo, Arley *; Vargas, Rodrigo %3; Nolla, Sarita ?; Lima, Laura; Senseber, Mateo *; Cosse, Mariana *
lLaboratorio Biogeografia y Evolucién, CENUR Noreste, Sede Rivera, Universidad de la Republica

2Centro Regional de Profesores del Norte, Consejo de Formacién en Educacién, Administracién Nacional de
Educacion Publica

3Division Estrategias y Articulacion Regional, Intendencia Municipal de Rivera

“Departamento de Biodiversidad y Genética, Instituto de Investigaciones Biolégicas Clemente Estable

La determinacion de la composicidn botanica de mieles de abeja mediante ADN metabarcoding del polen representa
una alternativa a las técnicas palinoldgicas. Se obtuvieron muestras de miel directa de los apiarios en bosque nativo
(Valle del Lunarejo), plantacion de eucaliptus y pradera de trébol blanco. En el Valle del Lunarejo se realizé un muestreo
de la flora melifera para caracterizar la oferta de polen. Se extrajo ADN de las plantas y de la miel mediante protocolo
CTAB. Se amplificé un fragmento del intréon UAA del gen cloroplastico trnl para las plantas y las mieles, que se secuencio
mediante Sanger (Macrogen) y plataforma lon Torrent (IIBCE). Se utilizd el programa Seed?2 para filtrar los reads por
tamaio y calidad. Se determinaron OTUs mediante agrupamiento, considerando una diferencia minima de 2% vy
excluyendo quimeras. También se analizé una mezcla de ADN de varias plantas conocidas para evaluar la performance
del metabarcoding. Las mieles de eucaliptus y de trébol blanco fueron uniflorales, con altos porcentajes de prevalencia
para Eucalyptus sp. (68%) y Lotus sp. (72%), respectivamente. La miel del bosque nativo resultd ser multifloral, con
prevalencia de Mimosoideas (31%), Oxalis sp., Lotus sp., Eucalyptus sp., Croton sp., entre otras. La evaluacién indicé que
la técnica determind todas las especies de la mezcla correctamente, aunque con sesgos en las proporciones esperadas.
Concluimos que el ADN metabarcoding es una técnica validada y versatil para la tipificacién botanica de la miel y nos
proponemos expandir nuestro estudio a la tipificacion de mieles de todo el pais.

13#. MESA SUG SOCIEDAD URUGUAYA DE GENETICA
CONFERENCIA

Primer genoma completo del bocachico colombiano, Prochilodus magdalenae. Genémica a ritmo de cumbia
Nélida Rodriguez Osorio ® Unidad de Genémica y Bioinformdtica-Departamento de Ciencias Bioldgicas (Centro
Universitario Regional Litoral Norte, Universidad de la Republica)

El bocachico, Prochilodus magdalenae, es un pez del orden Characiforme endémico de las cuencas Magdalena-
Cauca, Atrato y Sinu de Colombia. El bocachico ha sido crucial en la pesca artesanal colombiana, ocupando el
primer renglén en las pesquerias y es un emblema de la cultura de este pais. Es tal su importancia, que se le
han escrito varias canciones* y se menciona en muchas mas. Pero debido a la sobrepesca, la mineria, el
taponamiento de ciénagas, las actividades agropecuarias expansivas y los vertimientos domésticos e
industriales en los rios que habita, su poblacion se ha reducido considerablemente en las Ultimas décadas. Hoy,
el P. magdalenae es una especie catalogada como vulnerable y en peligro en algunas regiones colombianas,
para la cual se adelantan diversos programas de repoblamiento como estrategia de conservacion. Sin embargo,
su caracterizacidn genotipica es escasa y se ha enfocado especialmente en la identificacion de microsatélites,
ya que no se contaba ni con una secuencia mitocondrial completa. En colaboracion con el grupo de
investigacion en peces nativos GIPEN de la Piscicola San Silvestre en convenio con ISAGEN S.A. E.S.P
(Barrancabermeja, Colombia), la universidad de Antioquia (Medellin, Colombia) y el laboratorio de Gendmica
Marina (Shenzhen, China), obtuvimos el primer draft del genoma de una hembra de bocachico mediante una
estrategia que incluyd varias plataformas de secuenciacion de ADN de segunda y tercera generacion. El
ensamblaje de novo obtenido inicialmente con MaSuRCA fue muy fragmentado, con mas de 20.00 scaffolds y
un N50 de 179.561. Se realizdé un segundo ensamblaje con Platanus y DBG2OL con lo cual se redujo el nimero
de scaffolds a 7.856 y se aumentd el N50 a 348.313. La longitud total del genoma obtenido: 1,2 Gb, estd en el
rango de los genomas de otros caracidos y el porcentaje de GC de 42% también coincide con lo observado en
estos. La anotacion del genoma identificéd 39.125 modelos de genes, con 92,4% de completitud BUSCO, valor
muy satisfactorio para el primer draft de un genoma. Este ensamblaje de la hembra se usé como referencia
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para ensamblar por mapeo el genoma de un macho, anotando e identificando genes del cromosoma Y. Como
resultado presentamos la primera secuencia genémica completa y anotada del género Prochilodus y de la
familia Prochilodontidae. Esta versidn del genoma contribuye a la caracterizacidon genética del bocachico
colombiano vy facilitara las estrategias de repoblamiento, pero también, servird como referencia para otras
especies del mismo género, como el sabalo jetdn (boca grande), Prochilodus lineatus, propio del rio Uruguay y
sus afluentes. Cumbias colombianas dedicadas al bocachico, para acompaniar la lectura de este resumen: El
bocachico del Sinu, El bocachico, La subienda, Bocachico frito

353. Caracterizacidon del genoma mitocondrial del bagre negro, Rhamdia quelen, en Uruguay

Ariosa, Sofia 1; Etchemendy, Magdalena *; Altieri, Ana ; Rios, Néstor *

1 Seccién Genética Evolutiva, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

Rhamdia quelen pertenece al Orden Siluriformes y constituye un valioso recurso zoogenético de la region
Neotropical, de importancia en pesquerias y para la acuicultura. Abordajes filogeograficos en las grandes
cuencas de la region cis andina basados en el marcador mitocondrial citocromo b han concluido que R. quelen
representa un complejo de especies integrado por al menos siete linajes mitocondriales. En nuestro pais se
encuentran tres de estos linajes: Rg2 presente en la cuenca del Rio Cuareim; Rg4 en las cuencas del Rio Negro,
Laguna Merin y Rio Uruguay; finalmente, Rg6 que se encuentra en todas las cuencas de Uruguay. Debido a la
ausencia de un genoma mitocondrial de R. quelen y teniendo en cuenta la profunda divergencia encontrada en
este complejo de especies, nos propusimos caracterizar el genoma mitocondrial de los tres linajes de R. quelen
presentes en Uruguay. Con este objetivo secuenciamos en plataformas DNBseq muestras de ADN total de ocho
especimenes de los tres linajes. Todos los genomas mitocondriales fueron ensamblados completamente y
variaron de 16475 a 16477 pb, dentro de estos sitios, 1045 fueron variables. Se anotaron 37 genes: 22 ARNt;
13 codificantes; y dos ribosomales. Al analizar la relacién de la tasa de sustituciones no sindnimas y la de
sindnimas (Ka/Ks), se encontré que los 13 genes codificantes mostraron valores que varian entre 0,01 (COX1)
y 0,10 (NADH2). Estos valores de Ka/Ks evidencian la accion de la seleccién purificadora en la evolucion de estos
genes.

Palabras clave: Rhamdia quelen, genoma mitocondrial, linajes mitocondriales

354. Evaluando el potencial del XP-GWAS en Eucalyptus; la heteroblastia foliar como caso de estudio
Giorello, Facundo *; Farias, Joaquina *; Basile, Patricia *; Balmelli, Gustavo ?; Da Silva, Cecilia *

1PDU “Espacio de Biologia Vegetal del Noreste”, CENUR Noreste, sede Tacuarembd, Universidad de la Republica
2Programa Nacional de Investigacién en Produccion Forestal, Estacion Experimental del Norte, Instituto
Nacional de Investigacion Agropecuaria (INIA), Tacuarembd, Uruguay

Los eucaliptos son uno de los pilares de la industria forestal, aportando materia prima de alta calidad para
diversos usos. Con el fin de mejorar rasgos de interés en estos arboles se desarrollan programas de
mejoramiento genético, los cuales suelen ser costosos y requieren mucho tiempo. En este trabajo evaluamos
el potencial del método XP-GWAS (Extreme-Phenotype GWAS) para identificar genes candidatos subyacentes
a un rasgo cuantitativo en Eucalyptus, utilizando como caso de estudio el momento en que se produce la
heteroblastia foliar. El XP-GWAS se basa en genotipar pooles de individuos agrupados por fenotipos extremos
y opuestos a partir de una poblacién, y comparar las frecuencias alélicas entre los pooles. Utilizando los datos
fenotipicos de un ensayo previo de E. globulus, secuenciamos grupos de 50 individuos que difieren
notablemente en la aparicidn del follaje adulto. Dado que la base genética de la heteroblastia es bien conocida,
primero buscamos identificar aquellos genes previamente asociados a este rasgo. En segundo lugar, buscamos
nuevos genes potencialmente asociados, ademas de evaluar las variaciones del nimero de copias que pueden
estar involucradas en este proceso. Nuestro trabajo demuestra la utilidad y las limitaciones del analisis XP-
GWAS para explorar la base genética de los Eucalyptus. Encontramos dos SNP marginalmente significativos
cercanos a microRNAs asociados al rasgo e identificamos catorce genes candidatos. En particular, se reportan
dos ARN no codificantes, cuatro genes de resistencia a enfermedades posiblemente asociados, y se reveld una
posible interaccion entre la heteroblastia y la respuesta de defensa.

Palabras clave: Eucalyptus, XP-GWAS, gendmica, heteroblastia, microRNAs
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355. Determinacion del acervo genético de cepas circulantes de Toxoplasma gondii en mujeres embarazadas
del Uruguay

Valentin, Alejandra®?; Tana-Herndndez, Leandro’; Gesuele, Juan®; Rodriguez Rey, Marianela®; Guirado,
Mariana®; Ferndndez, Nora®®; Zubiaurre, Valentina’; Francia, Maria. Eugenia*?

lLaboratorio de Biologia de Apicomplejos, Institut Pasteur Montevideo, Montevideo, Uruguay

2Departamento de Parasitologia y Micologia, Instituto de Higiene, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica
3Departamento de Neonatologia, Hospital Pereira Rosell, Facultad de Medicina, Universidad de la Reptblica
“Departamento de Neonatologia, Hospital de Clinicas “Dr Manuel Quintela”, Fac. de Medicina, Universidad de la Reptblica
Cdtedra de Enfermedades Infecciosas, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica

Spoliclinica de Alto Riesgo Obstétrico, Hospital Pereira Rosell, Facultad de Medicina, Universidad de la Reptblica
“Policlinica de Alto Riesgo Obstétrico, Hospital de Clinicas “Dr Manuel Quintela”, Facultad de Medicina,
Universidad de la Republica

El paradigma de la transmisién y manifestacion de la toxoplasmosis humana surge en base a datos clinicos, y
experimentacidn en ratones, utilizando cepas de Toxoplasma gondii circulantes en Europa y Norteamérica conocidas
como “tipicas”. Sin embargo, actualmente entendemos que la severidad de la toxoplasmosis humana depende del
genotipo del parasito y este estd estrechamente ligado a su procedencia geografica. Estudios sobre tipificacion
mundial describen una mayor circulacidon de cepas atipicas en América del Sur, sin embargo, este precepto se basa
principalmente en datos obtenidos en Brasil, Colombia, y Argentina. Trabajos pioneros en Uruguay describieron la
existencia de serotipos “atipicos” en pacientes, y el aislamiento de una cepa genéticamente atipica de procedencia
uruguaya en Francia. Como hipotesis, planteamos la existencia de una alta variabilidad genética de cepas circulantes
de T. gondii en humanos en nuestro pais. Para abordarla planteamos el aislamiento y genotipado de cepas de T.
gondii circulantes en mujeres a las cuales se les detecta la adquisicion de la infeccién durante la gestacion en los
controles rutinarios del embarazo, a partir de sangre periférica, tejido placentario y sangre de corddn umbilical. En
el ultimo afio se reclutaron 15 pacientes que presentaron anticuerpos IgM contra T. gondii durante el embarazo.
Tras la deteccion de ADN del pardsito en multiples muestras, y tipificacién por PCR-RFLP in silico, se evidencié la
presencia de cepas “atipicas.” Actualmente nos encontramos avanzando en su caracterizacion genética, y abordando
el aislamiento de cepas circulantes con el objetivo de correlacionar genotipo con fenotipo.

Palabras clave: Toxoplasma gondii, PCR, PCR-RFLP in silico, genotipo, fenotipo aislamiento

356. Caracterizacion de elementos transponibles en fasciolidae

Bilat, Agustin®; Protasio, Anna?; Tort, José*

1Departamento de Genética, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica

’Department of Pathology, Tennis Court Road, Cambridge, CB1 2PQ, UK

Los elementos transponibles son repetidos gendmicos dispersos, moviles y estructuralmente diversos, capaces
de alterar la estructura y funcionamiento del genoma por diversos mecanismos. Se ha postulado que han tenido
un papel relevante en la evolucion y adaptacién de los eucariotas. Puesto que los genomas de muchos parasitos
son ricos en repetidos, resulta interesante investigar qué papel han tenido éstos en la evolucién de las
adaptaciones al parasitismo. Los platelmintos parasitos Fasciola hepatica y F. gigantica (hepaticas) presentan
diferencias morfoldgicas y ecoldgicas con respecto a la especie emparentada Fasciolopsis buski (intestinal) que se
acompafian de una importante expansion genémica de transposones, haciendo de esta familia (Fasciolidae) un
modelo interesante para su estudio. Planteamos como hipodtesis que la expansion de repetidos en Fasciola spp.
se asocia a cambios adaptativos dentro de la familia Fasciolidae posiblemente vinculados a alteraciones en genes
relevantes para el parasitismo. Caracterizamos las familias de transposones en tres especies de Fasciolidae,
comparando su composicion y distribucion gendmica. Realizamos la anotacién gendmica de los repetidos a partir
de la construccion de bibliotecas manualmente curadas de transposones. El analisis comparativo indica que la
expansion de las familias ocurrid principalmente en el ancestro comun de Fasciola spp., donde habrian ocurrido
los cambios adaptativos mas significativos con respecto a Fasciolopsis. Describimos también familias de aparente
expansion reciente, y mediante simulaciones computacionales verificamos que la localizacion gendmica de
transposones es heterogénea y no aleatoria. Estos resultados constituyen el primer acercamiento para entender
el rol de los transposones en la adaptacion parasitaria de Fasciolidae.

Palabras clave: Platelmintos parasitos, Transposones, Gendmica
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14#. MESA ESTUDIANTES SNU

357. Bases neurales del conflicto acercamiento evitacién en personas con depresion y/o ansiedad social
Acufia, Alejo’; Morales, Sebastian®; Uriarte-Gaspari, Laura®; Aguirre Nara®; Perez, Alfonso’; Huart Natalia; Cufia,
Enrique®; Waiter, Gordon?; Garcia-Fontes, Margarita?; Cabana, Alvaro®; Gradin, Victoria*

1Centro de Investigacion Bdsica en Psicologia, Facultad de Psicologia, Universidad de la Republica, Montevideo,
Uruguay

2Centro Uruguayo de Imagenologia Molecular, Montevideo, Uruguay

3Aberdeen Biomedical Imaging Centre, Institute of Medical Sciences, University of Aberdeen, Aberdeen, UK
‘Instituto de Fundamentos y Métodos en Psicologia, Facultad de Psicologia, Universidad de la Reptblica,
Montevideo, Uruguay

Las personas con depresion (MD) o ansiedad social (AS) muestran una tendencia elevada a la evitacion vy el
retraimiento social. Esta tendencia acarrea sufrimiento y grandes costos a la persona. Nuestro estudio investigd
las bases neurales de la evitacidn social en un grupo de personas con sintomas de MD y/o AS, y un grupo de
controles. Para esto utilizamos una tarea experimental en combinacién con resonancia magnética funcional.
En la tarea, los participantes debian elegir entre formar equipo con un compafiero de alto rendimiento o formar
equipo con uno de bajo rendimiento, para jugar un juego. Para ganar el juego, conviene elegir al compafiero
de mayor rendimiento. Sin embargo, esta decisién también implica mayores chances de ser el peor del equipo,
lo cual puede afectar la autoestima.

En comparacion al grupo control, el grupo MD/AS reporté mas verglienza, nerviosismo y culpa durante la tarea,
y también eligié mds seguido a la categoria de menor rendimiento, lo que resulté en una menor acumulacién
de puntos. A su vez, el grupo MD/AS mostré mayor actividad cerebral en regiones asociadas a la experiencia
de conflicto cuando elegian a la categoria de mayor rendimiento en comparacién a cuando elegian a la de
menor rendimiento. Lo opuesto ocurrid en el grupo de controles. Esta diferencia entre grupos refleja mayor
facilidad en personas con MD/AS para elegir compafieros de bajo rendimiento.

Nuestros resultados aportan al entendimiento de conductas de evitacidn social y sus correlatos neurales en
personas con MD/AS.

358. Caracterizacion de las redes perineuronales en el asta dorsal de la médula espinal en un modelo de dolor
neuropatico

Lagos-Rodriguez, Valentina *; Lagos, Natalia ?; Cassina, Patricia *; Nogueira, Javier *

1 Departamento de Histologia y Embriologia, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica

2 Instituto Pasteur de Montevideo, Montevideo, Uruguay

La matriz extracelular (ME) es un factor fundamental en la organizacion estructural y funcional de los circuitos
neuronales. En el sistema nervioso central, la ME se encuentra representada por un componente difuso que
ocupa el espacio extracelular, y por estructuras especializadas conocidas como redes perineuronales (RPNs).
Se ha demostrado que las RPNs de la médula espinal afectan la actividad de las neuronas involucradas en el
procesamiento nociceptivo, y que su degradacién promueve comportamientos relacionados con el dolor.

En el presente trabajo nos propusimos analizar la presencia y distribucidn de RPNs alrededor de las neuronas
de la lamina | involucradas en la via nociceptiva en un modelo de dolor neuropatico, generado en ratones a
través de la constriccidon cronica del nervio ciatico (Protocolo experimental N° 070153-000651-19). 3 dias post-
lesion los animales se sacrificaron y la médula espinal se procesd para inmunofluorescencia contra los
marcadores de los componentes de RPNs, aglutinina de Wisteria floribunda y Agrecano.

El analisis histoldgico mostrd la presencia de sefial para ambos marcadores, en forma de componente difuso y
de RPNs. Tanto las RPNs como el componente difuso presentaron diferencias regionales en el patrén de
marcacion. Asimismo, en la superficie medial lateral de la lamina | se identificé una poblacién de neuronas
doble marcadas similares a las neuronas involucradas en el procesamiento del dolor previamente reportadas.
Se estudiara eventuales modificaciones entre el lado ipsi y el contralateral a la lesion.

Estos resultados contribuirdn a comprender los mecanismos implicados en el procesamiento del dolor crénico.
Palabras clave: Dolor neuropatico, Redes perineuronales, Médula espinal
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359. Crosstalk between glial cells and c-kit+ mast cells in the ALS degenerating spinal cord

Kovacs, Maridngeles , Alamon, Catalina %, Ibarburu, Sofia %, Varela, Valentina *,

Tarrago, Lucas , Maciel, Cecilia , Hermine, Olivier %, King, Peter H.>*, Si, Ying >4, Kwon, Yuri 3, Barbeito, Luis *,
Trias, Emiliano 1

institut Pasteur de Montevideo, Neurodegeneration Lab, Montevideo, Uruguay

2Hospital Necker, Institut IMAGINE, Paris, France

3Department of Neurology, University of Alabama at Birmingham

“Birmingham Veterans Affairs Medical Center, Birmingham, United States of America

Amyotrophic lateral sclerosis (ALS) is characterized by degeneration of motor neurons, reactive astrocytosis,
microgliosis and immune cell trafficking and infiltration into the CNS, resulting in a degenerative cell
microenvironment. We have recently reported that Mast cells (MC) expressing c-Kit receptor can enter the
damaged parenchyma as precursors (Kovacs et al 2021). MCs spatially interact with astrocytes expressing the
cKit ligand, Stem cell factor (SCF), suggesting a mechanism for local MC differentiation and activation. MCs have
the potential to degranulate and induce inflammation through the release of mediators such as cytokines,
chemokines, histamine, and proteases. MC- tryptase is an MC-restricted protease that can interact with glial
cells through the activation of proteinase-activated receptors (PAR-2), representing a major
neuroinflammatory mediator. However, the pathogenic significance and interaction between MC-tryptase and
glial cells in ALS remain unclear. The expression of MCtryptase was analyzed in autopsied spinal cords from ALS
subjects and controls as well as in the CNS of SOD1%°3*A rats and mice. Murine tissues were analyzed by flow
cytometry and PAGE-western blotting. Crosstalk between MC-tryptase and glial cells was analyzed in primary
cultures of microglia and astrocytes. We have identified that MC-tryptase is strongly upregulated in the spinal
cord of ALS subjects and in ALS murine models, correlating with the degree of MC infiltration, microgliosis, and
defective microvasculature. Downregulation of MC infiltration with the tyrosine kinase inhibitor Masitinib
which targets SCF/c-Kit signaling decreased the MC-tryptase levels. In cell cultures, MC tryptase was sufficient
to modulate the phenotype of microglia and astrocytes. Our results suggest a pathogenic mechanism triggered
by MC-tryptase that leads to glial activation in ALS, which can be targeted therapeutically.

Keywords: ALS; mast cells; neuroinflammation, masitinib, tryptase

360. Efecto del pretratamiento oral con Lactobacillus SPP. En la sensibilizacion locomotora inducida por
cocaina y su influencia en la microbiota intestinal
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Alteraciones en la microbiota intestinal (Ml) han sido vinculadas al consumo de psicoestimulantes, sugiriendo
la participacion del eje bidireccional intestino-cerebro en la respuesta a drogas de abuso. Evidencias preclinicas
mostraron que cocaina induce una disbiosis de la Ml y el pre-tratamiento con antibidticos potencia su respuesta
comportamental estimulante y reforzadora. Recientemente, demostramos que la exposicion repetida a
cocaina volatilizada altera la estructura y diversidad de la Ml en ratas, proponiendo la hipdtesis de que la
modulacién de la Ml atenuaria las acciones de cocaina. Este trabajo evalta el papel de la modulacién de la Ml
sobre la sensibilizacion locomotora inducida por cocaina volatilizada. Ratas Wistar (machos adultos) recibieron
una mezcla de las cepas bacterianas Lactobacillus (L. johnsonii ATCC 33200; L. rhamnosus GG ATCC 53103 y L.
reuteri ATCC 23272) o vehiculo por via oral durante 28 dias. Durante los ultimos 7 dias fueron expuestos a
cocaina volatilizada (25 mg/dia) y evaluamos su actividad locomotora. Se colectaron fecas para analizar la M.
Cocaina indujo un efecto estimulante progresivo (sensibilizacién locomotora) entre los dias 1-5 de exposicidn,
que decae luego hasta el dia 7. La administracion de bacterias no previno el efecto sensibilizador de cocaina
manteniendo la actividad locomotora elevada hasta el dia final. Los animales que recibieron bacterias y fueron
expuestos a cocaina mostraron diferencias significativas en la estructura y composicién de su Ml respecto a su
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control, sugiriendo su participacidn en la actividad sostenida observada. Estos resultados apoyan el papel del
eje intestino-cerebro en el desorden de abuso de sustancias.
Palabras clave: Adiccidén, Microbiota Intestinal, Cocaina

361. Evaluacion de ibogaina como neuroprotector en un modelo de neurodegeneracion in vitro para la
enfermedad de Alzheimer

Bentura, Manuela®; Arredondo, Florencia®; Duarte, Pablo?; Carrera, Ignacio?; Maldonado, Cecilia®; Savio, Eduardo?
ICentro Uruguayo de Imagenologia Molecular, Montevideo, Uruguay

’Departamento de Quimica Orgdnica, Facultad de Quimica (UdelaR), Montevideo, Uruguay

3Departamento de Ciencias Farmacéuticas, Facultad de Quimica (UdelaR), Montevideo, Uruguay

Introduccidn: La ibogaina es un alcaloide psicodélico con interesantes propiedades antiadictivas y antidepresivas.
Estudios previos evidencian que la administracion de ibogaina en ratas promueve la expresion de factores
neurotroficos como GDNF y BDNF a nivel cerebral. Es asi que ibogaina y alcaloides relacionados podrian presentar
actividades neuroprotectoras interesantes en enfermedades como Alzheimer (EA) y Parkinson. Ensayos previos
realizados con astrocitos aislados de corteza/hipocampo de ratones 3xTg-AD (modelo de EA) sintomaticos,
evidenciaron que éstos resultan toxicos para neuronas, en co-cultivo y mediante la exposiciéon a su medio
condicionado. La hipodtesis es que este fenotipo astrocitario presenta un papel clave en la EA.

Obijetivo: Caracterizacion y evaluacidn del potencial de la ibogaina de revertir este fenotipo astrocitario neurotéxico.
Métodos: Los cultivos astrocitarios neurotdxicos 3xTg-AD fueron expuestos a diferentes concentraciones de
ibogaina para determinar su toxicidad (IC50). Con este resultado, seleccionamos diferentes concentraciones de
ibogaina (10uM; 50 uM; 100 uM; 170 uM; 200 uM) para tratar los cultivos astrocitarios 3xTgv por 24h. Pasada
la incubacidn, expusimos este medio condicionado sobre cultivos neuronales primarios de corteza/hipocampo
de embriones de ratdon C57B6J, para evaluar la capacidad de la ibogaina de revertir/atenuar el efecto
neurotoxico. Luego de 24h de exposicidn se cuantifico la viabilidad neuronal mediante el ensayo de MTT.
Resultados: El IC50 obtenido para ibogaina en astrocitos 3xTg-AD fue 169 uM. En el tratamiento de cultivos
neuronales cortico-hipocampales con medios condicionados de astrocitos, se observd una reversion de la
neurotoxicidad de estas células a partir de un valor de concentracion de ibogaina de 100 uM.

Palabras clave: ibogaina, Enfermedad de Alzheimer, Neuroproteccidn

362. Los andrégenos son moduladores claves en la expresion de seiiales sociales dentro el periodo no reproductivo
Valifio, Guillermo?; Zubizarreta, Lucia®?; Jalabert, Cecilia®*; Farias, Joaquina®; Sotelo, José ®’; Soma, Kiran*;
Quintana, Laura?

lLaboratorio de Neurofisiologia Celular y Molecular, Instituto de Investigaciones Bioldgicas Clemente Estable,
Montevideo, Uruguay
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3Departamento de Histologia y Embriologia, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica

4University of British Columbia, Vancouver, BC, Canada

>PDU “Espacio de Biologia Vegetal del Noreste”, CENUR Noreste, sede Tacuarembd, Uruguay

®Departamento de Gendmica, Instituto de Investigaciones Biolégicas Clemente Estable, Montevideo, Uruguay

’Departamento de Biologia Celular y Molecular, Fac.de Ciencias, Universidad de la Republica, Montevideo, Uruguay
La agresion ha sido tradicionalmente estudiada en machos reproductivos donde se ha demostrado que los
andrégenos tienen un rol regulatorio fundamental. Sin embargo, existen especies que expresan agresion
desacoplada de la reproduccion. Estos modelos animales ofrecen la oportunidad de analizar mecanismos
regulatorios novedosos. Gymnotus omarorum, un pez eléctrico autdoctono, es un reproductor estacional que
presenta una agresion territorial robusta en el periodo no reproductivo en machosy en hembras. G. omarorum
es el primer teledsteo en el que se analiza la regulacién hormonal de la agresién no reproductiva. En este
estudio, analizamos el rol de los andrégenos sobre esta conducta, que ha sido rigurosamente caracterizada
tanto en sus despliegues locomotores como en la emisidn de sefales eléctricas sociales (SES). En particular, los
animales subordinados son los que emiten SES de sumisidn. En este trabajo abordamos este andlisis mediante:
(1) medicién de hormonas circulantes por LC-MS-MS, (2) farmacologia conductual utilizando un bloqueante de
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receptores de andrégenos (CA) y (3) Identificando la expresion de receptores de andrégenos mediante qPCR.
Demostramos (1) que hay andrégenos circulantes en el periodo no reproductivo en machos y hembras, (2) que
una inyeccion de CA 30 minutos antes de la contienda, reduce significativamente las SES de sumisién e (3)
identificando la presencia de receptores de andrégenos en un area cerebral clave en la produccién de SES
eléctricas. En resumen, nuestros resultados evidencian que fuera del periodo reproductivo los andréogenos
circulantes son claves moduladores de la emisidn de SES de la conducta agresiva.

Palabras clave: Agresién no reproductiva, andrégenos, sefiales sociales

363. Rol del sistema dopaminérgico en la regulacion de la vigilia y de las oscilaciones gamma del EEG

Diego Gallo?, Santiago Castro', Matias Cavelli*?, Joaquin Gonzalez® and Pablo Torterolo?

ILaboratorio de Neurobiologia del Suefio, Departamento de Fisiologia, Facultad de Medicina, Universidad de la
Republica, Montevideo, Uruguay

2Department of Psychiatry, University of Wisconsin, Madison, Wi, USA

Nuestra vida transita por tres estados comportamentales: vigilia (W), suefio no-REM (NREM) y suefio REM. Estos
estados se pueden diferenciar por el electroencefalograma (EEG), donde se destaca que la potencia de las
oscilaciones gamma (30 a 45 Hz) y su acoplamiento entre diversas dreas corticales (coherencia), difieren entre los
estados. También se ha demostrado que la banda gamma esta involucrada en las funciones cognitivas. El sistema
dopaminérgico participa activamente en la generacion y mantenimiento de una vigilia motivada. No obstante,
aun se desconoce su rol en la regulacion del ritmo gamma. Por lo tanto, el objetivo de este estudio fue analizar
los efectos del haloperidol (antagonista de los receptores dopaminérgicos tipo-D2) en la potencia y coherencia
de la banda gamma. Cinco gatos adultos fueron preparados para registros polisomnograficos. Posteriormente
fueron estudiados durante la W y el suefio fisiolégico, y luego de la administracion de haloperidol (4 mg/kg,
i/m). A continuacion, se analizaron los tiempos totales de W y suefio, asi como la potencia y coherencia gamma
del EEG. Se observé una disminucién del tiempo en vigilia y del suefio REM acompafiado de un aumento del
suefio NREM. Por momentos, este suefio NREM mostré una actividad gamma con caracteristicas de W (estado
disociado). Tanto en la W como en el suefio NREM bajo haloperidol, la potencia y la coherencia gamma
mostraron una disminucién de su frecuencia. Nuestros resultados muestran que el haloperidol promueve el
suefio NREM, y sugieren que el sistema dopaminérgico regula las oscilaciones gamma.

15#. MESA CITOESQUELETO Y POLARIDAD CELULAR LISTO e ORGANIZA SUMI

El citoesqueleto y la polaridad celular bajo la "lupa" organizacion del citoesqueleto periédico de actina
/espectrina asociado a la membrana en axones in situ

Nicolds Insain e Instituto de Investigacion Médica Mercedes y Martin Ferreyra, INIMEC-Consejo Nacional de
Investigaciones Cientificas y Técnicas (CONICET), Universidad Nacional de Cordoba, Cérdoba, Argentina

El esqueleto periddico de actina y espectrina asociado a la membrana (MPS) estd presente de forma ubicua en
los axones maduros de todos los tipos neuronales evaluados hasta el momento. El MPS es una estructura
proteica periddica que consiste en "anillos" de actina ubicados transversalmente al axén y separados cada 190
nm por "espaciadores" de o/p espectrina extendidos a lo largo del axdon. Desde su descubrimiento, la
caracterizacién del MPS se ha realizado casi exclusivamente en neuronas cultivadas; a saber, entornos
artificiales en dos dimensiones. Por lo tanto, nos propusimos estudiar la organizacién espacial y la biologia de
estas estructuras en su entorno “natural”, es decir, in situ. Ademas, todavia no esta claro cdmo se organizan
los tetrameros de espectrina en cada segmento de este andamio periddico. Teniendo todo esto en cuenta,
hemos comenzado a analizar la organizacion transversal de los tetrameros de espectrina en el MPS de los
axones dentro de los nervios de ratén, concretamente los nervios dptico y ciatico. EIl MPS no se puede
evidenciar mediante microscopia de fluorescencia convencional, ya que su periodicidad (~190 nm) esta por
debajo del limite de resolucion (~¥250 nm). Para alcanzar la resolucién necesaria en el tejido utilizamos
microscopia de 3D-STORM. Voy a presentar datos que nos permitan identificar reglas de organizacion de los
tetrameros de espectrina dentro del MPS en el tejido nervioso.
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Dinamica espacio-temporal de actividad de la rhogtpasa pequeiia rhoa durante la diferenciaciéon y
crecimiento axonal

Mariano Bisbal e Instituto de Investigacion Médica Mercedes y Martin Ferreyra, INIMEC-Consejo Nacional de
Investigaciones Cientificas y Técnicas (CONICET), Universidad Nacional de Cérdoba, Cordoba, Argentina

La familia de las Rho GTPasas pequeiias, junto a sus proteinas efectoras, regulan diferentes procesos vitales
durante la diferenciaciéon y el desarrollo neuronal. En particular se conoce que RhoA, y su efector aguas abajo
Rho Kinase (ROCK), tienen un efecto inhibitorio durante la especificacidn y crecimiento axonal en neuronas de
hipocampo, como asi también un fuerte efecto inhibitorio durante la regeneracion axonal de neuronas
sensoriales. Sin embargo, en este trabajo presentamos evidencia que la sefializacién de RhoA tiene un rol dual
durante el crecimiento axonal. Utilizando biosensores de actividad basados en FRET encontramos una alta
actividad de RhoA en conos de crecimiento de neuritas menores y en axones diferenciados en activa elongacion
(estadio 3 tardio); por el contrario, observamos baja actividad de RhoA en los conos de crecimiento de neuritas
en proceso de diferenciacion a axones. A su vez, la actividad de ROCK es alta en las neuritas menores, pero se
mantiene baja tanto en los axones en proceso de diferenciacion como en elongacidn. Los efectores aguas abajo,
ROCK y la formina mDia, median los efectos inhibidores y estimulantes de RhoA en el desarrollo del axdn,
respectivamente, al afectar de manera diferencial la dindmica de los microtubulos del cono de crecimiento. En
conjunto, nuestros resultados demuestran que RhoA tiene actividades estimulantes e inhibidoras dependiendo
de cuando y dénde ejerce su accidn y los efectores aguas abajo involucrados.

364. Botulinum a dose-effect analysis for intervention in an animal model of retinal degeneration

Monica L Acosta’, Malvindar Singh-Bains?, Nancy Liu', Mai Truong?, Sarah Ready’, Gabriela Casanova®
1School of Optometry and Vision Science; New Zealand National Eye Centre; Centre for Brain Research; The
University of Auckland, Auckland, New Zealand

2Unidad de Microscopia Electrénica, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica, Montevideo, Uruguay
This project investigated the effect of synaptic protein modulation as a therapeutic approach for diseases of
the eye caused by excessive neurotransmitter release. We used botulinum A (Botox) in an in vivo model of
retinal ischaemia. Ischaemic eyes were created by elevating intraocular pressure. Botulinum A was injected
intravitreally and retinal function was monitored using an electroretinogram (ERG) 24 hrs and 1-week post
intervention. Tissues were collected and histological analysis was carried on samples from four treatment
groups: ischemic retinas =36 rats; control eyes=48; normal eyes injected with toxin=36. Tissues were collected
for immunocytochemical analysis of synapsis markers, neurotransmitter expression and electron microscopy
imaging for sub structural analysis of the synaptic layers. Low doses of botulinum A did not improve retinal
activity but high doses below the toxic effect significantly improved neuronal function in the glaucoma model
(p<0.001, ANOVA), affecting the PII, Plll and oscillatory potentials in the ERG. Markers of the retinal synapses
were compared to normal retina after 24 hrs. There were no changes in the expression pattern of other
synaptic terminal proteins SNAP 25 and synapthophysin in control, ischemic and treated eyes. The invagination
in the retinal photoreceptor synapses was highly organized in treated tissues. There was a significant reduction
(p< 0.01, ANOVA) in the number of dying cells in the ganglion cell layer 24 hrs after treatment. The results
suggest that inhibition of neurotransmitter release prevents retinal damage in this model of ocular ischemia.
Botulinum A in the short-term restores retinal function.

Keywords: botox, retinal degeneration, synaptic marker

365. Caracterizacion de la dinamica de los progenitores de fotorreceptores durante el desarrollo del pez cebra
Aparicio, Gonzalo™?; Zolessi, Flavio R.*?

1Seccién Biologia Celular, Facultad de Ciencias, UdelaR

2Institut Pasteur de Montevideo

Las neuronas del sistema nervioso central derivan de células neuroepiteliales y diferencian dentro de un
ambiente epitelial altamente polarizado. La retina de vertebrados es un paradigma para el estudio de la
diferenciacion neuronal in vivo, dada su organizacidn laminar relativamente simple y altamente conservada.
Los fotorreceptores son células muy particulares ya que presentan, al mismo tiempo, caracteristicas de células
neuronales (extension de un axén) y una polaridad de tipo epitelial. Interesados en entender como obtienen
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esta organizacion celular Unica, estudiamos los estadios iniciales de diferenciacion en la retina del pez cebra.
Caracterizamos un patrén estereotipado de diferenciacion: los progenitores se desprenden de la Idmina basal,
retrayendo rapidamente un proceso basal mientras el soma celular se transloca apicalmente. Se ubican asi en
la regidn apical, donde permaneceran de manera definitiva formando la capa nuclear externa (ONL). Durante
este estadio inicial pre-mitdtico de su diferenciacion, las células extienden multiples extensiones celulares en
el espacio sub-retiniano, similares a filopodios que denominamos “procesos tangenciales”. Mediante
diferentes aproximaciones experimentales demostramos que estdn compuestos mayoritariamente por
filamentos de actina. Ademas, estudiamos la actividad del cdrtex celular en progenitores de fotorreceptores
en otro drgano fotosensible, la glandula pineal. Encontramos una dinamica similar con mudltiples
prolongaciones celulares durante la diferenciacidn de estas células, aunque con una diferencia notoria: los
procesos celulares se extienden desde la regidn basal. Nuestros resultados muestran una dindmica compleja
de diferenciacion durante la formacion de la ONL y el desarrollo de la glandula pineal previo a los estadios
posteriores de maduracion.

Palabras claves: retina, fotorreceptores, neuroepitelio, neurogénesis

366. Marcado especifico de adipocitos y analisis de su diferenciacién in vivo en pez cebra
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3Unidad de Bioimagenologia Avanzada, Institut Pasteur Montevideo and Universidad de la Republica,
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Montevideo, Uruguay

La hiperplasia del tejido adiposo blanco es importante para el manejo del exceso de energia en forma saludable.
Los mecanismos que dan lugar al proceso de formacién de nuevos adipocitos o adipogénesis se han estudiado
ampliamente en sistemas in vitro, faltando informacién sobre los factores que influencian este proceso in vivo.
Esto puede ser estudiado en pez cebra, sin embargo actualmente la identificacién de adipocitos in vivo depende
del marcado de lipidos neutros, no siendo accesibles las primeras etapas de la diferenciacidon. En este trabajo
generamos y analizamos la nueva linea transgénica de pez cebra fabp4a(-2.7):EGFPcaax. La observacion de los
depdsitos pancreaticos y viscerales por medio de microscopia confocal mostré la presencia de adipocitos
maduros marcados asi como células en estadios mdas tempranos de diferenciacidn. A través del co-marcado de
vasos sanguineos observamos la interaccion entre adipocitos en diferenciacién y células endoteliales a través
de protrusiones de membrana. Finalmente, por medio del marcado de larvas con Nile Red, adquisiciones
hiperespectrales y analisis por medio de fasores espectrales evidenciamos la diferenciacion de adipocitos in
vivo a través del seguimiento de la acumulacién de lipidos neutros. En suma este trabajo presenta la
caracterizacion de una nueva linea de pez cebra que permite el marcado de adipocitos y muestra aspectos
nuevos sobre la adipogénesis in vivo.

Palabras clave: pez cebra, adipocitos, Nile Red, vasos sanguineos

16#. MESA PUSHING ULTRASOUND IMAGING TO THE LIMITS OF SPATIO-TEMPORAL RESOLUTION:
ULTRASOUND LOCALIZATION MICROSCOPY ¢ ORGANIZA SUMI

Ultrasound localization microscopy: basic principles and applications

Mickael Tanter e Physics for Medicine Paris, Inserm U1273, ESPCI Paris, PSL University, CNRS UMR 8063, 75012
Paris, France

In the last twenty years, three fundamental barriers of ultrasound imaging - temporal resolution, sensitivity to blood
flow and spatial resolution — were broken with several orders of magnitude. These conceptual changes led to the
advent of Ultrasound as a full fledged neuroimaging modality for fundamental research in neuroscience and for
clinical applications. Building on the concept of acoustic holography, ultrafast ultrasound imaging at thousands of
frames per second made it possible to detect very subtle blood flow changes in small cerebral vessels during
neuronal activity and introduced functional ultrasound imaging (fUSi) as a full-fledged neuroimaging modality. When
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combined with intravenously injected contrast agents, ultrafast imaging provides in vivo non-invasive imaging of
whole brain hemodynamics up to microscopic scales. This Ultrasound Localization Microscopy (ULM) of the
cerebrovascular system is achieved by localizing and tracking the exact position of millions of 1-3 um diameter
microbubbles deep into the brain. Finally, by tracking the dynamics of these microbubbles during neuronal activity,
it is possible for the first time to perform whole brain functional neuroimaging in rodents at the microscopic scale.
With the growing evidence of early vascular or neurovascular dysfunction in neurodevelopmental and
neurodegenerative diseases, such functional Ultrasound Localization Microscopy could improve the fundamental
understanding, early screening and monitoring of the alterations in the developing and aging brain.

Functional ultrasound of the brain

Thomas Deffieux e Physics for Medicine Paris, Inserm U1273, ESPCI Paris, PSL University, CNRS UMR 8063,
75012 Paris, France

With the development of ultrafast ultrasound imaging at thousands of frames per second, the sensitivity of
ultrasound to blood flow has increased by two orders of magnitude in the previous decade. This access to small
brain arterioles flow led to the introduction of ultrasound as a fully functional neuroimaging technique in
neuroscience. Much like functional MRI or functional optical imaging, functional Ultrasound (fUS) takes
advantage of the neurovascular coupling. Its portabilty, ease of use, and spatial and temporal resolution make
fUS an interesting tool for preclinical imaging of brain activity using functional imaging.

Its potential for neuroscience research has been shown in numerous studies using a variety of small to large
animal models, and this number is rapidly increasing. Recent developments have now been proposed to
perform volumetric functional ultrasound imaging. Beyond preclinical imaging, initial proof of concept human
applications show promise and demonstrate a clear clinical interest, particularly in human neonates, during
surgery, or even for the development of non invasive brain machine interfaces.

367. Intensity distribution segmentation in ultrafast doppler combined with scanning laser confocal
microscopy for assessing vascular changes associated with ageing and degeneration in murine hippocampi
Anzibar Fialho, Maximiliano®?; Vdzquez Alberdi, Lucia®; Martinez, Mariana®; Calero, Miguel*>; Baranger,
Jerome®; Tanter, Mickael®; Damidn, Juan Pablo’; Negreira, Carlos’; Rubido, Nicolds*%; Kun, Alejandra®°; Brum,
Javier?
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Physics for Medicine Paris, Inserm U1273, ESPCI Paris, PSL University, CNRS UMR 8063, 75012, Paris, Francia
’Departamento de Biociencias Veterinarias, Fac.Veterinaria, Universidad de la Republica, 13000 Montevideo, Uruguay
8Present address: Institute for Complex Systems and Mathematical Biology, University of Aberdeen, King’s
College, Aberdeen AB24 3UE, Reino Unido

9Seccién Bioquimica, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica, 11400 Montevideo, Uruguay

The hippocampus plays an important role in learning and memory, requiring high neuronal oxygenation.
Understanding the relationship between blood flow and vascular structure - and how it changes with ageing -
is physiologically and anatomically relevant. Ultrafast Doppler (uDoppler) and scanning laser confocal
microscopy (SLCM) are powerful imaging modalities that can measure in vivo cerebral blood volume ( CBV )
and post mortem vascular structure, respectively. Here, we apply both imaging modalities to a cross-sectional
and longitudinal study of hippocampi vasculature in wild-type mice brains. We introduce a segmentation of
CBV distribution obtained from pDoppler and show that this mice-independent and mesoscopic measurement
is correlated with vessel volume fraction (VVF) distribution obtained from SLCM - e.g., high CBV relates to
specific vessel locations with large VVF. Moreover, we find significant changes in CBV distribution and
vasculature due to ageing, highlighting the sensitivity of our approach. Overall, we are able to associate CBV
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with vascular structure - and track its longitudinal changes - at the artery-vein, venules, arteriole, and capillary
levels. Recently we apply this strategy to compare CBV in wild type and Trembler-J mice, as Charcot-Marie-
Tooth neurodegenerative model. We believe that this combined approach can be a powerful tool for studying
other acute (e.g., brain injuries), progressive (e.g., neurodegeneration) or induced pathological changes.
Palabras clave: Ultrafast Doppler, Confocal Microscopy, ageing, hippocampi

368. Ultrasonido funcional para el estudio de la actividad vascular cerebral en ratones de genotipo Tr) y wt
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El ultrasonido funcional (fUS) consiste en utilizar la técnica de Power Doppler ultrarrdpido para estudiar la
variacion del volumen sanguineo de los vasos (CBV), en este caso aplicandolo a la vasculatura cerebral. A partir
de un estimulo especifico (el movimiento de los bigotes) se estudié la activacion de la region cerebral
correspondiente, la corteza somatosensorial primaria (S1BF) y la conectividad entre distintas regiones del
cerebro. Con el objetivo de explorar el compromiso vascular y la respuesta funcional en el genotipo
neurodegenerativo CMTL1E, se llevaron a cabo experimentos en ratones de genotipo wt y de genotipo TrJ
validos como modelo de la afeccién humana. Luego de ser anestesiados, se les afeitd la cabeza y se colocaron
en un sistema estereotaxico que permite alinear la sonda ultrasénica con el plano coronal del cerebro. Para el
fUS se utiliza una sonda de 15MHz de 128 elementos conectada a un sistema Vantage de VerasonicsSe adquiere
una imagen Doppler cada 1 segundo por un periodo total de 380 segundos donde se estimula con un patron
ON-OFF de activacion de los bigotes. Es posible construir mapas de activacién, donde cada pixel corresponde a
la correlacion entre la sefial de CBV y el estimulo. Se observaron las variaciones de la sefial temporal promedio
de S1BF respecto al estimulo. Se realizd un analisis estadistico que compara ratones wt y Trj, encontrando
diferencias en la dindmica de activacién y en la conectividad entre regiones de la corteza contigua al estimulo.

17#. MESA UNA MIRADA AL FUTURO DE LA MICROSCOPIA OPTICA ¢ ORGANIZA SUMI

Una mirada al futuro de la microscopia dptica

Rafael Piestun ® Department of Electrical and Computer Engineering and Department of Physics, University of
Colorado Boulder, USA

Optical computational imaging seeks enhanced performance and new functionality by the joint design of
illumination, unconventional optics, detectors, and reconstruction algorithms. Among the emergent
approaches in this field, two remarkable examples enable overcoming the diffraction limit and imaging through
complex media. Abbe’s resolution limit has been overcome, enabling unprecedented opportunities for optical
imaging at the nanoscale. Fluorescence imaging using photoactivatable or photoswitchable molecules within
computational optical systems offers single molecule sensitivity within a wide field of view. The advent of three-
dimensional point spread function engineering associated with optimal reconstruction algorithms provides a
unique approach to further increase resolution in three dimensions. Focusing and imaging through strongly
scattering media has also been accomplished recently in the optical regime. By using a feedback system and
optical modulation, the resulting wavefronts mitigate the effects of multiple scattering upon propagation
through the medium. Phase-control holographic techniques help characterize scattering media at high-speed
using micro-electro-mechanical technology, allowing focusing through a temporally dynamic, strongly
scattering sample, or a multimode fiber.
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369. Desarrollo de la microscopia de super resolucién en Uruguay: puesta a punto del primer microscopio
compatible con dSTORM Y DNA-PAINT del pais.

Di Paolo, Andrés 2; Garat, Joaquin 3; Olivera, Silvia **; Rodriguez-Casuriaga, Rosana **°; Piccini, Claudia *°

1 Plataforma de Microscopia Confocal y Epifluorescencia, I|BCE

2Unidad de Bioimagenologia Avanzada (UBA), Hospital de Clinicas UdelaR — Institut Pasteur Montevideo

3 Departamento de Genémica, IIBCE

4Departamento de Neurobiologia Celular y Molecular, I1BCE

°>Departamento de Biologia Molecular, II1BCE

¢ Departamento de Microbiologia, IIBCE

La microscopia de fluorescencia es una herramienta fundamental en investigacidn e industria con superlativos
avances en las ultimas dos décadas. La necesidad de resolver estructuras bioldgicas nanométricas con
preparaciones sencillas en sistemas dinamicos, despertd el interés por superar el limite de difraccién de Abbe
de 1873, que limitaba la resolucién en microscopia fotdnica a ~200 nandmetros. Fue asi que en 2014 el premio
Nobel de Quimica fue otorgado a quienes desarrollaron independientemente tres metodologias de super
resolucion (SR): microscopia de localizacidn fotoactivada “PALM”, iluminacidn estructural “SIM” y agotamiento
de emision estimulada “STED”. Varias tecnologias derivaron de ellas, incluyendo la consagrada dSTORM
(Microscopia de Reconstruccién Optica Estocastica Directa) y recientemente el DNA-PAINT (Acumulacién de
Puntos de ADN a Escala Nano-Topografica). Las mismas son estocasticas y basadas en microscopios de
epifluorescencia, disminuyendo su costo respecto a otras tecnologias de SR. En este contexto, en |IBCE se
instald un sistema de SR estocastico a partir de un microscopio Olympus IX-81, laseres de 1 Watt de potencia
maxima y una camara sCMOS con eficiencia cuantica de 95%. Utilizando preparados y fluoréforos compatibles
con dSTORM, observamos el efecto de “blinking” y realizamos reconstrucciones para proteinas ribosomales en
axones y proteinas del poro nuclear en células. Adicionalmente, mediante un kit DNA-PAINT fluorogénico
reconstruimos reglas de 80 y 40 nandmetros, detectamos proteinas ribosomales, neurofilamento liviano y
proteinas neo-sintetizadas en axones. Si bien alin esta en etapa de ajuste, el microscopio de SR del IIBCE ya es
funcional y esperamos genere rapidamente colaboraciones con grupos de investigacion nacionales.

Palabras Clave: Super Resolucion, dSTORM, DNA-PAINT, Axdn, Sintesis Proteica Local

370. Estudio de la proliferacion de progenitores retinianos frente a cambios luminicos en peces anuales
Austrolebias charrua

Herrera, Maria Laura *?; Silva, Stephanie ; Berrosteguieta, Inés *; Casanova,

Gabriela 3; Rosillo, Juan Carlos **; Ferndndez, Anabel **

lLaboratorio de Neurobiologia Comparada, Departamento de Neurociencias Computacionales e Integrativas,
Instituto de Investigaciones Bioldgicas Clemente Estable

2Seccion Fisiologia y Nutricién, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

3Unidad de Microscopia Electrénica, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

“Departamento de Histologia y Embriologia, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica

>Laboratorio de Neurociencias, Facultad de Ciencias, Universidad de la Reptblica

Los peces anuales presentan una gran capacidad proliferativa y neurogénica del sistema nervioso adulto. Esta
plasticidad responde a diferentes necesidades funcionales del animal como crecimiento, reparacion y adaptacién
al medio. Los peces anuales del género Austrolebias, habitan charcos temporales con grandes variaciones
luminicas. En trabajos previos hemos demostrado que existe aumento de la proliferacion celular en la retina de
peces anuales adultos sometidos a oscuridad permanente por 30 dias, relacionado al incremento de bastones. En
este trabajo analizamos la distribucion y cuantificamos la proliferacion y las caracteristicas de los progenitores
retinianos. A. charrua machos adultos mantenidos en condiciones de ciclo de luz natural y condiciones de
oscuridad permanente durante 11 dias fueron inyectados con BrdU, que fue revelado por inmunodeteccion y
combinado con BLBP. Se observé mayor proliferacion en la zona marginal ciliar y capa nuclear interna, y menor
en la capa nuclear externa. A diferencia de la retina de otros peces, la glia de Miller (GM) BLBP+ mostré una
presencia mas extendida en la retina neural.

El andlisis por microscopia electréonica de transmision permitio identificar y caracterizar progenitores en las
distintas capas de la retina. Nuestros hallazgos indican que la actividad proliferativa es sensible a cambios
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luminicos mostrando una plasticidad adaptativa al servicio de la fisiologia visual. Las GM son las candidatas a
progenitores que dardn origen a distintos tipos celulares de la retina. La importancia de comprender este
fenémeno radica también en conocer posibles aspectos reparativos de la retina, mds alla de las implicancias
adaptativas en peces anuales.

Palabras clave: retina, cambios luminicos, plasticidad, neurogénesis

371. Fluorescencia de naranja de acridina en células y tejidos interpretada por microscopia hiperespectral y
graficos de fasores

Diaz, Marcela *; Zolessi, Flavio *?; Malacrida, Leonel *3

1Unidad de Bioimagenologia Avanzada, Institut Pasteur de Montevideo-Hospital de Clinicas Universidad de la
Republica

2Seccién Biologia Celular, Facultad de Ciencias, Universidad de la Reptiblica

3Departamento de Fisiopatologia, Hospital de Clinicas, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica
Naranja de Acridina (AO) es un fluorocromo catiénico que dadas sus propiedades solvatocrémicas se ha utilizado
para marcar diferencialmente ADN y ARN. La fluorescencia de AO permite identificar diferentes estructuras
celulares en células fijadas e in vivo. Los fasores espectrales (SP, del inglés spectral phasor) son una herramienta
potente y simple para el andlisis de imagenes hiperespectrales (HSI), que permiten convertir el espectro de
emision pixel por pixel en un gréfico polar. El objetivo de este trabajo plantea reinterpretar la fluorescencia de AO
en células vivas y fijadas a través de HSI y SP. Utilizando SP segmentamos diferentes regiones celulares,
identificando la relacién entre estructuras celulares y entornos moleculares de AO, en células NIH-3T3 vivas y
fijadas, y en embriones de pez cebra fijados. Se encontraron diferentes componentes en los datos de muestras
vivas vs. fijadas.

Se identificaron tres componentes en las células vivas, asociados a AO interactuando con ADN, ARN y un tercer
componente (C3). El C3 se asocia en parte con lisosomas, pero también con otras estructuras granulares. En las
células y tejidos fijados se observa un nuevo entorno que difiere del C3 identificado in vivo y que se asocia con
estructuras citoplasmaticas y nucleares. Mediante el analisis de las fracciones de los componentes (ADN, ARN y
C3) y segmentacién de estructuras celulares se identificaron las proporciones de cada componente. El analisis de
la fluorescencia de AO por HSI-SP nos permitié comprender y cuantificar los diferentes componentes y entornos
moleculares de AO en células vivas y fijadas.

Palabras clave: colorantes fluorescentes, microscopia confocal, imagenes hiperespectrales, graficos de fasores

372. Procesamiento de imagenes hiperespectrales utilizando grafico de fasores para la diferenciacion nevo-
melanoma por autofluorescencia

Schuty, Bruno®; Martinez, Sofia*?; Diaz, Marcela®; Magliano, Julio®; Lecumberry, Federico*3; Malacrida, Leonel**
1Unidad de Bioimagenologia Avanzada, Institut Pasteur Montevideo - Hospital de Clinicas, Universidad de la
Republica

2Cdtedra de Dermatologia, Hospital de Clinicas, Universidad de la Republica

3Instituto de Ingenieria Eléctrica, Facultad de Ingenieria, Universidad de la Republica

“Departamento de Fisiopatologia, Hospital de Clinicas, Universidad de la Reptblica

Los graficos de fasores son una potente herramienta para el analisis y comprension de imagenes
hiperespectrales (HSI). EI HSI permite estudiar la autofluorescencia en células/tejidos evaluando el
metabolismo celular y también generando huellas dactilares (fingerprints) de las moléculas autofluorescentes.
El andlisis de fasores en datos de HSI permite obtener una representacion grafica polar, donde las coordenadas
x/y corresponden a las coordenadas reales e imaginarias (G y S, x/y) en el espacio de Fourier. Una propiedad
muy importante de los fasores es la reciprocidad entre laimagen y el grafico de fasor. Utilizando esta propiedad
podemos identificar fingerprints provenientes de la autofluorescencia en el tejido en estudio. El melanoma
cutaneo es una neoplasia maligna y agresiva que se origina de melanocitos. Su letalidad es significativa en
estadios avanzados, causando aproximadamente 100 muertes/afio en Uruguay. Utilizando HSI-fasor en cortes
histoldgicos fijados en parafina y sin tincion, comparamos los fingerprints de la autofluorescencia de piel en
nevos contra melanomas. Para ello se desarrollé una serie de cédigo, algoritmos y protocolos que comienzan
desde la adquisicion de la imagen HSI en un microscopio confocal comercial con deteccion espectral e
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iluminacién ultravioleta (UV, 405nm). Los resultados obtenidos muestran que esta herramienta puede
identificar tanto cualitativa como cuantitativamente la presencia de fingerprints en cortes histolédgicos, que
permiten segmentar regiones y diferenciar melanocitos de nevos contra melanomas. Nuestro método de HSI-
fasor de autofluorescencia en cortes histolégicos de parafina sin tefir es sencillo, robusto y permite apoyar a
la anatomia patoldgica convencional en el diagndstico de melanoma.

Palabras claves: microscopia, autofluorescencia, melanomas, fasores, procesamiento de imagenes

18#. MESA AVANCES EN BIOLOGIA DE LA REPRODUCCION

Las temdticas que se abordardn en esta mesa tratan diversos aspectos de la biologia bdsica y molecular de la
biologia reproductiva, asi como su vinculacién con aspectos clinicos relacionados con la fertilidad humana. La
mesa reune a investigadores ampliamente reconocidos en el drea y jovenes investigadores que trabajan en
laboratorios de nuestro pais y que fueron seleccionados a partir de los resimenes enviados a éste congreso.

Expositores:

1- Dra. Celia Santi Grau ¢ Department of Obstetrics &amp; Gynecology Center for Reproductive Health
Sciences Washington University, School of Medicine (St. Louis, MO, USA.)

2- Dra. Débora Cohen e Instituto de Biologia y Medicina Experimental —CONICET (Argentina) “Mecanismos
celulares asociados a la activacién del ovocito”

3- Ignacio Garcia-Martinez e Lab. Biologia Molecular de la Reproduccion, Depto. Biologia Molecular, 1IBCE,
(Montevideo, Uruguay) “Meiosis e infertilidad humana: un enfoque experimental para la caracterizacién de
mutaciones encontradas en pacientes infértiles y vinculadas al complejo sinaptonémico”

4- Silvana Pereyra e Lab. Epidemiologia Genética Depto. Genética, Facultad de Medicina, UDELAR
(Montevideo, Uruguay) “Buscando las bases genéticas del parto prematuro en la poblacién uruguaya”

5- Agustina Toledo e Laboratorio de Biologia de la Reproduccion. Depto. Histologia y Embriologia, Facultad de
Medicina, UDELAR (Montevideo, Uruguay) “Evaluacién de los efectos de la quimioterapia basada en Vincristina

”

sobre el ovario y su atenuacion por dicloroacetato

6- Florencia Pefia e Lab. Neurobiologia del suefio. Depto. Fisiologia, Facultad de Medicina, UdelaR
(Montevideo, Uruguay) “Efectos de la restriccion de suefio durante el postparto en el comportamiento
maternal y la lactancia de la rata”

373. Efectos de la restriccion de sueiio durante el postparto en el comportamiento maternal y la lactancia de
la rata

Pefia, Florencia ; Serantes, Diego *; Rivas, Mayda *; Castro, Juan Pedro *; Torterolo, Pablo *; Rodriguez, Claudio
2: Herndndez, Ana %; Benedetto, Luciana *

1Departamento de Fisiologia, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica

2Laboratorio de Inmunologia, Facultad de Ciencias/Facultad de Quimica, Universidad de la Republica

La restriccién de suefio (RS) es una situacion estresante en si misma y una condicidn inherente a las primeras
etapas del postparto. Diversas condiciones de estrés pueden alterar la cantidad de leche eyectada (LE), su
composicidn y el cuidado materno. Nos preguntamos cémo la RS aguda (RSA) o crdnica (RSC) modifica estas
variables. A ratas madres implantadas para registros polisomnograficos, se les realizd RS entre los dias 5-9
postparto (DPP5-9; parto = DPP0) durante seis horas por cinco dias (RSC), un dia (RSA en DPP9) o sin RS (control,
C), donde se registrd el ciclo suefio-vigilia, el comportamiento maternal y el peso de la camada (medida
indirecta de LE). En DPP9, las madres fueron ordefiadas para el posterior analisis de los macronutrientes.
Nuestros resultados mostraron que RSC disminuye la LE en comparacion con C durante DPP6 (C: 3.55+0.52;
RSC: 1.1240.51 g; p=0.005) y DPP7 (C: 3.57£0.49; RSC: 1.18+0.43 g; p=0.003). RSA disminuyd el contenido
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proteico de la leche (6.1+0.2%) en comparacion con RSC (7.6£0.3%; p=0.007) y C (7.7+£0.4%; p=0.003). Respecto
al comportamiento maternal, RSC disminuyd los lamidos corporales en comparacién con C en DPP8 (C:
27.0945.12; RSC: 13.1342.22; p=0.040) y en DPP9 (C: 34.18+4.55; RSC: 12.88+3.89; p=0.007), y los lamidos
anogenitales en DPP9 en comparacién con C (C: 22.00£3.90; RSC: 6.50+2.35; p=0.005). Estos datos sugieren
una capacidad adaptativa en la lactancia frente a la RS, posiblemente asegurando la supervivencia de la
camada, no asi en el comportamiento materno, el cual presenta un deterioro acumulativo.

Palabras clave: lactancia, comportamiento maternal, privacion de suefio, macronutrientes

374. Evaluacion de los efectos de la quimioterapia basada en vincristina sobre el ovario y su atenuacién por
dicloroacetato

Toledo, Agustina’; Herndndez, Karina’; Anesetti, Gabriel*; Chavéz, Rebeca®

1 Departamento de Histologia y Embriologia, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica, Montevideo,
Uruguay

Muchas drogas quimioterdpicas resultan gonadotoxicas, afectando los foliculos ovaricos y alterando la
fertilidad. La vincristina, utilizada en el tratamiento de enfermedades hematoncoldgicas, provoca
desestabilizacion de los microtubulos, deteniendo la proliferacidn celular. Recientemente se ha mostrado que
induce dafio mitocondrial. En el ovocito, la funcionalidad mitocondrial se encuentra en estrecha relacidon con
la calidad ovocitaria. El dicloroacetato (DCA) mejora el estado funcional mitocondrial, por lo que hipotetizamos
que esta mejora disminuiria los efectos gonadotdxicos producidos por la vincristina. El modelo experimental
incluyo ratonas expuestas a vincristina durante 10 dias, otras a las que concomitantemente se les administré
DCA en el agua de beber y sus respectivos controles. Se evaluaron las caracteristicas histoarquitecturales y la
poblacion folicular del ovario y se caracterizaron los patrones de proliferacion y muerte celular mediante
inmunohistoquimica. Los grupos expuestos a vincristina presentaron una disminucién del porcentaje de
foliculos preantrales sanos comparados con los no expuestos, sin diferencias entre los animales que recibieron
DCAy los que no. La inmunohistoquimica anti-caspasa 3 activada mostré aumento significativo del porcentaje
de foliculos antrales atrésicos en los grupos expuestos a vincristina respecto al control, y entre los grupos a los
que se les administrd DCA. La inmunohistoquimica anti-FOX0O3a mostré una disminucion significativa de
foliculos primordiales con marca nuclear en el grupo expuesto a vincristina. Los resultados muestran que la
vincristina induce un aumento de la apoptosis en los foliculos en crecimiento, acompafado de un aumento en
los foliculos primordiales activados. La administracién de DCA no parece revertir estos efectos.

Palabras clave: Gonadotoxicidad; modulacion mitocondrial, foliculos ovaricos

194#. MESA INGENIERIA BIOMEDICA

SIMPOSIO: INGENIERIA BIOMEDICA E INFORMATICA MEDICA YA NO SE DISTINGUEN EN EL INTERNET DE LAS
COSAS APLICADA A LA MEDICINA

Coordina: Franco Simini

Participan:
Isabel Morales, Natalia Garay, Maria Rene Ledezma, Dario Santos, Carla Taramasco (Chile), Marta Bez (Brasil),
Néstor Duque (Colombia), Guillermo Cortela y César Alexandre Teixeira.

375. Calibracion ponderal de sensores resistivos en plantillas del vestible diapodal

Morales, Isabel *; Martins, Pedro 2; Marques Arcelina 2, Mendes Joaquim 3 & Simini, Franco !

INtcleo de Ingenieria Biomédica de las Facultades de Medicina e Ingenieria, Universidad de la Republica,
Uruguay

2Centro de Innovacion en Ingenieria y Tecnologia Industrial, Instituto Superior de Ingenieria de Porto, Portugal
3Departamento de Automatizacion, Instrumentacidn y Control, Facultad de Ingenieria, Universidad de Porto,
Portugal
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Introduccidn: El pie diabético constituye una de las consecuencias mas deshabilitantes de la diabetes mellitus
que puede presentar lesiones. Es importante monitorear la presién de contacto plantar dénde existe mayor
repeticion y esfuerzo mecanico, para evitar Ulceras. La evidencia disponible indica que la presiéon es la mas
relevante y accesible; lo que genera la necesidad de mediciones repetibles y precisas. Informacién que sera
incorporada en un dispositivo vestible, DIAPODAL, para estimar la energia podal disipada durante la marcha.
Objetivo: Calibrar los sensores de fuerza resistivos mediante un sistema de adquisicion de presiones para
determinar la presion plantar.

Metodologia: Se comparan tres métodos de calibracién de manera variable e invariante en el tiempo. Se
incluyen diagramas de flujo para cada método, se adquieren los datos y se grafican las curvas de los 8 puntos
de presion para 10 diferentes masas entre 1.5 N y 44 N, cinco medidas cada tres segundos.

Resultados: Se obtiene una curva polindmica propia para cada uno de los ocho sensores resistivos que
constituyen familias de curvas para cada método. La histéresis de cada sensor es caracteristica de cada uno
para su inclusion en instrumentos de medida de presion plantar.

Discusidn y conclusiones: Esta calibracidn de sensores de presidn resistivos permite obtener, con un circuito de
adquisicion de sefiales analdgicas, el valor de presion en cada punto plantar critico. De esta manera, junto con
otras variables obtenidas durante la marcha, se podrd estimar el riesgo de lesion inminente para cada punto
de presion.

Palabras clave: calibracion, presion, plantar, sensores, pie diabético

376. Movimiento 3d de la rodilla en tareas motoras en cadena abierta y cerrada cuantificado con ChakaMo
Ledezma, Maria Rene *; Simini, Franco!

1 Ndcleo de Ingenieria Biomédica, Facultad de Medicina e Ingenieria, Universidad de la Reptblica
Introduccidén: La evaluacion de la articulacion de la rodilla se basa habitualmente en imdagenes estaticas y
observacidn clinica. En el desarrollo de un nuevo instrumento, ChakaMo, presentamos los primeros resultados
cuantitativos del movimiento de la rodilla en los tres ejes de movimiento.

Materiales y métodos: ChakaMo consiste en dos sensores magneto inercial (MIMU) ubicados en el muslo y en
la pierna, conectados por Bluetooth a una aplicacion de computadora. ChakaMo incluye calibracién previa,
adquisicién y procesamiento de datos 3D en tiempo real. Las tareas motoras que se estudian son (A) paso hacia
arriba a una pierna (escaldn de 16 y 44 cm), (B) extensidn de pierna en silla, (C) pararse y sentarse de silla (D)
pedaleo en bicicleta con sillin ajustable.

Resultados: El rango promedio sobre 10 ciclos de flexo-extensién fue de A-16cm: 74.04°, A-44cm: 129.75°, B:
67.01°, C: 77.44°, D-bajo: 146.13° y D-alto: 136.50°. Para la rotacién fue de A-16cm: 8.92°, A-44cm: 19.15°, B:
9.61°, C: 8.28°, D-bajo: 10.24° y D-alto: 10.77°. Y para la aduccién abduccion fue de A-16cm: 8.06°, A-44cm:
13.27°, B: 8.32°, C: 8.30°, D-bajo: 9.51° y D-alto: 8.88°.

Discusidén y conclusiones: La forma de onda de flexo-extensidn presenta variaciones segun la tarea motora. La
posicion del sillin en la bicicleta determina la maxima extensién siendo esta mayor cuando el sillin esta en una
posicion alta. Respecto a los angulos de rotacion y abduccién aduccidn se observan rangos promedio similares
siendo menor el de abduccidn aduccidn. A pesar de esa similitud las formas de onda presentan diferencias.
Palabras clave: Sensores magneto - inerciales, movimiento 3D, rodilla, tareas motoras

377. Ondas ultrasonoras atenuadas por huesos temporales adultos y pediatricos en el proyecto CENEPSIA
Garay, Natalia ; Benech, Nicolas %; Cortela, Guillermo ?; Prinzo, Humberto 3 & Simini Franco *

INtcleo de Ingenieria Biomédica de las Facultades de Medicina e Ingenieria, Universidad de la Republica
’Laboratorio de Acustica Ultrasonora, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

3Instituto de Neurologia, Facultad de Medicina, Universidad de la Republica

Introduccidn: El ultrasonido tiene potencial para el tratamiento tépico del tejido nervioso.

Hipdtesis: Para concentrar y depositar energia, el haz debe atravesar el craneo con aberracion y atenuacién
minimas. Si se lograra disipar energia en el volumen controlado, se podria fundamentar el desarrollo de un
nuevo instrumento clinico, que hemos llamado CENEPSIA. Describimos algunas piezas anatdmicas craneales,
sus caracteristicas geométricas y respuesta al ultrasonido de huesos temporales.
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Materiales y métodos: Usamos un transductor ultrasénico, un hidréfono desplazante en pasos de 0.1mm y la
muestra interpuesta, todo en un bafo de agua desgasificada. El transductor produce un pulso amplificado. Un
osciloscopio presenta la sefial de cada punto de la exploracion longitudinal. Tomando como origen la extremidad
del hidréfono, a 0.5mm se encuentra el hueso y a 7mm el transductor. La exploracion longitudinal fue de 50 mm.
Resultados: La atenuacion del haz fue 50% como consecuencia de la interposicion del hueso temporal ya sea
pediatrico o adulto. El hueso adulto, ademas, tuvo el efecto de alterar el foco.

Discusidén y conclusion: La atenuacion del orden del 50% en amplitud es equivalente a una disminucion al 25%
en términos de energia entregada, lo que debera ser considerado para todo dispositivo destinado a alcanzar
un foco epiléptico. El acercamiento del foco de ultrasonido al hueso deberd también ser tenido en cuenta al
disefar el dispositivo que apunte a un foco epiléptico. Se observaron fendmenos de refraccion y aberracién.
Palabras clave: ultrasonido, neurofisiologia, atenuacion

378. Transferencia tecnoldgica como epilogo de la investigacion en equipos biomédicos

Simini Franco * Nucleo de Ingenieria Biomédica de las Facultades de Medicina e Ingenieria, Universidad de la
Republica Uruguay

Introduccidn: Las necesidades clinicas de equipos y aplicaciones telematicas planteadas al NIB son estudiadas y
generalmente satisfechas por productos del mercado. Una proporcién menor (10%) es retenida como posible
originalidad. Los prototipos realizados en el NIB son a su vez una parte de esta cartera de proyectos, que constituyen
las lineas de investigacion. Realizados los prototipos se buscan empresas receptoras de Transferencia Tecnoldgica.
Hipdtesis: La asociacidn entre Universidad y empresas o “start ups” iniciada en etapas tempranas favorece la
Transferencia Tecnoldgica.

Materiales y métodos: Fueron revisados los trece prototipos realizados en cinco afios (caracteristicas,
adecuacion a los objetivos, posible plan de negocios y eventualmente empresas receptoras).

Resultados: Un producto (DINABANG) fue base de una empresa, MOVI Technology for life, que lo comercializa
en 8 paises. Cinco estan en desarrollo (DIAPODAL, CENEPSIA, CHAKAMO, SEPEPE y SISENF). Tres estan listos
para negociar (ABDOPRE PARKIBIP e IMPETOM). Los cuatro restantes (CUENTARADIO, MONODON, SIPOME y
SIMIC) necesitan revision.

Discusidén y conclusién: La Transferencia Tecnoldgica consiste en una sucesion de etapas que (i) inicia durante
el desarrollo del prototipo, (ii) se refuerza en etapas académicas ajustandose a la trasferencia anticipada, (iii)
habilita el producto comercial con la firma de un convenio Universidad/Empresa y (iv) sigue con desarrollo y
difusion académicas en paralelo con las ventas. Se puede decir que la Transferencia Tecnoldgica es el epilogo
de la investigacion.

Palabras clave: equipos biomédicos, transferencia tecnoldgica, prueba de concepto, start-up

20#. MESA CIENCIAS DEL MAR
11 SIMPOSIO CIENCIAS DEL MAR

129. Ecotoxicidad del sedimento en la zona litoral del rio de La Plata en el departamento de Montevideo y
su relacidn con las concentraciones de plomo y cromo

Lagomarsino, Andrea’; Saona, Gustavo?!

Investigadores independientes

Los estuarios son sistemas de transicion complejos donde la variabilidad de sus propiedades los convierte en un
desafio analitico a la hora de caracterizar su calidad ambiental. Los bioensayos permiten integrar los efectos de
multiples sustancias, siendo considerados buenos indicadores ecotoxicoldgicos. El objetivo fue determinar los
niveles de ecotoxicidad mediante bioensayos de laboratorio en sedimento del Rio de la Plata, asi como evaluar si
dichos niveles difieren entre regiones definidas por los aportes costeros del saneamiento de Montevideo. Se
exploré la relacién entre la toxicidad y los niveles de plomo y cromo. Se analizé sedimento de sitios ubicados desde
el intermareal hasta 2000 m de la linea de la costa del departamento de Montevideo en el periodo 2009 a 2018.
Se estudio las determinaciones de plomo, cromo y niveles de toxicidad, utilizando bioensayos (Vibrio fischeri y
Hyalella curvispina). La informacién provino de la Intendencia de Montevideo, siendo obtenida mediante acceso
a la informacion publica. La presencia de toxicidad se observé con mayor frecuencia en la Zona Media. Con V.
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fischeri, las diferencias de toxicidad entre zonas fueron estadisticamente significativas y con H. curvispina no lo
fueron. Los metales presentaron excedencias para el nivel TEL y PEL con baja frecuencia y predominio en la Bahia
de Montevideo. Los analisis de regresidn y correlacion mostraron relaciones débiles entre los metales y la
toxicidad. Se confirmé la presencia de toxicidad en sedimento con ambos bioensayos, con un predominio relativo
en la zona de mayores aportes de saneamiento de la ciudad de Montevideo.

Palabras clave: ecotoxicidad, bioensayos, sedimentos, estuario, Rio de la Plata

379. Alimentos de origen marino en Uruguay, conocimientos, actitudes y practicas de los cocineros
profesionales en un pais de espaldas al mar

Lercari, Diego®; Martinez, Gastdn 2; Del Bo, Mario 3; Mazzucchelli, Isabel 3

1Unidad de Ciencias del Mar (UNDECIMAR), Facultad de Ciencias, Universidad de la Reptiblica

2Grupo de Estudios Pesqueros y de Impacto Ambiental (GEPEIA), CURE, Universidad de la Republica 3 Instituto
Uruguayo Gastronomico (UG), Punta del Este

A pesar de sus valiosos y diversos recursos marinos, Uruguay presenta un nivel muy bajo de consumo de
productos del mar, aunque el mismo es recomendable para la dieta humana. Sin embargo, muchos de nuestros
recursos pesqueros podrian estar explotados de forma insostenible. El aumento de la actividad gastrondmica
en el pais convierte a los cocineros profesionales en actores clave, que podrian influir en el consumo de
productos del mar de forma sostenible. Entonces, el objetivo de este trabajo es analizar los Conocimientos,
Actitudes y Practicas de un grupo focal del sector gastrondmico, evaluando su potencial como promotores de
cambios en los habitos alimentarios hacia los productos del mar. Los resultados muestran que el conocimiento
de los productos del mar es muy bajo. Los temas mas conocidos estan relacionados con la gestidn; sus
herramientas e instituciones. Los aspectos menos conocidos se refieren a las "zafras" y al origen de los
productos. Se evidencia una actitud positiva hacia la necesidad de fomentar el consumo de productos del mar
siguiendo criterios de sostenibilidad. Los productos del mar estan bien representados en los menus de los
restaurantes especializados, destacdndose en la oferta. En cuanto a la compra, las practicas muestran la
importancia de la oferta de temporada, la sostenibilidad y las preferencias personales de los cocineros. Destaca
la importancia de la compra directa a los pescadores artesanales. Se concluye que mejorar el conocimiento de
los profesionales redundaria en practicas de consumo que promuevan un mayor consumo sostenible de
productos del mar.

Palabras clave: seafood, knowledge, attitudes and practices, sustainability, chefs

380. Desentraiiando el papel de factores locales y regionales en la estructuracion de poblaciones del
berbercho Donax hanleyanus en playas arenosas

Eleonora Celentano’; Julio Gémez?; Diego Lercari'; Anita de Alava’; Omar Defeo?

1UNDECIMAR, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica, Montevideo 11400, Uruguay

2Centro Universitario Regional Este (CURE), Universidad de la Republica, Rocha 27000, Uruguay

Los cambios en la estructura y dindmica poblacional de la macrofauna en playas arenosas son resultado de la accién
simultdnea de factores locales y regionales. Esto es particularmente notorio en sistemas de transicion entre
ecosistemas dulce-acuicolas y marinos, donde gradientes de gran escala afectan a la morfodindmica local de las
playas y a la fauna residente. El berberecho Donax hanleyanus habita playas con morfodindmica contrastante a lo
largo del gradiente de salinidad generado por el estuario del Rio de la Plata. Se analizd la distribucién de la especie
en Uruguay para evaluar los efectos sincrénicos de la variacion regional de salinidad y la morfodinamica local de cada
playa sobre las poblaciones de berberecho a lo largo de 400 km (16 playas) durante 2 afios. El principal factor en
controlar la ocurrencia del berberecho fue la salinidad, sobrepasando efectos locales del habitat. Cuando la especie
estuvo presente, la abundancia total fue mayor en playas disipativas oceanicas, las cuales también presentaron
mayor abundancia y representacion relativa de reclutas. El reclutamiento fue casi nulo en playas reflectivas, aunque
la biomasa de adultos con mayor tamafio corporal fue mayor, sugiriendo un escalamiento entre la abundancia y el
tamafio corporal y posibles efectos denso-dependientes. En esta metapoblacién, las playas estuarinas fueron
identificadas como sumideros, mientras que las ocednicas actian como habitats fuente. Concluimos que el gradiente
regional generado por las variaciones de salinidad podria traducirse en patrones locales (distribucién, abundancia y
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estructura poblacional) y procesos poblacionales (reclutamiento) que son secundariamente dirigidos por la
morfodinamica local.
Palabras clave: bivalvos, morfodindmica, metapoblaciones, reclutamiento, tamafio corporal

381. Dinamica de las floraciones de cianobacterias en la costa de San José, Rio de la Plata (2014-2021)
Haakonsson, Signe®; Maciel Fernanda®; Arocena, Rafael®; Pedocchi, Francisco®; Pérez, Maria del Carmen®’;
Bonilla, Sylvia®

9Seccion Limnologia, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica. Igud 4225, Montevideo, Uruguay, C.P.
11400 ®Instituto de Mecdnica de los Fluidos e Ingenieria Ambiental (IMFIA), Facultad de Ingenieria, Universidad
de la Republica. Av. Julio Herrera y Reissig 565, Montevideo, Uruguay, C.P. 11300 "En memoria

Las floraciones de cianobacterias potencialmente tdxicas son recurrentes en multiples cuerpos de agua del pais
en respuesta a los altos niveles de nutrientes, como ocurre en el estuario del Rio de la Plata. Previamente, se
ha demostrado para la zona de estudio, que la biomasa de las cianobacterias se puede predecir con la
temperatura del agua y la conductividad (salinidad). El riesgo asociado a las floraciones (niveles de toxinas)
puede estar directamente relacionado con el tamafio (drea de cobertura) y la composicion taxonémica de las
mismas, aspectos que han sido menos explorados. Los objetivos fueron determinar los factores que controlan
el drea de cobertura y la composicion de las floraciones. Se hicieron 50 muestreos entre 2014 y 2021 en una
zona costera, San José. Se tomaron mediciones continuas in situ y se determinaron las areas de cobertura de
las floraciones mediante anilisis de imagenes satelitales del Sentinel-2 con una parcela de 40 km?. Los
resultados revelaron que especies del género Dolichospermum son las mas frecuentes, mientras que
organismos del género Microcystis dominan y alcanzan las mayores biomasas. Las floraciones de mayor area
de cobertura ocurrieron durante periodos largos y estables de baja conductividad. Los resultados preliminares
sugieren que la conductividad es una variable también relevante para ser incorporada en modelos predictivos
que apunten a evaluar la extension y la composicion de las floraciones.

382. Estado trofico y procedencia del carbono organico en fiordos antarticos: Bahia Collins y Bahia Esperanza
Martinez, Stefanie®"; Venturini, Natalia !

1Seccién Oceanografia y Ecologia Marina, Instituto de Ecologia y Ciencias Ambientales (IECA). Facultad de
Ciencias, UdelaR

Los fiordos son sensibles al cambio climatico e importantes sumideros de carbono, debido a las altas tasas de
sedimentacion. Bahia Collins (BC), Isla Rey Jorge, Peninsula Antartica (PA) occidental, y Bahia Esperanza (BE)
ubicada al noreste del extremo continental de la PA se diferencian en algunas de sus condiciones climaticas,
como temperatura y precipitacion media anual. Ademas BC tiene influencia directa del glaciar Collins y una
tasa de sedimentacién de 5,5 mm afio™ mientras que en BE influyen glaciares como Depot y Arena, entre otros,
y presenta una tasa de sedimentacién de 3 mm afio™. Se utilizaron diferentes marcadores biogeoquimicos para
establecer el estado tréfico sedimentario y fuentes de carbono orgdnico en columna de agua y sedimentos de
ambos fiordos. Las muestras se colectaron en la Campafia Antartica de Verano 2019/20 a bordo del BAP
Carrasco. En sedimentos de BC las concentraciones de Cy N fueron mayores que en BE. §13C varié entre -24,3%o
y -26,4%0, con firmas isotdpicas relativamente empobrecidas en BC, sugiriendo mayor aporte terrigeno
respecto a BE, asociado a la escorrentia superficial glaciar. 63C versus C/N sugiere el predominio de fuentes
autdctonas de carbono (bacterias y microalgas) en ambos fiordos. El carbono biopolimérico (BPC) presento
mayor concentracidon en BC (> 3 mg C g) respecto a BE (1-3 mg C g}), indicando sedimentos eutréficos y
mesotroéficos, respectivamente y mayor acumulacion de carbono orgdnico en BC. Se contindan analizando las
muestras de columna de agua a diferentes profundidades de ambos fiordos.

Palabras clave: fiordos, carbono organico, marcadores biogeoquimicos

383. Estudio lagrangiano de la surgencia costera sobre la costa uruguaya

Camila de Mello*, Marcelo Barreiro®, Romina Trinchin® & Gaston Manta®

1 camidemello@gmail.com

9 Departmento de Ciencias de la Atmdsfera y Fisica de los Océanos, Instituto de Fisica, Universidad de la
Republica, Igud 4225, Montevideo 11400, Uruguay
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Este trabajo se enfoca en los procesos de transporte superficial sobre la zona costera uruguaya durante el verano
bajo condiciones de surgencia intensa. Se evaluaron por primera vez los procesos de transporte horizontal
mediante el cémputo de los Exponentes de Lyapunov de Tamafio Finito (ELTF) a partir de velocidades obtenidas
numeéricamente. Los promedios temporales de ELTF son indicadores de la intensidad de mezcla, mientras que los
valores maximos proveen informacion de la ubicacién de las regiones frontales asi como de los patrones de
transporte asociados al flujo. El andlisis de los procesos de mezcla durante el verano, mostré una intensa actividad
concentrada en la region oceanica, concordante con la ubicacion de la surgencia climatoldgica en ese periodo,
mientras que durante los eventos mas intensos de surgencia se encontrd un aumento de la actividad de mezcla
sobre la regidn costera estuarina. Al enfocarse en los maximos de ELTF durante eventos de surgencia intensos, se
identificaron frentes de retencion. La ubicacion de estas estructuras coincidid tanto con las regiones frontales
observadas a partir de temperatura superficial simulada, como con la distribuciéon satelital de Clorofila-a,
resaltando la importancia de la aproximacién Lagrangiana en la localizaciéon de zonas frontales con distintos
origenes. Finalmente, la evolucién de los frentes analizados para un evento particular de surgencia, junto con la
dispersion simulada de particulas Lagrangianas sintéticas, evidenciaron la importancia de esta aproximacién en el
entendimiento de los procesos de transporte y conectividad entre la costa y el océano abierto.

Palabras clave: Surgencias costeras, aproximacién Lagrangiana, frentes, conectividad

384. Evaluacion del impacto a largo plazo y multinivel de El Niiio 2015-16 en una playa de arena del Atlantico
Sudoeste

Gabriela Jorge-Romero®; Eleonora Celentano?, Diego Lercari*; Leonardo Ortega?; Juan A. Licandro®, Omar Defeo?
Laboratorio de Ciencias del Mar, Departamento de Ecologia y Evolucién, Facultad de Ciencias, Universidad de
la Republica, Uruguay

2Direccién Nacional de Recursos Acudticos, Uruguay

Como estrechas interfaces tierra-mar, las perturbaciones climaticas pueden sentirse de forma inmediata y
profunda en las playas de arena y los macroinvertebrados que albergan. En particular, los eventos
climatoldgicos extremos pueden resultar en cambios ecoldgicos duraderos o irreversibles y, por tanto, es
fundamental comprender cémo responden estos ecosistemas a perturbaciones de pulso. Este estudio evalué
los principales impactos provocados por El Nifio 2015-16 en el ecosistema de playa La Coronilla—Barra del Chuy.
Se llevé a cabo un analisis a largo plazo (1982-2019), atendiendo a componentes climaticos histéricos e
indicadores de cambio a distintos niveles de la organizacion ecoldgica. Se compararon las redes tréficas antes
(n=2)ydespués (n=2)del evento de El Nifio y se analizé la estructura de la comunidad de macroinvertebrados
y sus componentes. También se evalud la ruta potencial de recuperacion del sistema. Se observé un marcado
aumento de las anomalias de la temperatura superficial del mar, las precipitaciones y la descarga del Rio de la
Plata. Se evidencié una abrupta disrupcion de los atributos ecoldgicos. Después de El Nifio, el ecosistema
exhibiéo una mayor organizacién de la estructura de flujos (Ascendencia), un menor potencial adaptativo
(Overhead) y un marcado aumento en la eficiencia (Robustez), reflejando un estado vulnerable ante nuevas
perturbaciones. Se detecté un estado comunitario de transicién dominado por especies oportunistas. Los
resultados destacan como los eventos climaticos extremos podrian impedir la recuperacidon de un ecosistema
de playa, ya que pueden generar efectos de largo plazo dificiles de revertir.

Palabras clave: El Nifio Oscilacién del Sur, perturbaciones de presidn y pulso, playas de arena, ecosistemas,
modelos tréficos

385. Flujos metabdlicos en el sistema costero frente a Cabo Polonio

Calliari, Danilo*?; Rodriguez-Grafia, Laura?; Cazarré, Maria Elena®; Sampognaro, Lia ; Yannicelli, Beatriz?
10ceanografia y Ecologia Marina, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

2Ecologia Funcional de Sistemas Acudticos, Centro Universitario Regional del Este, Universidad de la Republica
Los flujos ecosistémicos de produccién primaria (P) y respiracién comunitaria (R), y el balance metabdlico (BM)
son procesos criticos que determinan atributos ecoldgicos y biogeoquimicos fundamentales. El océano es
responsable de casi 50% de la produccién primaria y se considera un sumidero global de carbono, pero los flujos
de respiracién son relativamente poco conocidos. En particular, la falta de conocimiento para las zonas costeras
dificulta estimar balances precisos acerca del rol del océano en el ciclo general del carbono. Para esta investigacion
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se realizd una caracterizacién oceanografica basica con frecuencia mensual durante tres afios (2017 — 2020) que
incluyd la la estructura fisica de la columna de agua, los nutrientes inorganicos disueltos y biomasa fitoplancténica
en paralelo a P, Ry BM estimados en tres profundidades. Se observaron ciclos estacionales claros en descriptores
de estado (temperatura, nutrientes; clorofila y salinidad en menor medida), en lo flujos de P y R, asi como en el
BM. En la mayoria de los casos el BM fue autdtrofo en capas superficiales y medias, y neutro o heterétrofo en la
zona mas profunda de la columna de agua. El BM verticalmente integrado fue autétrofo en todas las estaciones
del afio excepto invierno, asi como para el ciclo anual considerado en su totalidad, en los tres afios cubiertos. En
la presentacion se compararan estos resultados con otros analogos obtenidos en diferentes regiones del océano
y se discutirdn las implicaciones en cuanto al rol del mar costero uruguayo en el ciclado del carbono.

Palabras clave: Produccion primaria, respiracién comunitaria, balance metabdlico, Oceanografia, Cabo Polonio

386. Inocuidad de recursos alimenticios obtenidos por la pesca camaronera en Laguna de Castillos (Rocha,
Uruguay): Evaluacion de contaminantes inorgdanicos en crustaceos y peces

Végler, Rodolfo’; laquinta, Fiorella?; Mollo, Alicia?; Machado, Ignacio?

1Centro Universitario Regional del Este-sede Rocha, Universidad de la Republica

2Area Quimica Analitica, DEC, Facultad de Quimica, Universidad de la Republica

La pesca artesanal es una actividad comercial desarrollada a pequefia escala, es transmitida de generacién en
generacion y constituye, en muchos casos, la principal fuente de alimento e ingresos de las familias. La inocuidad
de los productos obtenidos mediante pesca artesanal es motivo de creciente atencion dado las potenciales
repercusiones en salud humana y ambiental. En tal sentido, el objetivo de este estudio es explorar la inocuidad
de crustaceos y peces marino-estuarinos cosechados desde la pesca camaronera en Laguna de Castillos, durante
marzo de 2022. Utilizando técnicas de espectrometria atomica fueron evaluados niveles medios de
contaminantes inorganicos de relevancia toxicoldgica, tales como mercurio (Hg) y cadmio (Cd) en camardn rosado
(Penaeus paulensis, n= 60) y corvina blanca (Micropogonias furnieri, n= 6). La determinaciéon de Hg fue realizada
en camarones enteros (cefalotérax+abdomen), mientras que el Cd fue determinado en camarones y musculo de
peces. En camarones, las muestras analizadas no tuvieron niveles de Hg detectables por la metodologia empleada.
Estos resultados coinciden con los reportados por DINAMA, 2019. Las concentraciones medias de Cd fueron de
0,0193 mg kg (camarones) y 0,0182 mg kg? (corvinas), respectivamente. Para Cd, las concentraciones no
exceden los limites maximos permitidos por el Reglamento Técnhico MERCOSUR, 2013, para peces (0,05 mg kg?)
y crustaceos (0,5 mg kgl). Estos resultados preliminares alientan a continuar ampliando el tamafio de muestras
analizadas para estos metales pesados, asi como generar determinaciones de otros contaminantes inorganicos
en estos recursos pesqueros de importancia comercial y alimenticia.

Palabras clave: Metales pesados; Productos pesqueros; Ecosalud; Sostenibilidad ecosistémica

387. Investigaciones en oceanografia fisica en el DCAFO

Barreiro Marcelo'; de Mello Camila®; Trinchin Romina' y Manta Gastdn?

1Departamento de Ciencias de la Atmdsfera y Fisica de los Océanos, Instituto de Fisica, Facultad de Ciencias,
Universidad de la Republica, Montevideo, Uruguay

’Laboratoire de Météorologie Dynamique, ENS, Paris, Francia

Recientemente el Departamento de Ciencias de la Atmdsfera del Instituto de Fisica incorpord a su nombre
“Fisica de los Océanos” para reflejar mas adecuadamente todas las lineas de trabajo que se vienen llevando
adelante desde hace mas de una década. A nivel oceanografico se encuentra el estudio de la circulacidn
oceanica regional y su variabilidad caracterizada por procesos de surgencia costera, remolinos de mesoescala,
olas de calor marinas, procesos de transporte e intercambio plataforma-océano profundo. Asimismo, se ha
venido estudiando el rol de los océanos Pacifico, Atlantico e indico tropicales en la variabilidad climética del
sudeste de Sudamérica a través de teleconexiones atmosféricas y cdmo estas sefales remotas son modificadas
por la interaccion atmdsfera-océano regional. Finalmente, nos interesa determinar el rol de los océanos en el
cambio climatico, en particular, cdmo la heterogeneidad del calentamiento ocednico y en particular la asimetria
entre el hemisferio norte y sur inducen cambios en el clima a nivel regional. En esta charla se presentard algunos
de los principales resultados obtenidos en los Gltimos afios.

Palabras clave: oceanografia fisica regional, rol de los océanos en el clima, cambio climatico
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388. La circulacion oceanica en la zona econdmica exclusiva uruguaya

Manta Gastén*?; Trinchin Romina *;de Mello Camila? y Barreiro Marcelo?

laboratoire de Météorologie Dynamique, ENS, Paris, Francia,

2Departamento de Ciencias de la Atmdsfera y Fisica de los Océanos, Facultad de Ciencias, Universidad de la
Republica, Montevideo, Uruguay

La Zona Econdmica Exclusiva uruguaya estd ubicada en el borde norte de la Cuenca Argentina en el Atlantico
Sudoccidental. Esta regidn relativamente pequefia de unas 200 millas nauticas de lado contiene un escenario
oceanografico altamente complejo con corrientes intensas de borde oeste, alta actividad de mesoescala, al
menos seis masas de agua de origenes muy diferentes y la descarga del Rio de la Plata, uno de los estuarios
mas grandes del mundo. La regién también cuenta con una gran variabilidad estacional que incluye una
amplitud de temperatura de 12 9C, reversion en la direccion del viento predominante, y a su vez una tendencia
al calentamiento y aumento del nivel del mar, en algunas regiones muy por encima de la media global. Este
trabajo buscara presentar resultados de interés regional, combinando observaciones in-situ y satelitales, asi
como un algoritmo de deteccidon satelital de remolinos de mesoescala. Se destacan regiones de no
calentamiento en la plataforma exterior que derivan en un incremento de los gradientes del talud, regiones de
mezcla en diferentes niveles incluso a grandes profundidades, regiones con termoclina invertida, etc. También
se destaca una clara zonificacidn de la concentracidn de remolinos de mesoescala de nucleo célido y nucleo
frio, asi como regiones de exportacion de aguas de plataforma al océano profundo. Los fendmenos
mencionados tienen consecuencias tanto en el clima como en la ecologia, y si bien algunos han sido reportados
y estudiados, aun hay mucho por entender y descubrir.

Palabras clave: Corriente Brasil, Corriente Malvinas, observaciones in situ, observaciones remotas

389. Microplasticos: perfil bibliométrico en América latina y el Caribe

Damiano, Gustavo ; Lercari Diego?

1 Unidad de Ciencias del Mar (UNDECIMAR), Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

Conocer como se realiza produccién académica en torno a los microplasticos es necesario para evaluar
estrategias de investigacion, educacidn y gestidn. Se realizé un analisis de la literatura sobre microplasticos en
ecosistemas marinos, publicados por autores de América Latina y el Caribe usando la base SCOPUS entre 2010
y 2021. Se obtuvo una coleccién de 436 documentos que fue analizada bibliométricamente y usada para
mapear la relacion cientifica entre autores, paises y temas de investigacion. La coleccién contiene un total de
1840 autores y en promedio cada documento tiene 6 coautores. La mayoria de los documentos son articulos,
seguidos de revisiones. La tasa de crecimiento de trabajos entre 2010 y 2021 fue de 59.67 %. Veinte paises
cuentan con publicaciones, siendo Brasil y México los lideres en la investigacion y ademas los mas citados. Chile
cuenta con el autor con mayor nimero de citas. Brasil muestra la mayor red de colaboracion internacional. Los
documentos son publicados en un nimero reducido de fuentes, siendo Marine Pollution Bulletin la mas
relevante.

Las palabras clave mas frecuentes son Fibers, Toxicity Ecotoxicology y junto con la red de coocurrencia se
reflejan las principales tendencias de investigacion. La red de coautores muestra grupos de investigacion
latinoamericanos relativamente desconectados entre si, pero con fuertes links de coautorias con autores de
fuera de la regidn. Se concluye que la investigacidn esta centralizada en paises de tamafio, en pocas fuentes y
concentrada en un reducido nimero de grupos de investigacion pobremente interconectados.

Palabras clave: Microplasticos, América Latina y el Caribe, Analisis Bibliométrico

390. Nuevos registros de hydromedusas en aguas costeras de Uruguay y su expansion geografica en la region
subtropical del Atlantico sudoccidental

Rodriguez-Grafa, Laura *; Vidal, Victoria %; Calliari, Danilo -3

1Ecologia Funcional de Sistemas Acudticos, Centro Universitario Regional del Este, Universidad de la Republica
2Centro Universitario Regional del Este, Universidad de la Republica

30ceanografia y Ecologia Marina, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica, Uruguay

Los cnidarios junto con otros gelatinosos son componentes relevantes en los ecosistemas marinos ya sea en su
papel de depredadores como de indicadores de cambios en la calidad del ambiente y de masas de agua, entre
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otros. En Uruguay el relevamiento de organismos gelatinosos y su ecologia se enfocan en pocas especies, en
su mayoria de gran porte.

El presente estudio reporta el primer registro de algunas especies de Cnidarios en la costa atlantica uruguaya
dentro del area protegida Parque Nacional Cabo Polonio, centrado en especies que forman parte del
mesozooplancton (ca.200-2000 um).

Estas son: Aglauropsis kawarii, Leuckartiara octona, Proboscidactyla ornata y Octophialucium haeckeli. Estos
registros resultaron del analisis de un total de 46 muestras colectadas mensualmente entre 2016 y 2019 con
red cénica de 500 pum en una estacion fija a una milla ndutica frente a la ensenada de La Calavera. Acompafiaron
las colectas el registro de variables oceanograficas con perfilador CTD (temperatura, salinidad, fluorescencia,
turbiedad, irradiancia PAR). Se aporta informacién de la ocurrencia y abundancia mensual y estacional, y
condiciones oceanograficas locales y regionales asociadas. La informacidn contenida en este trabajo actualiza
el conocimiento de las especies de cnidarios y sobre la biodiversidad pelagica del territorio maritimo uruguayo,
y provee informacién valiosa sobre plancton gelatinoso en el contexto del cambio climatico y osciladores
climaticos.

Palabras clave: Hydrozoa, mesozooplancton gelatinoso, biodiversidad, Cabo Polonio

391. Patrones de conectividad de gran escala en almejas de playas arenosas de la costa atlantica de
Sudameérica

Meerhoff, Erika'; Combes, Vincent?; Matano, Ricardo?; Barrier, Nicolas?; Franco, Barbara*>; Piola, Alberto*%’;
Herndndez-Vaca, Freddy?; Defeo, Omar?!

lLaboratorio de Ciencias del Mar (UNDECIMAR), Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica, Igud 4225,
11400 Montevideo, Uruguay

2College of Earth and Atmospheric Sciences, Oregon State University, Corvallis, OR 97331- 5503, USA.
3Institute de Recherche pour le Développement, France

“Instituto Franco-Argentino para el Estudio del Clima y sus Impactos (UMI 3351-IFAECI)/CNRS—IRD—CONICET-
UBA, C1428EGA, Buenos Aires, Argentina

>Centro de Investigaciones del Mar y la Atmésfera (CIMA)/CONICET.UBA, C1428EGA, Buenos Aires, Argentina
SDepartamento de Oceanografia, Servicio de Hidrografia Naval (SHN), C1270ABV, Ciudad Auténoma de Buenos
Aires, Argentina

’Departamento de Ciencias de la Atmdsfera y los Océanos, Universidad de Buenos Aires, C1428EGA, Ciudad
Autdnoma de Buenos Aires, Argentina

8Divisién El Nifio y Clima Ocednico, Direccién de Oceanografia Naval, Instituto Oceanogrdfico y Antdrtico de la
Armada del Ecuador, Guayaquil, Ecuador

El berberecho Donax hanleyanus y la almeja amarilla Mesodesma mactroides, especies subtropical y de aguas
templado-frias, respectivamente, tipifican las playas arenosas del océano Atlantico Suroccidental, que presenta
uno de los “hotspots” de calentamiento marino mas fuertes a nivel mundial. Investigamos la conectividad larval
de dichas especies usando un modelo individuo basado (IBM por su sigla en inglés) y evaluamos los efectos de
la temperatura del agua en la conectividad.

El IBM combind salidas de un modelo hidrodindmico 3D con un sub-modelo para las almejas que considerd
mortalidad larval por efectos de temperatura para cada especie, ademas se incluyd diferentes meses de
liberacién larval y duraciones del periodo larval en el plancton. En ambas especies, la conectividad a través del
estuario del Rio de la Plata ocurrid solo para larvas liberadas durante un evento La Nifia intenso. Para M.
mactroides, la mortalidad larval inducida por agua célida redujo su conectividad, llevando a procesos de auto-
reclutamiento en la mayoria de las areas. Para D. hanleyanus la mortalidad larval inducida por temperatura no
afectd los patrones de conectividad. No hubo transporte larval hacia el limite sur de distribucidon de ambas
especies, corroborando un patrén de reclutamiento irregular tipico de poblaciones locales sumidero situadas
en el borde del rango de distribucion de ambas metapoblaciones. La aceleracién del calentamiento en este
“hotspot” podria restringir ain mas la conectividad larval de las poblaciones de almeja en el Atlantico
Suroccidental, con implicancias para la conservacion de la especie que ha sufrido disminuciones de abundancia
debido al calentamiento.

Palabras clave: almeja amarrilla, berberecho, conectividad larval, modelo individuobasado
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392. Primer registro de nematodos zoondticos de transmision alimentaria (Nematoda: Anisakidae) en
musculo de Cynoscion guatucupa (pescadilla de calada) y Macrodon ancylodon (pescadilla de red)
comercializado en Uruguay

Crosi Martinez, Gonzalo'; Garcia, Federico'; Viera, Gerardo?; Correa, lvette!; Martinez, Valentina'; Pizzorno,
Pablo?; Vidal, Gustavo?!; Galli, Carina?; Truijillo, Lucia?; Diaz, Santiago?; Friss de Kereki, Cristina’; Dragonetti José
Pedro'; Armua-Fernandez; Teresa®

'Unidad Académica de Ciencia y Tecnologia de Productos Pesqueros, Fac. Veterinaria, Universidad de la Republica
2Unidad Académica de Patologia, Biologia y Cultivo de Organismos Acudticos, Facultad de Veterinaria,
Universidad de la Republica

3Unidad Académica de Enfermedades Parasitarias, Facultad de Veterinaria, Universidad de la Republica
Uruguay estd experimentado una creciente demanda de alimentos a base de pescado crudo, tales como sushi,
sashimiy ceviche. Esta forma de consumo, puede representar un riesgo para la salud publica por la probabilidad
de ingerir larvas de anisdkidos (Nematodos: Anisakidae) causantes de una enfermedad de transmision
alimentaria conocida como anisakidosis. En este contexto surgid la necesidad de detectar y cuantificar dichos
parasitos zoonoticos en porciones comestibles (musculo) de especies de pescado comercializadas en el
mercado local. Se analizaron 233 ejemplares de 3 especies: Macrodon ancylodon (n=102), Micropogonias
furnieri (n=94) y Cynoscion guatucupa (n=37). El diagndstico se realizd a nivel de cavidad celémica y tejido
muscular de los ejemplares, mediante inspeccidn visual simple, transiluminacidn simple y UV. Se cuantificaron
e identificaron, a nivel de género, los nematodos, para finalmente establecer los descriptores ecoldgicos:
prevalencia (P), abundancia media (AM) e intensidad media (IM). Las especies M. ancylodon y C. guatucupa se
encontraban parasitadas, tanto en cavidad celémica como en tejido muscular, siendo C. guatucupa la especie
mayormente parasitada (P=46%, AM=8,84; IM=19,24). El género de anisdkido mas prevalente fue
Contracaecum sp. (P=35,1% y 32,4% para C. guatucupa y M. ancylodon, respectivamente). El hallazgo en M.
ancylodon representa un nuevo registro de hospedador en Uruguay. Por otra parte, se reporta por primera vez
en el pais la presencia de estos nematodos en porciones comestibles, dato a considerar al evaluar el riesgo de
presentacion de la anisakidosis por consumo en crudo de estas especies de pescado.

Palabras clave: anisakidos; diagndstico; musculo; pescado; salud publica

393. Retencion e intercambio de larvas de decapodos en una laguna costera con conexion intermitente y la
zona marina adyacente

Machado, Irene '; Rodriguez-Gallego, Lorena®; Vieira, Rony?; Pasquariello, Soledad?; Calliari, Danilo?
1Departamento Interdisciplinario de Estudios Costeros y Marinos, Centro Universitario Regional Este,
Universidad de la Republica

’Laboratério de Crustdceos Decdpodos, Instituto de Oceanografia, Universidade Federal do Rio Grande
3Ecologia y Oceanografia Marina, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

Este estudio evalud la retencion y el intercambio de larvas de decdpodos entre en una laguna costera con
conexidn intermitente de la costa de Uruguay -Laguna de Rocha (LR)- y la zona marina adyacente (ZM). Se
colectaron larvas en LR y ZM a lo largo de un afio teniendo en cuenta diferentes estados de la barra de arena
(abierta/cerrada) y procesos hidrodindmicos (descarga de laguna, intrusién marina). Se determinaron las
especies y se las clasificd en categorias ecoldgicas. Los resultados mostraron diferencias en la comunidad de LR
y ZM, y también se evidencia diferentes patrones de movimiento entre ambientes, de acuerdo a su ontogenia
y a la categoria ecoldgica a la cual pertenece. Ambos, factores ambientales (ej. estado de la barra) y especie-
especificos (ej. estrategia del ciclo de vida, época de desove) determinaron el intercambio de larvas versus
retencion tanto en LR como en ZM. Los taxones con estrategia de exportacidn de larvas y los de plataforma
estuarino-oportunistas ingresaron a LR mayormente en primavera cuando se registré su mayor abundancia. El
estado de barra abierta y las condiciones meteoroldgicas calmas a moderadas promovieron el mayor
intercambio de larvas entre LR y ZM. Contrariamente, no se observaron evidencias de intercambio de especies
de plataforma o estuarinas obligadas bajo esas condiciones. Esto sugiere que las mismas fueron efectivamente
retenidas dentro de sus dreas de cria. Sin embargo, se registraron evidencias de adveccién de las mismas en
condiciones meteoroldgicas extremas, tales como fuertes descargas de la laguna o tormenta de mar.
Palabras clave: larvas decapodos, conectividad, lagunas costeras, zona marina, Atlantico Sudoccidental
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394. Variabilidad anual de la especie exética Grateloupia turuturu yamada (rhodophyta: Halymeniales) en La
Paloma, Rocha

Vélez-Rubio, Gabriela M *?; de Leén-Mackey, Ariel *?; Sanchez, Maite 3; Kruk, Carla %3

1Seccién de Oceanografia y Ecologia Marina, Instituto de Ecologia y Ciencias Ambientales, Facultad de Ciencias,
Universidad de la Republica

2Departamento MEDIA, Centro Universitario Regional del Este, Universidad de la Republica

3Instituto de Ecologia y Ciencias Ambientales, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

Grateloupia turuturu es un alga exotica registrada desde 2015 en la costa atlantica de Uruguay. Presenta gran
porte proliferando exitosamente en zonas eutrofizadas, con arena y alta variabilidad ambiental. En estas
condiciones puede afectar negativamente a macroalgas nativas limitando su riqueza, biomasa y eventualmente
a los organismos que de estas dependen. En este trabajo evaluamos experimentalmente su variabilidad anual
y posibles efectos sobre las macroalgas del intermareal rocoso en La Paloma (Rocha) entre junio de 2021 y
junio de 2022.

Se analizo la variabilidad en biomasa, composicion y morfologia de la comunidad nativa y G. turuturu, asi como
también sus tasas de recolonizacién utilizando cuadrantes de 20x20 cm con diferentes tratamientos: con
remocion de todas las especies excepto G. turuturu, con remociéon exclusiva de G. turuturu, con remocién de
todas las especies comparando con un control sin modificaciones. Mensualmente se midieron variables
ambientales, se evalué cobertura de macroalgas mediante fotografias y se tomaron muestras de macroalgas.
G. turuturu tuvo mayor tasa de recuperacion luego de su remocidn, alcanzando mayores biomasas y tamafios
a fines de primavera y verano. Las tasas de recuperacion de las demds especies fueron mayores a fines del
verano y otofo. Al tiempo final del experimento se encontraron mayores biomasas de G. turuturu creciendo
sobre mitilidos. La mayor tasa de re-colonizacion y crecimiento de G. turuturu respecto del resto de las
especies, asi como su mayor crecimiento luego de su remocion podria explicar su rdpida distribucidén en nuestra
costa, afectando especialmente a especies que se desarrollen en primavera.

Palabras clave: macroalgas, intermareal rocoso, especies-exdéticas-invasoras

21#. MESA AREA BIOTECNOLOGIA ¢ ORGANIZA SUM

395. Efecto tipo-antidepresivo inducido por el tratamiento cronico de una cepa del grupo lactobacillus
plantarum en ratas y asociacion con la microbiota intestinal

Lozano, Joaquin?; Ferndndez-Ciganda, Sofia™®; Fabius, Sara?®; Piccini, Claudia’; Scorza, Cecilia?; Zunino, Pablo*
1Departamento de Microbiologia, Instituto de Investigaciones Bioldgicas Clemente Estable (Montevideo, Uruguay)
2Departamento de Neurofarmacologia Experimental, Instituto de Investigaciones Bioldgicas Clemente Estable
(Montevideo, Uruguay)

3Plataforma de Investigacidn en Salud Animal — INIA, Estacién Experimental La Estanzuela

Recientemente se ha incrementado el interés del estudio de la microbiota intestinal ( Ml ) por su asociacion
con trastornos en la salud mental del hospedero, a través del eje microbiota-intestino-cerebro (MIC). Entre los
mecanismos que participan en este vinculo, se destaca la secrecidn bacteriana de sustancias neuroactivas como
el acido-y-aminobutirico (GABA). En nuestro laboratorio se identificé y caracterizd6 una cepa del grupo
Lactobacillus plantarum (LPB145), aislada de suero fermento natural de queserias artesanales nacionales,
productora de GABA, y potencialmente capaz de sobrevivir el transito y de persistir en el tracto gastrointestinal.
Estas caracteristicas nos llevaron a analizar el efecto comportamental de la administracion oral y crénica (28
dias) de la cepa LPB145 en ratas. Se seleccionaron el test de nado forzado (TNF), el laberinto en cruz elevado
(LCE) y el campo abierto para evaluar la actividad motora, como modelos para evaluar respuestas del tipo-
emocional. Ademas, se analizé la Ml (en heces) de estos animales utilizando el gen ADNr 16S. En el TNF, el
tratamiento con LPB145 produjo una disminucidn significativa en el tiempo de inmovilidad comparado con el
grupo control, sin afectar la actividad motora, sugiriendo un efecto tipo-antidepresivo. No hubo cambios en el
LCE. No se evidenciaron cambios sustantivos en la estructura general de la MI, aunque si en la abundancia
relativa de ciertos grupos bacterianos potencialmente benéficos. Estos resultados sugieren el potencial de la
cepa LP como herramienta terapéutica para el manejo de trastornos de salud mental.

Palabras clave: Eje microbiota-intestino-cerebro, Test de nado forzado, Microbiota Intestinal, Acido-y-aminobutirico
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396. Identificacion y caracterizacidon de basidiomicetos y su aplicacién el la circularidad de procesos

Clara Vitola'; Josefina Bocking® ; Eliana Nervi', Mariana Umpierrez*

ILaboratorio de Biotecnologia, Facultad de Ingenieria, Universidad ORT Uruguay

En este trabajo se recolectaron 46 muestras de setas de basidiomicetos en 8 puntos del paisy se puso a punto
un protocolo para el aislamiento del micelio en placa. Se logré el aislamiento del 20% de las muestras
estudiadas que se identificaron mediante el uso de DNA barcoding, y la produccién de enzimas como lacasas,
lipasas y fosfatasas. Se utilizd Pleurotus ostreatus como modelo para el disefio de un sistema de fructificacion
sostenible. Identificandose el problema de la ineficiente disposicion actual de algunos residuos
agroindustriales como el bagazo de cerveza y café, es que se planted la incorporacién de los mismos como
sustrato para su crecimiento. Se evaluaron los tiempos de cosecha y las eficiencias bioldgicas (EB) de los
sustratos conteniendo 10%, 20% y 30% de bagazo de cerveza (BC). Las condiciones con 20% y 30% registraron
eficiencias bioldgicas de 28,6% y 27,7% respectivamente, muy similares a la condicién control cuya EB fue de
30,1%. Por esto, se disefid un sistema productivo con un sustrato conteniendo 30% BC utilizado soportes de
fructificacion reutilizables. Finalmente, se planted la incorporacion en el suelo de las camas postcosecha
provenientes de la fructificacion en cultivos de alfalfa y trébol. Se encontré que una proporcién 1:2 de turba:
sustrato inhibe el desarrollo de la parte aérea de la planta en alfalfa, y que 1:8 no afecta el crecimiento del
cultivo. En trébol se establecid que la condicidn 1:8 favorece el desarrollo de la planta y podria utilizarse para
disminuir la cantidad de NPK aplicado al suelo.

Palabras clave: Basidiomicetos, Pleurotus ostreatus, fructificacion, residuos agroindustriales, proceso circular

397. Nanoparticulas metalicas biogénicas a partir de Trichoderma spp. y su aplicacion en el control de fitopatogenos
Sanguifdedo, Paula’; Faccio, Ricardo?; Abreo, Eduardo?; Alborés, Silvana®

!Laboratorio de Biotecnologia, Area de Microbiologia, Departamento de Biociencias, Facultad de Quimica,
Universidad de la Republica

2Centro NanoMat & Grupo Fisica, Facultad de Quimica, Universidad de la Republica

3Laboratorio de Bioproduccion, Plataforma de Bioinsumos, INIA Las Brujas

Las nanoparticulas metalicas presentan una amplia variedad de aplicaciones, que se fundamentan por sus
propiedades fisico-quimicas, diferentes a particulas de misma composicidon pero mayor tamanio. Particularmente,
el uso de nanoparticulas metdlicas en el drea agricola como alternativa a agroquimicos resulta muy promisorio.
Trabajos recientes demuestran su potencial aplicacién en el control de fitopatégenos y promocién del crecimiento
vegetal. La sintesis de nanoparticulas por métodos bioldgicos es ventajosa por su menor costo y por condiciones
de reaccién de menor impacto ambiental que otras metodologias cldsicas. En el presente trabajo se sintetizaron
nanoparticulas de plata y cobre utilizando caldo extracelular de dos cepas de Trichoderma spp. aisladas de
Uruguay. Las nanoparticulas fueron purificadas y se caracterizaron por diversas técnicas (espectroscopia UV-vis,
HR-TEM, EDS, DLS, Potencial Z, Microscopia Raman Confocal) determinando forma, tamario, carga superficial,
composicidn. Posteriormente, se evalud su actividad antifliingica in vitro frente a fitopatégenos de interés en
cultivos de trigo (Fusarium graminearum) y arroz (Rhizoctonia oryzae sativa, Sclerotium oryzae vy Piricularia
oryzae) en nuestro pais. Los resultados obtenidos indicaron que a concentraciones muy bajas (inferiores a 1 nM)
las nanoparticulas metalicas fueron capaces de inhibir parcial o totalmente el crecimiento fungico, demostrando
su potencial aplicacién en semillas y plantas para contribuir al manejo de enfermedades.

Financiacion: FSA_1 2018 _1 152546 ANII, Beca CAP-UDELAR, Posgrado en Biotecnologia-UDELAR

Palabras clave: nanoparticulas biogénicas, antifliingicos, fitopatégenos

398. Produccion de biohidrogeno empleando efluentes agroindustriales: ¢ Como seleccionar el inéculo?
Cardeiia, René’; Valera, Luciana®; Etchebehere, Claudia?; Cabezas, Angela®

linstituto Tecnoldgico Regional Centro Sur, Universidad Tecnoldgica, Francisco Antonio Maciel s/n, CP: 97000,
Durazno, Uruguay

’Microbial Ecology Laboratory, BioGem Department, Biological Research Institute Clemente Estable, Ministry of
Education, Av. Italia, 3318, Montevideo, Uruguay

La materia orgdnica presente en los residuos y efluentes agroindustriales generan altas emisiones de gases de
efecto invernadero al no ser tratados. El hidrogeno es una alternativa a los combustibles fésiles debido a su
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alto valor energético y a que representa una forma de almacenamiento de energia. La produccién de
biohidrégeno a partir de la fermentacidn oscura de la materia organica es una opcién para la valorizacién de
residuos y efluentes de origen agroindustrial por el alto contenido de carbohidratos que estos pueden
contener. La etapa de arranque de biorreactores productores de hidrogeno es de alta importancia para el
escalamiento de esta tecnologia, por tanto, es importante identificar la estrategia que maximice y agilice la
produccion de biohidrégeno. En este trabajo se evaluaron como fuentes de inéculo: lodos anaerobios
(pretratados térmicamente) y los consorcios nativos provenientes de 3 diferentes sustratos (efluentes de la
industria vitivinicola, lactea y cervecera) con el objetivo de comparar la eficiencia de los microorganismos y su
interaccion con los sustratos. Las pruebas se realizaron empleando un protocolo estandarizado para
determinar los potenciales bioldgicos de hidrégeno en un sistema automatico (AMPTS). Los resultados
permiten generar la estrategia de arranque y operacion de reactores escala laboratorio determinando la
necesidad de contar con una fuente de indculo nativa o externa al sustrato.

Palabras clave: bioprocesos, fermentacién oscura, hidrégeno, valorizacion
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399. Caracterizacion de aislamientos de Streptococcus equi subsp. zooepidemicus con fenotipo | en Uruguay
Azpiroz, Fernanda *; Burger, Noelia ?; Mazza, Margarita 3; Rodriguez, Grisel *; Garcia-Gabarrot, Gabriela®
1Seccién Fisiologia & Genética Bacterianas, Facultad de Ciencias, Universidad de la Republica

2CAMEC IAMPP

3Laboratorio del Hospital de Colonia

4CAMS IAMPP

>Departamento de Laboratorios, Ministerio de Salud Publica, Uruguay

Streptococcus equi subsp. zooepidemicus (SEZ) es un estreptococo B-hemolitico del grupo C que puede causar
con baja frecuencia una zoonosis severa. Es sensible a penicilina, con una susceptibilidad variable frente a otros
antibioticos. La resistencia especifica a lincosamidas, llamada fenotipo L, ha sido descrita para algunos
aislamientos de SEZ. Este fenotipo estd determinado por una nucleotidiltransferasa, codificada por la familia
de genes Inu, que modifica el antibidtico por adenilacion.

En el marco de la vigilancia de estreptococos B-hemoliticos invasivos que realiza el Departamento de
Laboratorios del MSP desde 2006 a la fecha, se recibieron tres aislamientos de SEZ. En este trabajo se confirmé
su identificacidn, se estudid fenotipica y genotipicamente su susceptibilidad antibidtica, y se estudid si
pertenecian a un mismo linaje por electroforesis en campos pulsados (PFGE).

Todos los aislamientos fueron sensibles a cinco de los antibidticos ensayados, incluyendo penicilina, excepto a
tetraciclina y clindamicina: uno fue resistente a ambos antibidticos y los dos restantes exhibieron resistencia
intermedia. Se determind por PCR la presencia de tetM en el aislamiento resistente a tetraciclina y de /nuB,
codificante para la resistencia a clindamicina, en los tres casos. La secuencia de InuB fue idéntica para los tres
aislamientos y también a secuencias de InuB depositadas en los bancos de datos. El analisis por PFGE reveld
que dos aislamientos podrian estar relacionados.

En conclusidn, se identificaron por primera vez en Uruguay tres aislamientos de SEZ provenientes de
infecciones invasivas en humanos, siendo ademas el primer reporte de un gen Inu en la especie.

Palabras clave: Streptococcus equi subsp. zooepidemicus, fenotipo L, InuB
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Involucrado en los episodios de pérdidas de colonias de abejas reportados alrededor del mundo, el acaro
Varroa destructor es la principal amenaza bidtica de Apis mellifera. Este parasito obligado se alimenta de los
cuerpos grasos de las pupas, reduciendo la vida media de las abejas y transmitiendo diversos virus. Su letalidad
lleva a la muerte de las colonias si no son tratadas con acaricidas a tiempo. Sin embargo, en nuestro pais existe
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una poblacién de abejas que sobreviven naturalmente a la parasitacion con este acaro sin necesidad de
tratamientos. Este fendmeno podria deberse a la presencia de diferentes cepas o variantes de los virus
transmitidos por V. destructor. El objetivo de este trabajo es caracterizar los virus presentes en colonias de A.
mellifera sobrevivientes y susceptibles a V. destructor. Para ello se utilizé un protocolo de enriquecimiento de
particulas virales puesto a punto en la seccidn genética y que fue exitoso para analizar abejas. Posteriormente
se realizé la secuenciacidon masiva a partir de muestras de abejas de colonias sobrevivientes y susceptibles a V.
destructor. Los resultados permitieron realizar la caracterizacion gendmica de los principales virus de interés
apicola: Acute Bee Paralysis Virus, Black Queen Cell Virus, Deformed Wing Virus y Sacbrood Virus y contigs de
algunos virus que aun no se habian detectado en nuestro pais, como el Lake Sinai virus y el Apis mellifera
filamentous virus. Este trabajo nos permitira estudiar en profundidad los perfiles virales de las colonias
sobrevivientes y susceptibles a V. destructor de nuestro pais.

Palabras clave: virus, abejas sobrevivientes a varroa, Apis mellifera, Varroa destructor, plagas y patégenos
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Pseudomonas aeruginosa resistente a carbapenems ha sido catalogada por la OMS como microorganismo
critico para el urgente desarrollo de nuevos antibidticos. La produccién de carbapenemasas frecuentemente
se asocia a resistencia a otros grupos de antibidticos como aminoglucdsidos y fluoroquinolonas.

En el marco del estudio de un brote de P. aeruginosa productora de blarer-1 ocurrido entre agosto y octubre de
2021 en la unidad de cuidados intensivos del Hospital de Clinicas, se estudié con mayor profundidad un
aislamiento que presentaba ademas resistencia a carbapenems. La identificacidn y estudio de susceptibilidad
se realizaron por VITEK2, los genes de resistencia y estructuras moviles asociadas se estudiaron por
secuenciacion de genoma completo en plataforma Illumina MiniSeq y MinlON Nanopore con ensamblaje por
Unicycler y andlisis in silico. El aislamiento presentd resistencia a ceftazidime, cefepime, imipenem, amikacina
y tigeciclina. Se detectd fenotipicamente la presencia de BLEE y metalo-B-lactamasa. El anadlisis por ResFinder
reveld la presencia de 11 genes de resistencia: aph(3’)-1lb, aph(3’)-IVa, blarao, blaper-1, blavim-2, blatem-18, gacEA1,
fosA4, catB7, crpPy sull. Se detectd una regidn de multi-resistencia conteniendo blavim-2 y blarer-1 €n una nueva
unidad transponible movilizada por la transposasa de ISPa17; y aph(3’)-IVa flanqueado por dos copias de
ISAba125 formando el transposdn compuesto TnaphA6. TnaphAé6 codifica una fosfotransferasa que otorga
resistencia a amikacina, kanamicina y neomicina y es normalmente encontrada en plasmidos de estrecho rango
de hospedero en Acinetobacter baumannii. Su presencia en P. aeruginosa es novedosa y su asociacién con una
plataforma de multi-resistencia alerta sobre posibles eventos de diseminacion conjunta.

Palabras clave: Pseudomonas aeruginosa; multi-resistencia; amikacina; carbapenemasas
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La hepatitis E es una infeccidon zoondtica emergente causada por el Virus Hepatitis E (HEV), considerada la
principal causa de hepatitis aguda de origen viral en regiones en desarrollo endémicas. HEV pertenece a la
familia Hepeviridae y se clasifica en 8 genotipos (HEV1-HEVS8), de los cuales HEV1 al HEV4 y HEV7 se reconocen
como patdgenos humanos. Debido a su extensa diversidad genética, es subdividido en subtipos. HEV3 contiene
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13 subtipos (3a-3n) y es el mas prevalente en paises desarrollados, donde casos autéctonos han estado siendo
reportados con creciente frecuencia, generalmente asociados al consumo de carne contaminada poco o mal
cocida y embutidos derivados de cerdo y jabali. En Uruguay, HEV3 es el Unico genotipo que ha sido reportado
en humanos como en reservorios animales. El objetivo de este trabajo consisti6 en expandir el escaso
conocimiento acerca de la epidemiologia molecular de HEV3 a través de la secuenciacion y caracterizacion
molecular de genomas completos virales obtenidos en humanos y cerdos, los primeros reportados en
Sudamérica. Los analisis filogenéticos implementados revelaron que las secuencias detectadas en el pais en
ambos hospederos presentan escasa divergencia evolutiva y un muy elevado porcentaje de identidad
nucleotidica a lo largo de todo el genoma, formando un cluster monofilético. Asimismo, este cluster presenta
una importante divergencia con el resto de los subtipos de HEV3 reportados, suficiente como para ser
clasificado como un nuevo subtipo. Aqui proponemos clasificiar al cluster de secuencias identificadas en el pais
como subtipo 3o, siendo, hasta donde sabemos, de circulacion exclusiva en Uruguay.

Palabras claves: Hepatitis E; HEV3; Nuevo subtipo; Secuenciacién mas
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